¢, Qué es

la evolucion
molecular?

La acumulacién y transformacién del conocimiento
da lugar al surgimiento de nuevas ciencias, esfe es
el caso de la evoluciébn molecular.

JAIME MARTINEZ MEDELLIN *

Sentir que aa un soplo la vida,
qua vaints aflos no as nada....

(Tango arganting)

i me llegasen a preguntar
8 cuél es mi rama favorita de

la ciancia, rapidamente las
contestarfa en doce cuartillas a
renglén seguido: la Evolucién Mo-
lecular. Tendria que comprimir un
poco mi respuesta, que no todos
los dias se hace nacer ycrecer una
ciencia en tan poco espacio. Aun
mas, para ponerle un poco de sabor
a la historia, la haria impugnativa
del paradigma neo-darwinista y la
pondria a punto de estremacer los
cimientos de la biologla moderna.

Y bien, podrén untarse ustedes
ante todo esto, Jqueé es la evolucion
molecular? /Existe tal rama de la
ciencia?

Llevamos poco més de cien aflos
de discutir en biologla acerca de
los conceptos emanados de la teorla
de la evolucidn de los seres vivian-
tes. Recordemos gue a principios
del siglo pasado el mundo era
estético; las especias, inmutables
desde su creacién u origen. La
paleontologla (término acufado en
1834) nos mostraba sin embargo,
desde hacia tiempo atras, que habian
existido otras especies distintas,
ya desaparecidas, pero reconoci-
bles aun a través de sus fésiles.
Cuvier, el padre de la paleontologia
de los vertebrados, nos explicaba
que su desaparicién habla sido
debida a catastrofes. Este pansa-
miento iba a prevalecer hasta el
afio de 1B57. A principios del siglo
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diecinueve sélo Lamarck, natura-
lista francés, nos hablaba de la
transformacién gradual de las
especies, a travds principalmente
de sus libros “Filosofia Zooldgica”
y de la “"Historia Natural de los
Animales sin Vértebras''. El espl-
ritu de la época comienza poco a
poco a cambiar. Sir Charles Lyell,
el gran gedlogo inglés, publica su
obra monumental “Principios de
Geologla’™ donde el gradualismo
reamplaza a las teor(as catastrofistas
en la comprensidén del desarrollo
del mundo. Esta cbra ejerce una
gran influencia sobre el pensa-
miento cientifico. Darwin comienza
a pensar en términos evolutivos
acerca de las especies alrededor
de 1839. En 1844. termina un
primer esbozo ascrito o resumen
de su teoria y deja cuatrocientas
libras esterlinas en su testamento,
ademas de gran parte de su acervo
bibliografico, para que un editor
le de cuerpo literario y publique
dicho esbozo en caso de su muerte
siihita. Nombra, en primer lugar
a Lyell como tal posible editor
Darwin necesitard de la conmocion
de 1858, cuando recibe un ma-
nuscrito de Alfred R. Wallace con-
teniendo ideas evolutivas similares
a las suyas, para tratar de acabar

1. Buffon y Erasmo Darwin, abuelo
da Charles, habhian precedido a
Lamarck an su pensamiento trans-
formista, en &l siglo antarior.

Staphen Jay Gould, palsontélogo
astadounideanse, aboga por una visidn
jerdrquica de la evolucion y considera
gue la visidn gradualista tiene un enfoque
raduccionista que gqulere extrapolar el
comportamianto de [a evolucidn de las
poblaciones, hacia & surgimianto de
nueveas especies y la macrosvolucion.
Conaidera, ademas, qua la mayor parta
da |las nuevas aspacies no han surgido
de manera gradual a través de

cambios adaptativos.
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de escribir y publicar su obra "El
Origen de las Especies’.

El primero de julio de 1858 se
leen en |la Sociedad Lineana los
articulos conjuntos de Wallace v
Darwin, exponiendo sus teorias
evolutivas. El articulo de Wallace
se intitula “Acerca de las Tendencias
de las Variedades a Departir Inde-
finidamente del Tipo Original™. Es
hasta el 24 de noviembre de 1859
cuando finalmente aparece publi-
cado "Acerca del Origen de las
Especias por Medio de Seleccién
Matural, o la Preservacidn de las
Razas Favorecidas en la Lucha por
la Vida”, en edicidn de 1250 ejem-
plares que se agotan el mismo
dia, Para 1876, se habian vendido
ya, tan sblo en Inglaterra, més de
dieciseis mil ejemplares de estas
obra. A pesar de que vemos surgir
v madurar el pensamianto evolutivo
a través de varias décadas, simbo-
licameante se& hace nacer a asta
disciplina en 1859, Para Darwin la
evolucién biolégica era consecuencia
por una parte, de la tendencia es-
pontdanea de las especies a sufrir
variaciones, por la otra, de una
seleccidn natural o supervivencia
de los individuos mas aptos dentro
dea dichas variantes. En el siglo
vainte, el desarrollo de la genética
clasica, de la genética de poblaciones,
de la biclogla comparada y de la
paleontologla han contribuido
grandemente al esclarecimiento de
dichos conceptos. Este cuerpo de
conocimientos, conocido como
Teorfa Sintética de la Evolucién o
MNeodarwinismo, esta basadoenla
actualidad en dos grandes pringi-
pIOs;

A. La existencia de una fuente
de vaniabilidad en |los orga-
nismos. Las mutaciones
puntuales o micromutaciones
producidas al azar, constitu-
yven la fuente dltima de va-
riabilidad en los organismos.
El cambio evolutivo es un
proceso gradual de sustitucion
de alelos dentro de una po-
blacién. El surgimiento de
nuavas aspecias resulta de
la evolucidn gradual y con-
tinua de las poblaciones.

B. El cambio evolutivo ests
dirigido por la seleccién na-
tural. Los cambios genéticos
son seleccionados principal-
mente por sus ventajas adap-
tativas.

Esta vision de la evoluciéon como

La evolucidn molecular, 8l astudio de
lag moléculas informacionsles, tambidn
astd cuestionando el paradigma
naodarsinista,

un proceso gradual v continuo, que
se da desde las poblaciones hasta
la macroevolucién, estd siendo
cuestionade en la actualidad. La
visién gradualista de la naturaleza
estd siendo reemplazada nueva-
mente por una saltatornia o dis-
continua. Uno de los principales
representantes de esta nueva forma
de pensar es Stephen Jay Gould,
paleontdlogo americano. Gould
aboga por una visidn jerarquica de
la evolucién, considerando que la
vision gradualista tiene un enfoque
reduccionista que quiere extrapolar
el comportamiento de la evolucidn
de las poblaciones, hacia el surgi-
miento de nuevas especies y la
macroevelucién. El considera que
la mayor parte de las nuevas es-
pecies no han surgido de manera

gradual a través de cambios adap-
tatives. Postula la posibilidad de
que las nuevas especies hayan surgido
bruscamente, de manera no adap-
tativa, a través del rearreqglo de su
material genético. Seria este rea-
rreglo el que servirfa de barrera
reproductiva que la aislaria de la
poblacién originaria. Gould no
niega la evolucidn adaptativa gradual
de las poblaciones y la formacion
de subaspecias, simplameanta crea
que estos caminos son terminales
o vias cerradas para la macroevo-
lucién. En su visién jerArquica de
la evolucién, establece varios ni-
veles de integracién para ésta, en
donde cada nivel esta ligado al
nivel infarior en ciertas maneras y
as indepandiente en otras. Las dis-
continuidades caracterizan las
transiciones entra estos niveles;
ciertas caracteristicas “"amergen-
tes” no implicitas en la operaciéon
de los procesos en niveles inferiores
pudiaran controlar los evantos en
nivelas superiores. Gould nos dice:
“Los procesos bésicos -mutacion,
seleccidn, etc.- pueden ser parte
de la explicacién en todas lasesca-
las (y de esta manera, aun podemos
esperar el tener una teoria general
de la evolucidn), pero trabajan de
manera distinta en el material
caracteristico de losdiferentes
niveles''.

Por otra parte, los avances mas
recientes de la Biologla Molecular
acarca de la naturaleza, disposi-
cidn y propiedadas dal material
genético, tales como las posibilidades
de transposicidn de éste, la dispo-
sicion discontinua de la informacion
genética en los eucariontes, los
pseudogenes, etc., nos estan obli-
gando tambign a efectuar una re-
visidn de los conceptos neo-dar-
winistas. Se revaloran asi el papel
de las mutaciones puntuales como
fuente principal de variacién; y el
gradualismo y continuidad, como
principios rectoras de la evolucidn.

Sin embargo, no quiero escribir
por ahora acerca de estas ciencias,
sino de un nuevo ramal de ellas, |a
evolucidn molecular, que también
estd cuestionando el paradigma
neo-darwinista. La evolucién mo-
lecular es tan reciente, que adn no
ke he visto descrita como tal, separada
de |la biologia molecular, de la ge-
natica molecular de la bioguimica.
Creo que presenta caracteristicas
propias que la delimitan. Yo la
definirfa circunscribidndala, como
&l estudio evolutivo de las semanti -
das. Semantida (del griego oo,
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La avelucion molecular, sin apoyarse en conocimientos alternos de tipo morfolégica,

fisioldgico o bioguimico, pusden generar firboles filogendticos de manara
indapandisnte, los cuales son similares a aqudllos generados por la biclogla

comparativa,

signo) es un neologismo anti-
cuado, acufiado por Emile Zuckerkand!
y Linus Pauling, para designar a
las macromoléculas informacio-
nales (ADN, ARN y proteina). De
acuerdo a la anterior definicidn,
esta ciencia se concretaria al es-
tudio comparativo de la informacidn
contenida de manera linear an
dichas macromoléculas y de las
leyes y mecanismos que rigen su
evolucién o cambio en el tiempo.
Con esta definicién quedan fuera
muchos trabajos a los cuales la
gente se ha referido, de manera
general, como evolucién molecular.
Creo que dichos estudios quedan
mejor comprendidos dentro de los
caracteres biogquimicos o de la bio-
logia molecular de |a biologia com-

parada. También, al referirnos a
informacién linear o secuencial,
podemos hablar de su cambio o
evolucidn en el tiempo, sincaeren
el problema de hablar de evolucién
de moléculas, como si fuera una
molécula particular o individual la
que cambiara. El propio George
Gaylord Simpson, uno de los forja-
dores del neo-darwinismo, cae en
esa trampa en su articulo intitu-
lado “Organismos y Moléculas en
Evolucién™ [Science, 146 (1964),
pp.1535-1538), el cual comienza
afirmando: "Es universalmente
reconocido que las moléculas de
importancia bioldgica pueden evo-
lucionar -esto es, puedan cambiar
en el curso del tiempo- como lo
han hecho los organismos en los

que ellos existen. Algunas molécu-
las, como el trifosfato de adenosina
son tan cercanamente univer-
sales e invariables como para no
Sugerirnos una secuencia evo-
lutiva, pero muchas otras segura-
mente que han evolucionado...”, a
lo cual se puede responder que si
el trifosfato de adenosina cambiara,
ya no serla ATP; lo més probable,
termodindmicamente, es que evo-
lucionara hacia ADP o AMP; cuando
mucho podria terminar gloriosa-
mente, en &l mejor de los casos,
como aminoacil adenilato.

Hasta ahora, el estudio biolégico
comparativo nos ha sido indispen-
sable para generar los arboles fi-
logenéticos organismicos. Entre
mayor numero de caracteres ana-
témicos, fisioldgicos, biogquimicos,
gtc., comparemos, mejor sera
nuestra clasificacién. Dentrode
gste contexto, la informacién mo-
lecular obtenida sobre metabolitos
secundarios, vias metabdlicas co-
munes y alternas, etc., deberd
necesariamenta integrarse al acervo
de conocimientos comparativos
acumulados para generar una vision
evolutiva de los seres. La evolucidn
molecular difiere en este sentido,
¥a que sin apoyarse &n conoci-
mientos alternos de tipo morfolé-
gico, fisiolégico o bioguimico, puede

Con la evolucién molecular podemos
trazar &l origén da los genes an al
tismpo, caracterizar paleomoléculss,
i r &l origen de nelos
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generar drboles filogenéticos de
manera independiente, los cuales
son similares a aquellos generados
por la biologla comparativa.

Para elaborar dichos arboles se
tendrd que comparar solamente la
informacién contenida en un tipo
particular de semantida, de un
conjunto de espeacies.

El potencial de |la evolucidn mo-
lecular para generar los drboles
filogenéticos rebasa con mucho al
de la biologla comparada. Esta dlti-
ma ciencia no podra, como la evo-
lucién molecular, comparar orga-
nismos tan disimiles entre si como
son una bacteria, una planta y un
animal superigr. Dado también que
la caracterizacion de las bacterias
es metabdlica y no morfolégica, la
mejor forma, si no es que la Gnica,
de poder seguirlas evolutivamente
es a travéds de la evolucién mole-
cular.

Con esta ciencia podremaos trazar
el origen de los genes en el tiempo,
caractaerizar paleomoléculas, inves-
tigar el origen de organelos celulares
¥ simbiosis particulares; darnos
cuenta de los flujos de informacion
horizontales interespecificos y po-
siblemente llegar a entender el
origen de la vida. No quiero que se

celulares y simbiosis particulares;
darnos cuenta de los flujos de informacidn
horizontales interes coORy

posiblemants llegar sl origen de la vide.
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aqueta de |a estructura teorica de un gen a escala 1:300 OO0

Los inicios de la evolucidn molecular se remontan a la década de los afios cincuenta,
gue s cuando reaimente sa empieza a comprander [a estructura de las

macromoléculas informecionales. Los descubrimientos de la biol
molacular y la bioquimica fueron cruciales para abrir asta nueva drea de inve

me tache de reduccionista. Creo
que si bien el potencial de la evo-
lucién molecular per se para ca-
racterizar las relaciones filogenéticas
es tremendo, tendramos que echar
mano de todos nuestros conoci-
mientos bioldgicos para entender
dichas relaciones y poder integrar
nuestra vision de la vida.

El derecho de nacer. Si hemos
definido a la evolucién molecular
como el estudio evolutivo de las
macromoléculas informacionales,
tendramos gue arrancar suinicioa
partir de la década de los afios cin-
cuanta, que es cuando realmente
se empieza a comprender la es-
tructura de dichas macromolécu-
las. Nace esta rama de la ciencia a
partir de los descubrimientos de la
biclogla y de la genética moleculares,
asl como los de la bioquimica.

Iniciaremos nuestra historia an
el campo de la genética. El avance
de la genética clasica, despuds de
medio siglo de progreso, nos se-
fialaba al gene como la unidad no
sdlo funcional, sino también de
recombinacién y de mutacién del
material genético. Sesablaque los
genes, portadores de los caracteres
hereditarios, estaban colocados
de manera linear a lo largo del cro-
mosoma, ¥y se pensaba que dichos
genes eran indivisibles. Estos po-
dlan variar de manera brusca, a
través de las mutaciones, produciendo
una nueva variedad o alelo para

in, la gendtica

acién.

determinada funcién 2. Lo que se
desconocia es que la indivisibilidad
de los genes era debida a las técnicas
de observacion utilizadas. Recor-
demos que la visualizacidn del
arreglo linear de los genes an el
cromosoma se hace registrando la
frecuencia de recombinacién ge-
nética entre un par de caracteres o
puntos discernibles del cromosoma.
Entre mAs cercanos estén estos
puntos entre si, mds improbable
es el poder observar su recombi-
nacién. Dado que la genética clésica
tiene como objeto de estudio a los
organismos eucariontes, principal-
mente a la Drosophila o mosca del

2. Tal vez sea necesario pracisar la
tarminologia genética para la ma-
jor comprension de los pérrafos
siguientas. Hablamos de marca-
dores gendticos para referimos &
las mutacionas dentro de un gene
que nos parmiten seguir su com-
portamiento an los descendisntes
de una cruza. Nos referimos a lo-
cus para sefialar un lugar especi-
fico dal cromosoma. Alelos son
las variaciones de un gene coloca-
das an & mismo locus de cromo-
samas hamdlogos. Finalments,
hablamos de mapéo gandtico para
refarirnos ala téocnica que nos par-
mita canocer el lugar preciso que
ocupa un géene a lo largo de un
cromosoma.. Esta técnica consista
en la obsarvacion de |a frecuencia
de recombinacidn gandtica de un
par da caracteres. Entre maas dis-
tantes estén entro =l astos carac-
tares dentro del cromosoma, su
frecuencia de recombinacion sard
mayar.
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vinagre, hay una incapacidad méas
para observar eventos recombina-
cionales raros. Es necesario poder
trabajar con poblaciones de cientos
o miles de millones de descendien-
tes de una cruza genética para
poder observar una recombinacién
intragénica, evento extremadamente
improbable de acaecer, debido a la
pequefia distancia que separa a los
marcadores genéticos. Tuvo que
esperarse gl advenimiento de la
genética molecular, con su mane-
jo de millones de microorganismos
para poder aclarar muchos conceptos 3
Los avances principales que se
dieron son:

1. Se reconoce a los dcidos nu-
cleicos, principalmente al ADN,
como constituyentes del
material genético y por lo
tanto depositarios de la in-
formacién hereditaria.

2. Se establece que la funcién
del gene es ladictar, la infor-
macién para una proteina.
Se origina la definicién ope-
rativa “un gene, una proteina”.

3. Se realiza el mapeo intragé-
nico, estableciéndose que al
gene no es la unidad ni de
recombinacién gendtica, ni
de mutacidn. Se considera
probable que dicha unidad
de recombinacidén y mutacién
sea establecida a nivel de uno
solo de los pares de nucled-
tidos que forman el gene. Se
reformula la definicidén ope-
rativa de éste como “un gene
[cistrén), una cadena poli-
peptidica™, ya que existan
proteinas compuestas de
varias cadenas polipeptidicas
diferentes que por supuesto
estadn codificadas por sus
respectivos cistrones.

_Enloscampos de labioguimicay
biologla molecular tenemos los si-
guientes avances:

1. Se reconoce que la naturaleza
individual de una proteina
estd dada por la secuencia
de sus residuos de aminoa-
cidos. Dicha secuencia no es
de tipo probabilistico sino

3. Debe mencionarse no obstante,
&n descargo de la gendtica cldsi-
ca, que exparimantos diseflados
con sumo inganio la han permitido
ol saltar ciertas barreras técnicas
para alcanzar también ol mapao
intragénico en los eucariontes.
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El avance de s gendtica clasica después

de medio siglo de prograso, nos safialaba
al gene como la unidad no sélo funcional,
sino tambidn de recombinacién y de
mutacién dal material genético. Se
sabla que los ganas, portadores da los
caractaras hareditarios. astaban
colocados de manara lineal a lo largo
del cromosoma y 58 pensaba que
dichoa genes aran indivisibles.

totalmente determinada para
cada proteina en lo particular,

2. Se establece que lainforma-
cidn secuencial de una pro-
teina esta condicionando su
estructura tridimensional. Se
postula el modelo de alfa
hélice para las proteinas. Se
empiezan a conocer las es-
tructuras tridimensionales de
las primeras proteinas (mio-
globina, hemoglobina.

3. Se reconocen regiones de la
proteina o residuos de ami-
noacidos no involucrados an
la actividad {enzimética, hor-
monal, etc.} o funcionalidad
de una proteina. Se comienza
a hablar de sitios activos de
ésta.

4. Se postula el modelo de la
doble hélice para el ADN. Se
reconoce, de manera inme-
diata, que la informacién ge-
nética puede estar determi-
nada por la secuencia hineal
de pares de bases del ADN.
As| mismo se postula que las

mutaciones intragénicas pue-
den originarse por el cambio
de un solo par de estas bases.

5. Se empieza a buscar la coli-
nearidad entre la informacidn
contenida en &l ADN (mate-
rial genético) y su produc-
to terminal, la proteina. Se
habla de un cédigo genético
que relacione ambos lengua-
jes o informaciones.

Cien afios de soledad. Todos los
descubrimientos anteriores van
condicionando el surgimiento de
una nueva disciplina que comienza
a comparar la informacién conte-
nida en los acidos nucleicos y pro-
teinas, con una visidn evolucionista,
En 1959, exactamente cien afios
después de la aparicidn de "El Ori-
gen de las Especies”™, aparece un
pequefio libro de Christian B. An-
finsen, intitulado “"Las Bases Mo-
leculares de la Evolucion™. Es a
partir de éste gue, simbdlicamente,
hacemos nacer a la Evolucién Mo-
lecular. Como todo en ciencia, este
libro cristaliza ideas que ya llevaban
algunos afios flotando en el am-
biente. Dos afios antes ya Francis
Crick, en su histdrico trabajo donde
postulé el Dogma Central de la
Biologia Molecular, nos anticipa el
nacimiento de esta ciencia, a la
que él llama “"taxonomia proteica”™
(F. H. C. Crick, Symp. Soc. Exp. Biol.,
12 (1957), pp. 13B-163).

“Los bidlogos deberan darse
cuenta que pronto tendremos un
sujeto que podria llamarse “"taxo-
nomia protéica™ -el estudio de las
secuencias de aminodcidos de las
proteinas de un organismo y la
comparacién de ellas entre especies.
Puede argumentarse que estas
secuencias son la expresion mas
delicada posible del fenotipo de un
organismo (esto es, de las carac-
teristicas observables en el indi-
viduo, determinadas por sus genes)y
que vastas cantidades de informa-
cidn evolutiva puede estar escon-
dida dentro de ellas”.

Las diferencias entre “El Origen
de las Especies” vy “Las Bases Mo-
leculares de la Evolucidn™ son
enormes. Darwin trabaja por més
de veinte afos reuniendo datos y
aclarando ideas antes de decidirse
a publicar su libro. Inclusive cuando
lo publica, tiene la intencidn de
llamarle “"Abstract™, o sea extraclo
o resumen de la obra monumental
que pensaba hacer. Asi, "El Origen
de las Especies” nace como Minerva
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de la cabeza de Jupiter, completoy
armado, a un dxito y controversia
inmediatos. Es tal vez uno de los
mejores “'best sellers’’ del siglo
pasado. El libro de Anfinsen por el
contrario, nace en estado casi em-
brionario, sin provocar conmocion
alguna. Darwin, como se sefiald
anteriormente, publica su libro como
extracto de un trabajo enciclopédico;
Anfinsen casi hace nacer al suyo
en el onceavo y ultimo capltulo de
su obra, intitulado "Genes, Protei-
nas y Evolucién”. Los diez capitu-
los anteriores son utilizados para
describir los descubrimientos re-
cientes de la genética, de la bio-
quimica y de la biclogfa molecular,
necesarios para la comprension de
una idea apenas embrionaria.

Crick, tal vez antes que nadie,
hablia avisorado la gran cantidad
de informacién evolutiva que podia
sar obtenida del estudio compara-
tivo de las macromoléculas infor-
macionales.

Esta visidn era producto en gran
medida, de los estudios sobre la
secuencia primaria de las insulinas.
En otro parrafo de su articulo men-
cionado anteriormenta, nos dice:
“"Este parecido familiar” entre la
“misma’’ molécula protéica de di-
terantes especies 4, es la regla mas
que la excepcidn... Uno de los
ejemplos mejor estudiados es aquél
de la insulina, por Sanger y sus

4. Se refiere aqui al concapto de ho-
mologies protéica (N. del T.}

colaboradores, los cuales han en-
contrado la secuencia completa de
aminodcidos para cinco especies
distintas, sdlo dos de las cuales
{puerco y ballena) son idénticas.
Es interesante notar que las di-
ferencias estan todas localizadas
en un pequefio segmento de las
dos cadenas”.

Anfinsen también se basa en estos
datos, pero va un poco mas alla. El
nombre de Anfinsen estd indiso-
lublemente ligado con los estudios
clasicos de la molécula de ribo-
nucleasa. En tales estudios como
en otros de esa época, se trata-
ha de discernir si toda la molécula
protaica, o sclamente alguna de
SUSs partes, era necesaria para llevar
a cabo su funcidn. Estos estudios
involucraban la modificacién selec-
tiva o remocién de determinados
aminodcidos. Los resultados fueron
claros: sélo determinadas regiones
de la proteina eran necesarias o
indispensables para su actividad;
nace asl el concepto de "sitio ac-
tive" de una proteina. Combinando
esta nueva concepcion con la ob-
servacion, mencionada anteriormen-
te por Crick, acerca de la localiza-
cion de la variacion entre proteinas
homdlogas, en diferentes especies,
Anfinsen llega a una conclusion
sorprendente; Esperaremos encon-
trar la variacién dentro de una
proteina, en las regiones no im-
portantes de ésta.

Este concepto estd perfectamente
expresado en un parrafo de su obra,
que nos dice: "Una comparacién

Dado que la gendtica clésica tiene como objeto de sstudio a los organismos
sucariontes, principalmente Drosophila o mosca del vinagre, hay una incapacidad
para obsarvar aventos y recombinaciones raros. Es necesario poder trabajar con
poblaciones de clentos o miles de millonas de descendiantes ds una cruzs gendtica
para obsarvar una recombinacién hEEnir:l. evento extramadamants improbable.
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de las estructuras de las protei-
nas homdélogas (proteinas con la
misma clase de actividades o fun-
ciones bioldgicas) de diferentes
especies, es importante por dos
razones. Primero, las similitudes
encontradas dan una medida de la
estructura minima que s necesa-
ria para una funcién bicldgica. Se-
gundo, las diferencias encontradas
nos pueden dar claves importantes
acerca de la tasa a la cual las
mutaciones exitosas han ocurrido
a través del tiempo evolutivo y
pueden servir como una base adi-
cional para establecer relaciones
filogenéticas™.

El parrafo anterior nos describe
no sdlo mundos por venir: arboles
filogenéticos basados en estudios
comparativos de secuencias prima-
rias y los relojes evolutivos -que
tanta discusidn han sucitado desde
1962- sino un concepto Nnuevo, que
vendria a tuestionar y a estremecer
todo el enfoque neodarwinista: la
evolucién neutral.

Este concepto estd méas desglo-
sado en otro parrafo (pdg. 143)que
nos dice: "'Ciertas partes de las
moléculas de proteina, bioldgica-
mente activas, son relativamente
mds “dispensables” que otras desde
el punto de vista de su funcidn.
Mutaciones que conduzcan a cam-
bios en la secuencia de aminoéci-
dos de los Gltimos tres residuos de
la cadena C terminal de la ribonu-
cleasa, por ejemplo, podrian causar
poco cambio en la expectativa de
vida o en la fertilidad del animal
afectado ¥ Por otra parte, una mu-
tacion que conduzca a una modifi-
cacidn critica en la secuencia del
“centro activo” de la enzima bien
pudiera ser letal, v el gene, asl
mutadeo, no se perpetuaria’’,

Este concepto chocaba frontal-
mente con las concepciones de los
neodarwinistas. Estos pensaban y
piensan que todas las mutaciones
perpotuadas an un gene deben de
ser positivas, es decir deben de
concederle ventajas adaptativas al
organismo que las porta. No conciben
que las mutaciones neutras puedan
ser fijadas evolutivamente. El libro
de Anfinsen iniciaba asl una con-
troversia que se ha mantenido hasta
nuestros dlas. B

B. Previaments, Anfinsen habla mos-
trado que s8 podian remover, en-
rimiticarnenta dichos residuos de
Illéih-unu:hnl, sin afectar su fun-
cidn.



