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uando se hace referencia a
‘ “la hemoglobina” (que en

lo sucesivo abreviaremos
como “Hb") enseguida la asocia-
mos con la sangre, ya que esta
proteina es la que le confiere su
caracteristico color rojo [ver la
referencia 1]. Sin embargo, ;sa-
bia Usted que la Hb no solo esta
presente en la sangre de los ani-
males vertebrados? Resulta poco
conocido que esta proteina se
distribuye ampliamente en los
seres vivos, ya que la podemos
encontrar ademas en animales
invertebrados (como son los in-
sectos), plantas, hongos, proto-
z00s (como por ejemplo las ami-
bas) y bacterias. Si, las bacterias
también contienen Hbs (es mas
correcto referirse en plural ya que
existen diferentes tipos de estas
proteinas), por lo cual, al ser las
bacterias organismos antiguos
(que corresponden a las prime-
ras formas de vida en la Tierra),
se infiere que estas proteinas sur-
gieron muchos millones de afos
antes que los animales durante la
evolucién de la vida en nuestro
planeta. Por lo tanto, las Hbs son
proteinas muy primitivas que tie-
nen una antigliedad aproximada
de 3,500 millones de afios.
La primer Hb bacteriana se des-
cribié en el afo 1986 por parte
de los investigadores japoneses
S. Wakabayashi y H. Matsubara y
el investigador estadounidense
D. A. Webster. Esta Hb se aisl6 a
partir de la bacteria Vitreoscilla.
Las Hbs de las bacterias son un
ejemplo de la diversidad funcio-
nal que posee este tipo de pro-
teinas. Aunque la funciéon mas
conocida de las Hbs es transpor-
tar y almacenar el oxigeno mo-
lecular (cuya férmula quimica es
02), estas proteinas también son
capaces de unir a otras moléculas
gaseosas, como es el 6xido nitri-
co (cuya férmula quimica es NO).
Asimismo, las Hbs muestran acti-
vidad enzimatica ya que destoxi-
fican (o eliminan) el NO. El NO es
una molécula de gran importan-
cia para los organismos ya que
regula diversas funciones, entre
las que se incluyen la respuesta
inmune (que previene el ataque
de organismos patégenos), la
produccién celular de energia y
la fotosintesis de las plantas [ver
la referencia 2].
Como se habia mencionado an-
teriormente, en la naturaleza

Figura 1. Hemoglobinas de bacterias. La cadena polipeptidica (que
esta formada por los aminoacidos) de la proteina se representa en la
forma de listones. (a) Estructura de una hemoglobina truncada. (b) Es-
tructura de una flavohemoglobina; en esta proteina el dominio globina
esta representado por los listones de color verde, y el dominio que une
y que transfiere electrones esta representado por los listones de color
morado. En ambas Hbs la estructura de color rojo corresponde al grupo
quimico en donde se unen el 02y el NO, y las estructuras de color
amarillo en la fHb corresponden a los grupos quimicos que transfieren

electrones.

existen diferentes tipos de Hbs,
que se clasifican de acuerdo con
su estructura. En las bacterias
podemos encontrar cuatro tipos
de Hbs: (1) las Hbs que estan for-
madas por un solo dominio (que
abreviaremos como SDgbs, por
sus siglas en Inglés), (2) las Hbs
truncadas (que abreviaremos
como Hbts) (figura 1a), (3) las fla-
vohemoglobinas (que abrevia-
remos como fHbs) (figuralb), y
(4) los sensores acoplados a glo-
binas (que abreviaremos como
GCS, por sus siglas en Inglés). Las
SDgbs presentan la estructura ti-
pica de las Hbs, que corresponde
al dominio “globina” (ver el glo-
sario y la referencia 1). El resto de
las Hbs bacterianas, es decir, las
Hbts, fHbs y GCS, se diferencian
estructuralmente a partir del do-
minio globina. Las Hbts deben su
nombre a que su longitud es de
20 a 40 aminoacidos menor que
la longitud de las SDgbs (cuya
longitud oscila alrededor de 130
aminoacidos). Las fHbs y los GCS
contienen dominios adicionales
que les confieren otras funciones.
En el caso de las fHbs, el dominio
adicional les permite uniry trans-
ferir electrones. Por su parte, los
GCS contienen un dominio que
informa al interior de la célula
cual es la concentraciéon de O2 en
el medio extracelular.

Las SDgbs en bacterias estan
representadas por la Hb de Vi-
treoscilla (que abreviaremos
como VtHb). Esta Hb se sintetiza
en grandes cantidades cuando
Vitreoscilla, que es una bacteria
aerobia (es decir, que requiere
0,), crece en condiciones de baja
concentracion de O,. La funcién
de VtHb es almacenar el O, y fa-
cilitar su difusion hacia las protei-
nas de la membrana plasmatica,
las cuales son las encargadas de
obtener la energia que es nece-
saria para que la célula realice sus
funciones. Las Hbts y las fHbs tie-
nen funciones en comun: estas
Hbs actuan como sensores de la
concentracion de O, y son capa-
ces de almacenar este gas, ade-

mas intervienen en la destoxifi-
cacion del NO. El NO, entre otras
funciones que se refirieron con
anterioridad, se produce como
respuesta de defensa por parte
de las células de animales y ve-
getales ante el ataque de micro-
organismos patogenos. Por esta
razdn, las Hbts y las fHbs forman
parte del sistema de defensa de
los patdégenos para eliminar el
NO que produce la célula infec-
tada, y, a su vez, este mecanismo
les confiere su patogenicidad. En
algunas investigaciones se han
modificado genéticamente bac-
terias patdgenas (por ejemplo
Salmonella, que produce la fie-
bre tifoidea, y Erwinia, que es un
patégeno de plantas) para que
carezcan de fHbs. Las bacterias
sin fHbs pierden su capacidad
infecciosa, al parecer debido a la
incapacidad para eliminar el NO
que produce la célula hospedera
cuando es infectada (figura 2).
La bacteria Mycobacterium tuber-
culosis es el agente causal de la
tuberculosis. Esta enfermedad
provoca la muerte de aproxima-
damente 1.5millonesdepersonas
por afo. La tuberculosis y otras
enfermedades en humanos son
causadas por microorganismos
patdégenos que sintetizan Hbts
y/o fHbs, por lo que estas protei-
nas se convierten en un blanco
terapéutico potencial ya que su
inhibicién puede actuar sinérgi-
camente con los antimicrobianos
establecidos en el tratamiento
de varias infecciones. Por otra
parte, recientemente se empled
la fHb de la bacteria Escherichia
coli para dilucidar aspectos que
se relacionan con el papel que
desempena el NO en la biologia
de los tumores cerebrales huma-
nos, debido a la capacidad de
esta proteina para eliminar el NO.
La sintesis de la fHb en tumores
humanos injertados en ratones
disminuy6 el crecimiento del tu-
mor y aumenté la sobrevivencia
de los ratones.
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En la agricultura las Hbs de bac-
terias también pueden resultar
beneficiosas a través de la obten-
cién de plantas transgénicas. Un
organismo transgénico es aquel
al que se le ha introducido en su
genoma un segmento de ADN
fordneo (que proviene de otro
organismo), confiriéndole una o
varias caracteristicas que antes
no poseia (ver la referencia 3).
Hoy en dia se han obtenido plan-
tas transgénicas de tabaco que
sintetizan a la VtHb. Estas plan-
tas presentan niveles mayores
de germinacién y crecimiento,
un incremento del 30 al 40% de
los niveles de clorofila y un 34%
mayor del nivel de nicotina. Vale
la pena destacar que esto no re-
presenta un medio para producir
cigarros con mayor contenido de
nicotina.

Las Hbs también tienen que ver
con la asimilacién del nitrégeno
molecular (cuya férmula quimica
es N2). El nitrégeno es importan-
te para las plantas, ya que for-
ma parte de la estructura de las
proteinas y los acidos nucleicos
(es decir, el ADN y el ARN). En la
agricultura contemporanea la
fuente principal de nitrégeno
para los cultivos se obtiene a tra-
vés del empleo de fertilizantes,
pero su produccion es costosa y
constituyen una fuente de conta-
minacién del agua de los mantos
fredticos. Las leguminosas (como
el frijol, garbanzo, lenteja y soya)
son un grupo de plantas que
asimilan (o fijan) el N, de mane-
ra natural directamente del aire
mediante el proceso de fijacién
simbidtica del N, (que se abrevia
como FSN), por lo que tradicio-
nalmente se incluyen en la rota-
cién de cultivos para mejorar la
fertilidad del suelo. Esta habili-
dad es el resultado de la relacién
simbidtica que se establece entre
las leguminosas y bacterias del
suelo que se llaman rhizobia. Es-
tas bacterias infectan a las raices
de las leguminosas e inducen la
formacién de un drgano deno-
minado nédulo, que es en donde
ocurre la FSN (ver la referencia 4).
Como resultado de este proceso
las plantas obtienen el 90% del
nitrégeno que necesitan, e inclu-
so queda en el suelo nitrégeno
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Figura 2. Hojas de violeta africa-
na. (a) Hoja sana. (b) Hoja infec-
tada con Erwinia chrysanthemi
(que produce una fHb), en la que
se observan signos de necrosis
(muerte) en el tejido. (¢) Hoja
inoculada con Erwinia chrysan-
themi que carece de la fHb, en
donde los signos de necrosis son
escasos.
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disponible para ser usado en las
préximas cosechas. El empleo
de bacterias simbidticas en las
practicas agricolas reduce el uso
de fertilizantes quimicos, lo que
constituye una alternativa ecolo-
gicamente limpia (ver la referen-
cia 5). De igual forma los nédulos
envejeceny pierden la capacidad
para fijar el N,, por lo que seria de
gran utilidad prolongar la vida
de los nédulos con el objetivo de
mejorar la FSN. En este sentido se
han realizado estudios en el labo-
ratorio que sugieren que la ino-
culacién de la leguminosa Medi-
cago truncatula con rhizobia que
sintetizan grandes cantidades de
la fHb, incrementa el tiempo de
vida de los nédulos y la bioma-
sa de las plantas. Estos resulta-
dos se podrian extender a otras
bacterias simbidticas de plantas
leguminosas de interés agricola
ya que las Hbs se distribuyen am-
pliamente en los rhizobia.

Luego de concluida esta lectura
el Lector estard enterado de la
presencia de Hbs en bacterias,
su diversidad de funciones y su
importancia, incluso con un alto
impacto en la salud humana y
la agricultura. Esperamos que a
partir de este momento cuando
los Lectores piensen en las Hbs lo
hagan mds alld del transporte de
oxigeno en la sangre.
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Glosario

Dominio: Regiéon compacta de
una proteina que incluye en-
tre 40 y 400 aminodcidos y que
constituye una unidad estructu-
ral particular en el ambito de una
cadena de aminoacidos mayor.
En algunos casos los dominios
tienen funciones especificas y
separadas.

Proteina: Polimero de aminoaci-
dos. Las proteinas son las biomo-
l[éculas mas abundantes en las
células y son muy versatiles en
cuanto a las funciones que reali-
zan, ya que existen enzimas, pro-
teinas estructurales, de defensa,
y contractiles, entre otras.
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