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“Para el mayor provecho de la hu-
manidad”. Estas son las palabras
sobre la firma de Alfred Nobel
que se muestran en el frontispi-
cio de la péagina web principal de
los premio Nobel. En el presen-
te afio, siete han sido los galardo-
nados en el &mbito de la fisica, de
la quimica y de la medicina. Pue-
de intuirse que la temaética propia
de los investigadores premiados
es muy variopinta, habida cuen-
ta de tan diversos campos de es-
tudio. Sin embargo, en esta edi-
cién aparece como factor comin
el reconocimiento a descubrimien-
tos de fenémenos fisicos, quimi-
cos y bioldgicos, que acontecen en
el mundo microscoépico. Nos re-
ferimos a los extrafios comporta-
mientos cuadnticos de la materia fi-
sica a muy bajas temperaturas, las
exodticas funciones resultantes del
acoplamiento de &tomos unidos
por enlaces quimico-mecanicos y
los extraordinarios mecanismos
biolégicos que permiten a la célu-
la formalizar un legado ordenado

de sus constituyentes antes de su
destruccion final. Con estos des-
cubrimientos, toda la complejidad
del mundo de lo pequefio se tor-
na cada vez mas dificil de explicar
en un marco epistemolégico clési-
co y demanda un nuevo encuadre
acorde con los fundamentos cudn-
ticos de la materia.

1. Avances en la comprensién
de la materia y el desarrollo
de nuevos materiales

La materia no deja de sorprender-
nos con impactantes nuevas pro-
piedades que resultan de su acti-
vidad fisica. Atrds quedaron las
ideas clasicas de los atomistas
griegos que defendian la existen-
cia de unidades minimas indivisi-
bles de materia. La fisica de fina-
les del xix y muy especialmente la
fisica cuantica del xx han profun-
dizado hacia el interior de los ato-
mos descubriendo todo un uni-
verso microscopico de particulas
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y complejas interacciones. Pues
bien, mas recientemente los fisi-
cos han comprobado que estos
atomos pueden expresar novedo-
sos comportamientos colectivos
cuando se retinen en grandes can-
tidades. La dindmica de estos con-
densados de la materia representa
uno de los campos més vibrantes
de la fisica actual.

Las interacciones fisicas entre una
poblacién numerosa de atomos si-
tda a la materia en nuevos estados
colectivos con comportamientos
bien distintos al de los dtomos in-
dividuales. Esta interactividad ho-
lista es incomprensible desde los
presupuestos de una fisica clasica
determinista, que entiende la ma-
teria como un aglomerado de ato-
mos y particulas acoplados me-
diante fuerzas mecdnicas. La rea-
lidad se impone y exige modificar
los esquemas clésicos. El compor-
tamiento holistico observado so-
lo puede explicarse desde el pa-
radigma de la fisica cudntica. Sus
planteamientos pueden ser difici-
les de aceptar porque desafian el
sentido comun -tradicionalmen-
te fraguado en el paradigma clé-
sico—; pero sirven para construir
una teoria cudntica de la materia
que se ajusta con extraordinaria
precisién a los resultados experi-
mentales.

Los efectos cuénticos de la mate-
ria pasan ordinariamente desaper-

cibidos por el movimiento cadti-
co de los atomos. Su energia tér-
mica revuelve el sistema atémico
en todas direcciones de un modo
completamente aleatorio. Sin em-
bargo, es posible reducir sustan-
cialmente este ruido térmico en-
friando el sistema hasta los limites
permitidos por la fisica. Cerca del
cero absoluto el frio es extremo y
los 4tomos congelan su comporta-
miento individualizado para for-
mar parte de un todo que se com-
porta de un modo poco esperado.
Al silenciar el ruido térmico los fe-
némenos cuanticos se hacen notar
y la materia asume un nuevo com-
portamiento que los fisicos descri-
ben como una transicion de fase.

Todos sabemos que al enfriar sufi-
cientemente el agua se transforma
en hielo. Y quizas recordemos ha-
ber estudiado que este cambio su-
pone una transicion clasica de la
materia desde la fase liquida a la
solida. Pues bien, las transiciones
de fases a temperaturas extrema-
damente bajas son de una natu-
raleza muy distinta, que implica
la integracién de las propiedades
cuanticas de la materia. Se trata de
transiciones de fase topoldgicas,
mucho mas exéticas y complejas,
que hacen posible sentir la natura-
leza cuédntica de la materia.

Thouless, Haldane y Kosterlitz
han sido reconocidos con el pre-
mio Nobel de fisica por sus apor-
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taciones al desarrollo de las tran-
siciones de fase topoldgicas y su
utilidad para describir el com-
portamiento cudntico de coleccio-
nes de atomos a muy bajas tem-
peraturas'. Los tres han emplea-
do conceptos matematicos de la
topologia en sus descubrimientos.
La topologia se centra en las pro-
piedades inalteradas de los obje-
tos que sufren deformaciones. Por
ejemplo, siempre podemos cla-
sificar los objetos por el nimero
de sus agujeros: una taza de ca-
fé siempre presenta un hueco, la
moldura de unas gafas posee dos
huecos, un bretzel de pasteleria
cuenta con tres huecos y un balén
de reglamento carece de huecos.
El hecho de que el nimero de agu-
jeros sea un nimero entero resulta
de interés en fisica cuantica para
describir magnitudes con valores
cuantizados, que resultan ser mul-
tiplos de constantes fisicas.

La aplicacion de herramientas to-
polégicas en ciencia se ha conver-
tido en un campo de investiga-
cién muy activo en la fisica, es-
pecialmente en las transiciones
de fase topoldgicas. A tempera-
turas extremadamente bajas al-
gunos materiales experimentan
la emergencia de vortices en dife-
rentes posiciones, que permane-

! Véase: http://www.nobelprize.org/
nobel_prizes/physics/laureates/2016/
advanced.html.

cen acoplados formando parejas
hasta que la temperatura alcanza
un valor critico y repentinamen-
te se desacoplan y operan auténo-
mamente. Este contraste de com-
portamientos en torno a la tempe-
ratura critica supone la existencia
de una transicién de fase topold-
gica. Es una transicién de fase por
el cambio en la actividad fisica del
material. Y es topoldgica porque
la materia empieza a comportar-
se de un modo holistico que no
puede detectarse sino atendien-
do a un todo, que los fisicos deno-
minan fluido cuantico topolégico.
Curiosamente no pueden conocer-
se todos los huecos de un objeto si
centramos la atencion solo en una
parte constituyente de la taza, de
la moldura...

2. Diseifio y sintesis de
maquinas moleculares

La fisica ha descubierto nuevas
fases de la materia. La quimica se
proyecta ahora al disefio y cons-
truccién de moléculas que proba-
blemente nunca hubieran existido
de no ser por la creatividad y el
conocimiento humano. Sauvage,
Sir Stoddart y Feringa celebran es-
te afo su premio Nobel en quimi-
ca por hacer realidad la sintesis de
maquinas moleculares.
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Los manuales de quimica reco-
gen que genéricamente las molé-
culas se forman por enlaces cova-
lentes mediante electrones com-
partidos. Desde hace mas de 30
afnos los quimicos pueden dirigir
las moléculas mediante luz y en-
garzarlas alrededor de un dtomo
con carga eléctrica. Al igual que el
electrén con las moléculas, estos
atomos cargados actiian como un
centro de atracciéon que cohesio-
na al grupo de moléculas. Resulta
sorprendente como se mantiene la
cohesiéon molecular, incluso cuan-
do se retira el atomo atractor. Se
entiende entonces que las molécu-
las quedan acopladas por ligadu-
ras mecdanicas, formando intere-
santes topologias quimicas: cate-
narias, anillos, lazos, etc.

Lo que empez6 siendo una curio-
sidad quimica se ha convertido
hoy en una potente ingenieria de
nanomateriales capaz de construir
maquinas moleculares que operan
bajo el control de los investigado-
res. En la actualidad se consigue
tener un completo control de los
movimientos de algunas de estas
molécula-méquinas. Sin duda es-
te avance supone un importante
hito en el dominio de la materia.
Aligual que los transistores de los
afnos cincuenta del siglo pasado o
los modernos chips, se espera que
las maquinas moleculares puedan
revolucionar la tecnologia infor-

matica con nuevos y mds poten-
tes computadores. Las ciencias de
la quimica han abierto una intere-
sante investigacion hacia la minia-
turizacion de mdaquinas y robots
nanométricos cuya aplicabilidad
tecnologica promete ser de gran
provecho. Ahora bien, ;cémo fun-
ciona todo esto?

Al igual que en fisica, el caos tér-
mico silencia los fenémenos cuan-
ticos de las moléculas quimicas.
Normalmente los movimientos de
los sistemas quimicos estan gober-
nados por el azar y sus moléculas
siguen movimientos aleatorios.
Decimos que todo es un compen-
dio de oportunismo y casualida-
des. Entre tanto caos es posible
encontrar patrones estadisticos.
En promedio las moléculas giran
tanto en un sentido como en el
opuesto. Sin embargo, Faringa ha
hecho realidad el disefio de una
maquina molecular que gira a vo-
luntad del investigador. Semejan-
te control del mundo nanométrico
ha permitido que se creen nanoro-
bots capaces de unir aminoacidos
formando polipéptidos®>. Es de-
cir, estos nanorobots pueden ope-
rar con las moléculas de la vida y
especialmente con algunos cons-
tituyentes epigenéticos del ADN.

2 Véase: http://www.nobelprize.org/
nobel_prizes/chemistry/laure-
ates/2016/advanced.html.
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Aqui se abre un inmenso hori-
zonte que se proyecta ya hacia el
mundo biolégico.

3. Mecanismos para
la autofagia celular

El premio Nobel de Medicina se
ha concedido en exclusividad a
Yoshinori Ohsumi por sus avan-
ces en la comprensién de los me-
canismos celulares para la auto-
fagia. En principio, no deja de ser
un estudio acerca de como las na-
nomaquinas biolégicas operan
en el interior celular para desha-
cer proteinas danadas y organu-
los inservibles. Existen unas vesi-
culas (autofagosomas) que sirven
de transporte de biomoléculas en
el interior celular hacia los lisoso-
mas, donde se inicia el proceso de
degradaciéon del contenido vesi-
cular. Finalmente el autofagoso-
ma termina siendo absorbido por
el lisosoma.

Ohsumi penso que si se ralentiza-
ra el proceso de degradaciéon en
el interior del lisosoma, necesa-
riamente se produciria tal acumu-
lacién de autofagosomas que se
volverian visibles al microscopio.
Para llevar sus ideas a la practi-
ca cultivé en el laboratorio un ti-
po mutado de levadura que care-
cia de las enzimas encargadas de
la degradacion. De este modo se

trunca el proceso natural de los li-
sosomas. Ademas, estimuld la for-
macién de autofagosomas en las
células eliminado cualquier acce-
so a nutrientes. Bajo estrés alimen-
ticio la célula pronto sentiria la fal-
ta de los elementos necesarios pa-
ra su correcto funcionamiento e
iniciaria un proceso acelerado de
degradacion para tomarlos presta-
dos de otras biomoléculas ya exis-
tentes. En consecuencia, unas po-
cas horas después se produjo una
gran acumulacién de autofago-
somas visible al microscopio. Se
habia comprobado experimental-
mente que existen autofagosomas
en células de levadura.

Estudios posteriores del profe-
sor Ohsumi han permitido iden-
tificar los genes involucrados en
el proceso de autofagia’®. Al inac-
tivarse estos genes se paraliza la
autofagia celular. Pero, el avance
experimental es atin més profun-
do. Se ha descubierto la coleccion
de complejos proteicos que han de
activarse en cadena, para ejecutar
fase a fase el proceso de transpor-
te: desde su formacién hasta su
absorcién en el lisosoma. Quizas
lo mas relevante en esta investiga-
cién bioldgica es la existencia de

* Véase: http://www.nobelprize.org/
nobel_prizes/medicine/laure-
ates/2016/advanced.html.
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idénticos mecanismos presentes
en las células humanas.

En conclusién, la autofagia es
un proceso de control importan-
te en el correcto desarrollo de las
funciones fisiolégicas, pues en
el interior celular constantemen-
te se estan reciclando elementos
de unas biomoléculas para sinte-
tizar otras nuevas. Este proceso
es crucial bajo situaciones de es-
trés, en el caso de infecciones pa-
ra que la célula logre deshacerse
de virus o bacterias e, incluso, en
la epigenética durante la diferen-
ciacién celular embrionaria. Exis-
ten evidencias médicas que rela-
cionan fallos epigenéticos y ge-
néticos en el proceso de autofagia
con la aparicion de enfermeda-
des neurodegenerativas como el
Parkinson, la diabetes tipo 2 o el
cancer.

* % ok %

En sintesis, las investigaciones de
los premiados son indicativas de
una nueva frontera en el conoci-
miento; donde la fisica, la quimica
y la biologia dejan de entenderse
al modo cldsico y apuntan a una
nueva comprension del macrocos-
mos a partir de fenémenos emer-
gentes (transiciones topoldgicas,
geometrias quimicas, epigenética
de la especializaciéon celular em-
brionaria) tan relevantes en la mo-
derna ciencia como incomprensi-
bles desde la metodologia reduc-
cionista clasica. Cada vez maés las
ciencias se abren a un nuevo pa-
radigma, bastante consolidado
ya, de extraordinarias realidades
cudanticas. Dificil de entender, pe-
ro imposible de postergar sin re-
nunciar a las evidencias experi-
mentales. H
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