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Gertrudis Uruchurtu

EN ANOS RECIENTES LA
COMPARACION ENTRE EL
GENOMA HUMANO Y EL
DE OTROS PRIMATES HA

PERMITIDO AHONDAR
EN LA BUSQUEDA DE LO
QUE NOS DISTINGUE,
EN PARTICULAR DE
NUESTRO PRIMO

MAS CERCANO: EL
CHIMPANCE.

La noticia de la muerte de un chimpancé
hembra el 30 de octubre de 2007 dio la
vuelta al mundo. Se llamaba Washoe,
tenia 42 afios al morir y debia su celebri-
dad a ser el primer primate no humano
en aprender a comunicarse usando el
lenguaje de sefias. Washoe naci6 en el
oeste de Africa y fue adoptada por una
pareja de investigadores estadounidenses,
con quienes aprendid ese lenguaje. Los
dltimos 20 afios de su vida transcurrieron
en la Universidad Central de Washington
en Ellensburg. Sus habilidades —apren-
dié a usar unas 350 sefias— despertaron
el interés de numerosos cientificos y se
traté de replicar la experiencia con otros
chimpancés, pero no ha habido otro que
la supere o siquiera la iguale.

Lo que deja en claro la historia de
Washoe, junto con la de muchos otros
experimentos y observaciones de la con-
ducta de estos animales, es que humanos
y chimpancés nos parecemos. Pero ;qué
tanto? De acuerdo con los resultados del
desciframiento del genoma de unos y
otros, compartimos aproximadamente el
99% de nuestro ADN. Katherine Pollard,

Fotos: Marie-Lan Nguyen/CC
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investigadora que participé en el descifra-
miento del genoma del chimpancé, expuso
en la revista Scientific American en 2009
que de los 3000 millones de “letras” (las
llamadas bases nitrogenadas) que compo-
nen el genoma humano, sélo 15 millones
—menos del 1%— han cambiado en los
mds o menos seis millones de afios trans-
curridos desde que los linajes del humano
y el chimpancé se separaron. Y afiade que
la mayoria de tales cambios no tuvieron
mayor efecto en la biologia humana, pero
“en alguna parte de esos 15 millones de
bases estdn las diferencias que nos hacen
humanos”.

El primo chimpancé

Evolutivamente, el chimpancé es nuestro
pariente mds cercano; compartimos un
ancestro comiin. Hasta hace algunos afios
los paleoantropdlogos habian deducido los
cambios que condujeron a la evolucién del
chimpancé (Pan troglodytes) y del humano
(Homo sapiens) mediante el estudio com-
parativo de escasas e incompletas muestras
fosiles. A partir de 2003, afio en que se
secuencié primero el genoma humano
y después el de muchos otros animales,
incluyendo el del chimpancé, se abrié un
gran espectro de posibilidades mediante la
comparacion de la secuencia de genomas.
La posibilidad de rastrear en esta compa-
racion los cambios genéticos o mutaciones
que nos hicieron humanos ha facilitado el
trabajo de los paleo-antropdlogos y de los
evolucionistas. Pero el verdadero reto no
s6lo ha sido encontrar las diferencias entre
los genomas, también descubrir el efecto
generado por cada una de las mutaciones,
lo cual sélo se logra al realizar una enorme
investigacion experimental que estd muy
lejos de haber concluido.

Homo sapiens.

Pan troglodytes.

Investigadores del Instituto de Genéti-
ca Evolutiva de la Universidad Estatal de
Pensilvania que han comparado nuestro
genoma con el del chimpancé, publicaron
en la revista Gene, en 2005, su estimacion
de que el 80% de los 23000 a 25000
genes que tiene el ser humano sufrieron
mutaciones. En algunos casos se trat6 de
uno o dos cambios, algunos de los cuales
no produjeron ninguna alteraciéon morfo-
l6gica significativa.

Si una mutacién ocurre en un gen que
codifica las instrucciones para una fase

L 77

- lcm
[

fundamental del desarrollo, el resultado
puede ser fatal. Sin embargo, si el prima-
te sobrevivid a la mutacién, y las nuevas
proteinas que produjo su ADN generaron
cambios que lo hicieron mds apto para
sobrevivir y reproducirse, las siguientes
generaciones heredaron esos cambios y
al tener ventajas sobre los que no los he-
redaron fueron predominando en nimero
dando lugar a la evolucién.

Como ha senalado Katherine Pollard,
la comparacion del genoma del humano y
del chimpancé muestra que a lo largo de
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que incursioné en la
agricultura. Nuevos
alimentos cambiaron
su dieta a una con
mayor aporte energé-
tico que mejoraria sus
capacidades fisicas y
mentales.

Localizacion de los genes AMY1, MYH16, FOXP2 y RNF213.

mads de seis millones de afios se produje-
ron unos 15 millones de estos “accidentes
evolutivos” en los que se cambié la se-
cuencia de las bases nitrogenadas o bien
algunas fueron borradas o duplicadas.
La gran mayoria de estas mutaciones no
generaron cambios importantes porque
no afectaron en gran medida la funcién
del gen o bien porque se realizaron en
secciones del ADN conocido como ADN
“chatarra”. Sin embargo, se calcula que
unas 10000 de estas mutaciones fueron
responsables de la evolucién de nuestra
especie y de las diferencias que nos
separan de nuestros primos mas cer-
canos, los chimpancés. También
ocurrieron una gran cantidad de
activaciones y desactivaciones
de genes que han influido en la
evolucion.

Linajes divergentes

A la fecha s6lo se conocen algunos
de los cambios genéticos que
fueron claves para separar nues-
tro linaje del de los chimpancés

y nos hicieron humanos. Estos
cambios azarosos propiciaron

el aumento del volumen del
cerebro del Homo, lo lle-
varon a caminar erguido
en dos pies y a fabri-
car utensilios
cada vez mads
elaborados. Un _
mayor nimero de | S
conexiones neuronales | # -
y cambios morfolégicos  * -

le permitieron hablar, )
mejorar la comunicacién

con sus congéneres e
incrementar la socializa- "%
cion. El resultado de esto
fue una mayor capacidad
de aprendizaje y pudo asi
elaborar nuevas y mas com-
plejas herramientas con las
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El volumen del
cerebro del chim-
pancé es de aproximadamente 500 cm?
mientras que el del Homo sapiens es de al-
rededor de 1250 cm®. No es dificil pensar
que la diferencia de tamafio entre ambos
es una razén determinante en la diferencia
de capacidades entre las dos especies. Mu-
cho se ha discutido sobre los hechos que
influyeron en el aumento de volumen del
cerebro del Homo. A Hansell Stedman,
investigador de la Universidad de Pensil-
vania en Filadelfia, le 1lamé la atencién la
gran diferencia que existe en la fuerza que
tienen para morder los musculos temporal
y masetero del chimpancé y los del huma-
no. El primero tiene una fuerza enorme
al morder ya que ademads de usar esos
musculos para despedazar su comida,
los emplea como arma de combate y
puede arrancar pedazos enteros

de sus presas; el humano sé6lo L7

los usa pa-

- ra masticar
A alimentos
que gene-
ralmente son

mds blandos que
los del chimpan-
cé. En el estudio
comparativo de ambos
genomas, cuyos resul-
tados se publicaron en
marzo de 2004 en la
revista Nature, se en-
contré que tuvo lugar
una mutacién en el gen

MYHI16, que codifica las instrucciones pa-
ra la fabricacion de la proteina muscular.
Esto provocé que estos musculos resulta-
ran menos potentes en el Homo que los del
chimpancé. Para poder soportar la fuerza
de los musculos masetero y temporal del
mono, las zonas del craneo en donde éstos
se insertan son mucho mas gruesas que las
del Homo e incluso el chimpancé presenta
una cresta en la parte media superior para
sostenerlos. La solidez y el grosor de estos
huesos impide la expansion del craneo. La
mutacion que originé en el Homo muscu-
los mas débiles que no requerian un hueso
tan grueso para soportar su insercion y
contraccidn, ocasiond que las paredes de
estos huesos se adelgazaran, y esto per-
mitié que el cerebro pudiera expandirse.

Una vez que el tejido cerebral no
se vio limitado en un espacio estrecho,
fueron ocurriendo con el tiempo otras
mutaciones que desencadenaron una serie
de cambios que resultaron bésicos para el
crecimiento y desarrollo del cerebro. La
parte de éste que mds se desarroll6 fue la
mas externa, llamada corteza. El creci-
miento de la corteza fue tal que sufri6 un
plegamiento en gran cantidad de surcos y
circunvoluciones. Es en la corteza cerebral
en donde radican los procesos mentales
mas elaborados del ser humano, como el
razonamiento, la planeacién y las habili-
dades del lenguaje.

Se ha comparado el genoma de bebés
afectados por un padecimiento llamado
microcefalia con el de bebés normales.
Los primeros nacen con un cerebro cuyo
volumen corresponde a un tercio del de
un bebé normal. En la microcefalia se
han encontrado mutaciones en siete genes,
todos ellos relacionados con la subdivisién
de las células inmaduras del cerebro antes
de que éstas emigren a su sitio final, asf
como con la generacién de ramificaciones
neuronales que les permiten realizar un
mayor nimero de conexiones con otras
neuronas. Uno de esos genes, denominado
ASPM, esta relacionado con la masa del
cerebro neonatal. Investigadores de la Uni-
versidad de Chicago, dirigidos por Patrick
Evans compararon la secuencia del gen
ASPM humano con la de su equivalente
en el chimpancé y encontraron que hubo
una rapida evolucién que nos separ6 de
este primate; la investigacion se public
en la revista Human Molecular Genetics
en 2004.



Energia para el cerebro

El cerebro de un chimpancé en reposo
consume el 8% de la energia suminis-
trada por los alimentos, mientras que el
del humano requiere el 20%. ;Cémo fue
posible satisfacer la demanda de un cere-
bro més grande?

Un padecimiento hereditario conocido
como moyamoya, de mayor incidencia
entre los asidticos, es ocasionado por una
mutacion en el gen RNF213. Se caracte-
riza por la estenosis u oclusion de arterias
que irrigan al cerebro, afectando el flujo
sanguineo a este 6rgano. El genetista
Chris Tyler-Smith, del Instituto Sanger de
Cambridge, encontrd que hace millones de
afios algunos primates, como el gorila (cu-
yo genoma se descifré apenas en 2011) y el
chimpancé, tenfan un gen RNF213 igual al
de las personas que padecen moyamoya,
resultado que reporto en la revista Nature
en marzo de este afio. El cree que una
mutacién del mismo gen puede haber sido
la causa de que aumentara la circulacién
cerebral en el ser humano al ampliar el
didmetro de esos vasos.

Otra mutacion que favoreci6 la deman-
da de energia del cerebro ocurrié en los
genes que codifican las proteinas trans-
portadoras de glucosa que se encuentran
en las paredes de los vasos sanguineos,
ya que la glucosa es su fuente bésica de
energfa. La comparacion de los genomas
del chimpancé y el humano muestran que
en el dltimo hay un mayor nimero de los
genes (SLC2A1) que codifican los trans-
portadores de glucosa hacia el cerebro y
un nimero menor de los que la transportan
al muisculo (SCLA4). Al parecer, perder
eficiencia en la fuerza muscular fue el cos-
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to que tuvimos que pagar para desarrollar
un cerebro mds grande.

El don de la palabra

A los chimpancés se les ha entrenado
hasta a comer con cubiertos, sin embargo,
por mds intentos que se han hecho, no se
ha logrado que hablen. Ademads de marca-
das diferencias neuroldgicas, fisicamente
es imposible que puedan hacerlo ya que la
caja de resonancia de la voz, la posicion
de la laringe y las cavidades nasales son
muy diferentes a las del humano.

El chimpancé y otros primates pre-
sentan en el hueso hioides (un hueso
impar en forma de herradura situado

en la parte anterior del cuello) una \

depresion semicircular en donde se
acomoda una bolsa de aire que se
comunica con la caja de resonan-
cia de la voz. Esta caja permite

a los primates emitir sonidos
que amedrenten a otros ani-
males. El paleoantropdlogo
Bart de Boer, de la Univer-
sidad de Amsterdam,
encontrd que el hueso
hioides de los fésiles
de Australopithecus
afarensis, el hominido que vivié
hace més de tres millones de
afios en Africa, muestra que alin
tenian esa bolsa de aire, mien-
tras que en los fosiles del Homo
heidelbergensis que andaba por el
mundo hace 600000 afios ya sélo
se encuentran vestigios de ésta. En
el Homo neanderthalensis, que
vivié hace 200000 afios, habia
desaparecido. Se desconoce con
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exactitud cuando ocurrié esta mutacion,
pero evidentemente dio paso a una ven-
taja evolutiva: cambi6 un agudo grito de
guerra por una forma de comunicacién
mucho mas compleja.

En 1990 en Inglaterra se descubrid
una familia (conocida como la familia KE
para mantener su privacidad) en la que a

lo largo de tres generaciones

% lamitad de sus miembros

presentaba una seria di-

ficultad para hablar. Co-

mo este defecto

era heredable, se
dedujo que

. Se trata-

un padecimiento
genético. Des-
pués de 2003,
cuando el ge-
noma de miem-
bros de la familia
KE se compard

con el recién se-

cuenciado ge-

noma humano
se observd que
aquellos que tenfan
dificultad para ha-
blar mostraban una
mutacion en un gen
Ilamado FOXP2
(ver ;Como ves?
No. 137). Este fue
reconocido como

Jcomoves?
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“el gen del habla”, sin embargo, no fue

tan sencillo delimitar sus funcio- - i

nes como se creyo al principio, |
pues ahora se sabe que es un gen
maestro que activa y desactiva
una gran cantidad de otros
genes involucrados -
en el aprendi- 4
zaje de nuevas

tareas. Hablar Y )
es una funcién '
compleja que im-

plica aprender y -
memorizar ciertos
movimientos de la boca

y la laringe para generar
sonidos especificos que ademas se relacio-
nan con conceptos concretos o abstractos.

Al comparar las proteinas codifica-
das por este gen en los primates y en el
hombre, Wolfi Enard del Instituto Max
Planck encontr6 una diferencia en sélo dos
aminodcidos, ademads de que se requieren
dos copias funcionales del gen FOXP2
para poder hablar.

La adquisicién del lenguaje como hoy
lo conocemos atravesd por una serie de
etapas a lo largo de milenios. Se especula
que el lenguaje se inicié con movimientos
de las manos y expresiones corporales que
se fueron acompafiando de sonidos. Varios
milenios deben haber transcurrido antes
de que ideas complejas pudieran expre-
sarse con palabras. Cuando esto se logro,
influyé enormemente en las relaciones
humanas, su socializacién y la manera de
pensar de una sociedad.

El ment de los hominidos

Svante Pddbo, antrop6logo y evolucionista
del Instituto Max Planck ha estado inte-
resado en conocer los factores

que impulsaron los cambios
genéticos que conduje-
ron a la aparicién de
los hominidos. Se
trasladé a Uganda
en Africa para
observar los hébi-
tos alimenticios
de los chimpan-
cés en su propio
hébitat. Estos son
herbivoros y para
obtener la energia
que requieren para
vivir pasan el 80% del

Jdcomoves?

Craneo de chimpance.
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dia comiendo plan-

tas de muy bajo
valor energé-
tico. Pddbo
s6lo comia lo
que comian
los chimpan-
cés, pero des-
pués de dos dias
desistid, pues esta
comida resulté ser repulsiva,
incomible e indigesta, como lo
reporté en Nature en diciembre
de 2010.

El genoma del chimpancé y el
del ser humano difieren tanto en
secuencia como en activacion de los genes
que regulan el proceso de alimentacion.
Esto ha llevado a Pédébo a asegurar que
fue un cambio drastico en la dieta lo que
disparo la evolucion.

Josh Snodgrass, antropdlogo de 1a Uni-
versidad de Oregon, cree que el consumo
de carne fue lo que generd el desarrollo
cerebral, ya que este 6rgano requiere de un
mayor gasto metabdlico y éste s6lo podia
obtenerse de la carne. Svante Paibo, en
cambio, asegura que un factor importante
de la evolucién fue consumir el almidén
de raices y tubérculos. Sin embargo, éstos
requieren forzosamente ser cocinados
y la evidencia arqueoldgica indica que
hace sélo 80000 afios el Homo aprendi6
a controlar el fuego para cocinar.

Se cuenta con evidencia fosil de huesos
en los que se observa que la carne les fue
arrancada con herramientas de piedras
cortantes. Estos huesos datan de hace 3.4
millones de afios. Sin embargo, convertir-
se en carnivoro acarreaba para el Homo
el peligro de ser atacado por sus presas,
ademds de los riesgos de infecciones y

parasitosis al comer carne cruda; debe

"™ haber sido mds facil alimentarse

con tubérculos y raices inocuos.
En resumen, es dificil calcular
cuando ocurrieron estos acon-
tecimientos pues los restos de
lo que fueron las primeras
cocinas no se fosilizaron.
Una alternativa impor-
tante para seguir el rastro de
las tendencias alimentarias
surgié cuando Nathaniel
Dominy, antrop6logo de la
universidad de Dartmouth en
Gran Bretafa, busc6 y comparé
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los genes (AMY1) involucrados en la de-
gradacion del almidén, tanto en el genoma
del chimpancé como en el del humano.
Este gen codifica para una enzima que
producen las glandulas salivales llamada
amilasa, la cual se encarga de romper
la molécula de almidén en moléculas de
glucosa, el combustible celular por exce-
lencia. El genoma del chimpancé contiene
un par de estos genes, mientras que en
el genoma humano se encuentran desde
seis hasta 15 copias. De acuerdo con un
articulo publicado en la revista Nature
Genetics en 2007, un grupo de investi-
gadores encabezado por George Perry,
de la Universidad Estatal de Arizona en
Tempe, considera que un error genético en
el ancestro de los hominidos puede haber
generado estas duplicaciones de genes, y
con ellas se obtuvo la ventaja evolutiva
que le permitié al humano alimentarse
en forma mads eficiente con el almidén
de tubérculos y raices predecesores de la
papa, el camote o la yuca.

Seguramente en los préximos afios se
descubrirdan muchos otros cambios genéti-
cos que den cuenta de nuestras diferencias
con los chimpancés, pero ya podemos
decir que una larga serie de errores afor-
tunados y casualidades fortuitas dieron
lugar al Homo sapiens que hoy, con la
masa gelatinosa de 1.3 kilos que es su
cerebro, es capaz de cuestionarse sobre
su propia existencia y aquello que lo hace
humano. #

Gertrudis Uruchurtu, frecuente colaboradora de esta
revista, es quimica farmacobiéloga. Durante 30 afos
fue maestra de quimica de bachillerato y es egresada
del Diplomado de Divulgacién de la Ciencia de la
DGDC - UNAM.



