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Un conjunto universal de reglas de construcecion parece
guiar el diseno de las estructuras organicas, desde los
simples compuestos de carbono hasta las células y teji-

dos complejos

por Donald Ingber

3 “
a vida es el maximo ejemplo de complejidad en funcionamie
to. Un organismo, ya sea una bacteria o un babuino, se
desarrolla a través de una serie increiblemente compleja de in-
teracciones en las que interviene un gran nimero de componen-
tes diferentes. Estos componentes, o subsistemas, estan forma-
dos a su vez por componentes moleculares mas pequefios, que
muestran independientemente su propio comportamiento dina-
mico, como la capacidad de catalizar reacciones quimicas. Sin
embargo, cuando se combinan en una unidad funcional mayor
-como una célula o un tejido- surgen propiedades totalmente
nuevas e imprevisibles, como la capacidad de moverse, cam-
biar de forma y crecer.

Aunque los investigadores han reconocido este hecho intri-
gante desde hace tiempo, la mayoria lo descarta en su blusque-
da para explicar los fundamentos de la vida. Durante las Ultimas
décadas, los bidlogos han intentado avanzar en la comprension
del funcionamiento del cuerpo humano definiendo las propieda-
des de los materiales y moléculas fundamentales para la vida,
como el ADN, la materia de los genes. De hecho, los biélogos se
esfuerzan ahora por identificar cada gen del conjunto completo,
N conocido como genoma, que lleva cada ser humano. Dado que
los genes son los “planos” de las moléculas clave de la vida,
como las proteinas, este Santo Grial de la biologia molecular
conducird en un futuro préximo a un catélogo de, esencialmen-
. te, todas las moléculas con las que se crea un ser humano. Sin
embargo, comprender de qué estan hechas las piezas de una
maquina compleja no sirve para explicar como funciona el siste-
ma completo, independientemente de que el sistema complejo
sea un motor de combustién o una célula. En otras palabras,
identificar y describir las piezas del rompecabezas molecular
servird de poco si no comprendemos las reglas de su ensam-
blaje.

Que la naturaleza aplica reglas de ensamblaje comunes esta
icito en la recurrencia -a escalas desde la molecular hasta
acroscopica- de ciertos patrones, como espirales, penta-
y 10s y formas trianguladas. Estos patrones aparecen en es-
tructuras que van desde cristales muy regulares hasta proteinas
relativamente irregulares y en organismos tan diversos como los
virus, el plancton y los humanos. Al fin y al cabo, tanto la materia
organica como la inorganica estan hechas de los mismos blo-
ques de construccién: atomos de carbono, hidrégeno, oxigeno,
nitrégeno y fosforo. La Unica diferencia es cémo se disponen los
atomos en el espacio tridimensional.

Este fendmeno, en el que los componentes se unen para
ar estructuras mas grandes y estables con nuevas pro-
des que no podrian haberse predicho a partir de las ca-
risticas de sus partes individuales, se conoce como auto
blaje. Se observa a muchas escalas en la naturaleza. En
erpo humano, por ejemplo, las grandes moléculas se auto
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ensamblan en componentes celulares conocidos .
como organulos, que se auto ensamblan en células,
que se auto ensamblan en tejidos, que se auto en-

samblan en érganos. El resultado es un cuerpo organizado jerar- =
quicamente como niveles de sistemas dentro de sistemas. Asi
pues, si queremos comprender plenamente el modo en que los
seres vivos se forman y funcionan, tenemos que descubrir estos -
principios basicos que guian la organizacién biolégica. [T

A pesar de siglos de estudio, los investigadores aun saben
relativamente poco sobre las fuerzas que guian a los atomos
para auto ensamblarse en moléculas. Saben alin menos sobre |
cémo los grupos de moléculas se unen para crear células y te-
jidos vivos. Sin embargo, en las dos ultimas décadas he descu-‘
bierto y explorado un aspecto intrigante y aparentemente fun-|
damental del auto ensamblaje. Una variedad asombrosamente |
amplia de sistemas naturales, incluidos los atomos de carbo-,
no, las moléculas de agua, las proteinas, los virus, las células,i
los tejidos e incluso los seres humanos y otros seres vivos, se 4
construyen utilizando una forma comun de arquitectura conoci-'
da como tensegridad. El término se refiere a un sistema que se!
estabiliza mecanicamente debido a la forma en que se distribu-1
yen y equilibran las fuerzas de tension y compresién dentro de
la estructura.

’
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Este hallazgo fundamental podria tener algun dia aplicacio-
nes practicas en muchos ambitos. Por ejemplo, la nueva com-
prension de la tensegridad a nivel celular nos ha permitido com-
prender mejor cémo la forma celular y las fuerzas mecanicas
-como la presion en los vasos sanguineos o la compresion en
los huesos- influyen en las actividades de los genes. Al mismo
tiempo, una comprension mas profunda de las reglas naturales
del auto ensamblaje nos permitira hacer un mejor uso -en apli-
caciones que van desde el disefio de farmacos hasta la ingenie-
ria de tejidos- de los datos que se acumulan rapidamente sobre
las moléculas, las células y otros componentes biolégicos. Una
explicacién de por qué la tensegridad es tan omnipresente en
la naturaleza también puede aportar nuevos conocimientos so-
bre las propias fuerzas que impulsan la organizacién biolégica, y

. quizas sobre la propia evolucion.

¢Qué es la tensegridad?

N
t M interés por la tensegridad se remonta a mis afos de li-

®

cenciatura, a mediados de la década de 1970, en la

Universidad de Yale. Alli mis estudios de biologia celular y tam-

bién de escultura me llevaron a darme cuenta de que la cuestion
de como se forman los seres vivos tiene menos que ver con

la composicién quimica que con la arquitectura. Las mo-
léculas y células que forman nuestros tejidos se elimi-

nan y sustituyen continuamente; es el mantenimien-

'” to del patrén y la arquitectura, razoné,

B lo que llamamos vida.

Las estructuras de tensegridad son mecanicamente estables
no por la fuerza de los miembros individuales, sino por la forma
en que toda la estructura distribuye y equilibra las tensiones me-
cénicas. Las estructuras se dividen en dos categorias. Las es-
tructuras de una categoria, que incluye las clpulas geodésicas
de Buckminster Fuller, son basicamente armazones formados
por puntales rigidos, cada uno de los cuales puede soportar la
tensién o la compresion. Los puntales que componen el arma-
z6n se conectan en tridngulos, pentagonos o hexagonos, y cada
puntal se orienta de modo que cada articulacion se limite a una
posicion fija, asegurando asi la estabilidad de toda la estructura.

La otra categoria de estructuras de tensegridad engloba a las
que se estabilizan mediante un fenémeno conocido como pre-
tension. Este tipo de estructura fue construida por primera vez
por el escultor Kenneth Snelson. En las elegantes esculturas
de Snelson, los componentes estructurales que sélo soportan
tension se distinguen de los que soportan compresion. Incluso
antes de que una de estas estructuras sea sometida a una fuer-
za externa, todos los componentes estructurales ya estan en
tension o compresion, es decir, estan pretensados. Dentro de la
estructura, los puntales rigidos que soportan la compresion es-
tiran, o tensan, los componentes flexibles que soportan la ten-
sién, mientras que esos componentes que soportan la tension
comprimen los puntales rigidos. Estas fuerzas contrapuestas,
que se equilibran en toda la estructura, son las que le permiten
estabilizarse.

Las estructuras de tensegridad de ambas categorias com-
parten una caracteristica critica, que es que la tension se trans-
mite continuamente a través de todos los componentes estruc-
turales. En otras palabras, un aumento de la tension en uno de
los componentes provoca un aumento de la tension en los com‘
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La TENSEGRIDAD - yn sis‘ema arquitecto-
nico en el glle las egtructuras se estabilizan

"w.equilibrando lasMuerzas opuestas de compre-
siOnMy, tension- dgfforma y fuerza a las for-
mas natlirales y Artifictales. El citoesqueleto
de una célulagifa (fondo).es una estructura
compuesta pogfmierettibulos’y-filamentos in-
terconectadogf'La relaciém dinamica‘'de estos
elementos egtructurales recuerda,a una“es-
cultura (en gl centro) de Kenneth STenila que
largos pufffales estan unidos con cables.

KENNETH SNELSON (primer plano);
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La CUPULA GEODESICA soporta
una carga determinada con una can-
tidad minima de materiales de cons-
truccién ;

ponentes de toda la estructura, incluso en los del lado opuesto.
Este aumento global de la tensién se equilibra con un aumento
de la compresién en determinados componentes espaciados
por toda la estructura. De este modo, la estructura se estabiliza
mediante un mecanismo que Fuller describié como tensién con-
tinua y compresién local. En cambio, la mayoria de los edificios
obtienen su estabilidad de la compresién continua debido a la
fuerza de la gravedad.

Los componentes que soportan la tensiéon en estas estruc-
turas -ya sean las cupulas de Fuller o las esculturas de Snel-
son- trazan las trayectorias mas cortas entre los miembros
adyacentes (y por tanto, por definicion, estan dispuestos geo-
désicamente). Las fuerzas de tension se transmiten de forma
natural a través de la distancia mas corta entre dos puntos, por
lo que los componentes de una estructura de tensegridad se
colocan de forma precisa para soportar mejor la tensién. Por
esta razon, las estructuras de tensegridad ofrecen la maxima
resistencia para una determinada cantidad de material de cons-
truccion.

Del esqueleto al citoesqueleto

ué tiene que ver la tensegridad con el cuerpo humano?

Los principios de la tensegridad se aplican esencial-
mente a todas las escalas de tamarfio detectables en el cuerpo.
A nivel macroscépico, los 206 huesos que constituyen nues-
tro esqueleto se levantan contra la fuerza de la gravedad y se
estabilizan en forma vertical por la traccién de los musculos,
tendones y ligamentos (similares a los cables de las escultu-
ras de Snelson). En otras palabras, en la compleja estructura de
tensegridad que hay dentro de cada uno de nosotros, los hue-
sos son los puntales de compresién, y los musculos, tendones
y ligamentos son los miembros que soportan la tensién. En el
otro extremo de la escala, las proteinas y otras moléculas clave
del cuerpo también se estabilizan mediante los principios de la
tensegridad. Mi propio interés se encuentra entre estos dos ex-
tremos, a nivel celular.

Como estudiante de posgrado que trabajaba con James D.
Jamieson en Yale, me centré en como los componentes de los
sistemas biolégicos -especialmente de las células- interactua-
ban mecanicamente. En esa época, a finales de la década de
1970, los bidlogos consideraban en general que la célula era un
fluido viscoso o un gel rodeado por una membrana, como un
globo lleno de melaza. Se sabia que las células contenian un en-
tramado interno, o citoesqueleto, compuesto por tres tipos dife-
rentes de polimeros de proteinas moleculares, conocidos como

Las CELULAS VIVAS arrugan un fino sustrato de
goma porque ejercen fuerzas de traccion alli don-
de se adhieren.
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microfilamentos, filamentos intermedios y microtibulos. Pero su
papel en el control de la forma de la célula era poco conocido.

Otro misterio en aquellos dias se referia a la forma en que las
células aisladas se comportan cuando se colocan en diferentes
superficies. Hacia tiempo que se sabia que las células se exten-
dian y aplanaban cuando se adherian a una placa de cultivo rigi-
da de cristal o plastico. Sin embargo, en 1980, Albert K. Harris,
de la Universidad de Carolina del Norte en Chapel Hill, demostro
que cuando se fijan a un sustrato de goma flexible, las células se
contraen y se vuelven mas esféricas. Esta contraccion agrupa, o
frunce, el caucho subyacente.

Se me ocurrié que una visién de la célula como una estructura
de tensegridad podria explicar facilmente este comportamiento.
Modelé una célula como una estructura de este tipo; consistia
en seis clavijas de madera y una cuerda elastica. Dispuse las
espigas -que soportaban la tensién comprensiva- en tres pares.
Cada par era perpendicular a los otros dos, y ninguno de los
puntales de madera se tocaba entre si. Una cuerda elastica que
soportaba la tension se conectaba a los extremos de todas las
espigas, tirando de ellas para darles una forma estable y tridi-
mensional. También coloqué un modelo de tensegridad esférico
mas pequeno, que representaba el niicleo, dentro del mas gran-
de que representaba el resto de la célula. Luego, para imitar las
conexiones citoesqueléticas entre el nlcleo y el resto de la cé-
lula, estiré cuerdas elasticas desde la superficie de la estructura
de tensegridad grande hasta la mas pequefia del interior [véase
la ilustracion en la parte superior derecha de la pdgina opuestal.

Para entender como funciond mi experimento, es necesario
saber que al empujar hacia abajo un modelo de tensegridad del
tipo que construi, se le fuerza a convertirse en lo que parece ser
un montoén aplastado de palos y cuerdas. En cuanto se retira la
presién, la energia almacenada en los filamentos tensados hace
que el modelo recupere su forma original, mas o menos esférica.
Para simular como se comportan las células cuando se colocan
sobre una superficie, imité un sustrato de cultivo sélido de vidrio
o pléastico estirando un trozo de tela tensa y fijandolo firmemente
a un trozo de madera situado debajo. Fijé el modelo de tense-
gridad al sustrato aplanandolo y cosiendo los extremos de algu-
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nas espigas a la tela. Estas fijaciones eran
andlogas a las moléculas de la superficie
celular, ahora conocidas como integrinas
o receptores de adhesién, que conectan
fisicamente una célula con su sustrato de
anclaje.

Con los extremos de las clavijas cosi-
dos a la tela firmemente sujeta con alfile-
res, el modelo permanecia plano, igual que
una célula real sobre un sustrato duro. Sin
embargo, cuando levanté las clavijas para
liberar la tela de la madera, flexibilizando asi la superficie de an-
claje de la célula, el modelo de tensegridad se levanto en su for-
ma mas esférica, frunciendo la tela que habia debajo. Ademas,
me di cuenta de que cuando estiraba el modelo de forma plana
conectandolo al sustrato de tela, la célula y el nlcleo de su in-
terior se extendian de forma coordinada. El modelo del nucleo
también se desplazdé hacia el fondo de la célula simulada. Poco
después, demostré experimentalmente que las células y los nu-
cleos vivos se extienden y polarizan de forma similar cuando se
adhieren a un sustrato. Asi, con mi construccion altamente sim-
plificada, demostré que las estructuras de tensegridad imitan el
comportamiento conocido de las células vivas.

E n los afos transcurridos desde mi experimento de modeli-

zacion, los bidlogos han aprendido mucho sobre los as-
pectos mecanicos de las células, y sus hallazgos parecen con-
firmar que las células obtienen efectivamente su forma de la
tensegridad. Ademas, tal como predicen los modelos, la mayo-
ria de las células obtienen su estructura no sélo de los tres tipos
principales de filamentos del citoesqueleto, sino también de la

matriz extracelular, el andamiaje de anclaje al que las células se
fijan de forma natural en el cuerpo.

SLIM FILMS; FUENTE: DONALD E. INGBER

El cableado duro de las células

En el interior de la célula, una red de microfilamentos con-
tractiles -elemento clave del citoesqueleto- se extiende por
toda la célula, ejerciendo tensién. En otras palabras, tira de la
membrana de la célula y de todos sus componentes internos
hacia el nlcleo, en el centro. A este tiron hacia dentro se oponen
dos tipos principales de elementos de compresién, uno de los
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Se construyé un

MODELO DE TENSEGRIDAD de

una célula con clavijas y cuerdas elasticas.

Al igual que una célula viva, se aplana y su nicleo cuando

se adhiere a una superficie rigida (izquierda) y se retrae hasta
adquirir una forma mas esférica en un substrato flexible, frun-
ciendo esa superficie (derecha).

cuales esta fuera de la célula y el otro dentro. EI componente
del exterior de la célula es la matriz extracelular; las "vigas" de
compresién del interior de la célula pueden ser microtlibulos o
grandes haces de microfilamentos reticulados dentro del citoes-
queleto. El tercer componente del citoesqueleto, los filamentos
intermedios, son los grandes integradores, que conectan los mi-
crotubulos y los microfilamentos contractiles entre si, asi como
con la membrana superficial y el nlcleo de la célula. Ademas,
actuan como hilos conductores, rigidificando el nicleo central y
asegurandolo en su lugar. Aunque el citoesqueleto esta rodeado
de membranas y penetrado por fluidos viscosos, es esta red de
puntales y cables moleculares la que estabiliza la forma de la
célula.

Si la célula y el nicleo estan conectados fisicamente por fila-
mentos de traccion y no sdélo por un citoplasma fluido, entonces
tirar de los receptores de la superficie celular deberia producir
cambios estructurales inmediatos en el interior de la célula. Re-
cientemente, Andrew Maniotis, que estuvo en mi grupo en el

El CITOESQUELETO de una célula esté formado por microfilamen-
tos (abajo a la izquierda), microtlbulos (abajo al centro) y filamentos
intermedios (abajo a la derecha), todos ellos de una anchura de
nandémetros. La forma redondeada cerca del centro en cada una de
estas fotografias es el nucleo celular. Los tres componentes se in-
terconectan para crear el entramado citosquelético, que se extien-
de desde la superficie celular hasta el nlcleo (arriba a la izquierda).
La estructura molecular de cada componente se muestra sobre la
foto correspondiente y esta codificada por colores en la ilustracion
superior izquierda.

FILAMENTOS INTERMEDIOS

L e—
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La CELULA NERVIOSA tiene largas extensiones, llamadas neuritas,
que se conectan eléctricamente con las células nerviosas vecinas
(arriba a la izquierda y arriba a la derecha). Las neuritas se extienden
desde la célula (vistas a la derecha), por ejemplo, durante la repara-
cién de una lesion, alargando las fibras moleculares internas conoci-
das como microttibulos (purpura). Los microfilamentos contractiles
(rojo) rodean a los microtubulos, comprimiéndolos y restringiendo su

Hospital Infantil de la Facultad de Medicina de Harvard, lo de-
mostrd directamente. Al unir las micropipetas a los receptores
de adhesion de la superficie de las células vivas y tirar hacia
fuera, Maniotis hizo que los filamentos del citoesqueleto y las
estructuras del nlcleo se realinearan inmediatamente en la di-
reccion del tirdn. Asi, como sugerian mis primeros experimen-
tos, las células y los ntcleos no se comportan como globos de
agua Vviscosos.

Como la mecanica controla la bioquimica

Etensegridad puede ser invocada para explicar algo méas que
la estabilizacién de la forma celular y nuclear. Por ejemplo,
Steven R. Heidemann, en colaboracién con Harish Joshi y Ro-
bert E. Buxbaum, de la Universidad Estatal de Michigan, descu-
brié a mediados de la década de 1980 que la tensegridad puede
explicar como las células nerviosas extienden largas y finas pro-
yecciones llamadas neuritas, que estan llenas de microtibulos y
transmiten sefiales eléctricas en el sistema nervioso. Este creci-
miento es necesario para reparar las lesiones nerviosas.

El grupo de Heidemann descubrié que los microtibulos son
presionados en sus extremos por la atraccién de los microfi-
lamentos contractiles circundantes dentro de las neuritas. Y lo
que es mas importante, los investigadores descubrieron que el
ensamblaje (elongacion) de los microtubulos -y, por tanto, la ex-
tension de las neuritas- se promueve desplazando las cargas
comprensivas fuera de los microtibulos y hacia las uniones de
la célula con su matriz extracelular. En otras palabras, la exis-
tencia de un equilibrio de fuerzas de tensegridad proporciona
un medio para integrar la mecénica y la bioquimica a nivel mo-
lecular.

Hace muy poco, Andrew Matus, del Instituto Friedrich Mies-
cher de Basilea, afiadié una nota al pie de la letra a esta historia.
Al fabricar células que producen microtibulos fluorescentes,
Matus observé realmente como esos microtibulos se doblaban
bajo compresion.

El modelo de tensegridad sugiere que la estructura del cito-
esqueleto de la célula puede modificarse alterando el equilibrio
de las fuerzas fisicas transmitidas a través de la superficie ce-
lular. Este hallazgo es importante porque muchas de las enzi-
mas y otras sustancias que controlan la sintesis de proteinas,
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crecimiento. Los mismos microfilamentos, sin embargo, estan co-
nectados a otros (naranja) que se extienden hacia delante hasta los
puntos donde la célula se ancla a su sustrato subyacente (centro).
Cuando los microfilamentos se tiran hacia delante contra estas ad-
herencias, permiten que los microtibulos se alarguen, y la neurita se
extiende (abajo).

la conversién de energia y el crecimiento de la célula estan in-
movilizadas fisicamente en el citoesqueleto. Por ello, cambiar la
geometria y la mecanica del citoesqueleto podria afectar a las
reacciones bioguimicas e incluso alterar los genes que se acti-
van y, por tanto, las proteinas que se fabrican.

Para investigar mas a fondo esta posibilidad, Rahul Singhvi
y Christopher S. Chen, de mi grupo, en colaboracién con Geor-
ge M. Whitesides, también de Harvard, desarrollaron un método
para disefiar la forma y la funcion de las células. Obligaron a las
células vivas a adoptar diferentes formas -esféricas o aplana-
das, redondas o cuadradas- colocandolas en diminutas “islas”
adhesivas compuestas de matriz extracelular. Cada isla adhesi-
va estaba rodeada por una superficie similar al teflén a la que las
células no podian adherirse.

Simplemente modificando la forma de la célula, podian cam-
biar las células entre diferentes programas genéticos. Las célu-
las que se extendian de forma plana tenian mas probabilidades
de dividirse, mientras que las células redondas a las que se les
impedia extenderse activaban un programa de muerte conocido
como apoptosis. Cuando las células no estaban ni demasiado
extendidas ni demasiado retraidas, no se dividian ni morian. En
cambio, se diferencia-
ban de forma especifica
para cada tejido: las cé-
lulas capilares formaban
tubos capilares huecos;
las células hepéaticas se-
cretaban proteinas que
el higado suministraba
normalmente a la sangre,
etc.

Asi, la reestructuracién
mecénica de la célula y
del citoesqueleto parece
indicar a la célula lo que
debe hacer. Las células
muy planas, con sus ci-
toesqueletos de un equi-
librio de fuerzas de ten-
segridad, proporcionan
un medio para integrar la
mecanica y la bioquimica
a nivel molecular.

El MICROTUBULO EN CRECIMIEN-
TO se dobla bajo compresiéon en
estas imagenes de video de lapso
de tiempo. El pandeo se produce
cuando el microtubulo se alarga y
empuja contra otros componentes
del esqueleto celular.

La Arquitectura de la Vida
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Hacer que las células hagan el giro

| siguiente nivel en la jerarquia del auto ensamblaje es la for-
macion de tejidos, que se crean a partir de la union de
las células entre si y con su matriz extracelular. Una propiedad
emergente de los tejidos es su comportamiento mecanico. Mu-
chos tipos de tejidos, como los musculos, los cartilagos, los
vasos sanguineos y la piel, presentan una respuesta conocida
como rigidez lineal. Si tiras de tu piel, por ejemplo, sentiras que
la resistencia aumenta a medida que tiras con mas fuerza. Una
fuerza externa creciente se encuentra con una resistencia cre-
ciente. Estudios recientes demuestran que incluso las molécu-
las aisladas, como el ADN, presentan rigidez lineal, pero hasta
que examinamos este fendmeno en el contexto de la tensegri-
dad, no habia ninguna explicacién mecéanica o matematica para
este comportamiento.

En 1993, mi colaborador Ning Wang, en colaboracién con
James P. Butler, de la Escuela de Salud Publica de Harvard,
desarrollé un dispositivo que nos permitia retorcer moléculas
individuales en la superficie de la membrana de células vivas,
mientras mediamos simultdneamente la respuesta celular. Des-
cubrimos que cuando aumentadbamos la tensién aplicada a las
integrinas (moléculas que atraviesan la membrana de la célula
y enlazan la matriz extracelular con el citoesqueleto interno), las
células respondian volviéndose cada vez mas rigidas, igual que
los tejidos enteros. Ademas, las células vivas podrian hacerse ri-
gidas o flexibles variando la tension del citoesqueleto, por ejem-
plo, cambiando la tension de los microfilamentos contractiles.

Aungue no se conocen todos los detalles exactos de la in-
teraccion, hemos demostrado, utilizando un modelo de tense-
gridad de palo y cuerda, que la esencia de la respuesta puede
discernirse a partir de la forma en que las estructuras de tense-
gridad responden al estrés. Esencialmente, todos los elementos
estructurales interconectados de un modelo de tensegridad se
reorganizan en respuesta a una tensién local. La rigidez lineal se
debe a que, a medida que aumenta la tension aplicada, un ma-
yor nimero de miembros se sitla en la direccién de la tension
aplicada.

En colaboracién con Dimitrije Stamenovic, de la Universidad
de Boston, desarrollamos un modelo matematico basado en es-
tos principios. Predice, por primera vez, la respuesta de rigidez
lineal de los tejidos, las células vivas e incluso las moléculas.
Esperamos utilizar este modelo para ayudar a disefiar materia-
les avanzados que tengan la propiedad de rigidez lineal y que
puedan ser Utiles en aplicaciones como la ropa de proteccion
y las partes artificiales del cuerpo. El mismo enfoque matema-
tico también puede incorporarse a los programas informaticos
como un atajo para acelerar el modelado molecular y el disefio
de farmacos.

MODELO DE PAJITAS DE REFRESCO
(abajo) con uniones flexibles muestra
cémo las redes de microfilamentos en
contraccion pueden reorganizarse en
haces lineales (arriba a la derecha) o
en formas geodésicas trianguladas,
como el octaedro (abajo a la derecha).
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El ESTIRAMIENTO LINEAL
se produce en una estruc-
tura de tensegridad porque
los miembros estructurales
se reorientan para estar mas
en la direccion de la tensién
aplicada (hacia abajo en la
vista de la derecha).

En los estudios de torsién magnética de Wang y en los expe-
rimentos de tiron de micropipeta de Maniotis, descubrimos que
la aplicacion de tensién a los receptores de la superficie celular
relacionados con el metabolismo -en lugar de la adhesion- no
transmitia eficazmente la fuerza al interior de la célula. Asi pues,
estos estudios confirmaron que las fuerzas mecanicas se trans-
miten a través de rutas moleculares especificas en las células
vivas, un hallazgo que proporcioné una nueva visiéon de cémo
las células perciben los estimulos mecanicos que regulan el de-
sarrollo de los tejidos. Esta visién, a su vez, puede ayudarnos a
comprender mejor una gran variedad de fenémenos, desde el
crecimiento del musculo en respuesta a la tension hasta el cre-
cimiento de las raices de las plantas en respuesta a la gravedad.

Cupulas geodésicas moleculares

unque los modelos de tensegridad predecian muchos com-
portamientos celulares, habia que explicar una dispari-
dad. Muchas células pueden extenderse y aplanarse sin micro-
tdbulos, los puntales de compresién mas importantes del mo-
delo. Si las células vivas pueden pasar de esféricas a planas sin
estos puntales, ;cémo puede aplicarse la tensegridad? De nue-
vo, utilizando un enfoque de modelizaciéon sin complicaciones,
descubri que, increiblemente, la propia red de microfilamentos
es una estructura de tensegridad.

En el citoesqueleto de una célula viva, los microfilamentos
contractiles forman un entramado que se reorganiza localmente
en diferentes formas, como grandes haces o redes de tridangulos.
Para explorar el mecanismo que subyace a esta reorganizacion,
modelé el entramado de microfilamentos como un entramado
poliédrico de pajitas de refresco que contenia seis triangulos y
cuatro cuadrados [véase la ilustracion inferior de la pdgina ante-
rior]. Las pajitas se mantenian unidas por una sola cuerda elas-
tica que pasé por todas las pajitas y até a si misma. Supuse
que cada pajita de refresco del modelo representaba un Unico
microfilamento contractil que podia generar tensiéon mecanica
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acortandose. Se sabe que los microfilamentos contractiles se
vuelven mas rigidos cuando se acortan. Asi, el hilo elastico inter-
no del modelo imitaria la tension continua en toda la estructura
que resulta del acortamiento de todos estos filamentos rigidos.

Supuse que este modelo de pajitas representaba una unidad
modular del citoesqueleto que se interconectaba en todas las
direcciones con otros modulos similares en una célula redonda
y no unida (suspendida). La pregunta que intentaba responder
era: ¢ Qué le ocurriria a este armazon si la célula que soportaba
se uniera a una superficie rigida?

Las células se adhieren uniéndose a las moléculas unidas a
la superficie en la matriz extracelular. Pero las células no estan
“pegadas” uniformemente a la matriz, sino que estan “soldadas
por puntos” en lugares localizados conocidos como adhesiones
focales. Los microfilamentos contractiles responden al anclaje
acortandose y aumentando la tension isométrica dentro del en-
tramado. Los modelos de pajitas sugerian que el aumento de la
tensién producido por la adhesion haria que los microfilamentos
contractiles individuales que formaban los cuadrados en el mo-
delo se auto ensamblaran en haces lineales que se estiran entre
estos sitios de adhesién focal donde los receptores de integrina
anclan la célula a la matriz. De hecho, cuando las células vivas
se extienden sobre una superficie, los microfilamentos contrac-
tiles individuales se alinean de forma casi idéntica para formar
haces denominados fibras de tension.

En cambio, en la parte superior de la célula, no hay ningun
sustrato adhesivo que resista el tirdn de los microfilamentos que
se acortan. En estas regiones, la contraccion de cada microfi-
lamento soélo puede ser resistida por la traccion vy la rigidez de
sus filamentos vecinos. Fuller demostré hace muchos afos que
la traccidn y la torsion hacia el interior hacen que este tipo de
estructura poliédrica sufra lo que denominé una transformacion
“jitterbug”: la estructura altamente flexible marco de cuadrados
y triangulos se convierte en formas octaédricas o tetraédricas
totalmente trianguladas o, en otras palabras, en estructuras de
tensegridad totalmente trianguladas.

Cuando interconecté muchos modelos de pajitas similares,
descubri que los médulos individuales se contraian progresiva-
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Las FORMAS GEODESICAS aparecen
en muchas estructuras naturales dife-
rentes, como parte del citoesqueleto
de una célula de mamifero (arriba a la
izquierda), un adenovirus (arriba en el
centro) y (en el sentido de las agujas del
reloj desde abajo a la derecha) un grano
de polen, una buckyball que rodea a un
potasio, un complejo de enzimas protei-
cas y un organismo pluricelular conoci-
do como volvox.

mente, dando lugar a la formacion

de un entramado geodésico compuesto por
formas octaédricas y tetraédricas alternas, es-
trechamente empaquetadas. En una célula, la
contraccién de las redes de microfilamentos cir-
cundantes que se interconectan con la base de la
célula doblaria este armazoén hacia abajo sobre el
nucleo esférico, transformandolo asi en una culpula
altamente triangulada, concretamente en una clpula
geodésica.

Elias Lazarides, entonces en el Laboratorio Cold Spring Har-
bor de Nueva York, y Mary Osborn y Klaus Weber, del Instituto
Max Planck de Gottingen (Alemania), observaron estas mismas
transformaciones en la region del citoplasma situada por encima
del nlcleo en las células en expansion. De forma significativa, la
existencia de una cuUpula geodésica dentro del citoesqueleto a
nivel molecular demuestra de forma concluyente que las células
pueden utilizar y utilizan la arquitectura de la tensegridad para
dar forma a su citoesqueleto.

Un patrén universal

Eestructura geodésica que se encuentra en el citoesqueleto
es un ejemplo clasico de un patron que se encuentra
en toda la naturaleza, a muchas escalas de tamano diferentes.
Los grupos esféricos de atomos de carbono llamados buck-
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FUENTE: Journal of Biological Chemistry (abajo)

CHRIS HERIC;

minsterfullerenos o buckyballs, junto con los virus, las enzimas,
los organulos, las células e incluso los pequefios organismos,
presentan todos ellos formas geodésicas. Curiosamente, pocos
investigadores parecen haberse preguntado por qué es asi. Mi
opinién es que este patron recurrente es una prueba visual de la
existencia de reglas comunes para el auto ensamblaje. En parti-
cular, todas estas entidades se estabilizan en tres dimensiones
de forma similar: disponiendo sus partes para minimizar la ener-
giay la masa mediante la tensién continua y la compresion local,
es decir, mediante la tensegridad.

El ensamblaje de los virus, la forma de vida méas pequefia de

la Tierra, implica interacciones de unién entre muchas protei-
nas similares que se unen para

formar una capa viral geodési-

ca que que encierra el material

genético. Durante la formacion

del virus, las extensiones linea-

DAVID SCHARF
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les de las proteinas se solapan con las colas que se extienden
desde las proteinas vecinas para formar un marco geodésico
triangulado a escala nanométrica. Cada unién de este entra-
mado se autoestabiliza como resultado de un equilibrio entre
la atraccién de las fuerzas intermoleculares (enlaces hidrogené-
ticos) y la capacidad de las colas individuales de las proteinas
para resistir la compresién y el pandeo.

El mismo esquema basico es evidente en las buckyballs, sal-
vo que los bloques de construccién son atomos en lugar de
proteinas. En las bucky balls, 60 atomos de carbono forman una
esfera geodésica cubierta por 20 hexagonos intercalados con
12 pentagonos: el patrén de un balén de fatbol. En efecto, los
90 enlaces carbono-carbono de un bucky-ball son los puntales
de una esfera de tensegridad.

Sin embargo, es mas dificil ver que las mismas reglas de
construccion se aplican también a las estructuras irregulares,
incluidas muchas moléculas bio-
l6gicas, que no presentan formas
geodésicas. Las proteinas, de las
que dependen las células para su
estructura, catélisis y muchas otras
funciones, son largas cadenas de
aminodcidos. Pequefias regiones
de la columna vertebral de los ami-
nodcidos de la proteina se pliegan
en formas helicoidales que se esta-
bilizan mediante un equilibrio entre
la fuerza de atraccién de los enla-
ces de hidrégeno (que juntan dife-
rentes regiones de la molécula) y la
capacidad de la bobina de la pro-
teina para resistir el acortamiento,
o la compresion. En otras palabras,
estas regiones helicoidales se esta-
bilizan por medio de la tensegridad,
al igual que cualquier molécula heli-
coidal, como el ADN.
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Entre LAS VIGAS VOLADIZAS TENSEGRIDAD PREESTRESADA
se encuentran el cuello de musculo y hueso de una jirafa y una
escultura de cable y viga de Kenneth Snelson.

La organizacion de las proteinas también implica un ensam-
blaje jerarquico. Las pequefias regiones de una proteina que se
tensan helicoidalmente estan separadas entre si por partes del
mismo esqueleto de aminoacidos que actlan como si fueran
bisagras flexibles. Estas regiones, parecidas a los puntales, se
pliegan sobre si mismas (debido a las fuerzas de unién de hidro-
geno) para estabilizar toda la molécula. Las hélices rigidizadas
pueden estar muy comprimidas localmente, aunque las fuerzas
se equilibren en toda la molécula pretensada.

Como una fuerza local puede cambiar la forma de toda una
estructura de tensegridad, la unién de una molécula a una pro-
teina puede hacer que las diferentes regiones helicoidales rigidi-
zadas reordenen sus posiciones relativas a lo largo de la protei-
na. Por ejemplo, cuando una molécula portadora de una sefal
se une a un receptor que atraviesa la membrana y entra en una
célula, la unién puede provocar cambios conformacionales en
el extremo opuesto del receptor. Estos cambios conformacio-
nales, a su vez, alteran la forma de las proteinas adyacentes y
desencadenan una cascada de reestructu-
racion molecular dentro de esa célula. De
hecho, asi es como las células perciben y
responden a los cambios de su entorno.

Asi, desde las moléculas hasta los hue-
sos y musculos y tendones del cuerpo
humano, la tensegridad es claramente el
sistema de construccién preferido por la
naturaleza. Sélo la tensegridad, por ejem-
plo, puede explicar como cada vez que
mueves el brazo, la piel se estira, la matriz
extracelular se extiende, las células se dis-
torsionan y las moléculas interconectadas
que forman el armazon interno de la célula
sienten el tirén, todo ello sin que se rom-
pan los filamentos, los canales i6nicos de
las membranas y las células y tejidos vivos
enteros presenten frecuencias de vibracion
caracteristicas. Muy sencillamente, la trans-
mision de la tension a través de una matriz
de tensegridad proporciona un medio para
distribuir las fuerzas a todos los elementos
interconectados vy, al mismo tiempo, para
acoplar, o “afinar”, todo el sistema mecani-
camente como uno solo.

La escultura de la TENSEGRIDAD VER-
TICAL y el modelo molecular de un mi-
crofilamento del citoesqueleto (arriba)
derivan su fuerza del mismo principio:
se estabilizan mediante un equilibrio
de compresion y tensién. En el tejido
superficial de un ojo de mosca (fondo

Implicaciones para la evolucién y mas alla

ungue los cambios en el ADN generan diversidad biolégi-

ca, los genes son un producto de la evolucién, no su fuer-

za motriz. De hecho, formas geodésicas similares a las de los

virus, las enzimas y las células existian en el mundo inorganico

de los cristales y los minerales mucho antes de que existiera el

ADN. Incluso las moléculas de agua estan estructuradas geo-
désicamente.

La pregunta relevante es: ;Cémo evolucionaron las molécu-
las y células organicas a partir de componentes inorganicos? Al
fin y al cabo, en cuanto a cémo surgen las propiedades emer-
gentes, el autoensamblaje de las moléculas en organulos o de
las células en tejidos no es muy diferente del autoensamblaje
de los atomos en compuestos. Por ejemplo, el sodio, un metal
explosivo, y el cloro, un gas venenoso, se combinan para for-
mar cloruro de sodio, cuya propiedad emergente es que puede
utilizarse como sal de mesa. El principio
importante en este caso es la forma en
que una estructura se autoconforma y
mantiene unidos sus subcomponentes en
el espacio tridimensional; esta caracteris-
tica es la que define la forma en que se
comportard la estructura en su conjunto.

En términos mas generales, toda la ma-
teria esta sujeta a las mismas restriccio-
nes espaciales, independientemente de la
escala o la posicion. Asi pues, dadas es-
tas limitaciones, la tensegridad es la for-
ma mas economica y eficaz de construir,
tanto a escala molecular como a escala
macroscépica y en todas las escalas in-
termedias. Es posible que las estructuras
de tensegridad totalmente trianguladas
hayan sido seleccionadas a través de la
evolucién debido a su eficiencia estructu-
ral: su alta resistencia mecanica utilizando
un minimo de materiales. La flexibilidad
que muestran las estructuras de tense-
gridad pretensada seria ventajosa porque
permite que las estructuras adopten dife-
rentes formas. Por ejemplo, si una molé-
cula o célula fuera capaz de transformarse
en una forma mas estable a una determi-
nada temperatura o presion, o mas efi-
ciente metabdlicamente, su vida se habria
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a la derecha), las células se organizan
geodésicamente con el mismo proposi-
to: proporcionar estabilidad mediante la
tension continua y la compresion local.
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prolongado. Habria tenido mas posibilidades de interactuar con
otras entidades similares y de volver a auto ensamblarse.

Los investigadores piensan ahora que la evolucién biolégica
comenzd en las capas de arcilla, en lugar de en el mar primor-
dial. Curiosamente, la arcilla es en si misma una red porosa de
atomos dispuestos geodésicamente con formas octaédricas y
tetraédricas. Pero como estos octaedros y tetraedros no estan
estrechamente empaquetados, conservan la capacidad de mo-
verse y deslizarse unos respecto a otros. Al parecer, esta flexibi-
lidad permite a la arcilla catalizar muchas reacciones quimicas,
incluidas las que pueden haber producido los primeros bloques
moleculares de la vida organica.

Con el tiempo, diferentes colectivos moleculares se auto en-
samblaron para formar las primeras estructuras con funciones
especializadas -los precursores de los actuales organulos- que
luego se combinaron entre si para crear las primeras células
simples. Estas células produjeron entonces proteinas que se
auto ensamblaron para formar andamios de anclaje de la matriz
extracelular que, a su vez, promovieron el auto ensamblaje de
los tejidos multicelulares. Los érganos se desarrollaron a partir
del auto ensamblaje de los tejidos, y los organismos complejos
surgieron mediante la combinacion y la remodelacion progresiva
de diferentes 6rganos. De hecho, el desarrollo de un embridn a
partir de un espermatozoide y un 6vulo recapitula todas estas
etapas de auto ensamblaje.

La aparicion del ADN y los genes dio lugar a un nuevo me-
canismo de generacion de diversidad estructural que acelerd

la evolucion. Sin embargo, durante todo este tiempo, las reglas
que guian el proceso de auto ensamblaje jerarquico permane-
cieron esencialmente inalteradas. Asi que no es de extrafiar que
la disposicion basica de los huesos y los musculos sea notable-
mente similar en el Tyrannosaurus Rex y en el Homo Sapiens;
que los animales, los insectos y las plantas dependan del pre-
tensado para la estabilidad mecanica de sus cuerpos; y que las
formas geodésicas, como los hexagonos, los pentagonos y las
espirales, predominen en los sistemas naturales.

Por ultimo, surgen cuestiones mas filoséficas: ¢Son univer-
sales estos principios de construccion? ¢Se aplican tanto a las
estructuras moldeadas por fuerzas de gran escala como a las de
pequefa escala? No lo sabemos. Sin embargo, Snelson ha pro-
puesto un intrigante modelo del &tomo basado en la tensegridad
que parte de donde lo dejé el fisico francés Louis de Broglie en
1923. El propio Fuller llegd a imaginar el sistema solar como
una estructura compuesta por multiples anillos indeformables
de movimiento planetario que se mantienen unidos por una ten-
sién gravitatoria continua. Ademas, el hecho de que nuestro uni-
verso en expansion (en tension) contenga enormes filamentos
de galaxias unidas gravitatoriamente y agujeros negros aislados
que experimentan localmente inmensas fuerzas de compresion
soélo puede llevarnos a preguntarnos. Tal vez, después de todo,
exista un Unico tema subyacente en la naturaleza. Como sugirié
el zodlogo escocés de principios del siglo XX D’Arcy W. Thomp-
son, que cité a Galileo, quien, a su vez, citd a Platon: “el Libro
de la Naturaleza puede estar escrito, en efecto, en los caracteres
de la geometria”.
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