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Proteinas contra
las infecciones de las plantas

INTRODUCCION

través de la evolucién los organis-

mos han desarrollado mecanis-

mos para defenderse activamente

del ataque de los patdgenos. El
mads sofisticado de estos mecanismos es el sis-
tema inmunitario, que produce anticuerpos y
células asesinas que reconocen y eliminan a los
invasores o a células especificas. Estas reaccio-
nes inmunitarias se activan en respuesta a mo-
léculas defectuosas o extrafias que invaden a
los organismos multicelulares. En contraste, la
immunidad innata es una estrategia de defensa
mucho mds antigua y mas ampliamente dis-
tribuida, e involucra entre otras respuestas la
produccién de péptidos (proteinas pequefias)
antibacterianos y antifiingicos (que matan, res-
pectivamente, a bacterias y hongos). Se sabe
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Hoy es posible reducir las pérdidas que anual-
mente ocasionan algunos organismos patdégenos
en plantas de interés agrondmico, mediante pro-
teinas que funcionan como inhibidores de hongos
y bacterias daninas.

Ignacio R. Islas Flores,
Yereni Minero Garcia y Andrew C. James

que los péptidos antifiingicos y antibacterianos juegan un papel
importante en los mecanismos que se encargan de eliminar o
evitar el crecimiento de organismos patégenos, tanto en el in-
terior como en el exterior de los organismos. Dado el aumento
en la resistencia que han adquirido muchos de los hongos paté-
genos a las sustancias quimicas que se han utilizado para com-
batirlos, estos péptidos resultan una alternativa atractiva para
controlar a dichos microorganismos.

La mayorfa de las plantas presentan cierto grado de protec-
cién o resistencia contra el ataque de patégenos. Dicha pro-
teccién puede clasificarse como de tipo inespecifica (pasiva) o
especffica (activa). El primer tipo de resistencia se refiere a las
barreras fisicas, como ceras cuticulares, paredes celulares robus-
tas, epidermis cubiertas de glandulas secretoras de resinas o com-
puestos antimicrobianos. La resistencia especifica, en cambio,
comprende los mecanismos bioquimicos y moleculares que se ac-
tivan en respuesta a la infeccién, e involucra células especializa-
das que producen, transportan y secretan diferentes compuestos
quimicos, péptidos o protefnas antifiingicas o antibacterianas.
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Al momento se estdn identificando y aislando un ndmero
creciente de péptidos biocidas a partir de plantulas y semillas.
Las semillas de dicotiledéneas y de monocotiledéneas como el
maiz contienen una gran variedad de protefnas, cuya funcién
principal parece ser la de reserva de nitrégeno para el inicio de
la germinacién y el crecimiento. Sin embargo, también se ha
visto que las semillas contienen otra clase de proteinas, cuya
funcién no se conoce con certeza; se piensa que se relacionan
con la defensa contra depredadores y patégenos. Estas protei-
nas incluyen una variedad de inhibidores enzimdticos, lectinas
y enzimas hidroliticas, como quitinasas y glucanasas. Ademds,
en las semillas de monocotiledéneas como trigo, cebada, arroz,
avena y sorgo, se ha identificado una familia de péptidos peque-
fios de tipo bésico, llamados tioninas, las cuales en ensayos in
vitro inhiben el crecimiento de algunos hongos fitopatégenos y
también el crecimiento de algunas bacterias.

En pruebas agronémicas, varios ensayos han mostrado que,
en plantas transgénicas que sobreexpresan tioninas, defensinas
o las llamadas proteinas de transferencia de lipidos, éstas molé-
culas presentan accién in vivo, pues dichas plantas incrementan
su resistencia a diversos patégenos. Asimismo, algunos péptidos
antifingicos estdn siendo utilizados en el sector salud para com-
batir infecciones en el ser humano. En este texto nos
concentraremos en resaltar el potencial de estos
péptidos para mejorar la resistencia de plantas
de interés agronémico, factor que de lograrse
permitirfa reducir las pérdidas que anual-
mente ocasionan algunos organismos pa-
tégenos. Esto permitirfa incrementar la
cantidad de alimentos disponibles y que
son requeridos por una poblacién que cre-
ce de forma exponencial.

CLASES DE PEPTIDOS O PROTEINAS
CON ACTIVIDAD ANTIFUNGICA
O ANTIBACTERIANA

Entre los péptidos y proteinas vegetales de ti-
po antifingico, se han aislado glucanasas,
quitinasas, protefnas tipo taumatina y
varios tipos de péptidos bdsicos ricos en
cistefna. El dltimo grupo incluye a las
tioninas, las proteinas de transferencia de
lipido, las defensinas y otros péptidos de bajo
peso molecular menos conocidos. Dichos pépti-

dos pueden inhibir a una amplia variedad de
hongos fitopatégenos (causantes de enfermeda-
des en plantas), aunque con diferente fuerza.
Las tioninas fueron la primera clase de pép-
tidos aislados de plantas, y muestran toxicidad
sobre el crecimiento de bacterias, tanto de tipo
gram-negativo como gram-positivo, y también
inhiben el crecimiento de hongos. Las tioninas
son polipéptidos ricos en cisteina y lisina, con
una longitud de 43 a 46 aminodcidos. La fami-
lia de las tioninas presenta una alta conserva-
cién en la posicién de los residuos de cisteina.
Las defensinas vegetales también son pépti-
dos pequefios altamente bésicos, ricos en cistei-
na, y estdn constituidos por un nimero variable
de aminogcidos (45 a 54). Estos péptidos mues-
tran una elevada capacidad para inhibir el cre-
cimiento de hongos, ya sea a través de la defor-
macién de las hifas (los filamentos que forman
a los hongos) o de un mecanismo que parece
requerir de la participacién de receptores espe-
cificos localizados en la membrana de las hifas
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de los hongos. Este tipo de péptidos estan pre-
sentes en todo el reino vegetal; los primeros re-
presentantes de esta familia fueron aislados de
granos de trigo y cebada. Todas las defensinas
vegetales que han sido identificadas hasta el
momento poseen ocho cistefnas que forman
cuatro puentes disulfuro que estabilizan su es-
tructura tridimensional. El arreglo estructu-
ral de las defensinas vegetales es similar al de
las defensinas de los invertebrados, y difiere
notoriamente de la estructura de las defensi-
nas de mamiferos, en los que se han descrito
tres tipos diferentes, las © defensinas, las o y
las B defensinas.

Las proteinas de transferencia de lipidos han
sido descritas principalmente en monocoti-
ledéneas, aunque también se han encontra-
do en algunas dicotiledéneas. Su funcién ha
sido motivo de controversia, dado que existen

En plantas de papa
se demostrd que la
sobreexpresion constitutiva
de una proteina tipo
taumatina reduce
la invasion por hongos
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evidencias de que estas protefnas llevan a cabo m4s de una fun-
cién in vivo. Las proteinas de transferencia de lipidos vegetales
tienen una masa molecular de entre 9 y 10 kilodaltons, y origi-
nalmente se crey6 que participaban en la transferencia de lipi-
dos entre organelos, debido a su habilidad in vitro para transfe-
rir lipidos entre membranas. No obstante, actualmente existe
un gran ntmero de reportes que indican que algunas proteinas
de transferencia de lipidos estdn involucradas en los mecanis-
mos de defensa de las plantas, dada su habilidad para inhibir in
vitro el crecimiento de hongos y bacterias. Algunos estudios su-
gieren que estas protefnas también poseen actividad antibacte-
riana in vivo, dado que cuando son sobreexpresadas en plantas
transgénicas, éstas presentan mayor resistencia a la infeccién
por bacterias. Por ejemplo, la sobreexpresién de la proteina de
transferencia de lipidos PTL2 en tabaco y Arabidopsis incre-
menta en ambas la resistencia a la infeccién por Pseudomonas
syringae. Esta y otras evidencias apoyan fuertemente el hecho
de que algunas proteinas de transferencia de lipidos actdan
como un mecanismo de defensa en los vegetales.

Las proteinas tipo taumatina se han aislado a partir de va-
rias especies de plantas. Se sabe que algunas protefnas tipo tau-
matina inhiben el crecimiento y la germinacién de las esporas
de los hongos. Por ejemplo, en plantas de papa se demostré que
la sobreexpresién constitutiva de una proteina tipo taumatina
reduce la invasién por hongos. Cierta clase de proteinas tipo
taumatina ocasionan una rdpida permeabilizacién de la mem-
brana plasmatica de los hongos, y en algunos casos las protei-
nas tipo taumatina presentan una alta especificidad contra
ciertos hongos.

DISTRIBUCION DE LOS PEPTIDOS ANTIFUNGICOS
Y SINTESIS QUIMICA

Los péptidos antifiingicos tienen una amplia distribucién en los
diferentes reinos. Se han encontrado en plantas, insectos, anfi-
bios y mamiferos. Los péptidos naturales se componen todos de
D-aminodcidos, en lugar de L-amino4cidos, como la mayoria
de las proteinas en la naturaleza, y tipicamente retienen toda su
actividad antifiingica y exhiben cierta resistencia a la accién de
proteasas.

Actualmente se estdn produciendo andlogos de tipo semi-
sintético o totalmente sintéticos, que pueden presentar mayor
actividad antifiingica que sus andlogos naturales. Con respecto
a la diversidad de los péptidos sintéticos, todos los péptidos
activos estdn compuestos de aminodcidos hidrofilicos, hidrofé-
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bicos y catiénicos, de manera que se disponen en un arreglo ~ CONSERVACION DE LOS PEPTIDOS
molecular que forma una estructura anfipatica (con partes que ~ ANTIFUNGICOS O ANTIBACTERIANOS EN
pueden interactuar con disolventes acuosos o grasosos). LAS DIFERENTES ESPECIES VEGETALES

En las bases publicas de datos de proteinas como
PEPTIDOS ANTIFUNGICOS O ANTIBACTERIANOS Genebank existen varios registros que corres-
AISLADOS A PARTIR DE PLANTAS ponden a péptidos con actividad antifiingica
o antibacteriana. En la figura 2 se presenta el

Los péptidos antifingicos o antibacterianos han sido aislados a  alineamiento de algunos péptidos, con el obje-

partir de semillas, plantulas y otros tejidos vegetativos de plan-  tivo de mostrar que el grado de conservacién
tas. En el cuadro 1 se presentan algunos ejemplos de proteinas  entre los aminodcidos es bastante bajo y que se
o péptidos que han sido aislados a partir de fuentes vegetales. reduce a la posicién de las cisteinas.
CUADRO 1.
Péptidos o proteinas con actividad biocida, aislados a partir de vegetales
Especie Tejido Nombre Referencia
Helianthus annus Semillas Ha-AP10 Regente y Canal (2000),
Physiol plant. 110: 158-163.
Dahlia merckii DmAMP1 Thevissen y Col. (2000), Proc. Nat.
Acad. Sci. 97: 9531-9536.
Castanea sativa Semillas CsTL1 Garcia-Casado y cols. (2000),
Physiol. Plant. 110: 172-180.
Zea mays Endospermo MBP-1 Duvick y cols. (1992), J. Biol.
Chem. 267: 18814-18820.
Mirabilis jalapa Semillas Mj-AMP1 Cammue y cols. (1992), J. Biol.
Mj-AMP2 Chem. 267: 2228-2233.
Solanum tuberosum Tubérculo Snakin 2 Berrocal -Lobo y cols. (2002),

Plant Physiol. 128: 951-961.

Ricinus communis RAT Sang-Wook y cols. (2002),
Planta 216: 227-234.
Saponaria officinalis Saporina S-6 Sang-Wook y cols. (2002),
Planta 216: 227-234.
Macadamia integrifolia Semillas y endospermo MiAMP2c Marcus y cols. (1999),
MiAMP2a,b,d Plant Jour. 19: 699-710.
Castanea sativa Semillas CsTL1 Garcia-Casado y cols. (2000),
Physiol. Plant. 110: 172-180
Heuchera sanguinea Semillas Hs-AFP1 Thevissen y cols. (1997), J. Biol.
Chem. 272: 32176-32181.
Medicago sativa Semillas AjAFP Ai-Guo y cols. (2000), Nat.
Biotechnol. 18: 1307-1311.
Impatiens balsamiana Semillas Ib-AMP1, Ravi y cols. (1997), J. Biol.
Ib-AMP2 Chem. 272: 24480-2448]7.
Ib-AMP3
Ib-AMP4
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MirJa MAKVPIAFLK FVIVLILFIA MSGMIEACIG NGGRCNENVG PPYCCSGFCL RQPNQGYGVC
Cap ann  MAGFSKVVAT IFLMMLLVFA TDMM.AEAKIC EALSGNFKGL CLSSRDCGN VCRREGF
Atha MASS YTLMLF LCLS IFLIAS TEMMAVEGRIC ERRSKTWTGFCGN TRGCDSQCKR WE

Picab  MADKGVGSRL SAM MQLEP AEGRTC ~ KTPS ~ GVCASR NNCKNVCQ
Pi sat KTCENLS GTFKGPCIPDG ~ NC NKHC RNNEHL LSGRCRDDF CWCTNRCTE
Horvul RICRRRS AGFGPC VSN KNCA QVCMQEGWGG GNCDGPL

Figura 1. Alineamiento de aminoacidos de algunos péptidos con actividad antiflingica o antibacteriana. Los péptidos proceden de Mirabilis jala-
pa (Mirja), Pisum sativum (Pi sat), Picea abies (Pic ab), Capsicum annuum (Cap ann), Arabidopsis thaliana (Atha) y Hordeum vulgaris (Horvul).
Las letras engrosadas y en italicas muestran algunas de las cisteinas conservadas.

ESTRUCTURA DE LOS PEPTIDOS ANTIFUNGICOS
O ANTIBACTERIANOS VEGETALES

La diversidad en las secuencias de aminodcidos de los péptidos
antifiingicos o antibacterianos es tan alta que resulta infrecuen-
te encontrar secuencias similares entre diferentes especies. Por
esta razon, las clasificaciones actuales son bastante heterogé-

neas y se realizan principalmente con base en la estructura se-

cundaria de los péptidos.

Figura 2. Propuesta del modelo Shai-Matsuzaki-Huang para explicar el mecanismo de accién de un péptido biocida. Péptidos cargados positivamente
(@) interactan con la cara externa de la bicapa lipidica, formando una cubierta en forma de carpeta (b). Los péptidos se integran a la cara externa de
la bicapa lipidica (c) e inician el adelgazamiento de la cara interna de la bicapa lipidica hasta formar poros transitorios (d). Una vez que ocurre la for-
macion de poros en la membrana, las células se colapsan (g). Otra posibilidad es que después de que los péptidos interactian con la membrana (b-c),
ocurra transporte de lipidos y péptidos hacia la lamina interna de la bicapa lipidica (e); una vez en el interior de las células blanco, los péptidos se di-
funden hacia los blancos intracelulares (f). Esquema modificado a partir de Zasloff M. (2002), Nature 415: 389-395.
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En el caso particular de las defensinas vegetales, se ha inten-
tado clasificarlas con base en su composicién de aminodcidos.
Harrison y colaboradores (1997) alinearon las secuencias de
aminodcidos de 17 defensinas vegetales y encontraron que com-
partian entre si el 25 por ciento de identidad, la cual se relacio-
na principalmente con la conservacién de ocho cisteinas, las
cuales son estructuralmente importantes. Posteriormente, con
base en un alineamiento con aproximadamente 80 secuencias
de defensinas vegetales y su andlisis por medio del algoritmo
Clustal W, se construy6 un drbol de la filogenia molecular, de-
duciéndose que solamente unas pocas protefnas podian formar
grupos discretos. En conclusién, el andlisis mediante filogenia
molecular no fue esclarecedor, debido a que las secuencias son
pequefias y comparten solamente unos pocos residuos conserva-
dos. Ademis, a lo largo de la evolucién se han acumulado muilti-
ples sustituciones, por lo que no hay un patrén de agrupamiento,
incluso entre las defensinas identificadas en una sola especie. Un
ejemplo contrario, pero aislado, lo constituyen las defensinas de
rdbano, las cuales estidn estrechamente agrupadas; esto sugie-
re una diversificacién reciente. Por el contrario, las defensinas
de Arabidopsis estan dispersas por todo el arbol filogenético.

MECANISMO DE ACCION DE LOS PEPTIDOS
ANTIFUNGICOS O ANTIBACTERIANOS

El mecanismo de accién de estos biocidas vegetales, asi como
los componentes moleculares involucrados en su reconoci-
miento y sefializacién, adn se estdn identificando. No obstante,
se sabe que dichos péptidos ejercen al menos una parte de su
accion gracias a una diferencia fundamental de disefio y com-
posicion entre las membranas de los microorganismos y la de
los organismos pluricelulares. Las membranas bacterianas estdn
organizadas de forma que la capa externa de la bicapa lipidica
contiene una alta densidad de fosfolipidos cargados negati-
vamente; en contraste, la capa externa de la bicapa lipidica de
las membranas de plantas y animales estd compuesta principal-
mente de lipidos sin carga neta, y muchos de los lipidos carga-
dos negativamente estdn ubicados en la capa interna.

Para explicar el mecanismo de accién de los péptidos biocidas
se han sugerido varios modelos; estdn los que proponen la despo-
larizacién de la membrana bacteriana (la cual normalmente esta
energizada), la creacién de huecos en la membrana (lo cual lleva
a la salida del contenido celular) y por dltimo se ha propuesto
que los péptidos entran a la célula, donde actdan sobre blancos
intracelulares criticos para la supervivencia de la célula.

La hipétesis de la despolarizacién de la
membrana se basa en que los péptidos exhiben
carga eléctrica a pH fisiol6gico, comportdndose
como cationes. En este modelo se postula que
dichos péptidos actdan formando poros en la
membrana de hongos y bacterias. Se propone
que una vez que los péptidos cargados positiva-
mente entran, interactdan con los fosfolipidos
(cargados negativamente) de las membranas
de los patégenos. De esta forma los péptidos se
insertan en la membrana celular del patégeno
y forman estructuras parecidas a canales i6ni-
cos, que permiten la salida de los iones celu-
lares (figura 2).

El segundo modelo postula que los péptidos
actdan permeabilizando la membrana celu-
lar de los patégenos. Se cree que esto ocurre
cuando los péptidos se unen de manera indivi-
dual a las cabezas aniénicas de los lipidos de
la membrana, produciendo arreglos parecidos
a “carpetas” o “manchas” de péptidos. La neu-
tralizacién de las cabezas anidnicas lipidicas
rompe la integridad de la bicapa en las células
del patégeno, ocasionando la formacién transi-
toria de huecos que permiten que iones y ma-
cromoléculas salgan de las células del patégeno.

En este modelo
—despolarizacion de
la memibrana bacteriana—
se postula que dichos
péptidos actuan
formando poros
en la membrana de hongos
y bacterias
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Recientemente se ha empezado a manejar
una tercera posibilidad (modelo Shai-Matsu-
zaki-Huang) para explicar el mecanismo de ac-
cién de los péptidos biocidas. Postula que los
péptidos catidénicos ejercen su accién no sélo a
través de la permeabilizacién de la membrana
plasmadtica de los patégenos, sino que también
penetran al interior de las células del patégeno,
donde actdan sobre moléculas o estructuras
blanco. En este modelo (figura 2) se propone
que la capacidad de los péptidos para permea-
bilizar las células del patégeno sélo sirve para
generar un espacio que les permite alcanzar
sus blancos intracelulares, donde inhiben por
ejemplo la sintesis de proteinas, ADN y ARN.
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Sin embargo, las evidencias experimentales que apoyan este
modelo sélo han sido descritas para péptidos que estdn presen-
tes en células de insectos.

Se ha sugerido que los péptidos vegetales no interactian
directamente con los fosfolipidos de la membrana plasmatica.
Por ejemplo, se ha observado que las defensinas Dm-AMP1 de
Dahlia merckii, y Rs-AFP2 de Raphanus sativus inducen una serie
de respuestas relativamente rdpidas, ocasionando un aumento
en la salida de potasio y un incremento en la entrada de calcio.
Una variante de Rs-AFP2, que exhibe mayor actividad anti-
fingica, provoca mayor entrada de calcio que la RS-AFP2 na-
tiva. En contraste, otra variante de RsAFP2 que no exhibe acti-
vidad antifiingica no es capaz de inducir ningin cambio en el
nivel de entrada de calcio en las células de los hongos, lo que
apoya este modelo.

USO DE PEPTIDOS ANTIFUNGICOS
O ANTIBACTERIANOS PARA INCREMENTAR
LA RESISTENCIA A FITOPATOGENOS

En varios trabajos se ha reportado que la expresiéon de péptidos
con actividad antifingica o antibacteriana en plantas, inde-
pendientemente de su origen, permite que éstas presenten ma-
yor resistencia a la invasién por patégenos. Debido al potencial
que presentan estos péptidos, varios grupos estan explorando la
posibilidad de generar plantas de interés agronémico que ex-
presen péptidos capaces de inactivar a los patégenos que las
atacan. Por ejemplo, en la mariposa productora de seda Hyalop-
hora cecropia se aislé un péptido catiénico de tipo cecropina-
melitina, el cual mostré un amplio espectro de actividad con-
tra fitopatégenos. Posteriormente se aislé el gen y se expresé en
plantas de papa y tabaco. Las plantas transgénicas fueron capa-
ces de resistir el ataque de hongos como Fusarium sp, Phytopht-
hora sp y la bacteria Erwinia sp.

De manera similar, a partir de la piel de Xenopus laewis se ais-
16 la magainina 2, la cual funciona como péptido de defensa.
DeGray y colaboradores (2001) emplearon el ADN que codifica
para un andlogo de la magainina 2 (péptido sintético MSI-99),
lo introdujeron en el genoma plastidico de tabaco y las plantas
transgénicas resultantes fueron capaces de inhibir en mas de un
95 por ciento el crecimiento de la bacteria Pseudomonas syrin-
gae pv tabaci y de los hongos Aspergillus flavus, Fusarium moli-
niforme y Verticillium dahliae. En analisis de la descendencia se
encontré que la proteccién se mantenia atn después de dos ge-

neraciones.
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En otro trabajo, introdujeron el gen del péptido
Myp30, otro derivado de la magainina, en ta-
baco. Las plantas transgénicas que expresa-
ron Myp30 fueron capaces de inhibir el
crecimiento de la bacteria Erwinia carota-
va y del hongo Pernospora tabacina.

En las plantas también se han ais-
lado péptidos biocidas. Por ejemplo,
del endospermo de maiz se aislé un
grupo de péptidos solubles basicos
que mostraron actividad antimi-
crobiana. Uno de esos péptidos se
denominé MBP-1 y se purificé a
homogeneidad. MBP-1 tiene un peso
molecular de 4 mil 127 daltons, estd consti-
tuido por 33 aminodcidos y exhibe activi-
dad antimicrobiana in vitro. Ademads, in-
hibe la germinacién de las esporas y
el crecimiento de las hifas de varios
hongos fitopatégenos, como Fusa-
rium moniliforme y Fusarium grami-
nearum.

De las semillas de Mirabilis jalapa
se han aislado dos péptidos que inhi-
ben fuertemente el crecimiento de hon-
gos. Fueron denominados como Mj-AMP1 y
M;j-AMP2, respectivamente; dichos péptidos son bésicos y es-
tén compuestos por 37 y 36 aminodcidos; ambos contienen tres
puentes disulfuro y difieren entre si en sélo cuatro aminodcidos.
Tanto Mj-AMP1 como Mj-AMP2 mostraron un amplio espec-
tro de actividad antifiingica, inhibiendo el crecimiento de Fu-
sarium sporotrichoides, Fusarium culmorum y de trece cepas mds
de hongos con gran efectividad.

Recientemente se aislaron cuatro péptidos a partir de las se-
millas de Impatiens balsamina. Estos péptidos inhibieron el creci-
miento de una amplia gama de hongos y bacterias in wvitro, pero
fueron inocuos cuando se aplicaron a cultivos de fibroblastos o
células de piel humana. Fueron denominados como Ib-AMP1,
Ib-AMP2, Ib-AMP3, Ib-AMP4, estdn constituidos por cerca de
20 aminodcidos, son altamente basicos y contienen cuatro resi-
duos de cistefna a través de las cuales forman puentes disulfuro
intramoleculares. En este mismo trabajo se aislé y caracterizé el
ADN complementario (obtenido a partir del ARN mensajero) de
estos péptidos, determindndose que los cuatro son codificados
en un solo ARN mensajero y que la protefna precursora consiste

De las semillas de
Mirabilis jalapa se han aislado
dos péptidos que inhiben
fuertemente el crecimiento
de hongos
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de un prepéptido seguido de seis dominios de
péptidos maduros, cada uno precedido de un
dominio de propéptido. Entre los hongos cuyo
crecimiento inhiben se encuentran Alternaria
longipes, Fusarium culmorum, Penicillium digita-
tum, Collectotrichum sp., Gloeosporium solani y

Sclerotinia sclerotiorum.
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También se han identificado polipéptidos vegetales de ma-
yor peso molecular que exhiben actividad antipatégena; un
ejemplo es una proteina de 10 kilodaltons aislada de semillas de
girasol (Helianthus annuus). Esta proteina tiene alta similitud
con las que realizan la transferencia de lipidos, y se denominé
Ha-AP10. Es capaz de inhibir el crecimiento de Fusarium sola-
ni 'y Fusarium sp a concentraciones de tan s6lo 6.5 microgramos
por mililitro. Otro polipéptido (Cs-TL1) fue aislado de semillas
de castafia y present6 actividad contra Trichoderma wiride y Fu-
sarium oxysporum, in vitro. Tiene un peso molecular de 23 kilo-
daltons, es muy bésico y parece que se secreta a la matriz extra-
celular.

Dado el creciente interés por incrementar la resistencia de
las plantas agronémicamente importantes, se estd explorando
la posibilidad de conferirles resistencia mediante la transferen-
cia y sobreexpresién de los péptidos biocidas aislados a partir de
otros vegetales. Un ejemplo reciente es el descrito por Gao y
colaboradores (2000), quienes demostraron que el péptido al-
fAFP, aislado de semillas de alfalfa, fue capaz de conferir protec-
cién a plantas transgénicas de papa contra el hongo Verticillium
dahliae. Ademss, esta resistencia se expresé tanto en condicio-
nes de invernadero como de campo, y los niveles de tolerancia
conferidos a las plantas fueron similares o superiores a los obte-
nidos con la aplicacién de sustancias agroquimicas.

También se ha demostrado que la expresién de las defensi-
nas vegetales en otros organismos o en plantas transgénicas
confiere resistencia al ataque de patégenos. La expresién cons-
titutiva en tabaco de una defensina obtenida de la raiz de rdba-
no dio resistencia a Alternaria longipes, y en tomate incremen-
t6 la resistencia a Alternaria solani. En canola (Brassica napus)
la expresion constitutiva de una defensina de chicharo aumen-
t6 ligeramente la resistencia a Leptosphaeria maculans.

En conclusion los péptidos biocidas son componentes im-
portantes de la defensa del hospedero y potencialmente pueden
ser utilizados para mejorar plantas de interés agronémico a tra-
vés de la ingenieria genética y aumentar asf su resistencia a los
patdgenos que las afectan.

PERSPECTIVAS

Muchos de los trabajos descritos se han realizado a nivel de la-
boratorio o en condiciones de invernadero, lo cual en sentido
estricto no representa las condiciones de campo. Pero cabe en-
fatizar que muchas de estas evaluaciones se han realizado con-
tra fitopatégenos que afectan a un amplio rango de hospederos,
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tales como Rhizoctonia solani y Botrytis cinerea, patégenos para los
cuales hay pocas fuentes de resistencia para el mejoramiento
convencional de cultivos agronémicamente importantes (Punja,
2001).

La produccién de plantas transgénicas resistentes a diferen-
tes enfermedades se estd explorando intensamente en el sector
privado, pero hasta hoy sus desarrollos no han sido divulgados.
No obstante, el mercado potencial de los compuestos con acti-
vidad antifiingica tiene un futuro estable y sus oportunidades se
expanden continuamente. En el mundo occidental, la deman-
da de compuestos antiflingicos crece en paralelo con el aumen-
to en la demanda de compuestos de belleza; en los pafses en de-
sarrollo cada dfa se requieren mas compuestos para controlar el
crecimiento de hongos en los alimentos y para terapias médicas
como tratamientos contra el virus de la inmunodeficiencia hu-
mana, causante del sida, el transplante de 6rganos vy las terapias
contra el cdncer. Esta es una de las partes del mercado con ma-
yor crecimiento, de forma que en la actualidad el mercado
mundial de compuestos antifiingicos genera cerca de cinco mil
millones de délares.

Existen mds de cien compafifas en el mundo que estdn in-
volucradas activamente en la investigacién y desarrollo de
compuestos antiftingicos. Varias son las farmacéuticas mads
grandes, como Merck, Pfizer, Schering-Plough, Farmacéutica
Fujisawa y Janssen. En el dltimo afio estas compafifas han de-
sarrollado al menos 20 tipos diferentes de compuestos antifin-
gicos; los de tipo “azol” ocupan el primer lugar, pero los pépti-
dos antifingicos o antimicrobianos estdn muy cerca (Bioseker
Group, http://leaddiscovery co uk/reports/bioseeker002.html).

Como la tecnologia se dirige hacia la utilizacién de promo-
tores especificos para tejidos o hacia la utilizacién de promoto-
res inducibles por el patégeno, la utilizacién de péptidos con
propiedades antifiingicas o antimicrobianas y la manipulacién
de los genes de resistencia en las plantas ayudardan potencial-
mente en un futuro a prevenir las pérdidas ocasionadas por di-
chos organismos.

No obstante las ventajas y bondades que se vislumbran con
la generacién de plantas que sobreexpresen péptidos biocidas,
no deberd perderse de vista que, de las cerca de 100 publicacio-
nes cientificas que han aparecido a la fecha con este tema, cer-
ca del 30 por ciento han sido realizadas utilizando el tabaco co-
mo sistema modelo. Por ello es necesario que en los proximos
5 a 10 afios se realicen estudios en un mayor nimero de espe-
cies, y sobre todo que se incluyan las plantas que son la base
fundamental de la alimentacion.

En los paises en desarrollo
cada dia se requieren
mas compuestos
para controlar el crecimiento
de hongos en los alimentos
y para terapias medicas
como tratamientos contra
el virus de la inmunodeficiencia
humana, causante del sida,
el transplante de 6érganos
y las terapias contra el cancer
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Ademids, no deberd olvidarse que actual-
mente no existe una legislacién adecuada en
cuanto al manejo de las plantas mejoradas ge-
néticamente: por ello deber4 trabajarse en es-
te sentido y ser conscientes de que si no se al-
canza un consenso en este punto, las plantas
sobreproductoras de péptidos biocidas no po-
dran liberarse al mercado, hecho que sin duda
retrasard el avance de esta drea de estudio.
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