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9 LA céLua N-1: DEFINICION DE CELULA

DESDE LA PERSPECTIVA DE UN VIROLOGO DE CUASIESPECIES
Jorde Gamey Castilla, Belen Valenyuela Reguena g Y. Ricardo rtrias-Gongiles

La investigacion es investigacion de realidad, que ocurre en muchas formas. Para entenderlo, tenemos que reconocer que la
realidad estd abierta y por eso es inagotable. Asi, la investigacion es una tarea sin fin. La realidad también es miiltiple en dos
sentidos: hay muchas cosas, y también lo real es miltiple porque lo que es abierto es su propio cardcter de realidad.

Discurso de aceptacién de Xavier Zubiri con motivo de la concesién del Premio Santiago Ramén y Cajal en 19821

1 término célula fue introducido por Robert

Hooke (1635-1703), quien al observar secciones

de corcho con el microscopio comparé sus dimi-

nutas estructuras con “pequefias habitaciones”
(cella en latin)?. Esta imagen de la célula como habi-
taculo —un espacio delimitado que contiene y organiza
elementos— se ajusta bien a la concepcién sustancialista
de Aristételes, para quien toda sustancia integra materia
y forma en una unidad. Aun cuando la perspectiva se
amplia con la teorfa evolutiva, seguimos comprendiendo
en gran medida a la célula bajo categorfas heredadas de
este marco aristotélico, especialmente la idea de esencias
comunes que permiten su clasificacién.

Sin embargo, esta posibilidad clasificatoria siempre tro-
pieza en biologfa con el problema de la variacién. Definir
y ordenar la diversidad de las especies en la naturaleza ha
sido siempre un desafio, y lo mismo ocurre en virologfa:
resistencias a solventes, morfologias de capside, seroti-
pos, aislados geograficos, tipos de material genético o ge-
notipos han dado lugar a distintas categorias de clasifica-
cién. De manera andloga, la biologfa celular ha buscado
tipologias estables. Si bien las definiciones tradicionales
(morfologfa, localizacién, fisiologfa) han servido de base,
las tecnologfas recientes de single-cell omics, en particular
la secuenciacién de ARNm de célula Gnica, han revela-
do variaciones incluso entre células previamente consi-
deradas de un mismo tipo®..

Frente a la nocién sustancialista de la célula, donde cada
nueva metodologia revela que siempre hay algo que se
escapa, proponemos una definicién alternativa inspirada
en la existencia misma de los virus. La infeccién, en este
ensayo, no debe entenderse ni como una reaccién entre
dos “sustancias” —virus y célula— que existen por separa-
do hasta encontrarse, al modo de la quimica o la fisica, ni
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tampoco en términos de un parasitismo clasico, en el que
un organismo se multiplica a expensas de su hospeda-
dor como explicarfa la biologfa. El virus se concibe aquf
como una entidad semidtica: funciona como una sefial'.

Para ilustrar la diferencia con un proceso estrictamen-
te mecanico, como por ejemplo una reaccién en cadena
de fisién nuclear —“parecido” a una amplificacién viral—,
alli cada paso se explica por el anterior en una sucesién
lineal de impactos, pero nada se organiza m4s all4 de eso.
Por el otro lado, en una infeccién parasitaria cldsica, el
pardsito conserva su metabolismo e identidad incluso
fuera del hospedador. El virus, en cambio, no actda ni
como una causa externa que produce efectos de manera
lineal, ni como un parédsito autosuficiente. Lo que hace
es abrir un campo de posibilidades, obligando a la célu-
la a reorganizarse, a responder, a integrar o rechazar esa
alteridad en su propio funcionamiento. En este sentido,
el virus opera como una sefial, como un operador comu-
nicativo, un organizador de relaciones moleculares que
moviliza a la célula a desplegar un repertorio de respues-
tas, y no solamente de defensa, algunas incluso en contra
de la coherencia habitual de su organizacién. Asi, des-
encadena y reorganiza actividades enzimaticas latentes
y vias de comunicacién reprimidas, fragmentadas, com-
partimentadas, enlentecidas o desfavorecidas termodi-
ndmicamente!.

Hipotetizamos que esas posibilidades existen porque al-
guna vez fueron realidades de la célula, es decir, que el
virus como sefial reactiva y actualiza procesos celulares
originados en distintos momentos de la historia evolu-
tiva. Por ejemplo, los viroides de plantas —que replican
su RNA genémico mediante un mecanismo de circulo
rodante—, o los elementos internos de entrada ribosémi-
ca del virus de la paralisis del grillo —capaces de unirse
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directamente a los ribosomas e ini-
ciar la traduccién de manera inde-
pendiente de los factores proteicos
de inicio de la traduccién—, indican
que la célula actual conserva propie-
dades que permiten restaurar, al me-
nos fragmentariamente, actividades
propias de la célula primitiva. De
este modo, distintos virus podrian
estar actualizando procesos celulares
ancestrales que quedaron parcial o
aparentemente silenciados, en di-
ferentes momentos evolutivos, ac-
tuando como herramientas arqueo-
l6gicas”.

A partir de esta presentacién de los
virus como alteridad celular, pro-

ponemos definir la célula segin la
expresion de N-1, retomando la
nocién de Mil mesetas de Deleuze y
Guattaril®”. Aqui, N representa la
vasta coleccién de posibles estados
celulares: formas, origenes, patrones
de expresién génica, interacciones
metabdlicas, etc. y el =1 no signifi-
ca una resta, sino aquello que impi-
de que N se cierre sobre si mismo,
que se unifique en una sola entidad
llamada “la célula”. El -1 deshace
la sustancializacién y sefiala que la
célula no es una unidad cerrada vy
homogénea, sino una multiplicidad
abierta. En este marco, los virus en-
carnan ese —1, actuando constan-
temente como agentes de innova-
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Espacios dejados por las células vegetales muertas, dibujados por Robert Hooke (1635-1707) al
observar delgadas laminas de corcho al microscopio compuesto: “Observation XVIII” en su libro
Micrographia (1665). Los poros (paredes celulares vacias) le recordaban a las celdas de un monas-
terio o de un panal (/magen de dominio publico).
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cién genética y manteniendo asi la
apertura de los organismos hospeda-
dores!®"l,

La célula, entendida como N-1, se
actualiza en su encuentro con cada
virus, o mas exactamente, con cada
poblacién concreta de genomas vi-
rales (quasispecies)”. La célula es,
asf, una pluralidad de posibilidades:
un entramado de redes de comuni-
cacién en transformacién contexto-
dependiente, que se reorganiza provi-
sionalmente en su interaccién con
las poblaciones de virus de la gripe,
de la hepatitis C, de la polio, o el
virus de la inmunodeficiencia hu-
mana. Cada infeccién actualiza una
configuracién distinta de N, mos-
trando que la célula no existe como
sustancia previa, sino como un cam-
po de posibilidades moduladas por la
infeccion.

La célula N-1 puede imaginarse a
la vez como un rizoma deleuziano y
como una bola que recorre el paisa-
je epigenético de Waddington: un
tejido sin centro jerdrquico, com-
puesto de conexiones méviles que
se reconfiguran en cada encuentro
con la poblacién viral. Los virus ac-
tdan como vectores que deforman
ese rizoma, alteran el paisaje de
Waddington y, al mismo tiempo, lo
expanden: profundizan algunos va-
lles, aplanan otros y pueden abrir
cauces imprevistos (lineas de fuga,
en términos deleuzianos). Un ejem-
plo de este tipo de novedad evolu-
tiva deleuziana podria ser la coop-
tacién de retrovirus endégenos que
originé la sincitina, proteina clave
para la formacién de la placenta v,
por tanto, para el desarrollo de la
gestacién vivipara en los mamiferos.

En biologia del desarrollo, aunque
histéricamente se hablé de jerar-
quias de genes o de factores “maes-
tros” que orientan la diferenciacion,
las perspectivas actuales destacan la
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existencia de genes dindmicos!"”, que participan en redes
de regulacién altamente dependientes del contexto!'”,
en las que multiples factores interactian vy se retroali-
mentan mutuamente. La célula N-1, en su interaccién
con los virus, refuerza, o tal vez lleva al limite precisa-
mente esta visién: no la de un mando jerdrquico o lineal,
sino la de una red en la que algunos genes activados se

rén, casi el 30 % de ellos, considerados individualmente,
facilitan la multiplicacién de determinados virus!'.

En definitiva, lo que planteamos es que cada poblacién
viral constituye una alteridad celular que se manifiesta
en forma de sefial*!'”'y que cada célula no es una sustan-
cia acabada, sino (N-1), un campo de posibilidades que

se actualiza y reorganiza en su encuentro con cada virus.
La célula N-1, entonces, es una pluralidad en devenir,
modulada por los alineamientos intracelulares que cada
poblacién viral convoca.

orientan hacia la restauracién de la estabilidad celular,
mientras que otros, bajo las mismas condiciones, favo-
recen las transformaciones promovidas por el virus. Un
ejemplo ilustrativo son los genes inducidos por interfe-
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La célula N-1
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