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Resumen: El objetivo del presente trabajo es hacer un analisis de los contenidos de
bioquimica que aparecen en los capitulos de enzimologfa de los textos universitarios,
tales como Quimica bioligica (Blanco, 2005) y Bioquimica (Stryer, 1988), mediante las
herramientas proporcionadas por la concepeion estructuralista de las teorias cientificas (Balzer,
Moulines & Sneed, 1987). Especificamente, mostraremos las lineas de especializacion
que capturan aquellos “ejemplos paradigmaticos” o “ejemplares” que aparecen en
ambos manuales, mencionando, ademads, un ejemplar adicional presentado en uno
s6lo de los libros analizados (Blanco, 2005), a los efectos de mostrar que, aunque
existe una cierta heterogeneidad en la presentacién de los temas, éstos se logran inte-
grar de modo natural en una y la misma teorfa: la teorfa de la bioquimica dinamica o
metabolica.
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The theory of metabolic biochemistry and its intended applications

Abstract: The aim of the present paper is to analize the biochemical contents that
appear in the chapters dedicated to enzimology in universitary text-books such as
Biological Chemistry (Blanco, 2005) and Biochemistry (Stryer, 1988), by means of the con-
ceptual tools of the structuralist view of sceintific theories (Balzer, Moulines & Sneed, 1987).
Specifically, we will show the specialization lines that capture those “paradigmatic
examples” or “exemplars” that ocurr in both text-books, including an aditional exem-
plar present in just one of the analized text-books (Blanco, 2005), aiming to show
that, even though it exists a certain heterogeneity in the presentation of the topics,
these are integrated in a natural way in one and the same theory, namely: the theory of
dinamical or methabolic biochemistry.
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1 INTRODUCCION

El importante papel que juegan los libros de texto en la ensefianza de la
ciencia, que es sefialado en los tltimos afios desde la pedagogia por autores
como Litwin (1997), quien destaca que los docentes y los alumnos tienden
a utilizar los libros de texto como uno de los principales recursos en el
proceso de ensefianza-aprendizaje ya que el libro impregna la practica,
trasmite los contenidos y organiza las experiencias de los alumnos con una
enorme fuerza legal, ya habia sido sefialado por filésofos de la ciencia co-
mo Fleck (1935) y Kuhn (1970, 1977). En ese sentido, Fleck afirma que “la
iniciacién a la ciencia se realiza de acuerdo con métodos pedagdgicos espe-
ciales” (Fleck, 1935, p. 148) a través de los libros de texto, en tanto que
Kuhn, quien siguiendo a Fleck sefiala que “[l]a caracteristica mas notable
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de esta educaciéon consiste en que, en grado totalmente desconocido en
otros campos, se realiza mediante libros de texto” (Kuhn, 1977, p. 228),
realiza un primer analisis de ellos. En dicho analisis, Kuhn introduce por
primera vez el término de posiblemente mayor repercusién de su trabajo,
el de ‘paradigma’
En estos libros aparecen soluciones a problemas concretos que dentro de
la profesion se vienen aceptando como paradigmas, y luego se le pide al es-
tudiante que resuelva por si mismo, con lapiz y papel o bien en el laborato-
rio, problemas muy parecidos, tanto en método como en sustancia, a los
que contiene el libro de texto o a los que se han estudiado en clase. Nada

mejor calculado para producir ‘predisposiciones mentales’ o Einstellungen.
(Kuhn, 1977, p. 229)

A través de la familiarizacién con los ejemplos estandarizados, acepta-
dos o compartidos, de las soluciones a problemas concretos o selectos, o
paradigmas, que luego serfan llamados “ejemplares” (Kuhn, 1970, p. 187),
y del intento de resolver los problemas planteados en el libro de texto, por
el profesor en clase o en los examenes, se aprende, de una manera no dis-
cursiva, a ver qué entes pueblan el universo de la investigacién, cuales son
las preguntas que pueden plantearse, cudles las respuestas admisibles y
cudles los métodos para ponerlas a prueba, y a resolver los problemas o
“rompecabezas” novedosos, aunque similares a los anteriores, que surgen
en el transcurso de la investigacion cientifica (o “ciencia normal”). Los
problemas o “rompecabezas” son resueltos adaptando las generalizaciones
simbélicas (aquellos componentes de los paradigmas-matrices disciplinates
que hacen las veces de leyes en su acepcién tradicional, pero que serfa me-
jor concebir como “esquemas de ley”) y obteniendo las formas especificas
que requieren dichas generalizaciones para su aplicacién a los problemas
particulares; en el caso de nuevos problemas o “rompecabezas”, éstos se
resuelven a partir de su visualizacién como problemas andlogos a los ya
resueltos (Kuhn, 1970, pp. 35 y ss., 179, 187 y ss.).

Quimica bioldgica (Blanco, 2005) y Bioguimica (Stryer, 1988) son dos libros
de textos universitarios utilizados en muchos cursos en Argentina, as{ co-
mo también en otros paises de habla castellana y portuguesa, que se ajustan
a las caracteristicas seflaladas por Kuhn (1970). Es comun que estos libros
formen parte de la bibliografia obligatoria en las carreras bioquimicas, bio-
légicas y biomédicas, y que, por lo tanto, sea frecuente encontrarlos en las
bibliotecas de las facultades donde se imparten dichas carreras.
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La bioquimica, en su caracterizacién mas simple, puede ser entendida
como el estudio quimico de los seres vivos. A su vez, ésta puede dividirse
en dos amplias areas de estudio. Por un lado, la bioguimica estitica, que anali-
za la estructura de las macromoléculas organicas (proteinas, carbohidratos,
lipidos y 4cidos nucleicos, ademas de otras pequefias moléculas presentes
en las células); por el otro, la bioquimica dindmica, que estudia su caracter
funcional. Esta ultima captura las reacciones guimicas que ocurren en todo set
vivo en cada instante, es decir, las reacciones quimicas mefabdlicas. El traba-
jo aqui presentado se centra en aquella parte de la bioquimica dinamica
conocida como enzgimologia, o conocimiento de las enzimas, que es el pilar
fundamental de la investigacion en la bioguimica de los procesos metabilicos:
en cada una de las reacciones quimicas metabdlicas que ocutrren en los
seres vivos en cada instante se ve implicada por lo menos una engima. Mas
aun, el conocimiento de las enzimas ha sido un factor decisivo en la com-
prension de los fendmenos biolégicos.

El objetivo del presente trabajo es hacer un analisis de los contenidos
de bioquimica que aparecen en los capitulos de enzimologia de los textos
universitarios mencionados mas arriba, mediante las herramientas propor-
cionadas por la concepcion estructuralista de las teorias cientificas'. Especificamen-
te, mostraremos las lineas de especializacién que capturan aquellos “ejem-
plos paradigmaticos” o “ejemplares” que aparecen en ambos manuales,
mencionando, ademas, un ejemplar adicional presentado en uno sélo de
los libros analizados (Blanco, 2005), a los efectos de mostrar que, aunque
existe una cierta heterogeneidad en la presentacién de los temas, éstos se
logran integrar de modo natural en una y la misma teoria: la teoria de la
bioquimica dindmica o metabdlica.

I La concepcién estructuralista de las teorfas se inicia en los Estados Unidos con la obra fun-
dacional realizada por un antiguo estudiante de Suppes, Joseph Sneed (1971), y se desarrolla
en posteriormente en Centroeuropa, principalmente en Alemania Federal, durante los afios
setenta y ochenta de la mano de aquel que reintrodujera la filosofia analitica en general y la
filosofia de la ciencia en particular en los paises de habla alemana y demds paises de Europa
Central luego de la Segunda Guerra Mundial, Wolfgang Stegmiiller (1973, 1979), y sus disci-
pulos C.Ulises Moulines (1975, 1982, 1991) y Wolfgang Balzer (1978, 1982, 1985). En estos
afios la escuela amplia el aparato metatedrico inicial y extiende su ambito de aplicacién hacia
diversas disciplinas cientificas. Los resultados principales de esta primera época se recogen a
finales de los ochenta en la summa estructuralista de Balzer, Moulines & Sneed (1987). Una
bibliograffa muy completa de los trabajos en esta época desde y sobre la concepcién estruc-
turalista se encuentra en Diederich, Ibarra & Mormann (1989), bibliografia que es actualiza-
da en Diederich, Ibarra & Mormann (1994).
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2 LOS EJEMPLARES DE LA ENZIMOLOGIA

En el capitulo “Enzimologia” de los libros de texto analizados, los

“ejemplares” que se repiten son el de la enzima succinato deshidrogenasa
(inhibicién competitiva) y el de la acetilcolinesterasa (inhibicién irreversi-

ble)2.
El primer “ejemplar” compartido:

Un ejemplo de inhibicién competitiva muy bien estudiado es el de la succi-
nato deshidrogenasa por el malonato (forma ionizada del acido malénico).
La succinato deshidrogenasa cataliza la oxidacién de succinato, el cual piet-
de dos hidrégenos para convertirse en fumarato. El dcido malénico tiene
semejanza estructural con el acido succinico; es también un acido dicar-
boxilico de cadena lineal, pero con un carbono menos. En el centro activo
de succinato deshidrogenasa existen grupos con cargas positivas que atraen
los carboxilatos del succinato. Otros diacidos con funciones — COO- —
[carboxilato] separadas por una distancia adecuada, como es el caso del ma-
lonato y algunos otros acidos dicarboxilicos, se fijan al sitio activo de la en-
zima. Esta no puede deshidrogenar al malonato, pues su cadena carbonada
es diferente de la del succinato y por ello la accién de la enzima es blo-

queada (Blanco, 2005, p. 1306).

El segundo “ejemplar” compartido:

La accién de los gases neurotéxicos sobre la acetilcolinesterasa, una enzima
que juega un importante papel en la transmisiéon de los impulsos nerviosos,
es un ejemplo de inhibicién irreversible. El diisopropilfosfofluoridato
(DIPF), uno de estos agentes, reacciona con un residuo ctitico de serina en
el centro [sitio] activo del [de la] enzima, para formar un[a] enzima inactivo
[inactiva] diisopropilfosforilado (Stryer, 1988, p. 198).

Por otra parte, encontramos la inhibicién reversible no competitiva que

ocurre en el caso del envenenamiento por cianuro:

Otros inhibidores se unen a metales componentes de la molécula de enzi-
mas y producen su inhibicién. Este es el mecanismo de accién del cianuro,
poderoso veneno que se fija al hierro (Fe) de citocromos, catalasas y pe-
roxidasas y bloquea su actividad (Blanco, 2005, p. 137).

Este “ejemplar” se presenta en Blanco (2005), pero no en Stryer (1988).

2 En todos los casos se presentan los “ejemplares” del libro de texto en el que estan mas
exhaustivamente desarrollados.
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3 ALGUNAS NOCIONES ESTRUCTURALISTAS PARA EL
ANALISIS DE LAS TEORIAS

Para la concepeion estructuralista de las teorias cientificas® — como para toda
concepcion semdntica O modelo-tedrica — una teorfa empirica 7o es una entidad
lingdiistica, sino que considera que el componente mas basico para la identi-
dad de una teorfa es una dase de modelos en el sentido de Tarski. Sin embar-
go, v a diferencia de otra de las concepciones de la familia semanticista, la
concepcién suppesiana de las teorias, para la concepcion estructuralista una
teorfa no debe ser identificada con una clase de estructuras (o modelos),
sino, antes bien, con una serie de clases de estructuras jerarquicamente
organizadas; cada clase de estructuras es denominada “elemento teérico” y
a la serie total la llamamos “red tedrica”; una teorfa es (usualmente) una red
Jerdrquica de elementos tedricos.

El tipo mas simple de estructura conjuntista susceptible de ser conside-
rado una elucidaciéon formal del concepto intuitivo de teorfa cientifica es,
entonces, el denominado elemento tedrico Ty puede ser identificado, en una
primera aproximacion, con el par ordenado consistente en un nuicleo #drico
Ky en un conjunto de aplicaciones pretendidas, propuestas o intencionales I. T =
(K, I). El nicleo K es la parte formal de la teotfa, que expresa los recursos
conceptuales a diferentes niveles y las restricciones-leyes que segin la teo-
rfa rigen su ambito de estudio. El conjunto de aplicaciones intencionales I
constituye la parte aplicativa del elemento tedrico, y especifica, en términos
no-tedricos respecto de la teoria, los sistemas empiricos a los que la teoria
pretende aplicarse, de los que pretenden que son regidos por sus restric-
ciones-leyes. Veamos esto mas detenidamente.

3 Si bien es en Europa Central en donde la concepcién estructuralista ha llegado a ser bien
conocida, valorada y practicada en los medios epistemolégicos, y es en revistas tales como
Erkenntuis, Synthese, Studia Logica, Philosophia Naturalis o Zeitschrift fiir allgemeine Wissenschafist-
heorie o en las actas de los coloquios alli realizados que se encuentran las contribuciones mas
importantes y mas numerosas a la discusion o al desarrollo de la concepcién estructuralista,
esta concepcién también ha sido difundida y desarrollada en paises de habla castellana,
tanto europeos como latinoamericanos (Moulines, 1982, 1991; Balzer, 1997; Stegmiiller,
1981, 1983; Diez & Lorenzano, 2002b). Para una presentaciéon sucinta de esta concepcion
metatedrica, ver Diez & Lorenzano (2002a). Para una discusion e incorporacion al estructu-
ralismo de varios topicos generales de la filosoffa de la ciencia, ver Balzer & Moulines
(1996), Diez & Lorenzano (2002b) y Ernst & Niebergall (2006). Para una reconstruccion
estructuralista de teorfas “mds o menos simples”, ver Balzer (1997), Balzer, Moulines &
Sneed (1987, 2000) y Diez & Lorenzano (2002b).
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El nicleo K es un conjunto ordenado formado por los siguientes elemen-
tos: M,, M, My, Cy L. Los modelos potenciales M, simbolizan la clase
total de entidades que satisfacen las condiciones que caracterizan matema-
ticamente al aparato conceptual de la teorfa y son aquellas estructuras de
las cuales tiene sentido preguntarse si son modelos, pero que todavia no se
sabe si efectivamente lo son. Los modelos actuales M simbolizan las enti-
dades que satisfacen la totalidad de las condiciones introducidas, es decir,
que ademas satisfacen la(s) ley(es) fundamental(es) de la teoria, siendo asf la
contraparte modelo-tedrica de tal(es) ley(es). Los denominados modelos
(potenciales) parciales My, que describen, mediante conceptos no-teéricos
relativos a la teorfa en cuestion, los sistemas posibles a los que es concebi-
ble aplicar dicha teorfa, constituyen la “base empirica” de la teorfa. El es-
tructuralismo rechaza la distincién “teérico/observacional” por ambigua.
Esta distincion esconde en realidad dos distinciones no coextensivas: “ob-
servacional/no observacional”, de un lado, y “no tedrico/tedrico”, de otro.
Para el analisis de la estructura local de las teorias, la distincion relevante es la
segunda. Ahora bien, esta distincién no es una distinciéon absoluta, sino que
esta relativizada a las teorfas. Un término, o un concepto, o una entidad, no
es tedrico 0 no tedrico sin mas, sino relativamente a una teoria dada. Por eso no
se debe hablar tanto de teoricidad cuanto de T-teoricidad, teoricidad relati-
vamente a la teorfa T. La idea es que un concepto es T-tedrico si es un con-
cepto propio de la teorfa T, introducido por ella, y es T-no-tedrico si es un con-
cepto previamente disponible a T. La formulacién precisa del criterio de T-
teoricidad usa la nocién técnica de método o procedimiento de determinacion, que
no podemos presentar aqui en detalle. Informalmente, dicho criterio estable-
ce lo siguiente. Un concepto es T-no-tedrico, si es anterior a T, e.e. si tiene
procedimientos de determinacion zdependientes de T, en cambio es T-tedrico,
si es propio de T, si su determinacién depende siempre de T. Un método o
procedimiento de determinacion se considera dependiente de la teorfa T' si
presupone la aplicabilidad de T, la validez de sus leyes, esto es, si usa o pre-
supone modelos actuales de T. La idea es que un concepto es T-tedrico si no
se puede determinar sin presuponer la aplicabilidad de T, si #do procedi-
miento para su determinacion la presupone; y es T-no-tedrico si tiene algin
procedimiento de determinacién T-independiente, si es posible determinarlo
sin suponer la aplicacion de la teoria, por mas que también tenga otros T-
dependientes. El conjunto de los M, es el conjunto de los modelos poten-
ciales M, una vez que se han recortado de éstos los términos T-tedricos.
Los dltimos componentes del nucleo son las condiciones de ligadura C'y
los vinculos L, que reflejan los relaciones entre los distintos modelos de la
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misma teotfa (o sea, relaciones intermodélicas intratedricas) o con modelos
de otras teorfas (es decir, relaciones intermodélicas intertedricas), respecti-
vamente.

El dominio de aplicaciones pretendidas, propuestas o intencionales I, por su parte,
constituye la clase de aquellos sistemas empiricos a los que uno desea apli-
car el nicleo K. Ellos no pueden ser caracterizados por medios puramente
formales. Para una mejor comprension es necesario hacer referencia a dos
caracteristicas de dichas aplicaciones:

a) las aplicaciones pretendidas de una teorfa T se individualizan y descri-
ben mediante el vocabulario previo a T, esto es, mediante el aparato concep-
tual T-no-tedrico. Por tanto, las aplicaciones pretendidas que conforman la
base empirica de la teorfa, los “datos” de la teotfa, ciertamente estin carga-
dos de teorfa, pero no de la teorfa para la que son datos, sino de otra previa o
antecedente. Cada aplicacion pretendida es entonces un determinado modelo
parial, por tanto, I © My,

b) la seleccion de las aplicaciones, la determinacion de 1, contiene elemen-
tos pragmaticos ineliminables, pues tal determinacion es esencialmente snzen-
cional y paradigmatica. La determinacion es intencional, porque lo que hace de
un sistema especifico que sea una aplicacion pretendida es que sea un objeto
intencional de los usuarios de la teotfa, e.e. que la comunidad cientifica fenga
la intencion de aplicar las constricciones-leyes a tal sistema. Y es paradigmatica
debido a que el conjunto I no se caracteriza mediante una lista de todos los
sistemas empiricos que son aplicaciones intencionales, sino paradigmaticamente,
a través de sus semejanzas con las aplicaciones-tipo o tipicas, y no por com-
partir un conjunto de condiciones necesarias y suficientes.

Algunos ejemplos de teorias cientificas reales pueden ser de hecho re-
construidas mediante ## elemento tedrico. Sin embatgo, esto es verdadero
so6lo para los tipos mas simples de teorfas con los que uno se pueda encon-
trar. A menudo, teorias individuales en el sentido intuitivo deben ser con-
sideradas como agregados de varios (a veces de un gran nimero de) ele-
mentos teoricos. Estos agregados son llamados redes fedricas. Esto refleja el
hecho de que muchas teorias poseen leyes de distintos grados de generali-
dad dentro del mismo marco conceptual. Una teorfa no es un tipo de enti-
dad democratica, sino, mas bien, un sistema fuertemente jerarquico. La
idea es que el conjunto de elementos tedricos represente la estructura (sin-
cronica) de una teorfa en sus diferentes estratos, esto es, en sus diversos
niveles de “especificidad”. Tal conjunto, partiendo de elementos muy gene-
rales, se va concretando progresivamente en diversas direcciones cada vez
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mas restrictivas y especificas, las “ramas” de la red tedrica. La relacion que se
debe dar entre los elementos tedricos para considerar el conjunto una red es
de “concrecion” o “especificaciéon” o, como se dice en terminologia estruc-
turalista, de especializacion, que es una relacion no-deductiva, reflexiva, antisi-
métrica y transitiva. La idea que hay tras esta relacion es sencilla de precisar.
Un elemento tedrico T es especializaciéon de otro 17 si T impone constric-
ciones o restricciones adicionales a las de 1. Por lo general, hay una tnica
ley fundamental “en la cuspide” de la jerarquia — que conecta todos los
términos o conceptos basicos de la teoria en una “gran” férmula que la
respectiva comunidad acepta como valida en todas las aplicaciones de la
teorfa y cuyo rol primario es proveer un marco para la formulacién de
otras leyes — y una serie de leyes mas especiales — que se aplican a un do-
minio mas restringido — (y condiciones de ligadura y vinculos) con distin-
tos grados de especializacién. Una especializacién en la que se han especi-
ficado sus componentes por completo se denomina “especializacioén ter-
minal”. Cada ley especial (usualmente asociada a una condicién de ligadura
correspondiente y a veces a un vinculo especial) determina un nuevo ele-
mento tedrico. Lo que mantiene junta a la serie total de leyes en la jerarquia
es, en primer lugar, el marco conceptual comun M,; en segundo lugar, la
distincién comun entre los niveles T-tedrico y T-no-tedrico; y, en tercero,
el hecho de que todas ellas son especializaciones de la misma ley funda-
mental. Debido a que el nicleo K del elemento teérico mas especifico T se
pretende aplicar s6lo a algunas aplicaciones del mas general T, el dominio de
aplicaciones intencionales I de T es menor que el de T, estando incluido en
él. Una red tedrica es entonces un conjunto de elementos teéricos conectados
mediante la relacién de especializacion (concrecion, especificacion). Un ele-
mento tedrico que no es especializacién de ningun otro es denominado ele-
mento tedtrico bdsico. Aunque puede haber en principio redes tedricas de
muchas formas, en todos los casos reconstruidos hasta ahora la red ha resul-
tado set arbdrea, con un unico elemento tedrico basico en la cuspide, a partir
del cual se especializan los restantes en diferentes direcciones, hasta llegar a
las especializaciones terminales. En caso de que las especificaciones intro-
ducidas resulten ser las apropiadas, e.e. en caso de que los sistemas empfri-
cos — formulados en el vocabulario no-tedrico (anterior, previamente dis-
ponible o independiente) de la teorfa — puede ser “extendido” o “comple-
tado” — mediante la adicién de los términos T-tedricos, via las restriccio-
nes, constricciones o especificaciones introducidas — hasta transformarse
en un modelo completo (tedrico) de la teorfa en cuestion, satisfaciendo por
tanto su(s) ley(es) fundamental(es), se dice que las aplicaciones intenciona-
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les devienen “exitosas”. Mientras que en general es a través de las llamadas
“aserciones (o afirmaciones) empiricas” asociadas a los distintos elementos
teéricos que conforman una red tedrica que se puede establecer una co-
nexion entre este enfoque “semantico” o “modelo-teérico” y el enfoque
clasico (“enunciativo” o “sintactico”), son las “aserciones empiricas” aso-
ciadas a las leyes especiales ferminales las que en todo caso pueden ser some-
tidas al andlisis tradicional de la contrastacion, y de la consiguiente evalua-
cion, de hipotesis.

Las nociones estructuralistas presentadas podrian ponerse facilmente en
conexion con algunas de las ideas kuhnianas. Al hacerlo, ademas, dichas
ideas obtendrfan la precisién de la que, segin sus detractores, tanto adoleci-
an*. En primer lugar, gran parte de la nocién sincronica de paradigma-matriz
disciplinar de Kuhn puede ser capturada y elucidada mediante la nocién
estructuralista de red tedrica. Esto es valido, en particular, de dos de los
componentes de los paradigmas-matrices disciplinares: las generalizaciones
simbolicas y los ejemplares. Asi, en segundo lugar, el concepto de ley fun-
damental precisa la nociéon de generalizacién simbdlica de los paradigmas-
matrices disciplinares de Kuhn. Mientras que, en tercer lugar, los “ejemplos
paradigmaticos” o “ejemplares” son entendidos como aplicaciones exitosas
consideradas paradigmaticas, e.e. aplicaciones exitosas que funcionan como

4Kuhn mismo se da cuenta rapidamente de esta situacion, llegando mas tarde a afirmar no
sélo que “[e]l parecido que ambos [Sneed 1971 y Stegmiiller 1973] ven es auténtico, como
queda suficientemente demostrado por el hecho de que Stegmiiller, abordando mis trabajos
a partir de Sneed, los ha entendido mejor que cualquier otro filésofo que se haya detenido
en su analisis” (Kuhn, 1976, p. 179), y que “la discusion de Stegmiiller de los paradigmas [en
términos de la concepcién estructuralista] me dio desde el comienzo un importante nuevo
modo de mirar mi propio trabajo y ha continuado desde entonces influenciando el modo en
que lo formulo” (Kuhn, 1992, p. 4), sino incluso que “[clon respecto a la concepcidn se-
mantica de las teorfas [de las cuales la concepcion estructuralista es una variante|, mi posi-
cién se parece a la de M. Jourdain, el burgués gentilhombre de Moliére, quien descubri6é a me-
diana edad que habfa estado hablando en prosa toda su vida” (Kuhn, 1992, p. 3). Ademas
de en la concepcién general de las teorfas, Kuhn reconoce la influencia en su pensamiento
de la concepcién estructuralista en relacién con su intento de precisiéon del concepto de
inconmensurabilidad (local); asi, en un texto que reitera en dos notas al pie en trabajos
distintos, sefiala que “muchas de las consideraciones que siguen (asf como unas pocas de las
introducidas mas arriba) [referidas a ese pequefio subgrupo de términos en donde surgen
problemas de traduccién]| fueron sugeridas por la contemplacién de las técnicas desatrolla-
das por J.D. Sneed y Wolfgang Stegmiiller para la formalizacién de las teorfas fisicas, espe-
cialmente por el modo de introducir términos tedricos” (Kuhn, 1989, pp. 17-18, n. 15;
1990, p. 316, n. 13).
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aplicaciones o ejemplos-tipo o tipicos para otros casos por los usuarios de
la teoria en cuestion, contribuyendo a delimitar el conjunto de aplicaciones
intencionales. De este modo, en cuarto y ultimo, el proceso de resolucion
de problemas o “rompecabezas” puede ser descrito como aquel en el cual
los usuarios de la teorfa introducen restricciones o constricciones adiciona-
les al nicleo teérico basico de una red tedrica, en particular a la(s) ley(es)
fundamental(es), de forma tal de obtener aplicaciones exitosas del nucleo,
o0 sea, aserciones empiricas asociadas a las especializaciones terminales que
“pasen la prueba de la experiencia”, es decir, que no sean refutadas, sean
corroboradas (en terminologia popperiana) o confirmadas (en terminologia
carnapiana) o, en definitiva, sean aceptadas por los usuarios de la teotfa,
miembros de la correspondiente comunidad cientifica.

4 EL ANALISIS ESTRUCTURALISTA DE LA BIOQUIMICA
METABOLICA

Ahora se esta en condiciones de abordar el objetivo planteado en este
trabajo. Los ejemplos presentados estin emparentados entre si por ser
especializaciones terminales de una misma ley fundamental, la ley de la
bioquimica metabélica®. Aunque no es el objetivo de éste trabajo hacer una
reconstruccion de la teoria en cuestion (ver Donolo, Fedetico & Lotenza-
no, 2000), se hace necesario apelar a ella, ya que sera util para desarrollar el
tema del que nos ocupamos aqui.

Analizando los “ejemplos paradigmaticos” o “ejemplares” es posible
observar que en ellos se presentan todos los componentes de la teoria
bioquimica metabdlica. Aqui cabe preguntarse cuales son dichos compo-
nentes. Para ello, recordemos que los “ejemplares” son, en primer lugar,
elementos del conjunto I de aplicaciones intencionales, o sea, sistemas empiri-
cos que aparecen formulados mediante los conceptos no-tedricos de la teoria.
Los componentes que podrian postularse como bioquimico-no-teéricos
son: las sustancias quimicas, que pueden ser organicas o inorganicas; el con-
junto de fdrmulas quimicas, que permite distinguir cantidad y tipo de los dis-
tintos elementos quimicos que forman las sustancias; los reactivos, que son
aquellas sustancias que se trasformaran en productos en el transcurso de
una reaccion de biotransformacion; los productos, que son las sustancias

5 Algo similar ocurre con la gran variedad de ejemplares heterogéneos presentes en los
libros de texto de genética clasica, segun puede verse en Lorenzano (2005).
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obtenidas al final de una reaccidn; la cantidad de sustancia; las reacciones
quimicas que ocurren en un ser vivo, es decir, las biotransformaciones; el tienipo
en que trascutre la reaccion; su velocidad®; y la relacion de unidn guimica que
permite formar moléculas a partir de elementos quimicos. Todos estos
términos pueden ser determinados independientemente de la bioquimica.
Aunque se dan en organismos vivos, teniendo suficientes conocimientos
de quimica, se pueden entender, por ejemplo, las reacciones de biotrans-
formacion, sin necesidad de tener conocimiento de la ley fundamental de la
bioquimica; lo mismo ocurre con los restantes conceptos.

As, los distintos “ejemplares” coinciden en que todos ellos #ratan de biotrans-
formaciones, donde una cierta cantidad de algunas sustancias quimicas, orgdnicas o
inorganicas, llamadas reactivos, se transforman en otra u otras, llamadas productos, en
un tiempo dado y con una velocidad dada. Por lo tanto, los miembros de I (Bio-
quimica) < My, (Bioquimica) — a los que uno desea aplicar la ley fundamen-
tal de la bioquimica — son en principio sistemas empiricos en donde ciertas
sustancias quimicas se transforman en otras.

Pero para capturar los “ejemplos paradigmaticos” presentados del tipo
de los que aparecen en los libros textos de bioquimica esta caractetizacion
es insuficiente, pues en éstos suelen aparecer otros términos cuyas exten-
siones no pueden ser determinadas mediante teorfas distintas de la bioqui-
mica metabdlica, tales como la quimica.

Por lo tanto, para acercarse a esta nocién es necesario agregar a los
términos bioquimico-no-teéricos, los #mminos bioquinico-tedricos, aquellos
cuya extensiéon no puede determinarse independientemente de la teorfa
bioquimica metabdlica. Este es el caso de las sustancias quimicas llamadas
“enzimas”, que permiten que las reacciones de biotransformacién ocurran
en las condiciones intracelulares; de las coenzimas, que estabilizan las enzi-
mas y las asisten en el transcurso de la biotransformacion; de los reguladores,
moduladores o inhibidores, que aceleran o inhiben la reaccién, y de la constante
de equilibrio K, que caracteriza la afinidad de una enzima por su reactivo.

Especificamente, se asume que una sustancia quimica es una enzima si
s6lo en su presencia se produce una reaccién metabdlica, ya que si, p. e.,
entran en contacto una molécula de ARN o una proteina sin accién catali-
tica con alglin reactivo no generaran un cambio metabdlico. A su vez, si
una sustancia quimica actia como regulador, modulador o inhibidor, s6lo

¢ De ciertos catalizadores quimicos, sustancias que incrementan la velocidad de reaccidn, sin
las propiedades ni la especificidad que poseen las enzimas, no se ocupa la bioquimica.
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lo hara en presencia de una enzima. Si no hay una enzima, es dificil saber «
priori si una sustancia es un modulador, un regulador o un inhibidor. Por
ultimo, si bien la constante de equilibrio K esta intimamente relacionada
con la relacién de unién quimica (término bioquimico-no-tedrico), pues el
valor que toma K en los numeros reales expresa la tendencia que tiene una
enzima para unirse con un reactivo o sustrato, como K caracteriza lo que
en terminologia bioquimica se conoce como “afinidad” de una enzima por
un particular sustrato, K tampoco puede detectarse independientemente de
la presencia de una enzima en una biotransformacion.

Lo que hasta ahora tenemos son los modelos potenciales M, de la teotia
bioquimica metabdlica, o sea, el marco conceptual de dicha teoria — sus
dominios, relaciones y funciones.

Sin embargo, para capturar en toda su complejidad la nocién kuhniana
de “ejemplo paradigmatico” o “ejemplar”, y a su vez la totalidad de ejem-
plares aqui descriptos, hace falta expresar /a ly fundamental — la generaliza-
cion simbolica — de la bioguimica, que aparecera adaptada en distintas formas
simbélicas especificas en cada uno de éstos. La manera de hacerlo es por
medio de la nocién estructuralista de modelo actual M, pues sélo seran
modelos para esta teorfa aquellos que satisfacen la totalidad de las condi-
ciones introducidas, es decir, que, ademas de venir formulados en el marco
conceptual de la bioquimica metabdlica, satisfacen su ley fundamental, la
“ley del metabolismo”.

Dicha ley, que, como ya fue sefialado en otro lado (Lorenzano, 2002a;
Donolo, Federico & Lorenzano, 2006), y a semejanza de lo que ocurre en
el caso de la genética clasica (Lorenzano, 2002b), se encuentra solo de
manera implicita en los libros de texto’, establece lo siguiente:

Para cualquier biotransformacién, de uno o mas reactivos en uno o mas
productos, cuando estd presente una enzima especifica y en ocasiones una
coenzima y/o un regulador, modulador o inhibidor en contacto con ella, se
producird un cambio metabdlico.

Para completar el tratamiento de los componentes del nicleo teérico K
de la bioquimica metabélica y tener reconstruido el elemento tedrico basi-
co T de la bioquimica metabdlica, nos faltan explicitar las condiciones de
ligadura C 'y los vinculos interteéricos L. Aqui, sin embargo, no nos exten-
deremos al respecto, debido cuestiones de espacio. A pesar de lo cual,

7 Para uma discusién mayor acerca de la existencia de leyes en ciencias biolégicas, ver Lo-
renzano (2006, 2007).
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mencionaremos algo respecto de los ultimos que ya se vislumbra en lo
expuesto: los vinculos existentes entre la bioquimica metabdlica y la quimi-
ca, tanto organica como inorganica.

5 EJEMPLARES Y ESPECIALIZACIONES DE LA RED
TEORICA BIOQUIMICA

Los “ejemplares”, como ya se mencioné antes, pueden ser considerados
como especializaciones terminales que dan lugar a aplicaciones exitosas del
nucleo tedrico. En su trabajo de investigacion, los bioquimicos tienen que
dotar de contenido a cada uno de los componentes que aparecen en la ley
fundamental del metabolismo para, por ejemplo, poder realizar prediccio-
nes acerca del funcionamiento de distintos sistemas empiricos; para “dotar
de contenido” a la ley fundamental se introducen distintos tipos de restric-
ciones o constricciones adicionales a ella.

Presentaremos a continuacién una serie de restricciones, de un cierto
tipo y en un cierto orden, que permiten alcanzar una especializacion termi-
nal, donde podamos reconocer aquellos presentados como “ejemplos pa-
radigmaticos” en los capitulos de enzimologia de libros de texto de bio-
quimica?®.

Existen distintos modos de especializar dicha teorfa. En nuestra pro-
puesta, las especializaciones consisten en la introduccién de las siguientes
restricciones:

1) del tipo de sustancia quimica de las enzimas (ARN, proteina o ambas);

2) de la presencia de un sitio activo o de la presencia de mas de uno (p.e.,
sitio de unién alostérico), reflejo de las caracteristicas cinéticas (Mi-
chaclis-Menten o alostérica);

3) de la utilizacién o no de coenzimas;

8 Debido a que en los tres “ejemplares” presentados las enzimas poseen cinética Michaelis-
Menten, no se mencionan en el cuerpo del texto las restricciones susceptibles de ser intro-
ducidas para las enzimas alostéricas, dando lugar a una linea de especializacion distinta, a
partir del segundo tipo de restriccion. Estas, sin embargo, serfan las siguientes. Un tipo de
restriccién que se aplica a las enzimas alostéricas (que actian con y sin coenzima) permite
caracterizarlas segun el tipo de modulador que regula su actividad catalitica. Ademds, a las
enzimas alostéricas que actian con coenzima pueden unirseles dos tipos de moduladores:
aquellos que son reactivos y que a la vez actian como reguladores, y aquellos en que los
reguladores son distintos al reactivo; a los primeros se los llama moduladores homotrépicos
y a los segundos, heterotrépicos (Blanco, 2005, p. 139). (Por otro lado, no se han descrito
sistemas en los que las enzimas alostéricas que actian sin coenzima se unan a reguladores).
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4) del tipo de biotransformacién que catalizan las enzimas Michaelis-

Menten,;

5) del tipo de regulacion (reversible o irreversible) a la cual estin someti-
das las enzimas Michaelis-Menten;
6) del tipo de inhibidor reversible al cual estin sometidas las enzimas

Michaelis-Menten.

Una especializacion en la que los cinco — en el caso de regulacion re-
versible — o seis — en el caso de regulacién irreversible — tipos de especifi-
cacién hayan sido realizados totalmente se denomina, como se menciond,
“especializacién terminal”.

El primer tipo de restricciones impuesta a la ley fundamental tiene en
cuenta el tipo de sustancia quimica que constituye a las enzimas. Esto per-
mite diferenciar a las enzimas segin estén quimicamente formadas por:
acido ribonucleico (ARN) (llamadas “ribozimas”), por proteinas o por
asociaciones entre ARN y proteinas (llamadas “riboproteinas”).

El segundo tipo de restricciones caracteriza a las enzimas (ribozimas y
proteinas) segun su comportamiento cinético — velocidad de catélisis en
funcién de la cantidad de reactivo. El comportamiento cinético permite
diferenciar a las enzimas en dos grupos, segun el tipo de interacciéon de la
enzima con el reactivo: las de cinética de Michaelis-Menten y las de cinética
alostérica. Las primeras tienen solo el sitio activo y las segundas, que son
mas complejas estructural y funcionalmente, poseen dos sitios de uniéon: el
sitio activo y el sitio alostérico.

El tercer tipo de restricciones caracteriza a las enzimas proteicas o ribo-
zimas, tanto con cinética Michaelis-Menten como con cinética alostérica,
de acuerdo con la necesidad o no de uso de coenzimas en las reacciones
cataliticas®.

El cuarto tipo de restricciones se aplica a las enzimas con cinética de
Michaelis-Menten (que actian con y sin coenzima) y permite caracterizarlas
de acuerdo con el tipo de reaccién quimica que catalizan, teniendo en
cuenta la propuesta de la Unién Internacional de Bioquimica y Biologia
Molecular. Las enzimas proteicas que actian con coenzima en los sistemas
biolégicos pueden actuar como hidrolasas, liasas, isomerasas, transferasas,
oxidorreductasas y sintetasas. Mientras que aquellas que lo hacen sin coen-

% En el caso de las riboproteinas, las restricciones por el tipo de cinética, o por si usan o no
coenzima para ejercer su accién catalitica, no han sido ain volcadas en los libros de texto,
aunque si en articulos (Billi, 2002).
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zima so6lo actuan como hidrolasas o como liasas. Brevemente, las enzimas
con actividad catalitica hidrolasa catalizan la hidrélisis del reactivo utilizan-
do agua. Las que tienen actividad catalitica liasa catalizan la ruptura de la
molécula de reactivo por un mecanismo distinto de la hidrolisis!®. Las iso-
merasas catalizan la interconversién de isémeros de cualquier tipo, opticos,
geométricos o de posicion!l. Las transferasas catalizan la transferencia de
un grupo de atomos de un reactivo considerado donante a otro reactivo
considerado aceptor!2. Las oxidorreductasas catalizan reacciones de oxido-
rreduccién en las que uno o mas atomos ceden electrones a uno o mas
atomos que lo aceptan. Las sintetasas catalizan la unién de dos reactivos
para formar un producto mas complejo que los reactivos que los origina-
ron, utilizando la energifa producida por el adenosin trifosfato (Blanco,
2005, p. 127) 13,

El quinto tipo de restricciones caracteriza a las enzimas proteicas con
cinética Michaelis-Menten que actdan con coenzima y que catalizan distin-
tas biotransformaciones (hidrolasa, isomerasa, transferasa, etc.), segin el
tipo de regulacion a la cual estan sometidas. Existen sustancias quimicas

10 Las liasas son enzimas que rompen uniones C-C, C-O, C-N y otros enlaces de manera
distinta a la hidrdlisis o a la oxidacién y se diferencian de otras enzimas en que en un senti-
do de la reaccién involucran dos sustratos y en la reaccién inversa solamente uno (debido a
la ausencia de otro sustrato, como serfa el agua). Al eliminar un grupo de atomos, pueden
producir dobles ligaduras en la molécula. Cuando la reaccién inversa (incorporacion de un
grupo) es la mas importante, se utiliza la denominacién “sintasa” y no “sintetasa” que se
utiliza para otro grupo de enzimas (IUBMB, 2007).

11 Los isémeros son sustancias diferentes con la misma férmula molecular, con igual nime-
ro y clase de atomos, pero unidos entre sf de manera distinta (Blanco, 2005, p. 22).

12 Los grupos de atomos transferidos pueden ser aminas, carboxilos, carbonilos, metilos,
acilos, glicosilos y fosforilos (Blanco, 2005, p. 127).

13 Cuando ocurre una reaccién enzimatica donde participa una sintetasa, ésta acopla a la
reaccion la ruptura de un enlace de alta energfa de la molécula de adenosin trifosfato (ATP)
(IUBMB, 2007). En realidad, las sintetasas tienen actividad catalitica sobre tres reactivos,
donde uno de ellos es el ATP, pero la reaccién no se produce al mismo tiempo, es decir,
sigue siendo una reaccién de segundo orden, dado que la catalisis se hace en dos pasos con
dos reactivos cada vez. Por ejemplo, en el caso de la aminoacil-tARN sintetasa, el primer
paso es la unién de la enzima al ATP con la formacién de un compuesto intermediario
llamado aminoacil-AMP. La aminoacil-tARN sintetasa utiliza la energfa generada por la
hidrélisis de ATP para activar el aminoacido, formando el aminoacil-AMP. En el segundo
paso, el aminoacido se transfiere al ARNt apropiado y se enlaza de manera covalente al OH
2’ 0 a OH 3’ del terminal invariante de la adenosina 3’ de la molécula del ARNt. La energfa
en el aminoacil-AMP se utiliza para transferir el aminoacido al ARNt que forma amioacil-
ARNt (Stryer, 1988, p. 880).
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que regulan la accién catalitica, disminuyendo o anulando su actividad, es
decir, que inhiben la accién catalitica de la enzima. La inhibicién puede ser
de dos tipos: érreversible o reversible. Los inhibidores irreversibles son aquellos
que producen modificaciones permanentes en la enzima y por lo tanto
resultan en el deterioro definitivo de su capacidad catalitica'®. En el caso de
los inhibidores reversibles, la enzima se mantiene funcional.

En relacién con estos inhibidores, se agrega un sexto tipo de restriccio-
nes, que permite identificar distintos tipos de inhibidores reversibles: los
inhibidores competitivos y los no competitivos. Los inhibidores competiti-
vos se identifican por mantener la velocidad de catalisis maxima, en condi-
ciones especiales de reactivo en exceso. En este tipo de inhibicidn, el reac-
tivo y el inhibidor compiten por el sitio activo de la enzima y esto se refleja
en un cambio en la constante de equilibrio K de la enzima. En la inhibicién
no competitiva, el inhibidor se une a la enzima en un lugar distinto al sitio
activo. En este caso, la unién de la enzima con el reactivo no se ve afectada
y el inhibidor se une o con la enzima libre o con la enzima unida al reacti-
vo. Por lo tanto, la constante de equilibrio K no se modifica, porque la
enzima se une con el reactivo como si no estuviera el inhibidor, pero la
velocidad de reaccion disminuye, pues se reduce la cantidad de producto
formado (Blanco, 2005, p. 137).

Ahora estamos en condiciones de realizar un andlisis mas preciso de los
“ejemplos paradigmaticos” o “ejemplares” que presentamos, pues pueden
ser capturados teniendo en cuenta las sucesivas constricciones que se van
introduciendo a la ley fundamental de la bioquimica metabdlica, de manera
tal de obtener las distintas “formas especificas” que adopta la “generaliza-
cién simbdlica” o, en terminologia estructuralista, las distintas “especializa-
ciones terminales” a partir de la ley fundamental.

Recordemos que el primer “ejemplar’” presentado previamente, que fi-
gura en ambos libros de texto analizados, es aquel en el cual la enzima
succinato deshidrogenada es inhibida competitivamente por malonato.
Este “ejemplar” es capturado en una linea de especializacion introduciendo
las siguientes restricciones o especificaciones sucesivas. En relacién con el

14 Ta inhibicién de la actividad enzimatica no es total; en pruebas in vitro se obsetva que,
cuando el intervalo temporal [t0, t1] tiende a infinito, se forma producto; pero esto no
sucede in vivo, porque las reacciones metabdlicas en los seres vivos ocurren en tiempos
cortos; de esta manera, una reaccién cuyo intervalo temporal [t0, t1] tiende a infinito no
ocurfe en un sistema vivo.

54



primer tipo de restriccion, la enzima es proteica. Con relacion al segundo
tipo, la enzima presenta cinética Michaelis-Menten, es decir, tiene tnica-
mente sitio activo. Respecto del tercer tipo, se trata de una enzima que
requiere de coenzima para actuar. En relacién con el cuarto tipo, es una
enzima que tiene actividad catalitica de oxidorreductasa, es decir, que cata-
liza la biotransformaciéon de oxidorreduccion. Con respecto al quinto y
sexto tipo de restricciones, la enzima puede ser inhibida en forma reversi-
ble por inhibidores de tipo competitivo.

El segundo “ejemplar” de los dos libros de texto analizados, presentado
mas arriba, es aquel en el cual la enzima acetilcolinesterasa se inhibe irre-
versiblemente por el gas toxico DIPF. Este “ejemplar” es capturado en
otra linea de especializaciéon por medio de la introduccion de las siguientes
restricciones. En relacién con el primer tipo de constricciones, la enzima es
proteica. Con relacion al segundo tipo, la enzima presenta cinética Michae-
lis-Menten. Respecto del tercer tipo de restricciones, se trata de una enzima
que no requiere de coenzima para actuar. En relaciéon con el cuarto tipo, es
una enzima que tiene actividad catalitica de hidrolasa, es decir, que cataliza
la biotransformacién de hidrélisis. Con relacién al quinto tipo de restric-
ciones, la enzima puede ser inhibida en forma irreversible. A diferencia del
caso anterior, en donde se llevan a cabo todos los posibles tipos de restric-
ciones para llegar al “ejemplar”, en numero de seis, en este caso arribamos
a la especializacion terminal con sélo cinco tipos de restricciones de la ley
fundamental.

El tercer y tltimo “ejemplar”, presentado en Blanco (2005, p. 137) y no
en Stryer (1988), es el de las enzimas citocromos, catalasas y peroxidasas
inhibidas reversiblemente de manera no competitiva por cianuro. En rela-
ci6én con el primer tipo de restriccion, las enzimas son proteicas. Con rela-
cién al segundo tipo, las enzimas presentan cinética Michaelis-Menten.
Respecto del tercer tipo de restriccion, se trata de enzimas que requieren
de coenzimas para actuar. En relacién con el cuarto tipo de restriccion, son
enzimas que tienen actividad catalitica oxidorreductasa, es decir, que catali-
zan la biotransformacién de oxidorreducciéon. Con relacién al quinto y
sexto tipo de restricciones, las enzimas pueden ser inhibidas en forma re-
versible por inhibidores de tipo no competitivo.

6 CONCLUSION

En el transcurso de este articulo se demostrd que es posible capturar la
nocién kuhniana de “ejemplo paradigmatico” o “ejemplar” por medio de
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las nociones estructuralistas de especializacion, en particular especializacion
terminal, y de aplicacion exitosa, y se presentaron ejemplos de ellas. Aunque,
por cuestiones de espacio, no se capturaron todas las especializaciones termina-
les y aplicaciones exitosas presentadas en los libros analizados, mostramos cual
es el procedimiento general de obtenciéon de “ejemplares”, tomando en
cuenta lo que figura en los capitulos de dichos libros dedicados a la enzi-
mologia.

Aquellos “ejemplares” que se presentan en los libros de textos de bio-
quimica se pueden interpretar como las aplicaciones exitosas de las especializa-
ciones terminales de la bioquimica metabdlica — aplicaciones del nucleo que
han tenido éxito en la explicaciéon de un fenémeno bioquimico particular
dado. De este modo, los distintos “ejemplares”, o las distintas aplicaciones
exitosas, de una teoria que aparecen en los libros de texto de forma desarti-
culada pueden ser a su vez unificadas por la nocién estructuralista de red
tedrica.

Por otro lado, este analisis nos permite distinguir cudles lineas de espe-
cializacién no presentan “ejemplos paradigmaticos” en los libros de texto
de bioquimica en el capitulo de enzimologia, a saber: las relacionadas con
las ribozimas, con las riboproteinas y con las enzimas alostéricas.

Por dltimo, en este articulo se esboza el anhelo de que el analisis wefated-
rico estructuralista pueda generar un mayor aporte en la didactica de la cien-
cia. Partiendo del analisis de teorfas tal como se presentan en libros de
texto del tipo de Quimica bioldgica (Blanco, 2005) y Bioguimica (Stryer, 1988),
el estructuralismo es una herramienta util para analizar gué cosas contienen'y cdnmo
se estructuran sus contenidos, componentes fundamentales a la hora de profun-
dizar en las cuestiones relacionadas con la formacién de las nuevas genera-
ciones de bioquimicos y bidlogos.
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