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Guanajuato, Gto., México

RESUMEN / ABSTRACT

Las plantas careciendo de un sistema de
defensa basado en anticuerpos similar al
que existe en animales, basan su protec-
ción en características físicas y en una serie
de componentes que la propia planta sin-
tetiza. Dentro de esos compuestos, las pro-
teínas constituyen una de las principales
fuentes de defensa, no sólo por su elevada
especificidad y eficiencia, sino porque ade-
más algunas de ellas son altamente regula-
das, respondiendo su síntesis al ataque de
los depredadores (insectos) o de los
patógenos. Estas proteínas representan una
interesante alternativa para producir plan-
tas con mejores características de resisten-
cia, ya que a través de mecanismos de
fitomejoramiento o bien introduciendo el
gen a plantas sensibles, por medio de la
ingeniería genética. El conocimiento de sus
mecanismos de acción representa una for-
ma importante para aprender a combatir
plagas y enfermedades de las plantas, sin
tener que utilizar compuestos altamente
contaminantes, como son los insecticidas
comerciales.
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The plants lacking a defense system based
on similar antibodies to which exists in
animals, bases their protection on physical
characteristics and in a series of compo-
nents that the own plant synthesizes.
Inside those compounds, the proteins
constitute one of the main defense sources,
not only for their high specificity and
efficiency, but because some of them are
also highly regulated, their synthesis
responding to the attack of the insects or
by pathogens. These proteins represent an
interesting alternative to produce plants
with better resistance characteristics, since
through breeding mechanisms or
introducing the gene a susceptible plant,
by means of the genetic engineering. The
knowledge of its action mechanisms
represents an important form to learn how
to combat plagues and illnesses of the
plants, without having to use compound
highly polluting, like the commercial
insecticides.

1 Artículo por invitación.

INTRODUCCIÓN

El constante ataque de insectos y de patógenos sobre las
plantas y granos almacenados, produce pérdidas muy eleva-
das para los agricultores, quienes han tenido que recurrir

tradicionalmente al uso intensivo de pesticidas. Sin embargo, su
utilización presenta grandes problemas, ya que al no ser específicos
contra una clase particular de organismos, y dado que su toxicidad
abarca una amplia variedad de organismos, han generado daños
considerables tanto a la ecología, como a los organismos superio-
res, debido a que éstos también son blanco de su toxicidad.
Además, al llegar las lluvias, éstas arrastran a los insecticidas rema-
nentes, produciendo serias contaminaciones de los mantos freáticos.
Es por ello que es necesario estudiar mecanismos alternos que nos
permitan generar plantas con mayor resistencia al ataque de insec-
tos y de patógenos, tales como los hongos, virus y nematodos,
buscando mecanismos naturales que tengan una elevada selectivi-
dad y que además, en las condiciones en las que el producto se
ingiere, no presenten toxicidad contra los humanos o contra los
animales. Las plantas han generado con la evolución una serie de
sistemas de defensa contra el ataque de insectos y patógenos basados
en barreras estructurales o químicas o generando una respuesta
metabólica activa. La resistencia de la plantas está frecuentemente
dividida por lo tanto en defensa constitutiva, expresada como una
característica normal del desarrollo de la planta, o defensa inducible,
la cual se activa al contacto con un organismo invasor. Este último
requiere un sistema de vigilancia, el cual permita el reconocimiento
de la amenaza, generando un sistema de transducción de señales y
una ruta de respuesta, usualmente regulada a nivel transcripcional
por medio de la expresión de genes relacionados con la defensa
(Lamb y col. 1989). Existe un número elevado de proteínas que han
sido descritas como parte de los mecanismos de defensa de las
plantas, las cuales, sólo actuarían sobre los depredadores que ataquen
a la planta o a los granos, no produciendo ningún efecto sobre otros
organismos. Por esta razón, es importante considerar que estos
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mecanismos alternos no deben ocasionar daño
cuando el hombre o los animales los utilizan
como alimento. Esto puede ocurrir debido a su
inactivación durante el proceso de cocimiento,
o bien, debido a su estricta selectividad que le
permita reconocer como blanco solamente al
insecto o patógeno correspondiente.

Figura 1. Maíz infestado con Sitotroga cerealella.

Figura 2. Almacenamiento inadecuado de maíz. El maíz en las
comunidades rurales tiende a ser almacenado en
muchas ocasiones al aire libre, lo cual ocasiona que
las plagas (aves, insectos y microorganismos) tengan
libre acceso a éste.

Figura 3. Almacenes de Granos en el Edo. de Zacatecas.

A.- Interacciones de plantas con parásitos y
depredadores.

Existe una enorme variedad de agentes
bióticos con el potencial de depredar o parasitar
tejidos de plantas, entre los que se incluyen
invertebrados, especialmente insectos, nemato-

dos y microorganismos tales como hongos, bac-
terias, micoplasmas y virus. Las relaciones entre
estos agentes y la planta huésped también varían
ampliamente desde transitorias en tejidos ex-
puestos, hasta asociaciones íntimas de largo
tiempo con un alto grado de dependencia y
especificidad. Muchos hongos parasíticos de
plantas, algunos nematodos e insectos y todos
los virus y hongos son completamente depen-
dientes de células vegetales vivas para completar
su ciclo de replicación. La relación planta-pará-
sito involucra la adquisición de nutrientes de
células y tejidos vivos, la cual puede ser directa-
mente contrastada con aquélla en la que la célu-
la huésped es rápidamente destruida o
desintegrada. El primero es usualmente descrito
como asociación biotrófica y el último, como
necrotrófica. La importancia de esta distinción
radica en la naturaleza de la interfase planta-
parásito involucrada y el grado al cual el orga-
nismo colonizante es expuesto a diferentes com-
ponentes de la célula huésped.

Una segunda característica importante de las
interacciones planta-invertebrado y planta-mi-
croorganismo, es que muchos son tejido o célu-
la específicos. Generalmente, la planta huésped
no es explotada de manera indiscriminada, aun
los insectos que las consumen (por masticación),
usualmente exhiben preferencias por ciertos ór-
ganos o tejidos de la planta. Los agentes
biotróficos, tales como hongos (parásitos obli-
gados), adoptan rutas de penetración altamente
específicas en el huésped, seguidas por un pa-
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trón ordenado de crecimiento en sus tejidos
(Shewry y Lucas 1997).

Mientras un sistema de clasificación no pueda
acomodar toda la diversidad biológica observada
en las interacciones planta-plaga y planta-patóge-
no, se pueden hacer ciertas generalizaciones. Los
invertebrados plaga pueden ser ampliamente
agrupados en los que se alimentan de tejidos
vegetales, consumiendo tanto material extrace-
lular como contenido celular y los que adoptan
un sitio de alimentación más localizado. Los
gastrópodos tales como babosas y caracoles po-
seen sistemas digestivos capaces de degradar
muchos sustratos de plantas. Muchos insectos
del orden Orthoptera y larvas de Lepidoptera,
también mastican y consumen tejidos de plan-
tas, ingiriendo pared celular, citoplasma y con-
tenidos vacuolares. En contraste, otros insectos
como áfidos y chapulines o langostas
(Hemiptera), extraen la savia de elementos
vasculares por medio de estiletes. El tejido da-
ñado es así mantenido a un mínimo. Una dis-
tinción similar se aplica también a los
nematodos, donde consumidores migratorios
que desintegran células y después se mueven a
otras partes, pueden ser contrastados con
endoparásitos sedentarios que inducen y man-
tienen sitios de alimentación en el tejido del
huésped (Burrows y Jones, 1993). Estos últi-
mos son verdaderos biótrofos, los cuales actúan
disminuyendo los nutrientes asimilados por el
huésped. El mantenimiento de una interfase via-
ble huésped-patógeno es esencial para completar
su ciclo reproductivo.

Las relaciones planta-microorganismo son ex-
tremadamente diversas, pero pueden describirse
con base en dos criterios: modo de adquisición
de nutrientes (necrotróficos y biotróficos) y lo-
calización celular (Shewry y Lucas 1997).

El rango de hongos fitopatógenos va desde
los que colonizan invadiendo por daño, hasta
los biótrofos especializados que colonizan teji-
dos vivos intactos. Los primeros son típicamen-
te necrótrofos, los cuales crecen como hifas no
modificadas en espacios intercelulares, secretan

enzimas y toxinas, y adquieren los nutrientes
por la digestión de los polímeros de la planta.
En contraste, los biótrofos tales como hongos,
también conocidos como mohos (rusas), mo-
hos vellosos y polvosos, forman una serie de
estructuras de infección modificadas permitién-
doles la penetración a la epidermis de la planta,
o la entrada vía estomas (Mendgen y Deising,
1993). El subsecuente desarrollo es principal-
mente intercelular, con producción de haustorios
intracelulares. Estas estructuras rompen la pared
celular e invaginan la membrana plasmática de
la célula huésped, la cual permanece viable. La
adquisición de nutrientes involucra la toma de
azúcares y otros solutos a través de la membrana
extrahaustorial. La secreción de enzimas líticas
es altamente localizada y el daño al huésped es
mínimo, al menos en las etapas tempranas de la
infección.

La mayoría de las bacterias que infectan plan-
tas crecen en espacios intercelulares y adquieren
nutrientes, al menos inicialmente, de fluidos
apoplásticos o de sustratos en la pared celular de
la planta. Muchos son necrotróficos y causan
lesiones por absorción de agua, y la célula vege-
tal muere debido a la acción de toxinas o
enzimas líticas. La entrada o penetración es típi-
camente por daños o aperturas naturales tales
como los estomas.

Los virus son parásitos moleculares, los cua-
les sólo pueden replicarse en células vivas del
huésped. El ciclo de replicación varía, depen-
diendo de la naturaleza del genoma viral, sin
embargo, involucra transcripción y traducción
del genoma y síntesis de proteínas virales
(Scholthof y col., 1993). Estos procesos ocu-
rren en el núcleo o citoplasma del huésped,
dependiendo del tipo de virus, y requieren com-
ponentes de la célula huésped para completarse.
La dispersión del virus a células adyacentes, fre-
cuentemente involucra una proteína de movi-
miento, especializada para facilitar el transporte
a través del plasmodesmo (Lucas y Gilbertson,
1994). La infección sistémica de la planta hués-
ped, requiere del movimiento de grandes dis-
tancias del virus a través de tejidos del floema
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(Hull, 1989). Las interacciones planta-virus, son
mecanísticamente distintas de otros agentes
bióticos y las bases de resistencia son probable-
mente diferentes también.

B.- Tipos de defensa de plantas.

Una de las principales revelaciones de la in-
vestigación de la defensa de las plantas, es que la
resistencia a plagas y patógenos es usualmente
compleja y basada en la acción combinada de
varios factores, más que de un simple compo-
nente. Una distinción fundamental es frecuen-
temente trazada entre las características preexis-
tentes o constitutivas de la planta, y los sistemas
inducibles que se prenden por el ataque de una
plaga o patógeno. Éstos, pueden ser además
subdivididos en defensa estructural, basada en
características anatómicas de la pared celular y
defensa química, basado en compuestos bio-
lógicamente activos de altos o bajos pesos
moleculares. Tales distinciones no son absolu-
tas, sin embargo, algunos componentes de la
defensa constitutiva pueden ser también produ-
cidos durante una respuesta activa, e inhibidores
químicos pueden, por ejemplo, ser precursores
de polímeros tales como la lignina, la cual es
incorporada en barreras estructurales.

En la resistencia a invertebrados plaga, tal
como sucede con los insectos, se incluyen facto-
res que modifican el comportamiento del ani-
mal sobre la planta huésped, así como los que
afectan la calidad de la planta como fuente de
alimentación. Así, los componentes estructura-
les o químicos, pueden actuar para repeler o
disuadir al insecto de la planta seleccionada
como fuente de alimento (Smith, 1989). Si
tales defensas fallan, entonces, otros componen-
tes tales como los antinutricionales, pueden ase-
gurar que la planta sea un huésped pobre en
cuanto a valor nutricional, limitando así el gra-
do de daño. La respuesta activa al ataque inclu-
ye efectos sistémicos tales como la síntesis de
inhibidores de proteasas en tejidos lejanos al
sitio inicial de daño.

Los factores constitutivos, tanto anatómicos
como químicos tales como: cutícula, pared ce-

lular e inhibidores enzimáticos preformados, son
utilizados para prevenir la colonización de teji-
dos de la planta, por la mayoría de los
microorganismos no patogénicos. Si ocurriera
una penetración por parte del microorganismo,
entonces los sistemas de defensa inducibles se-
rían activados. Esto incluye una rápida genera-
ción de especies activas de oxígeno (Levine y
col., 1994), cambios en los polímeros de pared
celular, síntesis de compuestos de bajo peso
molecular como las fitoalexinas (Dixon, 1986),
producción de proteínas relacionadas con la de-
fensa, y muerte celular hipersensitiva. Colecti-
vamente estos sistemas primero inhiben y des-
pués sellan al colonizador potencial. En
términos genéticos es usual distinguir entre genes
de reconocimiento, los cuales codifican proteí-
nas receptoras o asociadas con rutas de
transducción de señales (Lamb, 1994), y genes
de respuesta, los cuales codifican proteínas que
actúan como factores de defensa o como enzimas
biosintéticas en rutas que dirigen a la produc-
ción de compuestos de defensa (Kombrink y
col., 1993). Tal respuesta puede estar localizada
en el sitio de conflicto, o ser expresados
sistémicamente en otros órganos y tejidos.

Las proteínas de plantas además tienen pape-
les claves en muchos aspectos de la defensa,
tanto como factores constitutivos de resistencia,
como formando parte de la compleja cascada de
respuesta de resistencia.

C.- Proteínas protectoras - propiedades
generales.

Las proteínas protectoras pueden ser dividi-
das en dos grandes grupos basados en sus patro-
nes de expresión, aunque hay una considerable
sobreposición entre ellas. El primer grupo de
proteínas puede ser descrito como constitutivo
o tejido-específico, y su expresión no está rela-
cionada a la infección o daño, aunque pueden
estar restringidos a órganos, tejidos o tipos de
células específicos. Éstos están particularmente
diseminados en semillas y otros tejidos de alma-
cenamiento donde su presencia podría estar con-
firiendo resistencia al daño o infección en pre- y



VOL. 12  No. 3  SEPTIEMBRE - DICIEMBRE  2002 7

post-cosecha.  Sin embargo, también podrían
estar en algunos tejidos vegetativos, en gomas y
látex.

Las proteínas protectoras constitutivas/teji-
do-específicas más ampliamente estudiadas son
los inhibidores de enzimas hidrolíticas, princi-
palmente de proteasas y amilasas. Estos
inhibidores, los cuales están frecuentemente pre-
sentes en altas cantidades, actúan como proteí-
nas de reserva (Richardson, 1991).

Los inhibidores de enzimas de plantas están
clasificados en familias, basados en la secuencia
de aminoácidos, estructura y sus especificidades
(Tabla 1). En el caso de los inhibidores de
proteasas, los mejor estudiados han sido los de
serín proteasas como tripsina, quimotripsina y
subtilisina. Estos incluyen los inhibidores más
ampliamente estudiados como son los Bowman-
Birk y Kunitz, los cuales constituyen los princi-
pales componentes en semillas y leguminosas
como la soya. Sin embargo, también se han
caracterizado inhibidores de otra clase meca-

nística de proteasas, como carboxipeptidasas y
cisteín proteasas. Estas últimas llamadas
cistatinas, han sido analizadas en mayor detalle
en arroz y son de particular interés en relación a
la protección contra invertebrados plaga. Los
inhibidores de α-amilasa han sido también ca-
racterizados, aunque estos pueden ser altamente
específicos para enzimas de una particular fuen-
te (por ejemplo, algunos tipos de insectos, bac-
terias, hongos, plantas, mamíferos o aves). En
algunos casos, tales proteínas son bifuncionales,
inhibiendo tanto proteasas como α-amilasas. Por
ejemplo, en semillas de trigo y cebada se encon-
tró un inhibidor de α-amilasa y tripsina de la
superfamilia de los cereales (llamados proteínas
CM) (García-Olmedo y col., 1992a), un
inhibidor bifuncional del mismo tipo está pre-
sente en ragi (Shivaraj y Pattabiraman, 1981) y
en maíz el inhibidor de 12 kDa mostró tener
ambas funciones (Blanco-Labra y col., 1995).
Richardson (1991) ha enfatizado que además de
la ya demostrada actividad inhibitoria, tiene
mucha más amplia especificidad que la inicial-
mente pensada, como ejemplo, un inhibidor de

α-amilasa de semilla de lágrimas
de Job (Coix lachryma-jobi L.),
también exhibe actividad de
endoquitinasa (Ary y col., 1989).
Algunos inhibidores podrían tener
otras actividades como puede
inducirse por su semejanza con se-
cuencias de aminoácidos de pro-
teínas conocidas. Así, el inhibidor
I-2 de α-amilasa de ragí (Eleusine
coracana), está relacionado a un
grupo supuesto de proteínas que
transfieren fosfolípidos (LTPs
phospholipid transfer proteins)
(Bernhard y Somerville, 1989).
Los inhibidores de proteasas están
también presentes en tubérculos
de papa, en bulbos de otras plan-
tas, en secreciones como la goma
arábiga, en látex y en tejido
vegetativo (Xavier-Filho y Cam-
pos, 1989).

Familia Monómero 
 

Enzimas 
inhibidas 

Distribución 

 kDa Cisteínas   
1.- Bowman-Birk 8-9(14) 14(18) Tripsina 

Quimotripsina 
Elastasa 

Leguminosas 
Gramíneas 

2.- Kunitz 21-22 4 Tripsina 
Quimotripsina 
Subtilisina 
Kalikreina 
Amilasa 

Leguminosas 
Gramíneas 
Aráceas 
Alismatáceas 

3.- Papa I 8-9 0-2 Quimotripsina 
Tripsina 
Subtilisina 

Solanáceas 
Gramíneas 
Leguminosas 
Poligonáceas 
Cucurbitáceas 

4.- Papa II 6(12) 8 Tripsina 
Quimotripsina  

Solanáceas 

5.- Cucúrbitas 3 6 Tripsina  
Factor Hageman 

Cucurbitáceas 

6.- Superfamilia Cereales 12-13 10 Amilasa  
Tripsina  
Factor Hageman 

Gramíneas 
Crucíferas 
Euforbiáceas 
Lecitidáceas 
Leguminosas 

7.- Ragi AI2/cebada 
arroz(LTP) 
 

12-13 7-8 Amilasa 
¿Proteasa? 

Gramíneas 

8.- Carboxi-peptidasas 4 6 Carboxipeptidasa Solanáceas 
9.- Tipo Cistatína 12 0 Cisteín Proteasa Gramíneas 

Animales 

 

Tabla 1. Familia de inhibidores de proteasas.

Tomado de Richardson (1991) con modificación de Shewry y Lucas (1997).
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Las semillas son ricas fuentes de muchas otras
proteínas que tienen funciones protectoras. Por
ejemplo: la cebada, la cual se ha estudiado en
particular detalle, contiene tioninas, endoqui-
tinasas, proteínas que inactivan ribosomas (RIP),
β-glucanasas, LTP, lectinas, peroxidasa, proteí-
nas tipo taumatina, además de al menos tres
familias de inhibidores de enzimas (Shewry,
1993).

El segundo gran grupo de proteínas protec-
toras exhiben patrones de expresión más alta-
mente regulados, siendo inducidos en respuesta
a infección o daño. Éstas, incluyen las proteínas
relacionadas con la patogénesis (PR), las cuales
han sido ampliamente estudiadas y fueron ini-
cialmente identificadas en hojas de tabaco, res-
pondiendo hipersensitivamente a la infección
por el virus del mosaico del tabaco (TMV)
(Van Loon y Van Kammen, 1970). Al menos
diez proteínas PR están presentes en tabaco, y
han sido clasificadas en cinco grupos en base a
las relaciones estructurales y serológicas
(Pierpoint y Shewry, 1987). Se han identifica-
do en un gran número de especies y son induci-
das por infección microbiana (virus, viroides,
bacterias y hongos) o con ciertos inductores
químicos, como el ácido salicílico y ácido acetil
salicílico. Subsecuentes trabajos han mostrado
que este efecto está relacionado con el papel del
salicilato en la ruta de transducción de señales
de la planta huésped. Las proteínas PR general-
mente tienen masas moleculares relativas (Mr)
entre 10000 y 40000, tienden a ser ácidas y ser
extraídas selectivamente a bajo pH, ser resisten-
tes a proteólisis y a estar localizadas en espacios
intercelulares. Sin embargo, ahora se sabe que
existen formas básicas de muchas proteínas PR
y que éstas se localizan en vacuola, más que en
apoplasto.

Los cinco grupos de las proteínas PR han
mostrado estar involucrados con la defensa de
plantas, como las quitinasas (grupo 3), β-1,3-
glucanasas (grupo 2) y proteínas antifúngicas
(grupos 1, 4, 5) (Niderman y col., 1995). Las
proteínas PR también han sido identificadas en
otras especies incluyendo otros miembros de la

familia de las solanáceas (tomate, tabaco), cerea-
les (cebada, maíz) y girasol (Jung y col., 1993).

Otras proteínas relacionadas con la defensa
inducidas por infección o daño incluyen los
inhibidores de proteasas PI y PII de papa. Estos
inhibidores de tripsina y quimotripsina, no sólo
son inducidos por daño mecánico en hojas, sino
también son expresados en tubérculo y flores
(Ryan y An, 1988).

2. RESISTENCIA A PATÓGENOS
MICROBIANOS.

A. Endohidrolasas.

Dos de los principales grupos de las proteí-
nas PR inducidas por infección en tabaco por el
virus del mosaico del tabaco (VMT), son las β-
1,3-glucanasas (grupo 2 de las proteínas PR) y
endoquitinasa (grupo 3 de las proteínas PR)
(Linthorst y col., 1990). Ya que los b-glucanos
y la quitina están presentes en la pared celular
de muchos hongos patógenos (Bowles, 1990),
no es sorprendente que ambos grupos de
endohidrolasas hayan mostrado propiedades
antifúngicas. Ambos tipos de endohidrolasas
existen en dos formas: - isoformas extracelulares
acídicas (proteínas PR clásicas) y las isoformas
vacuolares básicas (Neuhaus y col., 1991). Las
dos formas están estrechamente relacionadas
estructuralmente, pero difieren en la presencia
en las enzimas básicas de extensiones en el extre-
mo C-terminal, las cuales son necesarias para
dirigir estas proteínas a la vacuola.

Las endoquitinasas de plantas frecuentemen-
te muestran actividad de lisozima, y algunas
lisozimas de endoquitinasa (Collinge y col.,
1993); ambas actividades requieren de la
hidrólisis de enlaces β-1,4 entre homopolímeros
de N-acetilglucosamina para quitinasa y entre el
ácido N-acetilmurámico y N-acetilglucosamina
para lisozima.

Las propiedades antifúngicas de las β-1,3-
glucanasas y endoquitinasas han sido confirma-
das por ensayos in vitro e in vivo, mostrándose
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que la combinación de las dos enzimas provee
mucha más actividad que cada una por separado
(Melchers y col., 1994).

B. Proteínas que unen quitina: heveína y
lectinas.

Muchas proteínas presentes en plantas son
capaces de unirse a quitina, un polímero de
enlaces β-1,4 de N-acetilglucosamina presente
en exoesqueletos de insectos y nemátodos así
como en pared celular de hongos, excluyendo
Oomycetes. Esta unión resulta de la secuencia
conservada de 30-43 aminoácidos, llamado do-
minio de “Unión a Quitina” (Raikhel y col.,
1993). Tal dominio está presente en quitinasas
clase I de Amaranthus caudatus (Ac-AMP1 y
Ac-AMP2). También está presente en lectinas y
una clase de proteínas tipificadas como heveína,
la cual es una proteína presente en el látex del
árbol del hule (Hevea brasiliensis).

La heveína es una proteína de 43
aminoácidos, la cual consta esencialmente del
dominio de unión a quitina. Es sintetizada como
una preproteína de 204 residuos, la cual contie-
ne una secuencia señal, la heveína y una proteína
C-terminal de 144 residuos, la cual está tam-
bién presente en el látex. La expresión de heveína
en hojas, tallos y látex es inducida por daño,
pero no en raíces (Broekaert y col., 1990). La
proteína heveína inhibe el crecimiento in vitro
de diversos hongos (Van Parijs y col., 1991).

Las lectinas se unen a quitina y otros
glicoconjugados conteniendo N-acetilglicosa-
mina o ácido N-acetilneuráminico y también
causan la aglutinación de los glóbulos rojos de
mamíferos. Un gran número de lectinas han
sido caracterizadas de especies de cereales, legu-
minosas y solanáceas. Éstas, varían ampliamente
en estructura y secuencia, pero todas contienen
el dominio de unión a quitina. Algunas de ellas
han mostrado tener propiedades antimicrobianas
(Raikhel y col., 1993).

La lectina más ampliamente estudiada es la
aglutinina del germen de trigo, una proteína de
Mr 36000, la cual consta de dos cadenas idénti-

cas de 171 residuos de aminoácidos y mostró
inhibir el crecimiento de Trichoderma viride
(Mirelman y col., 1975). Similarmente, la
lectina de papa (una proteína rica en
hidroxiprolina ver Kieliszewski y col., 1994),
inhibió el crecimiento de las hifas y la
germinación de esporas de Botrytis cinerea
(Callow, 1977).

C. Tioninas

Las tioninas fueron primeramente purifica-
das de la harina del germen de trigo en la década
de los 40´s y fueron llamadas purotioninas
(Balls y col., 1942a,b). Aunque inicialmente se
pensó que eran lipoproteínas debido a su pre-
sencia en los extractos de éter de petróleo, pos-
teriormente se identificaron en extractos de so-
luciones salinas. Se han purificado proteínas
relacionadas de otros cereales (cebada, centeno,
avena) mostrando que todas son ricas en cisteína
(Mr 5000) y residuos básicos (García-Olmedo
y col., 1989). Estas tioninas de semillas de ce-
reales pueden ser consideradas como tipo I,
mientras que un grupo separado de tioninas
inducidas por patógenos presentes en hojas de
cebada (Reimann-Philipp y col., 1989), están
más relacionadas a las proteínas encontradas en
las hojas de la planta parasítica Pyrularia pubera
y son llamadas tipo II. Los demás tipos de
tioninas, están presentes en semillas, hojas y
tallos de muérdago (Viscum); y en hojas y tallos
de Dendrophtora y Phoradendron (tipo III); y
en semillas de Crambe abyssinica (tipo IV)
(Florack y Stiekema, 1994).

Las tioninas tipo I de trigo (específicas de
endospermo) (purotioninas) y cebada
(hordotioninas) y las tioninas tipo II de cebada
(específicas de hoja), han mostrado ser tóxicas a
una serie microorganismos, incluyendo levadu-
ras, así como, bacterias y hongos patogénicos
(Florack y Stiekema, 1994). Por ejemplo,
Molina y colaboradores (1993a), mostraron que
una serie de tioninas purificadas fueron tóxicas
a algunas bacterias patogénicas. Los mecanismos
moleculares de la toxicidad de las tioninas no
son aún conocidos, pero García-Olmedo y col.
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(1992b) discuten tres posibilidades: alteración
de la permeabilidad de la membrana resultando
en pérdida de electrolitos, inhibición de síntesis
de macromoléculas (ADN, ARN, proteínas) e
interferencia con reacciones redox relacionadas
con tiorredoxina.

D. Proteínas PR-1 (proteínas relacionadas
con la patogénesis).

Las proteínas PR-1 son las más abundantes
de las proteínas PR de tabaco que han sido
reportadas. Se acumulan por arriba del 2% de la
proteína total de las hojas (Alexander y col.,
1993). Éstas, comprenden tres proteínas estre-
chamente relacionadas (PR-1a, -1b, -1c) de Mr
14000-16000. PR-1 es inducida por infección
en tabaco por el virus del mosaico del tabaco
(VMT), pero no inhibe la infección por el virus
cuando se expresa constitutivamente en células
de tabaco transgénico (Linthorst y col., 1989).
Las proteínas PR-1 parecen aumentar la resis-
tencia contra patógenos Oomycetes, Alexander
y col. (1993) mostraron que la expresión cons-
titutiva de PR-1a en plantas de tabaco
transgénico reduce la infección por Peronospora
tabacina y Phytophthora parasitica. Más recien-
temente Niderman y col. (1995) mostraron que
las proteínas PR-1 purificadas de tomate y taba-
co inhibieron el crecimiento de Phytophthora
infestans. Los mecanismos para esta actividad
son aún desconocidos.

E. Proteínas relacionadas a taumatina

Las proteínas relacionadas a taumatina (PR-
5) de tabaco, son inducidas por infección con el
VMT (Vigers y col., 1992). Dos isoformas tie-
nen 97% de identidad a nivel de secuencia de
aminoácidos, cada una consta de 226 residuos
incluyendo el péptido señal de 25 residuos
(Payne y col., 1988). Estas proteínas contienen
seis cisteínas, las cuales por comparación con
taumatina (aproximadamente un 65% de iden-
tidad), se predice que forman ocho puentes
disulfuro (De Vos y col., 1985).

Proteínas PR relacionadas con taumatina han
sido reportadas en otras dicotiledoneas, por

ejemplo en Arabidopsis, Phaseolus, papa (Uknes
y col., 1992) y en cereales (cebada, trigo), don-
de su síntesis  es inducida por hongos patógenos
(Rebmann y col., 1991).

Mientras que las proteínas PR clásicas están
presentes en espacios intercelulares, la osmotina
se encuentra localizada en la vacuola y está aso-
ciada con la adaptación a altas presiones
osmóticas (La Rosa y col., 1986). Ésta ha sido
caracterizada en detalle de células de tabaco adap-
tadas a sal, en donde su localización en vacuola
parece ser resultado de una extensión C-termi-
nal de 20 residuos (Bednarek y Raikhel, 1991).
Subsecuentemente, se ha mostrado que fue tam-
bién expresada en hojas de tabaco infectadas con
VMT, formando el componente básico de las
proteínas PR-5 (Stintzi y col., 1991). Se ha
mostrado que la osmotina NP24 de tomate es
idéntica a la proteína PR P23 (Rodrigo y col.,
1991), en tanto que Zhu y colaboradores
(1995b), mostraron que genes tipo osmotina en
tabaco son inducidos por estrés osmótico e in-
fección fúngica. Así, la osmotina resulta ser aná-
loga a la clase II de β-1,3-glucanasas y
endoquitinasas, las cuales son también
vacuolares.

Se ha demostrado la actividad antifúngica
que poseen la proteínas PR relacionadas con
taumatina y osmotina, por ejemplo: Woloshuk
y col. (1991) mostraron que la osmotina de
tabaco (osmotina II) y de tomate (NP24/AP24)
causaron la lísis de esporangios de Phytophthora
infestans y también inhibieron el crecimiento de
la hifa. De manera similar, Vigers y col. (1992),
mostraron que la osmotina de tabaco inhibió el
crecimiento de Candida albicans, Neurospora
crassa y Trichoderma reesi, mientras que las pro-
teínas PR-5 relacionadas con taumatina fueron
inactivas contra estos hongos.

F. Defensinas, péptidos antimicrobianos
(AMPs) y antifúngicos (AFPs).

Cammue y col. (1992) purificaron dos
péptidos antimicrobianos altamente básicos de
semillas de Mirabilis jalapa (Nyctaginaceae). Es-
tos péptidos fueron llamados Mj-AMP1 y Mj-
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AMP2, consistieron de 37 y 36 residuos de
aminoácidos respectivamente, de los cuales cua-
tro difirieron entre los dos péptidos. Ambos
tienen tres puentes disulfuro y parecen estar
presentes como dímeros in vivo. Ambos son
sintetizados como pre-proteínas, conteniendo
una secuencia señal en el N-terminal (De Bolle
y col., 1995), pero su localización subcelular en
la semilla no ha sido reportado.

Péptidos antifúngicos de Mirabilis jalapa
(Mj-AFPs) inhibieron el crecimiento de 15 es-
pecies de hongos patogénicos de plantas, el
péptido Mj-AFP1 mostró niveles más altos de
actividad. Estos péptidos inhibieron el creci-
miento de dos bacterias Gram-positivas (Bacillus
megaterium y Sarcina lutea) pero no el de bac-
terias Gram-negativas (E. coli y Erwinia
carotovora). Una búsqueda de homología mos-
tró una similitud significativa en la secuencia de
aminoácidos al grupo de neurotoxinas insectici-
das, las µ-agatoxinas producidas por la araña
Agenelopsis aperta. Sin embargo, los péptidos
antifúngicos no tuvieron efecto en la transmi-
sión de pulsos en nervios de insectos, de hecho,
no ha sido reportado que estos péptidos tengan
actividad insecticida.

El segundo tipo de péptidos antimicrobianos
proviene de semillas de Amaranthus caudatus.
Los péptidos Ac-AMP1 y Ac-AMP2 constan de
29 y 30 residuos, respectivamente, con secuen-
cias idénticas, excepto por el residuo adicional
en el extremo C-terminal del último. Estos
péptidos también son altamente básicos (pI por
arriba de 10) y son ricos en cisteínas con tres
puentes disulfuro. Sus secuencias son homólogas
a los dominios de unión a quitina de las proteí-
nas que unen quitina como las lectinas y
heveína, además se ha demostrado que su unión
a quitina es reversible. Ambos péptidos
inhibieron el crecimiento de varios hongos
patogénicos con valores de CI

50
 (concentración

de inhibición media) de 2-10 µg ml-1, compara-
dos con los valores mucho más altos (por arriba
de 1000 µg ml-1) para la lectina de Urtica dioica
y para la quitinasa de chícharo. Estos péptidos
inhibieron también bacterias Gram-positivas.

Sin embargo, las actividades antibióticas y
antifúngicas fueron antagonizadas por cationes
(K+, Ca2+) (Broekaert y col., 1992).

Las defensinas de plantas se asemejan a Mj-
AMPs y a Ac-AMPs en varios aspectos: son
moléculas pequeñas (45-54 residuos), básicos y
ricos en cisteína (cuatro puentes disulfuro).

Muchas defensinas han mostrado inhibir el
crecimiento in vitro de hongos patogénicos de
plantas a concentraciones micromolares, con dos
tipos de efectos. Rs-AFP1 y -2 de rábano y Hs-
AFP1 de Heuchera sanguinea (Saxifragaceae)
(Terras y col., 1995; Osborn y col., 1995) son
“morfogénicas”, éstas reducen el alargamiento
hifal e incrementan su ramificación. En contras-
te, las defensinas “no morfogénicas” de Dahlia
(Asteraceae) (Dm-AMP1) y Clitoria (Ct-AMP1)
(Osborn y col., 1995), reducen la extensión
hifal sin efecto significativo en el patrón de
crecimiento. Estos dos tipos de defensinas, tam-
bién difieren en sus actividades relativas contra
diferentes hongos.

Las defensinas de cereales muestran una débil
actividad contra hongos patogénicos, pero
inhiben α-amilasa de humanos y algunos insec-
tos (langostas, cucarachas) (Osborn y col.,
1995).

Terras y col. (1995), mostraron que las
defensinas fueron exudadas de semillas de rába-
no en germinación, acumulándose cerca del 30%
del total de la proteína liberada. Esto resultó en
un halo de inhibición cuando las semillas fue-
ron puestas en un medio de crecimiento fúngico,
indicando que podrían actuar protegiendo a la
semilla en germinación in vivo.

Hay evidencia que las defensinas son sinteti-
zadas en hojas y otros tejidos, particularmente
en respuesta a infección. Terras y col. (1995),
mostraron que péptidos (Mr 5000) reacciona-
ron con anticuerpos a Rs-AFP1, y transcritos
que hibridaron con la correspondiente clona de
cDNA, estuvieron presentes a bajos niveles en
hojas sanas de rábano, pero se incrementaron en
infección con Alternaria brassicola. Moreno y
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col. (1994), también identificaron una
defensina, la cual fue llamada pseudotionina-
ST1, en flores, tubérculos, tallos y hojas de
papa. Este péptido fue activo contra varias bac-
terias y hongos patógenos (Clavibacter
michiganensis subsp. sepedonicus, Pseudomonas
solanacearum y Fusarium solani).

Una nueva clase de pequeños péptidos
antimicrobianos han sido purificados de semi-
llas de Aralia chinensis (Araliaceae) (Arc-AMP1
y -2) e Impatiens balsamina (Balsaminaceae) (Ib-
AMP1 a -4). Se determinó la secuencia de
aminoácidos de Ib-AMP1 y -2, mostrando que
cada una consta de 20 residuos incluyendo cua-
tro cisteínas, y no presentó una homología sig-
nificativa con las otras proteínas. Estos cuatro
péptidos son el producto de un solo gen, el cual
codifica una proteína precursora de 333 resi-
duos, conteniendo una copia para Ib-AMP2, -3
y -4 y tres copias para Ib-AMP1 (Attenborough
y col., 1995).

Los seis péptidos (Arc-AMPs y Ib-AMPs)
mostraron inhibir el crecimiento de hongos
patogénicos de plantas in vitro (Attenborough y
col., 1995).

G. Proteínas no específicas que transfieren
fosfolípidos.

La historia de las proteínas que transfieren
fosfolípidos inicia cuando Campos y Richardson
(1984) reportaron la secuencia de aminoácidos
de una proteína de 95 residuos de semillas de
ragi (Eleusine coracana Gaern.) que inhibió α-
amilasas de animales. Una clona de ADNc que
codifica una proteína relacionada fue caracteri-
zada, proveniente de tejido de aleurona de ceba-
da (Svensson y col., 1986) y fue llamada “pro-
bable inhibidor de amilasa/proteasa” (PIAP).
PIAP es claramente específico para la capa de
aleurona de semillas de cebada, siendo proba-
blemente el mejor marcador molecular de este
tejido (Kalla y col., 1994). Bernhard y
Somerville (1989) sugirieron que esta proteína
fuera de hecho proteínas no específicas que trans-
fieren fosfolípidos (LTPs), basados en la

homología de la secuencia con LTPs de espina-
cas, maíz e higuerilla. Subsecuentes estudios
mostraron que PIAP fue capaz de transferir
fosfatidilcolina de liposomas a mitocondrias de
papa in vitro (Breu y col., 1989), a pesar de que
no se ha demostrado aún esta actividad in vivo.
La exacta localización de PIAP y la carencia de
especificidad en sus propiedades de transferen-
cia, bien podría argüir contra tal papel in vivo.
De manera similar, Thoma y col. (1993) de-
mostraron que LTP no específico de Arabidopsis
fue localizado en pared celular y principalmente
restringido a células epidermales, sugiriendo que
esto es inconsistente con el papel del transporte
intracelular de lípidos. De hecho, la localización
de LTPs en las capas exteriores de órganos de
plantas (epidermis, aleurona) y en pared celular
es más consistente con un papel de defensa en la
planta.

Broekaert y colaboradores (1995), caracteri-
zaron LTPs de semillas de cebolla, rábano, trigo
y maíz como parte de su amplio estudio de
proteínas antimicrobianas (Cammue y col.,
1995); se han aislado LTPs antimicrobianas de
hojas de Arabidopsis, espinacas, cebada y trigo
(Segura y col., 1993). Las LTPs de diferentes
fuentes varían en sus especificidades para dife-
rentes hongos patógenos y podrían también in-
hibir el crecimiento de bacterias patógenas tales
como Clavibacter michiganensis y Pseudomomas
solanacearum (Cammue y col., 1995; García-
Olmedo y col., 1995). Las actividades de las
LTPs complementaron o incrementaron la acti-
vidad de las tioninas presentes en el mismo
tejido, por lo tanto, estos dos grupos de proteí-
nas defensivas podrían actuar de manera concer-
tada. Por ejemplo, LTPs actúan conjuntamente
con tioninas contra la bacteria C. michiganensis
subsp. sepedonicus, y sinergísticamente contra el
hongo patógeno Fusarium solani (García-
Olmedo y col., 1995). Evidencias adicionales
para el papel in vivo en la resistencia contra
patógenos, vienen de la observación de expre-
sión de genes de LTP que pueden ser inducidos
por infección, aunque también pueden ser indu-
cidos por agentes abióticos como las bajas de
temperatura (García-Olmedo y col., 1995).
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H. Proteínas que inactivan ribosomas.

Las proteínas de plantas que inactivan
ribosomas, o RIPs (ribosome-inactivating
proteins), son N-glicosidasas que rompen el en-
lace N-glicosídico de adenina en una secuencia
específica del ARN de ribosomas eucariotes, de-
jándolos incapacitados para sintetizar proteínas
(Stirpe y col., 1992). Estas proteínas no
inactivan a los ribosomas de la planta o especies
estrechamente relacionadas, además se ha sugeri-
do que juegan un papel en la resistencia a
patógenos. Las RIPs están clasificadas en dos
grupos, llamados tipo 1 y 2. Las RIPs tipo 1
son polipéptidos simples de Mr 26000-32000,
usualmente están glicosiladas y tienen baja acti-
vidad citotóxica. En contraste, las RIPs del tipo
2 son sintetizadas con un dominio lectina de
unión a galactosa, el cual es separado
postraduccionalmente, pero permanece asociado
por un solo puente disulfuro, estas proteínas
están usualmente glicosiladas. El dominio lectina
(B), interactúa con la membrana celular para
permitir la entrada al dominio (A) de N-
glucosidasa, resultando en una aguda
citotoxicidad.

La alta toxicidad de las RIPs tipo 2,
ejemplificada por ricina de higuerilla, la cual ha
representado un caso interesante ya que fue em-
pleada para ejecutar un asesinato político (Stirpe
y col., 1992). Esta proteína, al ser considerada
como un veneno tan potente, la hace poco pro-
bable para que se acepte como agente para con-
ferir protección a plantas que sean productoras
de alimentos. Sin embargo, se han tenido algu-
nos éxitos con las RIPs del tipo 1, proporcio-
nando protección contra virus y hongos.

La RIP antiviral mejor documentada, es la
proteína antiviral de Phytolacca americana
(PAP). Ésta, es una mezcla de tres proteínas
(PAP, PAPII, PAP-5) las cuales están presentes
en diferentes tejidos: hojas de invierno, hojas de
verano y semillas (Barbieri y col., 1982). PAP
está presente en la pared celular de las células del
mesófilo (Ready y col., 1986) y previene la
transmisión mecánica de virus cuando se aplica
a la superficie de las hojas.

Lodge y col. (1993), expresaron PAP y una
forma mutante con sustitución de dos
aminoácidos en tabaco y tomate. En todos los
casos, la proteína estuvo presente en fluidos
intercelulares y las plantas mostraron resistencia
a transmisión mecánica de virus: virus X de la
papa, virus X del tomate y virus del mosaico del
pepino. Los mecanismos de resistencia son des-
conocidos, aunque Lodge y col. (1993) sugieren
que PAP puede introducirse en la célula con el
virus y prevenir la traducción del RNA viral, o
unirse al virus o a la pared celular para prevenir
la entrada del virus a la célula.

I. Lisozima

Las Lisozimas de clara de huevo y
bacteriófagos están entre las proteínas más am-
pliamente estudiadas, éstas inhiben el crecimien-
to bacteriano por hidrólisis de peptidoglicanos
de la pared celular. Un buen número de enzimas
bifuncionales con actividades de lisozima y
endoquitinasa se han reportado en plantas
(Kombrink y col., 1991). Se piensa que juegan
un papel en la defensa contra bacterias
patógenas.

Düring y col., (1993) seleccionaron lisozima
del bacteriófago T4 debido a su alta actividad
contra bacterias Gram positivas y Gram negati-
vas y la expresaron en papa transgénica, bajo el
control del promotor CaMV35S con un
péptido señal de α-amilasa para asegurar que
esta proteína llegara al sistema secretorio. Los
niveles de expresión de la proteína fueron bajos,
cerca del 0.001% del total de la proteína solu-
ble, y al parecer glicosilada (a diferencia de la
proteína sintetizada en bacteria). Ensayos de
inmunodetección mostraron que la proteína fue
localizada en pared celular y espacios
intercelulares y mostró mayor resistencia a la
infección por Erwinia carotovora.

J. Inhibidores de proteasas

Los inhibidores de proteasas han sido am-
pliamente estudiados en relación a la resistencia
contra invertebrados. Sin embargo, Pautot y
col. (1991), mostraron además, que la infección
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por Pseudononas syringae pv tomato en hojas de
tomate, induce la acumulación de ARNm de
los inhibidores I y II de papa. En ese estudio se
muestra que el ARNm del inhibidor II se acu-
mula más rápidamente que el inhibidor I en
plantas resistentes que en susceptibles. Además,
Lorito y col. (1994), mostraron que una com-
binación de inhibidores de tripsina y quimo-
tripsina de hojas de tabaco, suprimieron la
germinación de esporas y el alargamiento del
embrión de Botrytis cinerea y Fusarium solani,
pero no afectaron a Alternaria brassicola, el cual
es un patógeno específico de repollo.

K. Proteínas que inhiben poligalacturonasa
(PGIPs).

Durante la colonización de tejidos, los
microorganismos patógenos de plantas, espe-
cialmente los patógenos necrotróficos, desplie-
gan enzimas hidrolíticas extracelulares contra
polímeros de pared celular. Tales enzimas, in-
cluyen pectato liasas y poligalacturonasas (PGs),
las cuales han sido implicadas como factores de
patogenicidad de bacterias y hongos patogénicos
de plantas.

Proteínas que inhiben poligalacturonasa
(PGIPs Polygalacturonase-Inhibiting Proteins)
han sido detectadas en una amplia variedad de
plantas dicotiledóneas, incluyendo plántulas de
soya (Favaron y col., 1994) y en frutos tales
como tomate (Stotz y col., 1994), manzana
(Yao y col., 1995) y pera (Sharrock y Labavitch,
1994). La PIPG de Phaseolus, ya ha sido purifi-
cada y caracterizada (Cervone y col., 1987), y el
gen que la codifica (PGIP) ya ha sido clonado
(Toubart y col., 1992).

La PGIP de frijol, es sintetizada como una
proteína precursora la cual es procesada después
de la traducción para producir un polipéptido
de Mr 34000 (Toubart y col., 1992). La pre-
sencia de un péptido señal hidrofóbico, es con-
sistente con la evidencia previa de que la PGIP
es una proteína secretada y localizada en la ma-
triz extracelular. La actividad inhibitoria de
PGIPs parece estar restringida a endopoligalac-

turonasas de hongos. También hay diferencias
en la actividad relativa de inhibición hacia
poligalacturonasas purificadas de diferentes hon-
gos (Favaron y col., 1994), y diferentes
isoenzimas de un mismo hongo (Yao y col.,
1995). El papel preciso de las PGIPs en
interacciones planta-patógeno es difícil de eva-
luar. Una hipótesis atractiva es la que propone
que estos inhibidores, localizados en la pared
celular del huésped, alteran la cinética de degra-
dación de polímeros pécticos por poligalactu-
ronasas fúngicas tales como los de alta propor-
ción de oligogalacturónidos, para que sean
producidos en el rango de tamaño requerido
para evocar las respuestas de defensa de la planta
(Cervone y col., 1989). De acuerdo a este pun-
to de vista, las poligalacturonasas pueden actuar
como factores potenciales de avirulencia, por la
liberación en presencia de PGIP de moléculas
señal que activan la ruta de defensa de la planta.
En la ausencia de PGIP, tales oligómeros son
rápidamente despolimerizados a productos fina-
les inactivos.

Resumiendo, las PGIPs son una familia de
glicoproteínas secretadas inducibles en respuesta
al daño, relativamente estables al calor, las cua-
les están presentes en la pared celular de un gran
número de plantas dicotiledóneas. Éstas perte-
necen a la clase de proteínas con Repetidos Ri-
cos en Leucina (RRL), las cuales están
involucradas en las interacciones proteína-pro-
teína y parecen tener un importante papel en el
reconocimiento de señales patogénicas.

3. INHIBIDORES DE PROTEASAS

Los polipéptidos y proteínas que inhiben
enzimas proteolíticas están presentes en casi to-
das las formas de vida. En plantas están general-
mente concentradas en tejidos de almacenamien-
to, como semillas y tubérculos, particularmente
en las gramíneas, leguminosas y solanáceas. Su
abundancia en estas familias y tejidos no es
única, ya que se han encontrado en raíces y
hojas en géneros de otras familias.
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Las familias de inhibidores que se han en-
contrado son específicas para cada una de la
clases mecanísticas de enzimas proteolíticas que
de acuerdo con el aminoácido que es esencial
para su actividad, se clasifican en: serín proteasas,
cisteín proteasas, ácido aspártico proteasas,
metaloproteasas (Barret, 1986). Además, recien-
temente se ha agregado el grupo de treonin
proteasas, presente en los complejos multien-
zimáticos conocidos como proteasomas
(Seemüller y col., 1995)

El papel de los inhibidores en la regulación
de las actividades proteolíticas es muy impor-
tante por la protección que proporcionan a teji-
dos y fluídos de la degradación no deseada.
Altas concentraciones de inhibidores de proteasas
se encuentran en tejidos y fluídos tales como
suero sanguíneo (Travis y Salvesen, 1983), célu-
las pancreáticas (Neurath, 1984) y tejidos de
almacenamiento de plantas (Richardson, 1980)

Los inhibidores de proteasas encontrados en
plantas, generalmente contienen altos porcenta-

jes de cisteína formando puentes disulfuro, lo
cual los hace resistentes a la desnaturalización
por calor y pH’s extremos. La tabla 1 muestra
una lista de familias de inhibidores de proteasas
encontradas en plantas, además se ha propuesto
una nueva lista de familias de proteínas (no de
inhibidores) entre los cuales se encuentran algu-
nos inhibidores de proteasas (Tabla 2).

Los inhibidores de proteasas son elementos
importantes de la respuesta de defensa de la
planta a la depredación. La producción de estos
inhibidores está altamente regulada por una ruta
de transducción de señales que es iniciada por el
ataque del patógeno y transducida como una
respuesta de daño. Los insectos usan uno o una
combinación de serín, cisteín o aspártico pro-
teasas como principales enzimas proteolíticas
digestivas (Wolfson y Murdock, 1990). Los
inhibidores de estas enzimas son producidos por
plantas y presumiblemente modulan el creci-
miento y desarrollo de estas plagas atenuando la
degradación de proteínas. Los inhibidores de
serín proteasas de plantas son los más extensa-

mente caracterizados, y se ha postu-
lado que funcionan en la defensa
contra el ataque de herbívoros. Es-
tos inhibidores se han subdividido
en once familias basados en su se-
cuencia primaria (Tabla 3) (Bode y
Huber, 1993). Dos de estas familias
están ampliamente diseminadas en
leguminosas: Bowman-Birk y Ku-
nitz. A pesar de las diferencias
topológicas y de secuencia primaria,
el mecanismo de acción y la estruc-
tura del sitio reactivo de los
inhibidores de serín proteasas de
plantas están bien conservados, con
excepción del grupo de las serpinas.
Los inhibidores de cisteín proteasas
de plantas están tipificados por las
fitocistatinas, las cuales inhiben
proteasas de la superfamilia de la
papaína. En algunos insectos como
coleópteros y hemípteros así como
en nemátodos fitopatógenos, las

Familia Tamaño aproximado del dominio y número 
de dominios 
 

1. Inhibidor de tripsina pancreática bovina 60 residuos 
2. Inhibidor de serín proteasas (Kazal) 55 residuos; 7 dominios o más 
3. Inhibidor de tripsina de Soya (Kunitz) 180 residuos 
4. Inhibidor Bowman-Birk 35 residuos; 2 dominios 
5. Inhibidor de la Papa I 70 residuos 
6. Inhibidor de la Papa II 50 residuos; 1 o 2 dominios; 5 dominios o más 

en el producto de traducción original 
7. Inhibidor de Calabaza 30 residuos 
8. Inhibidor de tripsina de Cebada 120 residuos 
9. Taumatina 200 residuos 
10. Inhibidor de tripsina de Ascaris 60 residuos 
11. Inhibidor de Langosta 35 residuos; 2 dominios en el producto de 

traducción original. 
12. Ecotinas 140 residuos; 2 subunidades 
13. Serpinas 400 residuos 
14. Inhibidor de subtilisina de  
      Streptomyces 

110 residuos 

15. Hirudina 65 residuos 
16. Cistatinas 110 residuos; generalmente un sólo dominio, 3 

en kininogenos y 8 en multicistatina de papa 
17. Calpastatina 140 residuos; 4 dominios inhibitorios 
18. Inhibidor de Carboxipeptidasas  
      de Papa 

40 residuos 

19. Inhibidor de Carboxipeptidasas  
      de Ascaris 

40 residuos 

20. Inhibidor de Colagenasas 200 residuos 
21. Inhibidor de Pepsina de Ascaris 150 residuos 
22. a-2-Macroglobulina 1500 residuos; 2 a 4 subunidades 

 

Tabla 2. Familias de Proteínas que contienen inhibidores de proteasas.

Tomado de Reeck y col., 1997.
Cuando no se indica el número del dominio, la proteína es de un solo dominio.
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1. Inhibidor de tripsina de páncreas bovino (BPTI-Kunitz). 

2. Kazal. 

3. Inhibidor de tripsina de soya (STI-Kunitz). 

4. Inhibidor de subtilisina de Streptomyces (SSI). 

5. Inhibidor de papa I. 

6. Inhibidor de papa II. 

7. Quelonianinas. 

8. Bowman-Birk. 

9. Inhibidor de semilla de cucurbitáceas. 

10. Serpinas. 

11. Hirudina 

 

Tabla 3. Lista de familias de los inhibidores de serín proteasas.

Tomado de Bode y Huber (1993).

mayores actividades proteolíticas son aparente-
mente el resultado de proteasas tipo papaína.

A. Mecanismo de acción.

El mecanismo de acción de los inhibidores
de serín proteasas con la enzima que reconoce
presentan un “mecanismo estándar”, es decir
que la asociación enzima-inhibidor se lleva a
cabo a través de la interacción del sitio reactivo
del inhibidor con el sitio activo de la enzima,
similar a la del complejo enzima-sustrato.

B. Inhibidores de proteasas y defensa de
plantas.

La regulación de proteasas es un componente
integral de procesos bioquímicos esenciales para
el crecimiento y desarrollo de la planta y para la
respuesta de defensa de la misma. Aunque hay
evidencias directas de la participación de los
inhibidores de serín y cisteín proteasas en la
respuesta de defensa de la planta (Urwin y col.,
1995), sus funciones fisiológicas son inferidas
de patrones de desarrollo y de la expresión de
genes inducidos ambiental y químicamente (Bo-
tella y col., 1996). La información acerca de la
regulación de las actividades de inhibidores de
aspártico y metaloproteasas es aún limitada.

B1. Tejidos de almacenamiento

Los inhibidores de proteasas se acumulan du-
rante la maduración de la semilla o tubérculo,

sugiriéndose que estos elementos facilitan la acu-
mulación de proteínas de reserva atenuando las
actividades de las proteasas. De acuerdo a esto,
las giberilinas inducen la germinación y expre-
sión de genes de proteasas en semilla e inhiben
la expresión de genes de inhibidores de proteasas
(Jacobsen y Olszewski, 1996). Por otro lado, el
ácido abscísico (ABA) inhibe la germinación de
las semillas y concomitantemente induce la ex-
presión de genes de inhibidores de serín
proteasas. Por ello se ha argumentado, que la
acumulación de inhibidores de serín proteasas
durante la maduración de semillas y tubérculos
es un indicador de su función en la defensa, ya
que el mantenimiento de la integridad de estos
órganos es esencial para la sobrevivencia de la
especie (Koiwa y col., 1997). Dos inhibidores
de serín proteasas (inhibidores I y II) se acumu-
lan en frutos en desarrollo de Lycopersicon
peruvianum, indicando una función durante la
maduración (Pearce y col., 1988). Se presume
que una función es la de protección de las semi-
llas al ataque de herbívoros durante la
embriogénesis y maduración. Debido a que las
concentraciones de los inhibidores I y II decre-
cen en la maduración del fruto, se cree que estos
inhibidores no funcionan como disuadores des-
pués de la maduración del fruto, ya que los
herbívoros facilitan la dispersión de las semillas
de L. peruvianum. Los inhibidores de cisteín
proteasas están presentes en semillas y tubércu-
los, por lo que es posible que estas proteínas
contribuyan a la acumulación de proteínas de
reserva.

B2. Tejido vegetativo.

Con el ataque de herbívoros se inicia la res-
puesta de defensa de la planta que incluye la
inducción de la expresión de genes de
inhibidores de proteasas que pueden estar liga-
dos directamente con la resistencia al ataque del
insecto. La inducción de la expresión de genes
de inhibidores de proteasas ocurre tanto en cé-
lulas del sitio de daño (local) como en lugares
distantes a este sitio (sistémica). La respuesta de
defensa puede incluir la expresión de múltiples
inhibidores de proteasas que pueden inhibir un



VOL. 12  No. 3  SEPTIEMBRE - DICIEMBRE  2002 17

amplio número de proteasas digestivas del her-
bívoro (Bergey y col., 1996).

C1. Inductores extracelulares locales.

Respecto al daño mecánico, los fragmentos
de oligosacáridos pécticos que son liberados de
la pared celular de la planta por endopoligalac-
turonasas, y oligómeros de quitosana derivados
de la pared celular de hongos, se asume que
actúan como inductores (elicitors) extracelulares
de la ruta de señales que dirige a la expresión de
genes de inhibidores de proteasas (Bergey y col.,
1996). Los polisacáridos inductores no parecen
ser móviles en la planta, por lo que es probable
que estas moléculas únicamente induzcan en
forma local la expresión de genes de inhibidores
de proteasas. La magnitud de respuesta de de-
fensa es mucho mayor en plantas atacadas por
insectos que en plantas dañadas mecánicamente.
La volicitina, un derivado de ácido graso conju-
gado con ácido glutámico detectado en
secreciones orales de insectos, mostró inducir la
emisión de terpenoides volátiles en plántulas de
maíz que atrajeron a avispas parasíticas de los
insectos plaga (Alborn y col., 1997). La simili-
tud estructural de la volicitina al ácido
linolénico, ha sugerido que esta molécula pu-
diera integrarse en la ruta octadecanoidea.

C2. Señales sistémicas.

A la fecha, cuatro señales sistémicas han sido
implicadas en la translocación de la respuesta al
daño, incluyendo sistemina, ABA, señales hi-
dráulicas (variación de potenciales) y señales eléc-
tricas (activación de potenciales) ( Bergey y col.,
1996)

La sistemina es un péptido de 18 aa
(AVQSKPPSKRDPPKMQTD) que fue prime-
ramente aislado de hojas de tomate dañadas e
induce fuertemente la expresión de genes de
inhibidores de proteasas (Bergey y col., 1996).
El gen de la prosistemina de tomate está com-
puesto de cinco pares homólogos de exones y
un exón no homólogo. El exón no homólogo
codifica la sistemina y está localizado al extre-

mo C-terminal de la proproteína. La sistemina
es sintetizada como un precursor de 200 aa
llamado prosistemina. La sobreproducción de
prosistemina en plantas de tomate transgénico
resultó en una acumulación constitutiva de los
inhibidores I y II, además de otras proteínas de
respuesta de daño (Bergey y col., 1996). Plantas
transgénicas que expresaban prosistemina
antisentido, mostraron una reducción sustancial
en la inducción sistémica de la síntesis de
inhibidores de proteasas, y redujeron su capaci-
dad de resistir el ataque de insectos (Bergey y
col., 1996).

C3. Receptores de señales.

Modelos actuales implican varias proteí-
nas de membrana plasmática como potenciales
receptores de señales moleculares en daño. Una
proteína de membrana plasmática de 70 kDa
aislada de soya, se une a inductores de β-
glucano, además se une a evocadores fúngicos
(Umemoto y col., 1997). La actividad de unión
de esta proteína fue confirmada por ensayos in
vitro, sin embargo, su función en la transducción
de señales aún no ha sido confirmada. El trata-
miento con oligourónido de papa o tomate
incrementa la fosforilación in vitro de una
fosfoproteína de membrana plasmática de 34
kDa (Reymond y col., 1995). Sin embargo, ni
su estructura ni su función han sido aún deter-
minadas.

Una proteína de unión a sistemina (SBP50)
de 50 kDa, aislada de membrana plasmática de
hojas de tomate, se asemeja a prohormona
convertasa tipo Kex2p (Schaller y Ryan, 1994).
El extremo N-terminal de la sistemina se une a
SBP50, pero los residuos críticos para la induc-
ción del inhibidor I están localizados en el ex-
tremo C-terminal.

C4. La ruta octadecanoidea.

Tanto la aplicación de oligosacáridos y de
sistemina, como el daño, han mostrado incre-
mentar los niveles de jasmonato en plantas de
tomate (Doares y col., 1995). La aplicación de
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jasmonato o su éster metílico, induce fuerte-
mente la expresión local y sistémica de genes de
inhibidores de proteasas  en una amplia varie-
dad de especies de plantas, sugiriendo que el
jasmonato, tiene un papel importante en la res-
puesta al daño (Wasternack y Parthier, 1997;
Creelman y Mullet, 1997). El ácido jasmónico
es un derivado de ácido graso que es producido
del ácido linolénico vía la ruta octadecanoidea
(Wasternack y Parthier, 1997; Creelman y
Mullet, 1997). Una mutante de Arabidopsis que
es deficiente en la producción de ácido
linolénico, mostró ser susceptible al ataque de
insectos a menos que el jasmonato fuera provis-
to exógenamente (McConn y col., 1997). El
bloqueo de la ruta octadecanoidea por represión
antisentido o por el uso de inhibidores quími-
cos, suprimen la acumulación de jasmonato in-
ducida por daño, además suprime también la
expresión de genes de inhibidor de proteasas II
de tomate. Los inhibidores de la ruta
octadecanoidea reducen sustancialmente la in-
ducción de inhibidores de proteasas II, por
sistemina, ácido poligalacturónico y ácido
linolénico, pero no afecta la inducción de
inhibidores de proteasas por jasmonato (Bergey
y col., 1996).

4. INHIBIDORES EN LA
RESISTENCIA A

INVERTEBRADOS PLAGA.

A. Inhibidores de ααααα-amilasas y proteasas de
la superfamilia de los cereales.

Los inhibidores de esta familia han sido des-
critos en cereales como ragí, arroz, centeno,
maíz, sorgo y cebada (Richardson, 1991; García-
Olmedo y col., 1992a), pero han sido caracteri-
zados en más detalle en trigo. Generalmente
tienen subunidades de Mr 12000-16000, en-
contrándose en formas monoméricas, diméricas
y tetraméricas. Estas proteínas exhiben actividad
inhibitoria contra tripsina, contra varios tipos
de α-amilasa (de saliva, de insectos y hongos,
pero no de plantas), y en algunos casos pueden
ser bifuncionales.

Los inhibidores de esta familia presentes en
trigo, cebada y centeno son selectivamente ex-
traídos en mezclas de Cloroformo/Metanol, por
lo cual son frecuentemente referidos como pro-
teínas CM. Éstos incluyen los inhibidores
monoméricos de tripsina y los inhibidores
monoméricos, diméricos y tetraméricos de α-
amilasa, los cuales varían en actividad (los
inhibidores de cebada son generalmente menos
activos que los de trigo) y especificidad.

El inhibidor de tripsina monomérico de ce-
bada, también llamado CMe, muestra muy poca
actividad contra α-amilasas, en contraste a los
homólogos bifuncionales de maíz y ragí
(Moralejo y col., 1993). Este inhibidor fue in-
troducido en trigo (Triticum aestivum), las plan-
tas transgénicas mostraron una resistencia signi-
ficativa a Sitotroga cerealella (Lepidoptera)
comparado con las plantas control no transfor-
madas, sin embargo, sólo las larvas de los pri-
meros instar fueron inhibidas por las semillas
transgénicas y la expresión de CMe en hojas
transgénicas no tuvo un efecto protector signifi-
cativo contra insectos que se alimentan de las
hojas (Altpeter y col., 1999).

Carbonero y col. (1993) reportaron que plan-
tas de tabaco transgénico mostrando expresión
constitutiva del inhibidor monomérico de α-
amilasa de trigo o del inhibidor de tripsina de
cebada fueron letales a larvas de lepidópteros
(Agrotis ipsilon, y Spodoptera littoralis).

B. Inhibidor de ααααα-amilasa de frijol.

El inhibidor de α-amilasa de frijol co-
mún, Phaseolus vulgaris es una glicoproteína de
Mr 45000 compuesta de subunidades de Mr
15000 - 18000. Éste inhibe α-amilasas de in-
sectos y mamíferos, pero no de plantas y bacte-
rias (Wilcox y Whitaker, 1984), y es el respon-
sable de la resistencia de la semilla a
Callosobruchus maculatus (coleóptero) (Huesing
y col., 1991). El análisis de su secuencia mostró
que es codificado por un gen tipo lectina descri-
to previamente (Moreno y Chrispeels, 1989).
Extractos de semillas de tabaco transgénico ex-
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presando este gen inhibieron a la α-amilasa de
intestinos de Tenebrio molitor (coleóptero), con-
firmando el mecanismo de resistencia in vivo.
La expresión de este gen en semillas de chícharo
transgénico, también aumentó la resistencia con-
tra los insectos C. maculatus y C. chinensis
(Shade y col., 1994), demostrando que la pro-
teína puede ser una herramienta poderosa para
conferir resistencia a leguminosas contra
coleópteros.

C. Inhibidor de serín proteasas
(Bowman-Birk)

Los inhibidores tipo Bowman-Birk general-
mente tienen masas moleculares relativas entre
8000-9000, con siete puentes disulfuro que
estabilizan la molécula. La mayoría son de do-
ble cabeza, con dos sitios reactivos, los cuales
son específicos para diferentes proteasas (gene-
ralmente tripsina y quimotripsina). Aunque son
característicos de leguminosas, los inhibidores
Bowman-Birk se encuentran también presentes
en otras plantas incluyendo algunos cereales
(Richardson 1991). Algunos trabajos han mos-
trado que el inhibidor Bowman-Birk purificado
de soya, inhibió el crecimiento de larvas de
Tribolium castaneum (Coleoptera) (Birk y
Applebaum, 1960). Estudios más recientes han
mostrado la inhibición del crecimiento y de la
actividad proteolítica en intestinos de larvas de
Heliothis virescens (Lepidoptera), los cuales tie-
nen como enzimas digestivas proteasas tipo
tripsina y quimotripsina (Johnston y col.,
1995).

El inhibidor Bowman-Birk fue el primero
en usarse para conferir resistencia a insectos usan-
do ingeniería genética (Hilder y col., 1987).
Éste fue el inhibidor de tripsina de caupí
(CpTI), el cual inhibió el crecimiento de
Callosobruchus maculatus (Coleoptera) cuando
fue incorporado en dietas artificiales (Gatehouse
y Boulter, 1983). Plantas de tabaco transgénico
mostraron resistencia a larvas de Heliothis
virescens (Lepidoptera) (Hilder y col., 1987),
mientras que la proteína purificada inhibió el
crecimiento de larvas cuando se incorporó en

dietas artificiales y se midió la actividad
proteolítica de extractos de intestinos in vitro
(Johnston y col, 1995). Se observó resistencia a
larvas de Helicoverpa zea (Heliothis zea)
(Lepidoptera) en cultivos de campo en tabaco
transgénico (Hoffmann y col., 1992), en tanto
que James y col. (1992) reportaron que manza-
nos transgénicos que expresaban CpTI fueron
menos susceptibles a varias plagas de coleópteros
y lepidópteros.

D. Inhibidor de serín proteasas (Kunitz)

Los inhibidores de tripsina de la familia
Kunitz están presentes en un amplio rango de
especies de leguminosas, el mejor caracterizado
es el de soya (SBTI). El inhibidor de soya tiene
una masa molecular relativa de 21000, con un
solo sitio reactivo para tripsina. Inhibidores me-
nos relacionados, han sido identificados en papa
(catepsina D) y cereales, éstos últimos siendo
proteínas bifuncionales que también inhiben α-
amilasas endógenas. Se ha propuesto que éstos
juegan un papel en la regulación de la moviliza-
ción del almidón durante el desarrollo y
germinación del grano (Richardson, 1991). El
inhibidor de tripsina de soya (SBTI) ha mostra-
do inhibir el crecimiento de larvas de
lepidópteros como Heliothis zea, Spodoptera exi-
gua, Ostrinia nubilalis, Heliothis virescens, Man-
duca sexta y de los coleópteros Tribolium
castaneum, Callosobruchus maculatus cuando éste
fue incorporado en dietas artificiales. De mane-
ra similar, la proteína purificada fue activa con-
tra proteasas de intestinos en H. virescens, y en
plantas de tabaco transgénico expresando SBTI
mostraron niveles mayores de protección con-
tra estas plagas que el conferido por CpTI
(Johnston y col., 1995).

E. Inhibidores de serín proteasas
(I y II de papa)

Tanto la papa como el tomate contienen
inhibidores de serín proteasas de dos tipos lla-
mados inhibidores I y II (ver tabla 1). Mientras
que el inhibidor I es activo contra quimotripsina
y débil contra tripsina, el inhibidor II es de
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“doble cabeza” con sitios reactivos para ambas
enzimas (Plunkett y col., 1982). Ambos
inhibidores son sintetizados en hojas de papa y
tomate en respuesta a depredación o daño
(Broadway y col., 1986), además son expresa-
dos de manera constitutiva en tubérculos de
papa (Pearce y col., 1982).

Los inhibidores I y II de tomate y el
inhibidor II de papa fueron expresados en plan-
tas de tabaco (Johnson y col., 1989). Las hojas
con el inhibidor II, que es activo contra tripsina,
inhibieron el crecimiento de larvas de Manduca
sexta cuando éstas fueron proporcionadas como
única fuente de alimento. En contraste, las plan-
tas con el inhibidor I, el cual es activo principal-
mente contra quimotripsina, no tuvo efecto en
el crecimiento de las larvas. El inhibidor I de
tomate también ha sido expresado en tabaco,
hierba mora y alfalfa (Narváez-Vásquez y col.,
1992) y el inhibidor I de la papa en tabaco
(McManus y col., 1994). En este último caso,
se reporta la inhibición del crecimiento de lar-
vas de Chrysodeixis eriosoma (Lepidoptera), pero
no el de larvas de Spodoptera litura y
Thysanplusia orichlacea (ambos también
lepidópteros). Recientemente, el gen del
inhibidor II de papa fue transferido a arroz bajo
el control de un promotor inducible por daño
(Duan y col., 1996). Análisis de cinco genera-
ciones de plantas transgénicas mostraron un au-
mento en la resistencia al mayor patógeno del
arroz, Sesamina inferens (Noctuidae).

F. Inhibidores de cisteín proteasas
(Cistatinas).

El nombre de cistatina fue primeramente
dado a proteínas presentes en clara de huevo
que inhibieron papaína y otras cisteín proteasas
(Barrett, 1981). Un gran número de inhibidores
relacionados han sido caracterizados principal-
mente de vertebrados, donde éstos se han clasi-
ficado en tres tipos (Barrett, 1987). Cistatinas
tipo 1, o estefinas, no contienen puentes disul-
furo y son predominantemente intracelulares,
mientras que las cistatinas tipo 2 (incluyendo la
cistatina de clara de huevo) son secretadas y

contienen dos puentes disulfuro. Ambos tipos
de proteínas son de bajo peso molecular, aproxi-
madamente 100 residuos (Mr 11000) para el
tipo 1 y 115 residuos (Mr 13000) para el tipo
2. Las cistatinas tipo 3, o kininógenos, tienen
estructuras más complejas, contienen tres domi-
nios tipo 2. Éstas constan de aproximadamente
355 residuos y están glicosiladas.

Los inhibidores de cisteín proteasas tipo
cistatina han sido identificadas en plantas, in-
cluyendo piña (Reddy y col., 1975); y semillas
de arroz (Abe y Arai, 1985), maíz (Abe y col.,
1994); en leguminosas (Hines y col., 1992)
incluyendo soya (Hines y col., 1991); y caupí
(Fernandes y col., 1991, 1993). Estas cistatinas
de plantas tienen características comunes con las
cistatinas de origen animal del tipo 1 y 2, pero
que bien podrían constituir un cuarto tipo
(Kondo y col., 1990). Las cistatinas de arroz
han sido estudiadas en más detalle, mostrando
la presencia de dos formas llamadas
orizacistatinas I y II (Arai y col., 1991).

La presencia de cisteín proteasas como
enzimas digestivas en insectos plaga, de manera
más notable en los miembros de la familia
Coleoptera (Murdock y col., 1987) y
Hemiptera, sugiere que las cistatinas pueden ser
usadas para conferir resistencia. Por ejemplo,
larvas de coleópteros Callosobruchus maculatus,
Zabrotes subfasciatus, Leptinotarsa decemlineata,
Sitophilus oryzae, Diabrotica undecimpunctata
howardii, Tenebrio molitor y Tribolium
castaneum tienen cisteín proteasas como enzimas
digestivas, las cuales son inhibidas por
inhibidores químicos como E64 o cistatinas de
arroz, caupí o soya (Edmonds y col., 1996).

La expresión de orizacistatina I en plantas de
tabaco transgénico, resultó en la acumulación
de proteína activa, pero los niveles fueron bajos
(0.5-0.6% del total de la proteína soluble)
(Masoud y col., 1993). Similarmente se mostró
que extractos de hojas de papa expresando
orizacistatina I inhibieron papaína (cisteín
proteasa) y también mostraron algo de inhibi-
ción a proteasas de Leptinotarsa decemlineata.
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Un trabajo más reciente mostró que la cistatina
de maíz se acumuló del 2 al 4% del total de la
proteína soluble en semillas de arroz transgénico
e inhibió proteasas intestinales de Sitophilus
zeamais (Irie y col., 1996).

Las larvas de lepidópteros no parecen usar
cisteín proteasas para la digestión por lo que
estos inhibidores no resultaron efectivos.

Algunos trabajos recientes sugieren que los
inhibidores de cisteín proteasas pueden ser usa-
dos para conferir resistencia contra otros inver-
tebrados plaga. Adultos hembras de un
nemátodo que ataca papa (Globodera pallida),
contiene altos niveles de actividad de cisteín
proteasa (Koritsas y Atkinson, 1994), lo que
llevó a Urwin y col. (1997c) a explorar el uso
de cistatinas para conferir resistencia. Ellos mos-
traron que formas mutadas y nativas de
orizacistatina I expresadas en E. coli, inhibieron
gcp-1, la cual es una cisteín proteasa del
nemátodo de vida libre Caenorhabditis elegans
(también expresada en E. coli) y mostraron tam-
bién inhibición del desarrollo de larvas de estas
especies. Las cistatinas fueron introducidas por
ingeniería genética en pelos radicales de tabaco,
donde inhibieron el crecimiento y desarrollo de
larvas de G. pallida
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