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ntroduccion. Hace muchos anos la Biologia “se ha movido” desde el nivel descriptivo

(fenomenologico) hasta el nivel molecular creando nuevas disciplinas (Biologia estructural,
Biologia molecular) que ahora forman parte indiscutible y contribuyen al desarrollo de las ciencias
naturales. Al profundizar los estudios sobre los sistemas vivos y sus procesos bioquimicos, surgié una
necesidad de tener medios accesibles para poder perturbar estos sistemas y por ende, encontrar una
nueva informacion mas profunda y detallada sobre el funcionamiento de los sistemas vivos. Uno de
estos estudios recién nacidos, involucra la intervencion de las moléculas “pequefias” en lugar de la
intervencion genética reconociéndose o denominandose como genética quimica o biologia quimica.
Materiales y métodos. Se discuten objetos, objetivos, métodos principales y las perspectivas de
la biologia quimica. Como un objetivo central de la biologia quimica es aprovechar el poder de la
quimica organica sintética para descubrir y aclarar las vias moleculares fundamentales en la biologia
celular, molecular y estructural, se necesitan métodos modernos de preparacion de nuevas moléculas
“pequefias” que seran principales instrumentos en estos estudios. En esta charla se presta atencion a
los aspectos centrales de esta emergente area de las ciencias de la vida: el espacio quimico, la libreria
de moléculas “pequefias” y la sensibilizacion quimica (microensayos de moléculas “pequetias™). El
fin principal de la presente charla es estimular el interés a los jovenes investigadores y estudiantes
de las universidades de Colombia hacia la interfase quimica organica sintética—bioldgica. También
se plantea el problema educativo de la interfase entre quimica y biologia, tratando de responder por
qué y como educar a los futuros bidlogos quimicos.
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Si usted quiere hacer una diseccion profunda de lo que estd pasando con las células o quiere
analizar grandes numeros de poblaciones celulares en pocos segundos después de exponerlas a
los productos naturales promisorios o después de infectarlas, la citometria de flujo le ofrece una de
las mas sensibles y especificas herramientas en el andlisis a nivel de una sola célula. La citometria de
flujo puede ser el complemento fundamental para anélisis basados en conjugados fluorescentes, sean
estos anticuerpos, sondas dirigidas a organelas especificas, acidos nucleicos, proteinas, carbohidratos
y lipidos. En la actualidad es posible hacerlo de manera separada o integrando en unos pocos pasos el
analisis simultdneo de varios parametros en las mismas células. Dentro de los varios procedimientos
establecidos en nuestra Unidad, en el marco de proyectos financiados por COLCIENCIAS vy la
Universidad de Antioquia y apoyados por distintos grupos de investigacion, hemos logrado analizar
efectos sobre la diferenciacion de monocitos a macrofagos, separar electromagnéticamente diversas
subpoblaciones celulares con alta pureza para ulteriores analisis moleculares y celulares. Analizamos
los efectos sobre el ciclo celular y la proliferacion, el potencial dafio sobre las mitocondrias, el tipo
de muerte, la movilizacion de calcio y otros iones, la capacidad fagocitica, el estrés oxidativo y el
reductivo; la expresion de marcadores que definen un acervo celular desde el punto de vista de su
funcién y fenotipo. Muchos de estos analisis no solamente se hacen en células eucarioticas, también
en protoplastos vegetales, levaduras, virus, analitos, productos celulares solubles que se atrapan en
esferas, etcétera. Desde el punto de vista de nuestra Unidad, consideramos que nuestra mision y
vocacion estan encaminadas a apoyar proyectos de investigacion basica y aplicada en los cuales se
quieran hacer andlisis finos y robustos de diversos efectos sobre una sola célula.
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n las ultimas dos décadas han surgido tecnologias novedosas para la busqueda de nuevos agentes

terapéuticos que estan siendo incorporadas como préctica comun a nivel de la industria farmacéutica.
Una de ellas es la evaluacion bioldgica de un gran nimero de moléculas en corto tiempo, llamado “Cribado
de Alto Rendimiento” o High-Throughput Screening (HTS). Para iniciar un programa HTS, se requiere
contar con una minima biblioteca quimica, ademas, tener la posibilidad de realizar sintesis dirigida, con
el fin de obtener moléculas mas activas. Por otro lado es imperativo estar continuamente renovando la
biblioteca con nuevos esqueletos carbonados activos, los cuales, en su mayoria, han resultado de los estudios
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