International Journal of Sport Science ‘
http://www.ricyde.org
doi:10.5232/ricyde2014.036

REVISTA INTERNACIONAL DE CIENCIAS DEL DEPORTE | 4

International Journal of Sport Science
Volumen X - Afio X
Pages:173-175 ISSN:1885-3137
No 36 - Abril - 2014

Hugh E. Huxley: cambiando el paradigma de la contraccion muscular, desde dentro
[Hugh E. Huxley: changing from inside the paradigm of muscle contraction]

Desde un punto de vista fisico se puede entender la
fibra muscular como un motor, es decir, un sistema
capaz de transformar la energia quimica en energia
mecanica, que se utiliza para realizar un trabajo. Por lo
tanto, para entender como ocurre dicho proceso de
transformacion es necesario conocer la ultraestructura
de la fibra muscular. Esta es, sin duda, la principal
aportacion al acervo cientifico del recientemente falle-
cido Hugh Emor Huxley (1924-2013).

Huxley se graduo6 en Fisica en el Christ’s College de
Cambdrige, tras ver interrumpidos temporalmente sus
estudios por su dedicacion como operario de radar de
la Royal Air Force entre 1943 y 1947, durante la
Segunda Guerra Mundial (Pollard y Goldman, 2013;
Slpudich, 2013). Tras su graduacion se incorpord como
el primer estudiante de doctorado a una unidad de
nueva creacion del Medical Research Council, el
“Laboratorio de Biologia Molecular”, dirigida por Max
Perutz y John Kendrew, siendo este tltimo el director
de sus tesis doctoral, que fue defendida en 1952
(Spudich, 2013). El uso de la técnicas de difraccion de
rayos X, que permitian el estudio en niveles de resolu-
cion inalcanzables con las técnicas microscopicas del
momento, y su aplicacion a la descripcion de la ultraes-
tructura muscular, fueron el objeto de su tesis doctoral,
para el desarrollo de la cual disend y construyd sus pro-
pios instrumentos. El esclarecimiento de los aspectos
estructurales implicados en la contraccion muscular se
convirtio desde entonces en la pregunta central de su
biografia cientifica.

La aportacion central de Huxley, la demostracion de
que el citoesqueleto contractil de las fibras musculares
estriadas estaba formado por dos tipos de filamentos
proteicos separados entre si y dispuestos en una doble
distribucion hexagonal (Hanson y Huxley, 1953;
Huxley dy Hanson, 1954; Huxley, 1957), fue posible
utilizando la microscopia electronica, que en aquellos
momentos comenzaba su desarrollo. Con esa finalidad,
Huxley se desplazo para realizar un postdoctorado al
MIT (Huxley, 2008; Spudich, 2013), donde coincidiria
con Jane Hanson, con quien compartiria sus trabajos
principales (Hanson y Huxley, 1953; Huxley y Hanson,
1954) y de quien siempre habl6 desde el afecto perso-
nal y el respeto cientifico “inter pares” (Bennett, 2004;
Huxley, 2004, 2008).
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La hipotesis de Hanson y Huxley (Hanson y
Huxley, 1953) supuso un cambio de paradigma en
toda regla. Hasta ese momento imperaba la vision
de Albert Szent-Gyorgy (Szent-Gyorgyi, 1948),
quien consideraba el aparato contractil de la fibra
muscular como formado por un conglomerado de
actina y miosina (“actomiosina”) que se creia que
sufria una transicion de fase dependiente del ATP
(Huxley, 2000; Huxley, 2008; Pollard y Goldman,
2013; Spudich, 2013). De hecho, segin cuenta
el propio Huxley, su nueva hipotesis fue muy criti-
cada desde por O.F. Schmitt, el director del depar-
tamento correspondiente del MIT en el que trabajba
-quien lo tachd de excesivamente especulativo-,
hasta por el propio Szent-Gyorgy (Huxley, 2008).
Esta nueva hipotesis obligaba a cuestionarse como
podrian interactuar estos dos conjuntos de filamen-
tos entre si para conseguir generar fuerza. Dos cosas
parecian necesarias para ello: Ec? que los filamentos
de desplazasen unos respecto de otros, sin cambios
en su longitud, generando asi tension en los extre-
mos de la fibra muscular, y acortando ésta; y b)
algin mecanismo motriz que permitiese dicho
desplazamiento, acoplado a la transformacion de
energia quimica.

La demostracion del primero de ellos —lo que se deno-
mind el mecanismo de los “filamentos deslizantes”- se
obtuvo independientemente por Huxley y Hanson
(Huxley y Hanson, 1954) usando microscopia de fase
en miofibrillas aisladas, y por Andrew F. Huxley —que
no guardaba parentesco con el autor objeto de este
texto- y Ralpﬁ Niedergerke (Huxley y Niedergerke,
1954) mediante microscopia de interferencia en tibras
musculares intactas, comparando las longitudes de las
diferentes partes del sarcomero en musculos contraidos
y relajados. Segun cuenta el propio Huxley (Huxley,
2008), tras convenir ambos autores que habian llega(f(/)
independientemente a la misma conclusién, contacta-
ron con la revista Nature para comentar el caso y, de
hecho, la revista publico los dos articulos en orden
correlativo. Sin embargo, el orden en el que se publi-
caron —el de fibras musculares intactas precediendo al
de miofibrillas- parecio molestar a Huxley, quien con-
siderd que con ello su trabajo parecia quedar como
complementario (Huxley, 2008).
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La hipoétesis de los filamentos deslizantes precisaba,
ademas, explicar como los filamentos gruesos se des-
plazan sobre los finos durante la contraccion muscular
de manera regulada por la activacion eléctrica del saco-
lema. Huxley contribuyo al esclarecimiento de la pri-
mera de dichas cuestiones, comprobando la existencia
de puntos de unidén de la miosina a la actina (lAmos,
Huxley, Holmes, Goody, y Taylor, 1982; Haselgrove,
Stewart, y Huxley, 1976; Huxley, 1957). Las demostra-
cion de la existencia estructural de lo que se denomina-
ron ‘“‘puentes cruzados” parecia encaI]ar bien con los
estudios funcionales que sugerian la existencia de
“sitios activos”, generadores de fuerza, con funciona-
miento ciclico, en las zonas de superposicion de ambos
filamentos, propuestos por Andrew Huxley (Huxley,
1957). El conjunto de ambas observaciones, estructura-
les y funcionales, permitié generar el modelo basico de
la contraccion muscular vigente en nuestros dias.
Ademas de contribuir a aclarar la estructura de los fila-
mentos de la miofibrillas, Huxley también contribuy6 a
esclarecer la ultraestructura de la uniéon neuromuscular
(Birks, Huxley, y Katz, 1960) y la estructura del sistema
de tibulos T de los que demostrd que eran prolongacio-
nes del sarcolema que se invaginaban hacia el interior
de la estructura de la fibra muscular (Huxley, 1964).

De manera complementaria e independiente, el grupo
de Setsuro Ebasgi identificaba en esa misma época el
incremento de la concentracion citosolica de Ca2+
como el mecanismo desencadenante de la contraccion
muscular (Ebashi y Ebashi, 1962), y, unos afios mas
tarde, a la troponina como la proteina sarcomérica “sen-
sora” de los niveles de Ca2+ citosdlico, y, por ende, la
disparadora de la interaccion entre la actina y la miosi-
na (Ebashi, Ebashi, y Kodama, 1967). Posteriormente,
Endo y cols (Endo, Tanaka, y Ogawa, 1970) propondri-
an que la liberacion de Ca2+ desde el reticulo sarco-
plasmico estaba inducida por la entrada inicial de Ca2+
extracelular a través de canales ionicos voltaje-depen-
dientes presentes en el sacolema de los tabulos T, meca-
nismo denominado “liberacion de calcio inducida por
calcio”, o “entrada capacitativa de calcio”. Todo ello
permitio reconstruir el conjunto de procesos que ocu-
rren, de manera regulada, desde la activacion eléctrica
del sacolema hasta la interaccion fisica de las cabezas
de la miosina sobre la actina en el sarcomero, sobre
alguno de cuyos detalles aun se discute actualmente.

El cambio de concepcion sobre la ultraestructura sarco-
mérica, derivada de todos estos estudios, fue igualmen-
te el germen para que, en estudios posteriores, se pudie-
ran correlacionar las propiedades contractiles de las
fibras musculares con diferentes isoformas de la miosi-
na (Barany, 1967; Close, 1967), y, por extension, la
identificacion de diferentes tipos 32: ibras musculares
(Lowry y col.,, 1978; Peter, Barnard, Edgerton,
Gillespie, y Stempel, 1972), asi como el efecto del ejer-
(I:igcéz)sobre cada una de ellas (Ingjer, 1979; Riedy y col.,
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Por su contribucién a la vision contemporanea de la
contraccion muscular, Huxley fue reconocido con
multiples distinciones (Spudich, 2013), de las que
quiza su eleccion con 36 afios como el miembro mas
joven de la Royal Society, en 1960, y la Copley Medal
de dicha institucion -que le fue otorgada décadas mas
tarde-, sean, posiblemente, los mas significativos.
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