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Luis Olivares Quiroz

Universidad Auténoma de la Ciudad de México Campus Cuautepec

OPTOGENETICA Y PROTEINAS FLUORESCENTES:
INDUCIENDO, SILENCIANDO E ILUMINANDO LA ACTIVIDAD CELULAR.

Optogenética: La Nueva Revolucion Biofisica.

A finales del ano pasado, la prestigiosa revista Nature selecciond
como el método experimental del afio a la técnica conocida hoy
en dfa como Optogenética (Optogenetics). Tal distincién no es
de ninguna manera trivial ni azarosa. La optogenética iniciada
hace aproximadamente una década, ha demostrado ya dejar de
pertenecer a la ciencia ficcién para insertarse monumentalmente
como una técnica experimental perfectamente plausible y que
estd iniciando indudablemente la siguiente revolucién en nuestra
comprension de los delicados mecanismos biolégicos que dirigen
y forman la complejidad de los seres vivos.

En esencia, la optogenética es una técnica experimental
que, mediante la insercién de genes especificos, permite la
expresién de proteinas sensibles a distintas longitudes del
espectro electromagnético en el interior de una célula, pudiendo
modificar y vigilar el comportamiento y dindmica de algunas
componentes de la maquinaria celular. Uno de los ejemplos
mds concretos y en el cual se ha reportado un mayor éxito es
la modificacién del potencial electrostitico en la membrana
celular de células excitables como es el caso de las neuronas,
las células del musculo cardiaco y células B en los tejidos del
pancreas que controlan la liberacién de insulina [1]. En las
neuronas, por ejemplo, la depolarizacién e hiperpolarizacién de
la membrana celular da origen a la activacién o inhibicién de las
senales eléctricas (spiking) que dan origen a la comunicacién inter-
neuronal. De forma entonces que controlando la depolarizacién o
hiperpolarizacién de la membrana neuronal es posible inducir
o inhibir la frecuencia de disparo y por tanto, la funcionalidad y
comunicacién de estas neuronas con sus vecinas.

A fin de hacer funcionar esta técnica se requieren proteinas
que puedan funcionar como interruptores de los canales
i6nicos que inducen la polarizacién, en un sentido u otro, de
la membrana celular. Mucho se discutié en su momento sobre
la factibilidad ya sea de hallar este sistema en la Naturaleza o
de nuestra capacidad para generarlo mediante ingenierfa genética.
Después de identificar una proteina con caracteristicas similares

en ciertas algas marinas y de cierta
ingenierfa genética se pudo concretar la
sintesis de Channelrhodopsin-2 (ChR2),
la primer proteina capaz de funcionar
como interruptor de los canales iénicos de
calcio, potasio y sodio que controlan los
potenciales de accidn (action potentials) en
células excitables [2]. Cuando se expresa
en una neurona y se expone a luz azul, la
proteina depolariza la membrana celular
forzando a la neurona a emitir una sefal
eléctrica (spike) [3].

Es posible también inhibir y reducir la
frecuencia de disparo de las neuronas mediante
la hiperpolarizacién de la membrana celular
a través del acoplamiento de la proteina
Halorhodopsina (NpHR) a la membrana
celular. Al ser excitada por luz amarilla, la
NpHR funciona como un interruptor que
“abre” los canales de potasio permitiendo
la liberacién de iones K+ haciendo que el
potencial electrostitico de la membrana
se haga mds negativo [3]. En un estado de
hiperpolarizacion, la frecuencia de spiking
de las neuronas se hace mucho menor

(Figura I).

Las posibilidades de la modificacién
de la frecuencia de respuesta de una célula
excitable no sélo se han explorado en el
campo de las neuronas. Recientemente, un
grupo de investigadores en la Universidad
de California, San Francisco, ha logrado
inducir taquicardias, bradicardias e incluso
paro cardiaco en las células cardiacas que
controlan el latido del corazén en peces
cebra (Danio rerio) mediante la expresién
de proteinas de tipo interruptor canal
i6nico como las discutidas anteriormente,
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Figura I. Ilustracion del acoplamiento de las proteinas ChR2 y NpHR a la membrana celular
de una neurona y que permiten, mediante su activacion por luz visible, inducir o inhibir la
frecuencia de disparo (spiking) de una neurona. Figura tomada de la referencia [3].

Marina Corral

ChR2 y NpHR [4]. Los resultados de este estudio son notables.
Es posible, por ejemplo, pasar de una condicién de taquicardia
(exceso de la frecuencia cardiaca) a una bradicardia, (descenso de la
frecuencia a menos de 50 latidos /minuto) mediante la excitacién de
las proteinas con patrones de luz especificos. La especificad con que es
posible “marcar” las células que se desean excitar o inhibir es también
un elemento crucial que abre enormes posibilidades biomédicas en
el tratamiento de enfermedades cardiacas actualmente intratables y
degenerativas. Los resultados publicados por Arrenberg et al son en
realidad los precursores del primer marcapasos dptico [4] de la era
moderna.

[luminando el Interior Celular. “Brainbow”.

En ocasiones no se desea modificar propiamente el comportamiento
de una célula, sino sélo identificarla y monitorear su comportamiento
durante un proceso bioquimico determinado. El descubrimiento
de la proteina verde fluorescente, (GFP, por sus siglas en inglés)
en organismos marinos bioluminiscentes, la identificacién del gen
responsable parala expresién dela proteinaylas técnicas experimentales
necesarias para su implantacién en mamiferos llevé a Shimomura,
Chalfie and Tsien a obtener el Premio Nobel de Quimica en 2008 [5]
y llevaria el monitoreo de la actividad celular a una escala totalmente
diferente.
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GFP pertenece a una familia de
proteinas fluorescentes denominadas
FP’s caracterizadas por una masa
molecular de 25 kDa formada por
220-240 aminodcidos agrupados en
una estructura de barril compacta
formada por 11 hojas f que encierran
a una hélice en su interior. La hélice a
contiene el grupo croméforo formado
por sbélo tres aminodcidos en las
posiciones 65, 66 y 67 que mediante
un mecanismo de intercambio de
protones es fluorescente en distintas
regiones del espectro electromagnético.
GFP, particularmente, muestra un pico
de emisién médximo en la longitud de
onda correspondiente al verde al ser
excitada mediante luz azul o UV [6].
Esta propiedad y el hecho de que no
requerir de co-factores adicionales
para su excitacién, hacen a GFP
extremadamente interesante a fin de
“marcar” a un grupo de células en
especifico mediante la clonacién del gen
correspondiente y su expresién dentro
de la célula a marcar. Dicho en una frase
parece trivial y simple, sin embargo
tuvieron que pasar mds de 40 anos para
que GFP pasara desde su identificacién
en la medusa marina Aequorea
victoria a la identificacién del gen
correspondiente, su implementacion
€n organismos procariotas y eucariotas
y la observacién por primera vez del
interior de organismo multicelular [5].

El primer organismo superior en
ser iluminado mediante la expresion
de proteinas GFP fue el nematodo
C. elegans, el cual al ser transparente
facilita la visualizacién directa de la
emisién de luz verde de las proteinas
GFP [7]. En un trabajo espectacular
que alcanza ya mds de tres mil citas,
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Chalfie et al expresaron el gen que codifica a GFP en células
eucariotas y procariotas, particularmente en los organismos E.
coli y C. elegans [7]. En ambos casos, la proteina expresada
mostré un alto grado de estabilidad alcanzado los 10 minutos de
actividad fluorescente antes de ser degradada por la maquinaria
celular. Tomando en cuenta que muchos procesos bioquimicos
se desarrollan en una escala de tiempo dos o tres érdenes de
magnitud menor, puede decirse que GFP es un excelente
candidato para monitorear muchos procesos bioquimicos.

Figura 2. Expresion de la proteina GFP en la primera etapa larvar del nematodo C.
elegans en dos células neuronales perfectamente identificadas, ALMR y PLMR. La linea
delgada también iluminada muestra el nervio principal que conecta el sistema neuronal de

C. elegans. Figura tomada de la referencia [7].

La explicacidn del mecanismo fisico detrds de la fluorescencia
de GFP y otras proteinas similares por Tsien [8] ha permitido
generar una paleta muy vasta de proteinas que fluorescen
en pricticamente todas las frecuencias del espectro visible.
Particularmente es el caso de la familia de proteinas DsRed
que tienen un pico de emisién en el rojo puesto es justo en esta
longitud de onda que los tejidos de mamiferos presentan un
menor grado de atenuacién y absorcién de la sefial permitiendo
una visualizacién mds intensa y con menor interferencia.

En un trabajo publicado en Nature en 2007, Livet et al
utilizaron tres proteinas fluorescentes XFP de la paleta de
colores que emiten en el amarillo, cian y rojo expresindolas en
el sistema neuronal de un ratén [9]. Las proteinas utilizadas
son el equivalente al sistema de colores que permite iluminar
los pixeles de una pantalla y generar toda una gama de colores.
Esta técnica permite generar lo que se denominé brainbow, un
mapa visual completo de las conexiones inter-sindpticas de la

red neuronal. Mediante combinaciones
adecuadas de esta paleta bésica de colores,
es posible representar hasta 90 tonalidades
que pueden mapear distintos axones y
conexiones inter-sindpticas.

Figura 3. Seccion del cerebelo de un raton en donde se han
expresado las proteinas fluorescentes XFP que emiten en
la paleta bdsica de colores amarillo, cyan y rojo. El corte
comprende aproximadamente 341 axones y 93 células
granulares. Tomada de la referencia [9].

Perspectivas.

Las posibilidades de la optogenética y las
proteinas fluorescentes como inhibidores,
activadores y monitores de la actividad
celular estd apenas iniciando. Los primeros
experimentos muestran la viabilidad de
la técnica, a la vez que sus limitaciones.
Una de las mayores ventajas de la técnica
es el hecho de que las proteinas XFP
y los interruptores de canales idnicos
Channelrhodopsina-2 'y NpHR no
requieren de otras enzimas o co-factores
para expresarse adecuadamente, de forma
entonces que su activacion solo se logra a
través de la excitacién por luz en la longitud
de onda adecuada. Asimismo, hasta el



momento ningin estudio parece mostrar evidencia de niveles de
toxicidad para las células. En el lado de las desventajas existe una
problemdtica no del todo resuelta: la estabilidad termodindmica
de las proteinas. Los trabajos de Tsien mostraron que la actividad
fluorescente estd asociada principalmente al hecho de que el grupo
cromoforo se halla “blindado” por las once hebras beta que forman
el barril de GFP y que es tipica de las proteinas fluorescentes. Al
desnaturalizarse, sin embargo, el grupo croméforo queda expuesta a
las enzimas del medio celular, perdiéndose todo rastro de la actividad
fluorescente. Es entonces de crucial importancia generar mutantes
que al mismo tiempo de ser fluorescentes sean lo suficientemente
robustas para evitar la desnaturalizacién en condiciones ain mds
extremas de pH y temperatura.

Las implicaciones biomédicas en el tratamiento de muchos

padecimientos hoy intratables son fascinantes. Estudios recientes del
padecimiento de Alzheimer identifican como un factor importante
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para la desincronizacién neuronal al
flujo irregular de iones de Ca+2. Las
proteinas del tipo Channelrhodopsin-2
y NpHR podrian ser los precursores
del tratamiento optogénetico futuro
de éste y otros padecimientos al poder
ser controlados eventualmente con
tal precisién que ciertos grupos de
neuronas podrian ser silenciadas en
tanto que otras podrian ser activadas
con patrones especificos de luz. Por
otro lado, patologias como taquicardias
y bradicardias estdin también en el
horizonte no lejano. Las siguientes
décadas seguramente verdn la explosion
de estas técnicas hoy todavia en el
laboratorio.
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RADIACION LASER PULSADA REVELA LA DINAMICA DEL ADN EN TIEMPO REAL

La naturaleza microscépica de la materia a nivel molecular no
es la unica dificultad que enfrentamos para el estudio de sus
fenémenos a esta escala. Resulta que, precisamente debido a las
distancias involucradas, los fenémenos a este nivel ocurren en
tiempos en suma breves. Dicha escala temporal puede estimarse
considerando el hecho de que el movimiento vibracional en
moléculas y sélidos se lleva a cabo con velocidades hasta del orden
de 10 km/s, involucrando distancias de tan sélo unos angstroms,
con lo cual el registro directo de eventos de transformacién
molecular requiere de una resolucién temporal del orden de los
femtosegundos (107") y attosegundos (107'%) [1].

Gracias a los desarrollos en la generacién de luz pulsada
que se han dado durante las dltimas dos décadas, hoy en dia es
posible hacer observaciones directas de la dindmica de ruptura
y formacién de enlaces quimicos, asi como de los cambios de
configuracién electrénica que son la esencia de los fenémenos
de transformacién de la materia. Como se verd mds adelante,
esto ha permitido comprender la complejidad real tanto de
procesos quimicos como biolégicos; e incluso, ha sido fuente de
inspiracién en el diseno de nuevos compuestos y materiales [2].
La esencia de muchos de los experimentos en esta drea descansa
en la idea de iniciar un proceso de transformacién al hacer incidir
sobre la muestra un pulso ldser de inicio (cominmente conocido
como pulso de “bombeo”) y de seguir los cambios inducidos
mediante mediciones espectroscépicas que requieren de uno o
mds pulsos dpticos consiguientes; éstos atraviesan la muestra
después de un tiempo de evolucién bien conocido, que también
puede ser controlado con resolucién del orden de la duracién de
los pulsos.

El avance mds importante para la generacién de pulsos
luminosos con duracién ultracorta (del orden de 10" s) consistié
en el disefio de cavidades dpticas, donde fue posible fijar la
relacién de fases entre los modos longitudinales de un ldser de
Titanio: Zafiro, incluyéndose un ancho de banda de hasta decenas
de nanémetros alrededor de la longitud de onda central de 800
nm (fenémeno conocido como de amarre de modos o “mode-
locking”) [3]. Tales disefios permitieron generar secuencias
de pulsos con duracién de menos de 10 femtosegundos, pero

con energia de tan sélo unos cuantos
nanojoules. Para lograr las intensidades
necesarias en aplicaciones experimentales,
el desarrollo anterior fue complementado
con técnicas de amplificaciéon por el método
de dispersién-amplificacién-re-compresion
(“chirped pulse amplification”), segtn el
cual, el pulso es alargado temporalmente
antes de su amplificacién y, mds tarde, re-
comprimido a su duracién original. Nétese
que el alargamiento temporal reversible
es esencial para poder amplificar pulsos
opticos al nivel de varios milijoules [4].
Finalmente, la aplicacién de estos pulsos
a las diferentes situaciones experimentales
requiere de la transformacién de su
frecuencia, para lo cual ha sido esencial
la aplicacién de multiples técnicas de
Optica no lineal, gracias a las que es
posible contar con fuentes pulsadas en
précticamente cualquier region del espectro
electromagnético [5]. Es importante
resaltar que a pesar de que hoy en dia se
pueden hacer mediciones espectrales desde
la zona del ultravioleta hasta el infrarrojo
lejano, la fuente inicial sigue siendo, en la
mayoria de los casos, un oscilador éptico
de Titanio:Zafiro que opera alrededor de
800 nm, y cuyos pulsos son transformados
de multiples maneras para las diferentes
mediciones.

Para mostrar la versatilidad de las
técnicas espectroscOpicas modernas, nos
enfocaremos en una linea de investigacion
reciente: Se presenta a continuacién el
estado del arte en las exploraciones sobre la
evolucién de los estados electrénicamente
excitados de los componentes del dcido
desoxirribonucleico (ADN).



La Fotofisica del ADN

El estudio por espectroscopia ultrarrdpida de las bases nitrogenadas
que conforman el ADN (adenina, timina, guanina y citosina), ha
revelado que estas moléculas cuentan con propiedades insospechadas
con anterioridad y que, al menos en parte, explican las razones por
las cuales fueron evolutivamente seleccionadas durante el desarrollo
de los sistemas bioldgicos mds primitivos.

La luz solar es esencial para la vida en la tierra ya que gracias a
ella se dan los procesos fotosintéticos y se estabiliza la temperatura
terrestre. A pesar de esto, los fotones que recibe la tierra incluyen
radiacién con longitudes de onda en el ultravioleta (A < 400 nm),
la cual es altamente danina por su alta capacidad para inducir
transformaciones fotoquimicas degradativas. De hecho, fue durante
las primeras etapas de la evolucién quimica y biolégica, cuando
la densidad de radiacién UV en la superficie terrestre alcanzéd su
grado mdximo, dado que no fue sino hasta la generacién indirecta
de la capa de ozono por las plantas primitivas, que esta regién del
espectro pudo ser filtrada por las capas superiores de la atmésfera
[6]. La gran densidad de esta radiacién aparentemente desencadend
una “seleccién natural fotoquimica” de la cual, al parecer, las bases
del ADN sobrevivieron gracias a sus mecanismos fotofisicos, que las
vuelven intrinsecamente fotoestables, segiin se descubrié mediante
técnicas de espectroscopia ultrarrdpida segtin se relata a continuacién.

A principios de la década pasada, algunos grupos de investigacién
decidieron estudiar la dindmica resultante de la absorcién de luz UV
por las diferentes bases nitrogenadas; esto requirié de la adaptacién
de diversas técnicas de espectroscopia ultrarrdpida, a la zona del
UV [7,8]. Los experimentos se realizaron de la siguiente manera:
se hizo incidir un pulso de luz UV (266 nm, 10 fs) en muestras de
nucleésidos en solucién acuosa, que lleva a las moléculas a estados
electrénicamente excitados (estados S,). En general, las moléculas
orgdnicas que han sido llevadas a tales estados o configuraciones
electrénicas son sumamente reactivas, debido a que, en presencia de
otros compuestos, existen reacciones de transferencia de electrones
que dan origen a especies radicalarias (ani6nicas y catidnicas), las
cuales, a su vez también son sumamente reactivas. La evolucién de
las moléculas en este estado se detecté mediante otros pulsos de luz
que indujeron transiciones consiguientes (S, = S ), y cuya senal de
absorbancia éptica indicé la poblacién de moléculas que atn existian
en el estado originalmente formado. Existe otro tipo de experimentos
con los que se detectaron con resolucién de femtosegundos a los
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fotones que son emitidos de manera
espontdnea desde el estado S, [9]. Esto
selogré al hacer interactuar a los fotones
emitidos con fotones de un pulso de
medicién (frecuentemente llamado
pulso de “compuerta”), lo cual redunda
ensefales sobre laintensidad de emisién
en funcién del tiempo. Ambos tipos de
experimentos pueden ser interpretados
para medir el tiempo que las moléculas
fotoexcitadas permanecen en el estado
S,. Para sorpresa de los investigadores,
este tipo de experimentos revelé que,
a diferencia de la gran mayoria de las
moléculas orgdnicas, los nucledsidos
decaen del estado S, en tiempos de tan
s6lo algunos cientos de femtosegundos

[6,10].

Asimismo, en una nueva serie de
experimentos fue posible determinar
que la poblacién de moléculas en el
estado S, decafa a la par que recuperaba
la poblacién del estado electrénico
basal (estado de origen, antes de la
excitacién), con lo que el sistema regresa
a su situacién de equilibrio en tiempos
del orden de 10" segundos y donde la
energfa inicialmente absorbida se disipa
en forma de colisiones con el disolvente
acuoso. El fenémeno de relajacion
y las observaciones experimentales
respectivas se resumen en la Figura 1.
Es muy importante subrayar que este
comportamiento es muy diferente al de
la gran mayoria de los croméforos, los
cuales permanecen electrénicamente
excitados en el estado S, por varios
nanosegundos.

El fenémeno de relajaciéon que
fue descubierto por observaciones
espectroscépicas ultrarrdpidas, ha sido
también estudiado mediante cdlculos



mayo 2011 « no. 16

mecdnico-cudnticos, los cuales permiten mapear las superficies
de energia potencial de las moléculas en sus diversos estados
electrénicos. Resultante de tales cdlculos, hoy en dia se ha
esclarecido que el mecanismo de la relajacién de los componentes
estd asociado a la existencia de las llamadas “intersecciones
cénicas” entre las superficies de energfa potencial del estado S,
y el estado basal. Las intersecciones conicas son puntos o zonas
en las superficies de energfa potencial en las que ambos estados
electrénicos tienen la misma energfa. Debido a esto, cuando el
sistema explora sus conformaciones nucleares en el estado S, va
a dar directamente a una especie de trampa energética en donde
existe un muy fuerte acoplamiento entre el estado excitado y
el basal. Esto dltimo se traduce en una evolucién del sistema
hacia la superficie del estado basal [11]. Una vez que ha sucedido
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Figura tomada de: C. T. Middleton, K. de La Harpe, C. Su, Y.K. Law, C.E. Crespo-Hernandez
and B. Kohler Annual Review of Physical Chemistry 60 217 (2009). Figure 2. a, b.
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esto, la molécula puede perder su exceso de
energia (originalmente energfa electrénica)
mediante interacciones con el disolvente
que la rodea. De nuevo, vale la pena resaltar
que el mecanismo aqui descrito, presente
en los constituyentes del ADN, no se
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SUPERFLUIDEZ EN ESTRELLAS DE NEUTRONES

Estrellas de Neutrones

Las estrellas de neutrones son los objetos mds densos observables en
el Universo. Sélo son superadas por el interior de los hoyos negros,
que no es observable. En colisiones relativistas de iones pesados, en
RHIC o en el LHC, es posible alcanzar densidades superiores, pero
con una enorme densidad de energfa (cientos de GeV por nucleén),
mientras que la materia en el interior de una estrella de neutrones es
altamente degenerada.

En la Fig. 1 se presenta lo que, teéricamente, consideramos es la
estructura de una estrella de neutrones. Con un radio de unos 10 km,
el 98% de la masa se encuentra a densidades supra-nucleares en el
nucleo de la estrella, mientras que una capa de aproximadamente un
kilémetro de espesor, la corteza, estd formada de nicleos atémicos.
En la superficie tenemos una atmdsfera, de unos cuantos centimetros
de espesor, donde se forma el espectro térmico que podemos
observar. A una densidad p - 10* g cm™ la materia estd totalmente
ionizada y cuando p > 10° g cm? los electrones forman un gas de
Fermi relativista. Dada la enorme energfa en este gas de electrones,
resulta energéticamente favorable fusionar parte de los electrones con
protones, lo que resulta en nicleos cada vez mas ricos en neutrones
conforme aumenta la densidad. Cuando p - 5x10' g cm?, el
namero de neutrones es tal que no caben mas en los niicleos. Hemos
alcanzado el punto de “goteo” de neutrones, donde ademds de los
nucleos y el gas de electrones, tenemos un gas “libre” de neutrones.
Al acercarse a la densidad nuclear, P, ~ 2.8x 10" g cm™, los nucleos se
fusionan y entramos al “nicleo” de la estrella (“core” en ingles). En
la zona de transicién es muy probable que encontremos nicleos no
esféricos, muy alargados (“espaguetis”) y bidimensionales (“lasafias”),
lo que cominmente se llama la fase “pasta” (ver recuadro “A” en la
Fig. 1). Dadas las altas presiones en la corteza ésta debe ser sélida,
muy probablemente en forma cristalina (recuadro “B” en la Fig. 1).

En el nacleo de la estrella, empezamos con un liquido cudntico
de neutrones, protones y electrones. Las interacciones débiles, tipo f3,
como

(1) nosp+e+T,
pt+te—=n+rv,.

permiten ajustar las densidades n 'y n
de nucleones. Debido a las diferencias
de masas, la primera de estas reacciones
ocurre espontdneamente en el vacio
mientras que la segunda requiere de
energia cinética en el estado inicial. En
un medio denso las energfas relevantes
no son las masas, sino los potenciales
quimicos de las particulas, los cuales
incluyen la masa, la energia cinética
de Fermi y la energia potencial. Esta
Gltima requiere de un modelo de las
interacciones fuertes a densidades
supra-nucleares; el equilibrio energético
y efecto de las reacciones 3, determinan
n, y n. El resultado es que a p = p,
los nucleones se distribuyen en una
proporcién de 5% de protones por
95% de neutrones, aunque la fraccién
de protones aumenta con la densidad.
Nuevas particulas pueden aparecer a
mayores densidades, como hiperones o
condensados de mesones (7 - o K -).
El nicleo interior de la estrella, estd
marcada en oscuro en la Fig. 1, con
un gran signo de interrogacién, ya
que existe la posibilidad de se alcance
la densidad suficiente para inducir
desconfinamento de los quarks. Refiero
el lector a [1] para mds detalles y
referencias a los trabajos originales.

Neutrinos

Producidasen explosiones de supernovas,
con temperaturas iniciales superiores a
los 50 MeV ~ 50x10" K, las estrellas
de neutrones jévenes se enfrian por
emisién de neutrinos, hasta llegar a una
edad de unos 100,000 afos, a partir de
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lo cual la pérdida de energia por emisién de fotones térmicos
en la superficie empieza a dominar. El proceso de emisién de
neutrinos més eficiente es el descrito en la Eq. (1), llamado “Urca
directo”, con una emisividad €~ 107 (T/10° K)® erg cm™ s™".
Esto implica que un metro ctbico de materia podria producir
una luminosidad (L = 3.8x10% erg s') de neutrinos cuando
T=10? K. Sin embargo, la reaccién (1) tiene una fuerte limitante:
la conservacién del momento, la cual requiere un concentracién
de protones superior al 15%; por lo cual el proceso Urca directo
estd cinematicamente prohibido. Sin embargo, existen procesos
como

(2) n+n' = pi+n'te+i.
p+rn'+e = n+n'+u.

que proporcionan el momento faltante, aqui el neutrén n’ es
una particula del medio. Nétese que el proceso (2), llamado
“Urca modificado” por involucrar dos fermiones degenerados,
comparado con el proceso (1) es mucho menos eficiente,
€ i = 107" (T7107 K)® erg cm™ s, con una dependencia en la
temperatura de la forma T® en lugar de T°. El proceso (2) es el
mecanismo estdndar de enfriamiento y el proceso (1) sol6 actua

a densidad altas, es decir en estrellas muy masivas.
Superfluidez y Superconductividad

La teoria BCS de superconductividad estd basada en la formacién
de pares de Cooper y en la aparicién de una brecha A(T) en el
espectro de excitaciones, cuando la interaccidén entre fermiones
es atractiva. La presencia de una brecha y consecuentemente la
existencia de pares de Cooper en nticleos fue observada en 1958,
poco tiempo después de la formulacién de la teoria BCS y es
un ingrediente esencial en los modelos de estructura nuclear.
Para momentos p<1.5 fm™ la interaccién nuclear n-n o p-p es
atractiva en el canal 'S, (en notacién espectroscépica: singlete
de espin, momento angular orbital L=0 y J=L+S=0). Esto lleva
a predecir que los neutrones deben de formar un superfluido
en la corteza interna de una estrella de neutrones mientras que
los protones, debido a su baja concentracién, formarian un
superconductor en el nicleo exterior. En el niicleo de la estrella
el momento de Fermi de los neutrones es superior a 1.5 fm™
y el canal 'S se vuelve repulsivo. Sin embargo la formacién de
pares de Cooper en triplete de espin, en el canal atractivo *P, es

posible. A mas altas densidades es probable
que los hiperones y/o los quarks formen
superfluidos/superconductores. El interior
de una estrella de neutrones es un paraiso
para pares de Cooper, pero el calcular
precisamente el tamafio de la brecha A(T),
yelvalordeT , es una pesadilla para el fisico
tedrico. El caso del helio-3 es un ejemplo
de ello y en el caso del apareamiento *P, de
los neutrones a densidades supra-nucleares
las predicciones para A van desde casi 0
hasta més de 5 MeV.

La presencia de una brecha A en el
espectro de excitaciones implica que
cuando T<<T_  estas son fuertemente
suprimidas, aproximadamente por un
factor de Boltzmann exp (-A(T)/T). En
consecuencia, el calor especifico C , asi
como todos los procesos de emisién de
neutrinos en los cuales esta componente
apareada participa, estdn exponencialmente
suprimidos. Sin embargo, la transicién de
fase es de segundo orden, es decir continua.
CuandoT - T_, como es bien conocido en el
caso de los superfluidos/superconductores
terrestres, el calor especifico C aumenta
en un factor del orden 2.5. Otro aspecto
del desarrollo progresivo del condensado
es el constante rompimiento y formacién
de pares de Cooper, cuando T ~ T, y la
posibilidad de que el condensado decaiga

en un par neutrino - anti-neutrino:

(3) n4n —<n!>4v4+7

donde <nn’> representa el condensado de
pares de Cooper. Este “proceso de Cooper”
puedeser maseficiente que el Urca modificado
(2) por mas de un orden de magnitud.

o II o



Enfriamiento y Superfluidez

Esta breve descripcién permite esbozar el panorama de la evolucién
térmica de estrellas de neutrones: a partir de su nacimiento se enfrian
por emisién de neutrinos y cuando alcanzan edades del orden de 10°
afos su evolucién se determina por la emisién superficial de fotones.

La tasa de emisién de neutrinos es muy sensible a la composicién
de la materia a densidades supra-nucleares: cualquier cambio a la
composicion relativa de neutrones a protones resulta en emisividades
de neutrinos altisimas y enfriamiento muy rdpido. Tenemos un
zoolégico completo de modelos de materia ultra densa, casi todos
prediciendo un enfriamiento rdpido. Por otra parte, el enfriamiento
ripido puede ser moderado por el apareamiento de las particulas,
mientras la brecha, o la temperatura critica, sea suficientemente
grande. Nos encontramos con el problema de la casi imposibilidad de
calcular con suficiente precisién el tamafios de las brechas relevantes
y el hecho de que la emisién de neutrinos es controlada por estas
brecha de manera exponencial. Las dos revisiones [2] y [3] presentan
mas detalles sobre los mecanismos de enfriamiento.

Del lado observacional, tenemos una docena de estrellas
de neutrones jovenes con temperaturas estimadas. Sus altas
temperaturas superficiales, entre 0.5 y 2x10° K, indican que
ningtn proceso Urca directo estd actuando en ellas, al menos que
esté fuertemente suprimido por apareamiento de las particulas que
participen en el proceso. El “modelo minimo” de enfriamiento [4]
fue desarrollado con el fin de presentar un punto de referencia con
el cual comparar estas observaciones e identificar posibles candidatas
a estrellas conteniendo algin tipo de materia “exética’. Este modelo
excluye a priori cualquier forma de materia densa que resulte en
enfriamiento rdpido, es decir una alta concentracién de protones,
condensados de mesones, hiperones y quarks desconfinados. Sin
embargo considera el efecto de la superconductividad / superfluidez
de protones / neutrones, es decir el apareamiento, y el aumento en la
emisién de neutrinos por el proceso de Cooper durante la transicién
de fase. Resulta que los procesos Urca modificados por si mismos
no son suficientemente eficientes para explicar la evolucién de las
estrellas mas frias pero si se pueden interpretar las observaciones
tomando en cuenta el proceso de Cooper, bajo una condicién: la
temperatura critica maxima, T, para el apareamiento 3P2 de los
neutrones debe estar entre 1/2 y 2 x10° K [5]. En este rango de
valores de T el proceso de Cooper domina el enfriamiento a edades
entre unos cientos hasta unas decenas de miles de afios de edad.
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En el caso contrario debemos suponer
la presencia de algin tipo de materia
extra para entender la evolucién de
estas estrellas de neutrones jévenes. En
conclusién, hasta hace poco tiempo
nos encontribamos en una situacion
que requeria de alguna nueva pista
para poder avanzar.

El Caso de Cas A

Casiopeia A es un remanente de
supernova en la constelacién de
Casiopeia. Por su interés astronémico,
la NASA decidié inaugurar el satélite
de rayos X Chandra, su “primera luz”,
con una imagen de este remanente en
agosto del 1999 (ver Fig. 2). iEn el
centro de la imagen aparecié la estrella
de neutrones, “Cas A”, formada por la
supernova! Con una edad de unos 330
afos es la estrella de neutrones mds
joven conocida. Al analizar 10 anos
de observaciones del remanente, y de
su estrella, Craig Heinke y Wynn Ho
encontraron que Cas A se habia enfriado
en un 4% del afio 2000 al 2009 [5] y
que jsu flujo se habia reducido en un
20%! Esta evolucién es inconmpatible
con casi todas la predicciones teéricas.

La luminosidad térmica de fotones
dela estrella es L, ~ 10% erg s™ mientras
que la tasa de enfriamiento observada,
junto con una estimacién del calor
especifico, requiere que la estrella esté
perdiendo energia térmica a una tasa de
10% erg s™. ;Cudl puede ser el agente de
enfriamiento que supere al de fotones
por 4 6rdenes de magnitud? Sélo puede
ser la emisién de neutrinos.

Aunque un  comportamiento
como el de Cas A es sorprendente,
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habia sido descrito tedricamente con anterioridad (ver, e.g.,
la Fig. 6 en [5] o Fig. 8 en [2]). Después de afinar detalles, la
interpretacién resulto clara [7,8]: tras un lento enfriamiento
previo, la temperatura interna T de Cas A alcanzé, en las tltimas
décadas, la temperatura critica de superfluidez de los neutrones,
T, lo cual disparé la fuerte emisién de neutrinos por el proceso
Cooper. La figura 3 ilustra esto con tres modelos:
a edades superiores a los 100 afios, sin superfluidez
(“T =07), el enfriamiento es lento; al contrario, con
una'T_demasiado alta (“T =10? K” ), el enfriamiento
rdpido ocurre demasiado temprano y posteriormente
el enfriamiento es también lento; mientras que
con T =5.5x10° K el enfriamiento rdpido, pero
transitorio, ajusta perfectamente las observaciones.
Ademds de ser, posiblemente, la primera evidencia
directa de la existencia de superfluidez a densidades
supra-nucleares, esto nos proporciona una “medicién”
bastante robusta de la temperatura critica T_ para
los neutrones y los detalles del enfriamiento rdpido
implican también que los protones deben de ser
superconductores con una temperatura critica
mids alta. Si la interpretacién resiste al tiempo, y el
enfriamiento continua durante varias décadas como
lo predice el modelo, estarfamos viendo en tiempo
real una gran concentracién de neutrones pasando
por la transicién de fase de superfluidez.

El Futuro: ;Exotico?

Lo bizarro de un superfluido estelar ha recibido
mucha cobertura medidtica (ver, e.g., [9]). Sin
embargo, lo mds importante de estos resultados es
que podemos, por lo menos en el caso de Cas A,
borrar la zona oscura y el signo “?” en el centro de la
Fig. 1. Hace seis meses estdbamos todavia caminando en medio de
una jungla de modelos, pero sélo uno de ellos parece sobrevivir a
la observacién del enfriamiento de Cas A que podria ser la “Piedra
de Rosetta” de la fisica de materia ultra-densa. Es ciertamente
s6lo media piedra: hay evidencias de estrellas que sufren emisién
de neutrinos todavia mucho mds intensa como son los casos de
SAX J1808.4-3658 y 1H 1905+00. Estos dos objetos estdn en
sistemas binarios con acrecién transitoria: cuando termina una
fase de acrecién esperamos ver la superficie caliente de la estrella,

NUCLEO

sin embargo, ésta simplemente desaparece
de la vista. Esto indica la presencia de
algin proceso Urca directo. Por haber
padecido acrecién durante cientos de
millones de anos, o mds, estas estrellas
son probablemente mds masivas que las

CORTEZA

ATMOSFERA
ENVOLVENTE
CORTEZA

NUCLEO EXTERIOR
NUCLEQ INTERIOR

Casquete polar

Fig. 1 Vision ‘artistica” de una estrella de neutrones.
(D. Page, en “Fronteras del Universo”, Ed. M. Peimbert, 2000, Fondo de
Cultura Econdémica)

estrellas de primera generacién como Cas
A. Al considerar densidades mds altas,
alcanzadas en estrellas mds masivas, el
signo “?” vuelve a aparecer. Sin embargo,
el entender con un sorprendente lujo de
detalle, la estructura y la evolucién de una
estrella “minima” como Cas A, nos abre
el camino para identificar mds claramente
objetos realmente “exéticos”.
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Fig. 2 El remanente de supernova Casiopeia A en rayos
X: primera luz de Chandra, en agosto del 1999. El
punto brillante en su centro es la estrella de neutrones,
descubierta en esta observacion.

(Crédito: NASA/CXC/SAO)
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Fig. 3 Tres modelos de enfriamiento, temperatura
efectiva “al infinito” T = vs edad: ver texto para
ul descripcion. La estrella marca el valor observado de Cas

T P sl s sl P saaasl MR
! 10 100 1000 10 10° Ay el recuadro detalla el ajuste del modelo con las cinco
Age [yrs] observaciones de Chandra. (Adaptado de la Ref. [8])
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