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yectoria y una herencia perdurable en su viaje a través de
la bioquimica, la microbiologia y el mundo de los hongos

José Ruiz Herrera: pillar of science in Mexico, a trajectory
and an enduring legacy in his journey through biochemis-
try, microbiology and the world of fungi

Roberto Ruiz Medrano

Departamento de Biotecnologia y Bioingenieria, CINVESTAV.

Resumen

El Profesor José Ruiz Herrera fue uno de los cientificos mas distinguidos de nuestro pais, pilar de
la bioquimica, la microbiologia y el estudio de los hongos, con sus aplicaciones en la medicina y la
agricultura. Este articulo rinde homenaje al maestro y a la persona, a través de su trayectoria en
diferentes instituciones, en las que contribuyd en la formacién y consolidacion de grupos y en la
transmisidn de sus conocimientos a incontables generaciones de estudiantes. A su paso por el Ins-
tituto Politécnico Nacional, la Universidad de Rutgers, la Universidad de Guanajuato, el CINVESTAV,
y sus colaboraciones con destacados colegas dentro y fuera de nuestro pais, sus descubrimientos
sobre la estructura de la pared celular, las bases moleculares de la diferenciacion y su papel en el
ciclo bioldgico, la importancia de la simbiosis y sus aplicaciones en actividades humanas, quedan
como un legado para las generaciones venideras. El Dr. Ruiz Herrera también sera recordado como
un excelente maestro, sumamente generoso y siempre preocupado no sélo por el desarrollo acadé-
mico de sus estudiantes, sino por su bienestar. Su trato respetuoso hacia ellos es otro de sus multi-
ples legados y nos recuerda que el éxito académico esta profundamente ligado a la relacion maes-
tro-alumno.

Palabras clave: Pared celular, diferenciacidn, dimorfismo, hongos, simbiosis.

Abstract

Professor José Ruiz Herrera was one of the most distinguished scientists in our country, a pillar
of biochemistry, microbiology and the study of fungi, with their applications in medicine and agri-
culture. This article pays tribute to the teacher and the person, through his career in different insti-
tutions, in which he contributed to the formation and consolidation of groups and the dissemination
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of knowledge to countless generations of students. During his time at the National Polytechnic In-
stitute, Rutgers University, the University of Guanajuato, CINVESTAV, and his collaborations with
outstanding colleagues inside and outside our country, his discoveries on the structure of the cell
wall, the molecular basis of differentiation and its role in the biological cycle, the importance of
symbiosis and its applications in human activities are a legacy for generations to come. Dr. Ruiz
Herrera will also be remembered as an excellent teacher, extremely generous and always concerned
not only for the academic development of his students, but for their well-being. His respectful treat-
ment towards them is another of his many legacies and reminds us that academic success is deeply

linked to the teacher-student relationship.

Keywords: Cell wall, differentiation, fungal dimorphism, fungi, symbiosis.

José Ruiz Herrera: el cientifico, el
maestro y el alumno

El Profesor José Ruiz Herrera, uno de los cientificos
mas distinguidos de nuestro pais, obtuvo una beca del
Departamento de Estado de los Estados Unidos, para
realizar su doctorado en el campo de la bioquimica
microbiana en la Universidad de Rutgers, en Nueva
Jersey. Se trataba de una sola beca por la que concur-
saron 300 aspirantes. Gracias a sus trabajos pioneros
en diferentes ramas de la microbiologia y bioquimica,
fue galardonado con el Premio de la Academia Mexi-
cana de Ciencias en 1975, el Premio Ruth Allen de la
Sociedad Fitopatoldgica Americana en 1983, el Pre-
mio Nacional de Ciencias y Artes en el area de Ciencias
Exactas y Naturales en 1984, la Presea Lazaro Carde-
nas del Instituto Politécnico Nacional en 1991, y la
Presea Miguel Hidalgo y Costilla, que otorga el Con-
greso del Estado de Guanajuato en 1993. Fue Investi-
gador Emérito del Sistema Nacional de Investigadores
y del Centro de Investigacion y de Estudios Avanzados
del Instituto Politécnico Nacional, presidente de la
Asociacion Mexicana de Microbiologia, y de la Socie-
dad Mexicana de Bioquimica. A pesar de la enorme
magnitud de su obra cientifica, académica y de forma-
cion y consolidacién de grupos, siempre se distinguié
por su profunda y sincera modestia; en algunas entre-
vistas mencionaba que, a diferencia de otros cientifi-
cos notables, de nifio no mostrd un especial interés
por la ciencia, y menos aun contaba con un laborato-
rio en casa en el que hubiese podido realizar experi-
mentos.

Cuando se busca una causa o un talento especial
para explicar tan brillante trayectoria, se podria argu-
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mentar una enorme capacidad de aprendizaje, au-
nada al trabajo disciplinado y constante que distinguia
al Dr. Ruiz, como le llamaban sus colegas y discipulos.
Una breve anécdota al respecto: se cuenta que,
contando con apenas 10 afios, su madre lo envid a
visitar a una prima en Magozal, en el norte de Vera-
cruz. El esposo de su prima, para mantenerlo entrete-
nido, le ensefd a jugar damas espafiolas. No sélo
aprendio rapidamente el juego, sino que derrotd a su
maestro repetidamente, lo que le causd gracia (aun-
gue él mismo comentaba que algo reprimida). Esto no
le hizo tanta gracia a su maestro, lo que provoco el
regreso prematuro a la Ciudad de México. Nunca dejo
de aprender, algo que muchos tuvimos la fortuna de
atestiguar de manera muy cercana. Esa aptitud para
aprender, para transmitir conocimientos abstractos,
asi como siempre sentir curiosidad por la ciencia, se-
guramente influyé en su extraordinaria capacidad
como investigador y como maestro.

José Ruiz Herrera nacié en la Colonia Roma, en la
Ciudad de México, el 12 de mayo de 1935. Siendo el
hijo menor de la familia, ingresé a la Vocacional del
Instituto Politécnico Nacional (IPN), en donde se in-
teresd por la microbiologia, y, en general, por la cien-
cia, en ese entonces una actividad bastante joven en
Meéxico. Es de recordarse, que la carrera de investiga-
dor cientifico, tal como la conocemos ahora, era bas-
tante inusual, y sélo se ofrecian especialidades o pos-
grados en areas cientificas en la Ciudad de México.

Vocacional del Instituto Politécnico
Nacional

Ya para concluir sus estudios de secundaria, el
plantel nimero 10 en la Ciudad de México organizé
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una serie de conferencias acerca de las posibilidades
de realizar estudios universitarios. José Ruiz Herrera,
como tantos estudiantes a esa edad, no estaba seguro
qué carrera seguir, aunque tenia claro continuar con
sus estudios. Como él mismo narrd en una entrevista,
fueron las conferencias mencionadas anteriormente
las que mayor influencia tuvieron en su formacion
temprana. En particular, le impresionaron las platicas
de un médico veterinario en torno a la microbiologia,
lo que incidié profundamente en su decisién de estu-
diar una carrera relacionada con esta disciplina. Este
tema le entusiasmoé tanto que decidié entonces ingre-
sar a la Escuela Vocacional numero 4 del Instituto Po-
litécnico Nacional (IPN), que entonces se encontraba
en el Casco de Santo Tomds y que ofrecia carreras téc-
nicas relacionadas con quimica y biologia.

Escuela Nacional de Ciencias Bio-
légicas

Posteriormente, ingresé a la escuela nacional de
Ciencias Bioldgicas (ENCB), del mismo IPN, para estu-
diar la carrera de Quimico Bacteriélogo Parasitélogo
(QBP). La ENCB, fundada en 1934 y después incorpo-
rada al IPN, contaba entonces con excelentes maes-
tros, que reafirmaron su interés por la microbiologia,
asi como por la bioquimica. En sus aulas recibio clases
del Dr. Guillermo Carvajal Sandoval, precisamente de
bioquimica, y del Dr. Adolfo Pérez Miravete, de inmu-
nologia. Otros profesores notables fueron Juan de
Oyarzdabal, quien impartia Fisica. El maestro Oyarzdbal
era miembro de la comunidad de espafioles refugia-
dos en México tras la guerra civil, y, aparte de ser un
excelente maestro, era aficionado al esperanto. In-
cluso organizé una visita de los estudiantes de su clase
a una platica que impartié Tibor Sekelj, el decano de
este lenguaje a nivel mundial, a su paso por México.
Cabe mencionar que fue el mejor estudiante de su ge-
neracién, dandose tiempo para el deporte, ya que
jugd futbol americano a nivel colegial con los Buhos
de la escuela de Medicina. Siempre siguié con interés
a los equipos de futbol americano del IPN, a los que
apoyaba incondicionalmente, aun cuando sus sobri-
nos llegaron a jugar para el equipo de la UNAM, enco-
nados rivales.

Un maestro que tuvo una importante influencia en
el Dr. Ruiz Herrera fue Carlos Casas Campillo, quien
fue su profesor de microbiologia. EI maestro Casas
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Campillo lo recomendd para realizar una estancia en
la compaiiia farmacéutica Syntex, en la que posterior-
mente laboré como Quimico Asociado en Investiga-
cién. Asimismo, continud colaborando con el maestro
Casas Campillo, de 1959 a 1960 (ya habiendo con-
cluido sus estudios de licenciatura), en el uso de hon-
gos para realizar reacciones bioquimicas para la sinte-
sis de esteroides, compuestos con una gran gama de
aplicaciones médicas y farmacéuticas. Estos compues-
tos, asi como una vasta mayoria de moléculas bioldgi-
cas, son asimétricos, y pueden adquirir dos conforma-
ciones, una de las cudles es imagen especular de la
otra. Sélo una conformacidn es biolégicamente activa,
y, como lo descubrié Pasteur, los seres vivos son capa-
ces de producir y de distinguir una conformacion de la
otra. Por otra parte, la sintesis quimica de dichos com-
puestos resulta en una mezcla de ambas conformacio-
nes, lo que hace que los compuestos asi obtenidos
sean menos eficaces. Es por esto que se usan micro-
organismos para la sintesis de moléculas con una
orientacién espacial determinada, es decir, con una
disposicion de sus dtomos en el espacio definida;
Syntex fue pionera en el uso de esta estrategia para la
obtencidn de compuestos con actividad bioldgica uti-
lizando microorganismos como catalizadores. El
maestro Ruiz Herrera siempre mostro interés por este
tema, la asimetria intrinseca de las moléculas bioldgi-
cas, y, por extensién, de los sistemas vivos; por ejem-
plo, reacciones quimicas que llevan a cabo las células
qgue dependen no solo de los reactantes, sino de su dis-
posicién espacial (reacciones vectoriales). Asimismo,
se interesaba por estos y otros aspectos basicos de la
microbiologia, con los que lograba despertar el interés
por esta disciplina, y en general por la ciencia, en estu-
diantes jévenes (incluyendo a quien esto escribe).

Universidad de Rutgers

El maestro Casas Campillo habia estudiado en la
Universidad Estatal de Nueva Jersey, en Rutgers, bajo
la direccién de Selman Waksman, ganador del premio
Nobel de Medicina y Fisiologia, por el descubrimiento
de la estreptomicina y otros antibidticos, y fue quien
lo animo a realizar estudios de posgrado en dicha uni-
versidad. Para ello debié concursar por una beca del
Departamento de Estado, que, como se mencioné an-
teriormente, logré obtener. Para entonces ya habia
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contraido matrimonio con Carmen Medrano, quien
se reunio con él al poco tiempo (Fig. 1).

Figura 1. José Ruiz Herrera y Carmen Medrano, New
Brunswick, Nueva Jersey, 1961. Crédito:coleccion de la
familia Ruiz Medrano.

Aprobd el examen predoctoral para desarrollar su
tesis sobre la disimilacién de la metionina por un
hongo del suelo, bajo la direcciéon del Dr. Robert L.
Starkey, un distinguido profesor en el Departamento
de microbiologia agricola. Este aminoacido no es utili-
zado como sustrato para su crecimiento por la gran
mayoria de los hongos,y hasta entonces su disimila-
cion (es decir, su degradacidn), solo habia sido obser-
vada in vitro utilizando extractos libres de células o
bien bacterias que tenian otras fuentes de carbono,
pero no hongos. Este trabajo es importante pues de-
mostré que esta molécula, y otras que normalmente
no son utilizadas como nutrientes, pueden de cual-
quier manera ser catabolizadas por hongos de suelo
(Ruiz-Herrera y Starkey, 1969). Asimismo, desperto su
interés, que seria permanente, por la bioquimica mi-
crobiana, en particular de hongos. Durante el desarro-
llo de su tesis mostrd una gran independencia de cri-
terio, por lo que al inicio no consultaba frecuente-
mente al Dr. Starkey sobre los experimentos a reali-
zar. Esto no fue del agrado del Profesor Starkey, pues
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suponia, erréneamente, que no estaba trabajando lo
suficiente en el laboratorio, pero tras mostrar sus re-
sultados quedd gratamente impresionado por sus
avances. Su tesis doctoral le valié el reconocimiento al
mejor trabajo en el Departamento de Microbiologia
de la Universidad de Rutgers en 1963, afio en que con-
cluyé su tesis.

De regreso a la Escuela Nacional
de Ciencias Biolégicas

Ese mismo ano regresé a México para incorporarse
a la planta de profesores de la ENCB en el Departa-
mento de Microbiologia. Es necesario mencionar que,
en ese entonces, la ciencia era una actividad con un
muy bajo nivel de institucionalizacién en México; la in-
vestigacion cientifica era llevada a cabo sobre todo en
universidades publicas, como una actividad mas bien
marginal y periférica con respecto a la docencia. El
maestro Ruiz Herrera comentaba, en parte en broma,
que el Unico equipo de laboratorio con el que contaba
a su arribo a la ENCB era un banco para colocar sus
libros. No obstante, continud sus investigaciones cen-
tradas en las rutas de descomposicidén y asimilacion de
moléculas bioldgicas por hongos y bacterias. Asi-
mismo, impartié cursos de bioquimica microbiana, fa-
mosos en la ENCB por su grado de dificultad; sin em-
bargo, la fama del curso se debia también a la capaci-
dad del Maestro Ruiz Herrera de transmitir su vasto
conocimiento de este tema y muchos otros a sus
alumnos, y ademas, inducirlos a encontrar la légica en
esta disciplina, y, mas generalmente, en la ciencia.

En 1966, inicid una estancia sabdtica en la Univer-
sidad de California en San Diego, con el Profesor John
A. DeMoss, en donde estudio los mecanismos de re-
duccidn de nitrato en E. coli. El trabajo que desarrolld
indicé la existencia de un complejo multienzimatico
asociado a membrana, involucrado en este proceso
(Ruiz-Herrera y DeMoss,1969), lo que fue confirmado
posteriormente por otros grupos. Regresoé a su alma
mater en 1968, y posteriormente concentrd sus es-
fuerzos en la organizacion del Congreso Internacional
de Microbiologia en la Ciudad de México, para el cual
atendid congresos realizados por diversas sociedades
de microbiologia en Europa, Estados Unidos y Sudamé-
rica, con el fin de invitar a ponentes potenciales. El
congreso tuvo lugar en la Ciudad de México en 1970,
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y fue, de acuerdo con muchos de sus asistentes, un
gran éxito.

El maestro Ruiz Herrera no fue ajeno al movi-
miento estudiantil de 1968. Un estudiante de la ENCB
lo invité al mitin estudiantil programado para el fati-
dico 2 de octubre de 1968 en la Plaza de las Tres Cul-
turas en Tlatelolco. Afortunadamente, llegd tarde, lo
gue probablemente lo salvd de sufrir mayores conse-
cuencias. Sin embargo, durante la ocupacién de las
principales escuelas del IPN (incluida la ENCB) por el
ejército, una incubadora que se encontraba junto a la
ventana de su laboratorio fue dafiada por un disparo
de bala. A diferencia de otros laboratorios, el suyo no
fue vandalizado probablemente gracias a un letrero
que colocd a la entrada, advirtiendo de peligro de
muerte por la presencia de microorganismos alta-
mente virulentos. Cabe suponer que tuvo un efecto
disuasorio en las fuerzas que ocupaban el IPN.

Universidad de California en River-
side

Poco tiempo después comenzd una muy fructifera
colaboracién con el Profesor Salomdén Bartnicki Gar-
cia, de la Universidad de California en Riverside (Fig.
2), y quien era egresado también de la ENCB, y ade-
mads habia realizado su doctorado en Rutgers, poco
antes que el Maestro Ruiz Herrera.

Figura 2. José Ruiz Herrera, Universidad de California
en Riverside, 1973. Crédito: Dr.Salomon Bartnicki
Garcia.

El trabajo del Dr. Bartnicki se centraba en los me-
canismos de germinacidn y crecimiento de hongos,
especialmente en el zigomiceto Mucor rouxii. Un pro-
blema que les interesaba estudiar, y que tiene profun-
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das implicaciones practicas, versa sobre los mecanis-
mos de sintesis de pared en hongos, y en particular de
un componente estructural de la misma, la quitina. La
pared de los hongos estd conformada principalmente
por dos polimeros, uno altamente ramificado y otro
lineal. El primero es un componente amorfo, que son
las glucanas, y el segundo, de naturaleza fibrilar, es la
quitina. En las plantas, otro grupo de organismos con
pared celular, el material amorfo son también las glu-
canas y el fibrilar es la celulosa. La cuticula de insectos
también estd conformada por quitina, lo que es indi-
cativo de su importancia; de hecho, después de la ce-
lulosa es el polimero biolégico mas abundante en la
naturaleza. El maestro Ruiz Herrera comparaba la pa-
red de hongos con el concreto armado; en éste, el
material amorfo, o cementante, es precisamente el
cemento, que le confiere resistencia mecanica a la
ruptura, mientras que el fibrilar, es decir, las varillas,
aportan resistencia a la deformacién.

Hacia principios de los afios 70 se sabia que la qui-
tina era producida en forma de microfibrillas, pero los
detalles de su sintesis se desconocian casi por com-
pleto. El trabajo pionero de Ruiz Herrera y Bartnicki
Garcia demostré que la sintesis de quitina podia repli-
carse in vitro por la forma soluble de la enzima quitina
sintasa (Ruiz-Herrera y Bartnicki-Garcia, 1974). Este
hallazgo demostrd la localizacién subcelular de la sin-
tesis del componente fibrilar de la pared de los hon-
gos, y, de manera destacada, fue la primera vez que
se logrd la sintesis de un polimero de la pared celular
in vitro. Esto es particularmente importante desde un
punto de vista de salud humana, puesto que las infec-
ciones causadas por hongos en animales y humanos
son sumamente dificiles de controlar, por presentar
pocos sitios “blanco” que son susceptibles a farmacos
o medicamentos. Esto a su vez se debe a que el meta-
bolismo primario de hongos es muy parecido al de ani-
males (y evidentemente al de humanos), pero la sin-
tesis de quitina es especifica de hongos, por lo que un
conocimiento detallado de este proceso puede contri-
buir al desarrollo de farmacos conducente al control
de infecciones fungicas. Desde un punto de vista ba-
sico, contribuyd a entender el proceso de sintesis de
pared en hongos. Este trabajo, publicado en la presti-
giosa revista Science, fueresaltadoenla portada de la re-
vista en mayo de 1974 (una de las pocas que han ob-
tenido investigadores mexicanos), y, aunado a su ya
destacada trayectoria cientifica, le condujo a obtener
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el Premio de la Academia Mexicana de Ciencias en
1975, que se otorga a investigadores jovenes.

Centro de Investigacién y Estudios
Avanzados

En 1976, Ruiz Herrera se incorpora al Departa-
mento de Genética y Biologia Molecular del CINVES-
TAV del IPN, Unidad Zacatenco, si bien continué im-
partiendo clases de bioquimica microbiana en la
ENCB. Es en este periodo que, en colaboracién con
Bartnicki y con Charles Bracker, de la Universidad de
Purdue, descubridé que la sintesis de quitina era lle-
vada a cabo por unos organelos nuevos que fueron
denominados quitosomas (Bracker et al., 1976). De
acuerdo con sus hallazgos, estos organelos vesiculares
contenian la enzima responsable de la sintesis de qui-
tina, en donde ocurria este proceso, antes que las fi-
brillas se depositasen en la superficie de la célula, en
donde se ensamblaban de manera espontanea. Aios
después, demostré la existencia de proteinas que con-
tribuyen a entrelazar dichas cadenas de quitina y asi
refuerzan la pared celular. Sin embargo, proponentes
de un modelo alterno sostenian vehementemente
gue la quitina sintasa se localizaba en la membrana,
tras su transporte por la via clasica (es decir, a través
del reticulo endoplasmico y aparato de Golgi), en
donde ocurria la sintesis de quitina. Si bien este de-
bate era sobre todo académico, como se ha mencio-
nado anteriormente, tenia profundas implicaciones
practicas, pues conocer el sitio donde ocurre la pro-
duccién de este polimero, responsable de la gran re-
sistencia de los hongos a diferentes tipos de estrés,
era importante para el desarrollo de farmacos que pu-
diesen inhibir este proceso (considerando el caso de
infecciones fungicas en humanos). El debate quedo fi-
nalmente zanjado en 2007, con el trabajo del grupo
de la Dra. Meritxell Riquelme del Centro de Investiga-
ciones Cientificas y Educacién Superior de Ensenada
(CICESE). Sus resultados demostraron de manera
inequivoca, utilizando quitina sintasa fusionada a una
proteina facilmente detectable (la proteina verde
fluorescente, o GFP), que dicha enzima se localiza en
los quitosomas, que no se transportan a la membrana
por la ruta clasica ya mencionada, y es en estas vesi-
culas en donde ocurre la sintesis de quitina (Riquelme
et al., 2007). Aunque el debate fue en ocasiones des-
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gastante para el maestro Ruiz Herrera, su eventual re-
soluciéon le satisfizo grandemente, si bien ya hacia
tiempo que se habia concentrado en otros problemas
bioldgicos, pero siempre relacionados con hongos, y
muy frecuentemente con la estructura y sintesis de
pared en estos organismos.

Un hallazgo importante realizado en este periodo
fue que los quistes de amibas (estructuras de resisten-
cia analogas a las esporas) poseen quitina, lo que su-
geriria, amén de nuevos mecanismos de control de la
amibiasis, que este componente es mas generalizado
de lo que se pensaba en las matrices extracelulares de
diferentes organismos (Arroyo-Begovich et al., 1980).

Instituto de Investigaciones en Bio-
logia Experimental

Un problema recurrente en la incipiente ciencia en
nuestro pais, hasta finales de la década de los 70s, era
su centralizacion en la Ciudad de México, lo que evi-
dentemente ocurria en todos los niveles de la vida pu-
blica. EI Dr. Manuel Ortega, director del CINVESTAV en
ese entonces, propuso al maestro Ruiz Herrera, ya
como jefe del Departamento de Genética y Biologia
Molecular, contribuir con la descentralizacion de la in-
vestigacion cientifica. Esto se realizaria por medio de
un convenio con una universidad receptora fuera de
la Ciudad de México que contrataria a profesores del
CINVESTAV, a los que pagaria parte del sueldo, y el
resto lo haria el CINVESTAV. A fin de cuentas, el con-
venio fue firmado con la Universidad de Guanajuato,
gracias en buena parte a la visién y gestiones y del In-
geniero David Guerra Carrillo, director en ese enton-
ces de la Facultad de Quimica, y fallecido prematura-
mente poco después. Asi comenzé en 1980 una etapa
productiva y feliz que se prolongd por 10 aiios, adere-
zada con frecuentes estancias en Espafia. En marzo de
1981, se crea formalmente el Instituto de Investiga-
ciones en Biologia Experimental (lIBE) de la Facultad
de Quimica, que ofrecié un doctorado en ciencias por
primera vez fuera de la Ciudad de México. El IIBE am-
plié notablemente las perspectivas para egresados de
la carrera de Quimico Farmacobidlogo (QFB) de la Uni-
versidad de Guanajuato, pues les permitié realizar es-
tudios de posgrado e introducirse en la actividad cien-
tifica.
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A principios de esta década el maestro Ruiz He-
rrera comienza a interesarse por el fenémeno del di-
morfismo en hongos, relacionado con la capacidad
gue tienen de crecer en forma levaduriforme, es decir,
como organismos unicelulares, en ciertas condicio-
nes, pero en otras como organismos multicelulares fi-
lamentosos, formando micelio. Nuevamente, este fe-
ndmeno tiene implicaciones practicas importantes, ya
que diversos hongos patdgenos, tanto de animales
como de plantas, son inocuos cuando se desarrollan
como micelio, pero son patogénicos como levaduras.
Tal es el caso de los patégenos humanos Candida albi-
cans e Histoplasma capsulatum. El caso opuesto tipico
es el del patdégeno del maiz Ustilago maydis, o huitla-
coche, que como levadura no es infeccioso, pero si
qgue lo es como micelio. Sin embargo, el interés del
maestro Ruiz Herrera por este proceso era conocer
con mayor detalle la diferenciacién celular, proceso
por el cual una célula puede multiplicarse, dando lugar
a células especializadas, y, en el caso de organismos
multicelulares, tejidos y drganos con funciones especi-
ficas.

El problema de la diferenciacién ha atraido y sigue
atrayendo a una buena cantidad de investigadores, ya
qgue es fundamental en biologia, y para el que se han
propuesto muchos modelos para tratar de compren-
derlo. Utilizando a M. rouxii y obteniendo mutantes
incapaces de llevar a cabo la transicion dimdrfica, de-
mostré cuales pueden ser los inductores de dicha
transicion, tanto los efectores ambientales como las

rutas por las que ocurre la transiciéon (Ruiz-Herrera,
1985). Relacionado con lo anterior, descubrié que las
poliaminas, moléculas bioldgicas polifuncionales invo-
lucradas en una gran diversidad de procesos, son ca-
paces de inducir la transicién dimérfica, posiblemente
a través de la modificacidn de la actividad de genes
especificos por medio de la metilacién del DNA. En pa-
ralelo, realizé investigaciones acerca de los mecanis-
mos de sintesis de pared en hongos, en las que pudo
sintetizar in vitro el componente cementante de la pa-
red celular, las glucanas y revelar su ruta de sintesis.
Aunado a lo anterior demostré la presencia de quito-
somas en diversas especies, lo que demostraba la ge-
neralidad de dichos organelos. Investigd asimismo la
respuesta a luz en Phycomyces blakesleeanus, un
hongo que produce una estructura reproductiva que
porta esporas (esporangioforo), y que es notable por
su tamafio (puede alcanzar varios centimetros de lon-
gitud) y por su comportamiento, ya que esta estruc-
tura es capaz de salvar objetos aun en ausencia abso-
luta de luz u otras pistas fisicas o quimicas (Herrera-
Estrella y Ruiz-Herrera, 1983).

Por su destacada trayectoria cientifica le fue otor-
gado el Premio Ruth Allen, de la Sociedad Fitopatolé-
gica Americana, en 1983, junto con el Dr. Bartnicki
Garcia y el Dr. Charles Bracker (con quien colaboré en
el descubrimiento de los quitosomas) (Fig. 3), y el Pre-
mio Nacional de Ciencias en el drea de Ciencias Exac-
tas y Naturales en 1984. En 1989, es galardonado con
la medalla al Mérito Microbioldgico de la Asociacidn

Figura 3. José Ruiz Herrera, Salomoén Bartnicki Garcia y Charles Bracker, durante la recepcion del Premio Ruth Allen,
Ames, lowa, 1983. Crédito: Salomon Bartnicki Garcia.
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Mexicana de Microbiologia, otorgado conjuntamente
por la Secretaria de Salud y la Embajada de Francia.

Espana

En 1969, durante su peregrinaje por diversos pai-
ses con el fin de invitar a potenciales ponentes al Con-
greso Internacional de Microbiologia, establecié con-
tacto con grupos cientificos en Espafia, en particular
con el distinguido microbidlogo Julio Rodriguez Villa-
nueva, eventualmente rector de la Universidad de Sa-
lamanca. Su grupo incluia a investigadores con quie-
nes establecid una colaboracién muy estrecha: Rafael
Sentandreu, German Larriba y Angel Dominguez, so-
bre los mecanismos de sintesis de la pared celular en
hongos. Dicha colaboraciéon derivé en una amistad
muy cercana entre ellos. Otro colaborador muy estre-
cho en Espaniia fue el Dr. Enrique Cerda Olmedo, de la
Universidad de Sevilla, con quien investigd los meca-
nismos de sintesis de pared celular de P. blakes-
leeanus y su relacion con la respuesta a luz. Realizd
estancias en Badajoz, Salamanca, Sevilla y Valencia,
asi como estancias sabaticas en esta ultima ciudad,
que disfrutéo enormemente.

Le atraia sobremanera viajar en Espafia en compa-
fila de su esposa, un pais con el que desarrollé un
vinculo especial. En su oficina mostraba orgulloso un
escobillén que utilizé para lavar tubos de ensaye,
tanto en su laboratorio como durante sus estancias en
Espafia. Ademas de disefiar y llevar a cabo experimen-
tos de manera entusiasta, lavaba el material que utili-
zaba precisamente con ese escobilldn. Para él simbo-
lizaba el valor del trabajo duro en el laboratorio y en
general en la ciencia.

CINVESTAYV Unidad Irapuato

En 1991 decide dejar la Universidad de Guanajuato
e incorporarse al Departamento de Ingenieria Gené-
tica de Plantas del CINVESTAV, Unidad Irapuato (Fig.
4). Como parte de la estrategia descentralizadora de
la actividad cientifica en México, y en particular del
CINVESTAV, se crearon unidades o Campus en diver-
sas partes del pais, inicialmente en Mérida en 1980, y
después en Irapuato en 1981. Le siguieron posterior-
mente unidades en Guadalajara, Saltillo, Monterrey,
Querétaro y Tamaulipas. Aqui comenzd una nueva
etapa, igualmente productiva, y también en términos
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Figura 4. El maestro Ruiz Herrera en su laboratorio,
2016. Crédito Claudia Ledn Ramirez.

generales, muy feliz (Fig. 5). Si bien continué investi-
gando la estructura de la pared celular de los hongos,
asi como los mecanismos por los que se modula su sin-
tesis, comenzo la busqueda de nuevos modelos para
el estudio de este fendmeno, uno de sus temas predi-
lectos, asi como la diferenciacién celular.

Los modelos que selecciond fueron Yarrowia lipo-
Iytica y U. maydis, o huitlacoche. Y. lipolytica es otro
hongo dimérfico, utilizado en la industria alimenticia
como importante fuente de lipasas (enzimas que de-
gradan lipidos). De manera andloga a M. rouxii, el
grupo del maestro Ruiz Herrera demostré que las po-
liaminas inducen la transicion levadura-micelio en Y.
lipolytica, y la ruta del AMP ciclico, un segundo men-
sajero universal en virtualmente todos los sistemas

Figura 5. Salomén Bartnicki Garcia, José Ruiz He-
rrera y Rafael Sentandreu, CINVESTAVIrapuato,
2015.
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bioldgicos, estd igualmente involucrada en dicho pro-
ceso (Guevara-Olvera et al., 1993). Estos resultados
indicaban que las poliaminas actian como un regula-
dor general del desarrollo en hongos y muchos otros
organismos. Otro trabajo del grupo demostrd la im-
portancia del dimorfismo en especies fungicas como
Aspergillus flavus y A. parasiticus, que es un impor-
tante problema en el manejo postcosecha de maiz, en-
tre otros cultivos agricolas. Estos hongos infectan gra-
nos de maiz en ciertas condiciones de almacena-
miento, contamindndolos con aflatoxinas, compues-
tos que al ser ingeridos pueden causar malformacio-
nes y cancer, entre otros efectos. Se demostré que las
aflatoxinas son sintetizadas Unicamente durante la es-
porulacién del hongo, y en respuesta a poliaminas; de
manera crucial, inhibidores de la sintesis de estos
compuestos inhibian también la produccién de aflato-
xinas (Guzman de Pefia y Ruiz-Herrera, 1997).
Porotra parte, U. maydis infecta maiz y teosintle, el
pariente silvestre y muy probable precursor del maiz. A
diferencia de otros hongos fitopatégenos, U. maydis
no mata ala planta que infecta, sino que induce tumo-
res, o crecimientos anormales en las mazorcas. Tales
tumores estan repletos de las esporas del hongo v,
vale la pena agregar, constituyen un manjar en Mé-
xico (aunque en otros paises es considerado una
plaga). Este hongo es dimérfico, y la forma infecciosa es
el micelio. EI maestro Ruiz Herrera elucidd los mecanismos
por los que U. maydis se desarrolla como levadura y como
micelio, que eran semejantes a los hallazgos en M. rou-
Xii, sin embargo, encontrd que hay factores adiciona-
les, como dacidos grasos del huésped y su producto
metabolizado por el hongo, acetato, que inducen la
transicidon dimérfica. Su grupo también demostré que
el cicloreproductivo del hongo podiareplicarse in vitro,
inducido por compuestos difusibles de células de maiz.
El conocer como ocurre dicha transicion es muy util
para optimizar este proceso, considerando el valor de
U. maydis como un alimento de alto valor nutritivo.
Por otra parte, debido al valor de Arabidopsis thaliana
como modelo (por la existencia de mutantes en vir-
tualmente todos los genes que codifican proteinas, fa-
cilidad de transformacion genética, ciclo de vida muy
estudiado, y reducidas dimensiones), se hipotetizé
que podria ser también un modelo para el estudio de
la infeccién por parte de U. maydis. En efecto, se de-
mostré que esta planta es un huésped alternativo
para el hongo, pues es capaz de penetrar a través de
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los espacios intercelulares e induce sintomas visibles,
incluyendo cambios en la arquitectura de las raices
(Méndez-Moran et al., 2005). Ademas, demostré que
puede infectar otras especies, como el sorgo.

Durante los estudios realizados en U. maydis, el
maestro Ruiz Herrera y su grupo observaron dos fenoé-
menos, que 0jos menos acuciosos hubieran ignorado
o descartado como artefactos experimentales. Estos,
como se verd mds adelante, parecen tener la misma
causa. Cuando se cultiva a U. maydis en medio sélido
en condiciones estériles, se observan normalmente
colonias regulares del hongo facilmente identifica-
bles. Sin embargo, frecuentemente aparecen colonias
mucho mds pequeiias, de aspecto bacteriano (a las
gue un miembro del grupo, el Dr. Lorenzo Guevara Ol-
vera, bautizé con el apodo de Ustilaguin), en condicio-
nes en las que no deberia haber crecimiento mas que
del hongo. Por otra parte, de manera mas bien acci-
dental, se encontré, en colaboracién con el Dr. Juan
José Pefia, del Departamento de Bioquimica del CIN-
VESTAV lIrapuato, que U. maydis es capaz de fijar ni-
trégeno.

Esto es sorprendente puesto que sélo las bacterias
son capaces de realizar esta hazafia bioquimica. Si
bien el nitrégeno es el componente principal de la at-
mosfera (casi 80%), esta molécula es dificil de asimilar.
Las bacterias requieren una enzima, la nitrogenasa,
para romper los enlaces que mantienen unidos entre
si a los dos atomos de la molécula de nitrégeno, amén
de condiciones anaerobias. Esto comienza entonces el
proceso de utilizacién del nitrégeno, que ya en forma
de amoniaco o nitrato puede ser utilizado por otros
organismos, por ejemplo, las leguminosas en simbio-
sis con la bacteria Rhizobium, para la obtencion de
aminodcidos y proteinas. Sin embargo, no hay eviden-
cia de la presencia de esta enzima en ningun euca-
rionte estudiado a la fecha, y aquellos que son capaces
de fijar nitrégeno lo hacen inicamente en simbiosis con
bacterias fijadoras de nitrégeno. Por lo tanto, la hipo-
tética presencia de un gen para nitrogenasa en U.
maydis fue pronto descartada; lo que se descubrid fue
qgue este hongo alberga al menos una bacteria endo-
simbionte, capaz de fijar nitrégeno, lo que explicaba
esta habilidad (Ruiz Herrera et al., 2015).

Los resultados mas recientes de su grupo revelaron
un escenario mas complejo, pues resulta que U. may-
dis puede albergar otras bacterias endosimbiontes, y
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se encontrd que la poblacién de endéfitos puede va-
riar entre diferentes aislados del hongo. De hecho, el
grupo del maestro Ruiz Herrera demostré que algunos
aislados no son capaces de fijar nitrégeno. Esto es
consistente con el hecho que las principales especies
bacterianas alojadas en los aislados de U. maydis que
no parecen fijar nitrégeno, carecen del gen de la ni-
trogenasa. Mas intrigante aun es el hecho que el
hongo no sobrevive al tratamiento con antibidticos
cuyo blanco son Unicamente bacterias. Esto indica
que los endosimbiontes son necesarios para la viabili-
dad de U. maydis, y no sélo para fijar nitrégeno. La si-
guiente etapa en esta investigacion, que dejé trazada
el maestro Ruiz Herrera, era determinar el papel pre-
ciso de dichos endosimbiontes en la viabilidad del
hongo. Dos trabajos relacionados con estos temas se
encuentran en la fase final de su preparacion, que se-
ran un homenaje merecido a su trayectoria perdura-
ble.

En este periodo, probablemente el mas fructifero
de su distinguida carrera académica, recibié varios re-
conocimientos, como la Presea Lazaro Cardenas, que
otorga el IPN a egresados distinguidos en 1991; el
emeritazgo de parte del Sistema Nacional de Investi-
gadores en 1992, en el que colabord en su creacién y
fue miembro de la primera comisiéon dictaminadora
en 1984; la Presea Miguel Hidalgo y Costilla en 1993,
gue otorga el Congreso del Estado de Guanajuato; y el
titulo de Investigador Emérito del CINVESTAV, en
2007. A pesar de ser Investigador Emérito y por lo
tanto no estar obligado a asistir cotidianamente, el
maestro Ruiz Herrera continué desarrollando investi-
gacion de manera normal, e impartiendo el curso de
bioquimica en la maestria en el programa de pos-
grado del CINVESTAV Irapuato. Este curso lo prepa-
raba todos los afios de manera sumamente cuidadosa
y responsable (nunca pospuso sus clases), siempre in-
cluyendo los articulos y desarrollos cientificos mas re-
cientes en el tema. En sus clases también se discutian
resultados aparentemente extraordinarios, publica-
dos en las revistas de mayor impacto (algunos de los
cuales no resistian un escrutinio cuidadoso); su anali-
sis en clase permitia un mejor conocimiento del pro-
ceso del razonamiento y la investigacidn cientifica,
pues daba mds importancia al proceso de aprendizaje
gue a la memorizacidn de factoides. Su capacidad de
transmitir temas complejos en clase y en sus conferen-
cias de divulgacidn se debieron en parte a su cultura
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enciclopédica; siendo capaz de crear analogias que ha-
cian el conocimiento mucho mas accesible.

El maestro Ruiz Herrera se preocupaba por una
mayor difusién de la ciencia, en particular en un pais
como México, con poca tradicién cientificay en el que
una buena parte de la poblacidn profesa un pensa-
miento magico de manera muy fervorosa. Impartié
conferencias para divulgacidon de la ciencia, y compar-
tid sus conocimientos con productores de maiz para la
produccién de huitlacoche. También escribid libros de
tematica similar en el drea de microbiologia, yespecia-
lizados publicados por editoriales cientificas de presti-
gio acerca de la estructura de la pared celular y la sin-
tesis de quitina en hongos, asi como del papel de las
poliaminas en el desarrollo.

Epilogo

El maestro Ruiz Herrera es y serd reconocido por
su labor cientifica, y también por su papel en el desa-
rrollo de la ciencia en México durante su fructifera tra-
yectoria (Fig. 6). Le preocupaba que la ciencia en nues-
tro pais estuviese a merced de los caprichos de la po-
litica, pues esto daba lugar a estrategias a corto plazo
(nunca mas alla de un sexenio, y recientemente a mer-

Figura 6. José Ruiz Herrera, 2022. Crédito: Roberto
Ruiz Medrano.
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ced de veleidades ideoldgicas). Parailustrar este feno-
meno, al inicio de sus clases mostraba tres proyectos
que presentaban todas las caracteristicas necesarias
para ser rechazados por las agencias de financia-
miento cientifico: la separaciéon de cristales de tar-
trato de acuerdo con su configuracién, el analisis de la
progenie en plantas de chicharo, y el estudio de la
forma de los picos en pajaros pinzones en las islas Ga-
lapagos (obviamente se referia a los trabajos de Pas-
teur, Mendel y Darwin, respectivamente). Las razones
por las que estos proyectos hubiesen sido rechazados
en la actualidad eran diferentes en forma, pero seme-
jantes en fondo: proyectos muy bdsicos y que no apor-
taban directamente a la productividad de la econo-
mia, o muy alejados de las necesidades del “pueblo”.
La justificacidn del rechazo al hipotético proyecto de
Darwin sonaba muy actual: la agencia cientifica y, por
tanto, el gobierno, no tenia por qué financiar los via-
jes de un naturalista que no habia demostrado nada
todavia. El resultado, para el Maestro Ruiz Herrera,
era el mismo: el avance de la ignorancia.

Otra de sus preocupaciones era la falta de interés
por la ciencia en la poblacién en general, y en los poli-
ticos en particular. Dos problemas actuales le preocu-
paban sobremanera: normalmente la ciencia en Mé-
xico era objeto de poco interés por las autoridades,
pero recientemente observd, al igual que muchos de
sus colegas, un ambiente cada vez mads hostil para el
desarrollo y aplicaciéon de conocimiento cientifico. Y
esto no sblo es notorio en México, sino en todo el
mundo, aln en paises con una larga tradicidn cienti-
fica. Ejemplos abundan, como los movimientos antiva-
cunas y los que rechazan de una manera visceral las
tecnologias basadas en el uso de organismos genéti-
camente modificados. Sin embargo, confiaba que la
razon se impondria, en vista de los grandes beneficios
gue aporta la ciencia a la sociedad (el conocimiento de
las causas del cambio climatico, el desarrollo de vacu-
nas, la obtencién de variedades vegetales tolerantes a
patégenos, y a diferentes tipos de estrés, la elucida-
cién de los mecanismos por los que patdgenos causan
enfermedades en humanos y plantas, y muchos
otros). En particular, consideraba que el metedrico
desarrollo de vacunas en contra del virus causante de
la mas reciente pandemia, tendria que ser conside-
rado un triunfo de la ciencia de la manera mas amplia.
El Dr. Ruiz Herrera también sera recordado como un
excelente maestro, sumamente generoso y siempre
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preocupado no sélo por el desarrollo académico de
sus estudiantes, sino por su bienestar. Su trato respe-
tuoso hacia ellos es otro de sus multiples legados,
como su honestidad intelectual y su rectitud a toda
prueba. Formd directamente a varias generaciones de
cientificos y maestros, muchos de ellos reconocidos
por su destacada trayectoria, e indirectamente tam-
bién a través de sus cursos. Su legado evidentemente
perdurara.
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