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“I  too used  to  believe  in  magic, but the Doctor has taught 

me  about  science. It is  better  to  believe  in  science” 

Leela,  Horror of Frang Rock (1977) 
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ACRÓNIMOS		

[BMIM]BF4	 Tetrafluoroborato	de	1-n-butil-3-metilimidazolio	

[C2mim]Oac	 Acetato	de	1-etil-3-metil-imidazolio	

Abs	 	 Absorbancia	

AC	 	 Corriente	Alterna	(Alternating	Current)	

ADN		 	 Ácido	desoxirribonucleico	

ARN	 	 Ácido	ribonucleico	

BF	 	 Campo	Magnético	(Magnetic	Field)	

CALB	 	 Lipasa	B	Candida	antarctica	

CCP4	 	 Collaborative	Computational	Project	No.	4 

Coot	 	 Crystallographic	Object-Oriented	Toolkit	

cm	 	 Centímetros	

cryo-EM		 Criomicroscopía	electrónica	(Cryo-Electron	Microscopy).		

Da	 	 Dalton	

DC	 	 Corriente	Directa	(Direct	Current)	

DLS	 	 Dispersión	dinámica	de	luz	(Dynamic	Light	scattering) 

EF	 	 Campo	eléctrico	(Electric	Field)	

EAN	 	 Nitrato	de	etilamonio	

GAME	 	 Método	de	acupuntura	en	geles	

GCB	 	 Granada	Crystallization	Box	

GI	 	 Glucosa	Isómerasa	Streptomyces	rubiginosus	

h	 	 Horas	

HEWL	 	 Lisozima	de	clara	de	huevo	

HOPG	 	 Highly	Oriented	Pyrolytic	Graphite		

Hz	 	 Hertz 

IL	 	 Líquido	Iónico	(Ionic	Liquid)	

in	 	 Pulgadas	

IPD	 	 Indice	de	polidispresidad	

Ires	 	 Número	de	residuo	
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ITO	 	 Óxido	de	indio	y	estaño	(Indium	Tin	Oxide)	

keV	 	 Kiloelectronvoltio	

𝐾! 	 	 Susceptibilidad	principal	de	un	enlace	peptídico		

𝐾∥	 	 Susceptibilidad	paralela	al	plano	del	grupo	éster		

𝐾!	 	 Susceptibilidad	perpendicular	al	plano	del	grupo	éster		

∆𝐾		 	 Diferencia	de	la	anisotropía	diamagnética	molar	de	un	grupo	éster	

LLDC	 	 Cristalización	por	difusión	líquido-líquido		

LLPS	 	 Separación	de	fases	líquido-líquido		

M	 	 Molaridad	

MC	 	 Cadena	principal	(Main	Chain)	

mg	 	 Miligramos	

mL	 	 Militro	

mm	 	 Milimetros	

mM	 	 Milimolar	

Nα	 	 Número	de	residuos	en	la	estructura	alfa		

Nβ	 	 Número	de	residuos	en	la	estructura	beta	

NIBS	 	 Non-Invasive	Back-Scattering	

MF	 	 Campo	magnético	(Magnetic	Field)	

nm	 	 Nanometros	

NMR	 	 Resonancia	Magnética	Nuclear	(Nuclear	Magnetic	Resonance)	

Norientados	 Número	de	cristales	orientados		

ns	 	 Nanosegundos	

Ntotal	 	 Número	total	de	cristales	

C	 	 Celsius	

PDB		 	 Protein	Data	Bank	

PDBe	 	 Protein	Data	Bank	in	Europe	

PISA	 Proteínas,	 Interfaces,	 Estructuras	 y	 Montajes	 (Proteins,	 Interfaces,	

Structures	and	Assemblies)	

PEG	 	 Polietilenglicol	(Polyethylene	glycol) 
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PET	 	 Polietileno	

pH	 	 Potencial	de	hidrógeno	

pI	 	 Punto	Isoeléctrico	

PM	 	 Peso	molecular	

PMR	 	 Peso	molecular	reportado		

RH	 	 Radio	hidrodinamico	

SC	 	 Cadena	lateral	(Side	Chain)	

SDS-PAGE	 Sodium	Dodecyl	Sulfate-Polyacrylamide	Gel	Electrophoresis	

SLAC-SSRL		 Stanford	Synchrotron	Radiation	Lightsource	

T		 	 Temperatura	

TEAB	 	 Bromuro	de	Tetraetilamonio	

TEMED	Tetrametiletiléndiamina	

u.a.		 	 Unidades	arbitrarias		

UV-Vis	Ultravioleta-visible	

V	 	 Volt	

Vf	(%)	al	1:1	 Volumen	final	después	de	la	mezcla	1:1	

Vi		 	 Volumen	inicial	

Vo		 	 Porciento	de	volumen	inicial	de	IL	

Vol	IL	 	 Volumen	de	IL	en	µL	

Vol	Tc	 	 Volumen	Tacsimate		

VT	 	 Volumen	total		

XDS	 	 Software	del	Detector	de	rayos-X	(X-ray	Detector	Software)	

XFEL	 	 Laser	de	Electrones	Libres	de	Rayos	X	(X-ray	Free	Electron	Laser)	

XRD	 	 Difracción	de	rayos-X	(X-ray	Diffraction)	

ε	 	 Coeficiente	de	extinción	molar	

λ	 	 Longitud	de	onda	(nm)	

μA	 	 Microampere	

μL	 	 Microlitros	
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RESUMEN		

sta	propuesta	utilizó	métodos	no	convencionales	que	ayudaron	a	aumentar	

la	 tasa	 de	 éxito	 para	 el	 crecimiento	 de	 cristales	 de	 proteínas	 y	 el	

mejoramiento	 de	 su	 proyección	 estructural;	 la	 técnica	 para	 lograr	 este	

último	 objetivo	 fue	 la	 difracción	 de	 rayos	 X.	 Esta	 contribución	 presenta	

nuevos	 enfoques	 para	 la	 cristalización	 de	 proteínas,	 no	 sólo	 para	 el	 crecimiento	 de	

cristales,	sino	también	para	controlar	el	tamaño	y	orientación	de	los	mismos.	Uno	de	los	

métodos	empleados	en	este	trabajo	fue	el	uso	de	campos	magnéticos.	La	aplicación	de	

este	método	resultó	en	la	obtención	de	cristales	ordenados.	Las	técnicas	de	rayos	X	de	

alta	 resolución	mostraron	 una	mejora	 en	 los	mapas	 de	 densidad	 electrónica,	 lo	 que,	

ayuda	a	resolver	la	estructura	de	las	proteínas.	Esta	propuesta	indaga	algunas	ventajas,	

inconvenientes	 y	 realidades	 del	 papel	 de	 los	 campos	 electromagnéticos	 en	 la	

investigación	de	cristalización	de	proteínas	y	su	efecto	sobre	los	contactos	cristalinos	de	

la	proteína.	Además,	se	analiza	la	importancia	de	la	temperatura	ambiente	y	de	la	baja	

temperatura	 durante	 la	 colecta	 de	 datos.	 Por	 último,	 estudia	 el	 efecto	 de	 aplicar	 un	

fuerte	 campo	 magnético	 de	 16.5	 Tesla,	 en	 períodos	 de	 tiempo	 cortos	 y	 largos,	 el	

crecimiento	 de	 los	 cristales	 de	 proteínas	 sobre	 la	 estructura	 3D	 de	 las	 dos	 proteínas	

modelo	(Glucosa	 isomerasa	y	Lisozima).	Un	caso	específico	fue	examinar	el	efecto	que	

tienen	los	líquidos	iónicos	en	la	cristalización,	los	cuales	son	utilizados	como	aditivos	que	

mejoran	el	crecimiento	de	los	cristales.	
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ABSTRACT	

n	 this	 contribution	we	use	non-conventional	methods	 that	help	 to	 increase	 the	

success	 rate	 of	 a	 protein	 crystal	 growth,	 and	 consequently	 of	 structural	

projections	 using	 X-ray	 diffraction	 techniques	 such	 as	 the	 use	 of	 electric	 and	

magnetic	 fields.	 This	 contribution	 presents	 new	 approaches	 involving	 more	

sophisticated	techniques	of	protein	crystallization,	not	just	for	growing	protein	crystals	

of	 different	 sizes,	 but	 also	 for	 controlling	 crystal	 size	 and	 orientation.	 This	 latter	was	

possible	through	the	use	of	magnetic	fields	that	allow	the	preparation	of	protein	crystals	

suitable	for	both	high-resolution	X-ray	and	neutron	diffraction	crystallography	where	big	

crystals	are	 required.	This	 contribution	discusses	 some	advantages,	disadvantages	and	

realities	of	the	role	of	electromagnetic	fields	in	protein	crystallization	research,	and	their	

effect	on	protein	crystal	contacts.	Additionally,	we	discuss	the	importance	of	room	and	

low	temperatures	during	data	collection.	Finally,	we	also	discuss	the	effect	of	applying	a	

rather	 strong	 magnetic	 field	 of	 16.5	 Tesla,	 for	 shorts	 and	 long	 periods	 of	 time,	 on	

protein	 crystal	 growth,	 and	 on	 the	 3D	 structure	 of	 two	 model	 proteins	 (Glucose	

isomerase	and	Lysozyme).	A	specific	case	was	to	examine	the	effect	of	 ionic	 liquids	on	

crystallization,	which	are	used	as	additives	that	improve	the	growth	of	crystals.	
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