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Hallan un
regulador del
desarrollo
embrionario

| _MEDICINA |
Un equipo de investigacién
del Centro Nacional de Inves-
tigaciones Cardiovasculares
ha descubierto la clave de la
aparicion de los dos primeros
tipos de células de los mami-
feros: un regulador del gen
Cdx2, esencial para diferen-
ciar células de la placenta de
las del embrién en la etapa de
blastocisto. P. 8
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Los firmantes del estudio Miguel Manzanares, Teresa Rayén, José Luis de la Pompa y Sergio Menchero, todos del
Centro Nacional de Investigaciones Cardiovasculares (CNIC).
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Hallan un regulador del
desarrollo de embriones

Un estudio del CNIC describe claves genéticas que
diferencian el tipo celular embrionario y extraembrionario

MADRID
REDACCION
dmredaccion@diariomedico.com

Un equipo de investigado-
res del Centro Nacional de
Investigaciones Cardiovas-
culares (CNIC), en Madrid,
ha descubierto la clave de la
aparicion de los dos prime-
ros tipos de células de los
mamiferos, que se estable-
cen antes incluso de que se
forme el embrién, en la eta-
pa de desarrollo en la que
los mamiferos estan en la
fase de blastocisto.

Los cientificos del CNIC,
en colaboracién con inves-
tigadores del Hospital In-
fantil de Toronto, del Insti-
tuto Sloan-Kettering y de la
Universidad de Kumamo-
to, han identificado un ele-
mento regulador implica-
do en la funcién del gen que

juega un papel mas impor-
tante en la primera diferen-
ciacién celular que experi-
mentan los mamiferos, que
da lugar al tipo celular em-
brionario y extraembriona-
rio. El hallazgo se publica
en Developmental Cell.

Con la formaciéon del
blastocisto ocurre la prime-
ra distincion entre células.
En esa etapa del desarrollo
temprano pueden producir-
se abortos espontaneos, ge-
neralmente debidos a que el
embrioén tiene defectos es-
tructurales que le impiden
desarrollarse.

Como consecuencia de
esta primera decision de li-
naje que ocurre en el blasto-
cisto se establecen dos po-
blaciones de células: las que
daran lugar al trofectoder-
mo (origen de la futura pla-

centa) y las que formaran la
masa celular interna, origen
del resto del embrién y del
organismo adulto.

"Esa segregacion es clave
ya que, por un lado, las cé-
lulas embrionarias pierden
su totipotencialidad y, por
otro, se genera un tejido, el
trofectodermo, caracteristi-
co de mamiferos", explica
Miguel Manzanares, princi-
pal autor del estudio. De ese
tejido se origina el trofo-
blasto que, tras diferenciar-
se en varios tipos celulares,
forma la placenta y las
membranas amniéticas.
Aqui, el gen Cdx2 resulta
esencial en la segregacion
del trofectodermo frente a
la masa celular interna.

El equipo de Manzanares,
con Teresa Rayon (primera
firmante del estudio) y Ser-
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Blastocisto de ratén (izq.) y reconstruccion 3D de otro blastocisto murino, con células con Cdx2 (rojo).

gio Menchero, en colabora-
cién con el grupo José Luis
de la Pompa —también del
CNIC-vy los investigadores
del resto de entidades men-
cionadas, ha identificado un
elemento regulador de la
funcién de Cdx2.

DIRECTOR
"El elemento que hemos
descubierto dirige la expre-
sién de un gen marcador de
una manera restringida al
trofectodermo, siendo esen-
cial para comprender la in-
formacioén que recibe y pro-
cesa Cdx2 para activarse y
ejercer su funciéon”, subraya

Teresa Rayon.

Ademas, han descubier-
to que la via de sefializacion
de Notch esta implicada en
la formacién del trofecto-
dermo junto con Tead4, un
gen recientemente implica-
do en esta primera decision.
Han caracterizado que la re-
gulacion conjunta y en para-
lelo de Notch y Tead4 se
procesa sobre el elemento
regulador de Cdx2 identifi-
cado, de tal forma que se ga-
rantiza el correcto desarro-
1lo del embrién ya que de-
muestra que existen meca-
nismos de compensacion en
estos estadios de desarrollo

para favorecer la viabilidad
del embrion.

"Los aspectos importan-
tes de la especificacion tem-
prana del trofectodermo se
conservan entre humano y
ratdn, por lo que el conoci-
miento de los procesos de
formacion de linajes muri-
nos nos ayudara a compren-
der mejor lo que ocurre en
humanos y favorecera la
mejora de las tecnologias de
reproduccién asistida",
apunta Manzanares. "Tam-
bién facilitara la investiga-
cién de las influencias gené-
ticas en la diferenciacién de
trofoblasto temprano".




