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/ SURED DE REGULACION GENICA PERDURA EN VERTEBRADOS Y EN £EL HOMBRE

Hallazgos en 'Drosophila’
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1 Patricia Morén Barcetona
Un estudio efectnado en fa
muosca de la fruta, fa Dro-
sophila melansgaster, ha re-
velado nuevos datos sobre
las leyes que regulan el desa-
rrollo embrionario de este
insecto y que se preservan
en oiros seres vortebrados y
el ser humano, segiin publi-
¢6 ayer PLoS One en su edi-
cife electronica.

Dresde el punto de vista
biomédico, los hallazgos tie-
nen un doble impacto: apor-
tan informacién sobre las
propiedades que rigen la
formacion del ala en la Dro-
sophila -fas mismas que te-
gulan el desarrollo del siste-
ma nervioso central (SNC)
cn ¢f hombre- y que st estén
alteradlas pueden dar lugar a
malformaciones del SNC en
humanocs. Y también infor-
magion de come funciona el
gen Wingiess, que interviene
en la formacién del ala de fa
Drosophiles, que podria ser
atil para investigar e cdn-
cer. En humanos la hiperac-
tivacion de la via de trans-
duccidn de la sefial del gen
Wingless puede causar cin-
cer de colon. Por lo tanto,
una l]’]ﬁ‘jﬂ[' COZnIJl'C]lS‘i{J)l] dC
esta via aporta pistas sobre
o inhibirla.

Asi o ha explicado Marco
Mildn, investigador Ierea en
el Instituto de Investigacion
Biomédica (TRB Barcelona),
sito en el Parque Cientifico
de Barcelona (PCB). Mildn,
que dirige el Grupo de Bio-
logia dei Desarrolio de Dro-
sophila del IRB, es uso de
los autores de este estudio,
funto a Javier Ruceta,

7
Marco Mitdn y Héctor Berranz, det IRB Barcelona, en ef Parque Cientifico de Barcelona,

Hay ‘conversaciones’
entre células
adyacentes que inducen
al gen 'Wingless' para
formar ¢l ala de la
maosca y al "Wnt' para el
tubo neural humano

Segin los antecedentes
que ha expuesto, se sabla
desde hace ungs afios, tras
la secuenciacion del geno-
ma de la mosca Drosophila y
de ciertos vertebrados, que
éstos comparten muchos
gencs ¥ due no SG;Q 5€ Con-
servan tales genes, sino
también la red de reguia-
cién génica, es decis, como
hablan fos genes entre si.

"Fracos’ def desarroilo
Un truco de los sistemas
multicelulares para formar

los tejidos u drganos o5 que
¢stos se dividen en pobla-
ciones celulares adyacentes
y dichas poblaciones de cé-
ludas no se mezclan durante
el desarrollo. Estas pobla-
ciones celulares que se
agrapan en diferentes com-
partimentos dan lugar 2 la
formacion simétrica de fas
partes dorsal y ventral del
ala de la mosca Prosophila,

El crecimiento del ala ¢s
posible gracias a la induc-
cion de un gen, ol Wingless
{del inglés "sin ala”) que se
Tequicre para que CIOECa to-
do el Srgano.

En el caso de los verte-
brades v de los seres huma-
nos, este proceso de subdi-
visidm en compartimentos
también s¢ mantiene. Asi,
el SNC se forma a partir de
poblaciones adyacentes a lo
largo dei eje anteroposte-
rior, en el tubo neural que

CON MODELIZACION "IN SILICO

Ef estudio ha contado
con {a colaboracion de
Javier Buceta, del
Centro de Investigacin
en Quimica Tedrica
(CeRQT), que también

que se induzca el gen Wingless.
Asimisrno, se ha descrito una nueva
propiedad consistente en que las céiufas
que expresan Wingless no pueden ver
Wingiess, sino que hay unas céiulas
vecinas que responden y activan la

se halla en ¢ PCB.
Buceta se ha encargado
de realizar la modelizacién in sifico del
estudio, es decir, un modeto que recurre
a ecuaciones materndticas para simular
las interacciones géneticas y celidares
de un organismc vivo, en este caso de la
Drosophifa. Gracias a este sisterna se ha
reproducido la red de requlacién génica
de 1,000 células ventrates y otras 1.000
dorsates def ala de la mosca, Asi se ha
padido ver "cémo hablan™ estas células
y qué propiedades se estabiecen para

Javier Buceta.

expresion de fos genes diana de
Wingiess. Sobre este hallazgo, Marco
Mildn ha explicado gue "para que una
red de regulacién génica se mantenga
estabie hace falta que las células que
expresan Wingless o sean capaces de
responder a este gen. De o contrario, el
sisterna se colapsaria®. Tras 45.000
experimentos in sifico, se ha confirmado
la hipétesis de que, si estared de
regulacion génica hia perdurado en
insectos y vertebrados es porgue es
mey estable y robusta.

SNC
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l.a colaboracion entre
bidlogos v fisicos ha
permitido identificar,
con la modelizacion

matemadtica, una nueva
propiedad que hasta
ahora se desconocia

da lugaz a la médula espi-
nal, a partir de poblaciones
de células adyacentes, que
tampoco se mezclan v que
se liaman rombémeros. Las
conversaciones entre los
rotmbémeros adyacentes in-
duCen 13 Exprﬁsién é{? U
gen heméloge al Wingless,
que es el Wit en humanos.

"Hay conversaciones entre
poblaciones celulaces adya-
centes que inducen la ex-
presian del Wingless en el
borde del ala de la mosca v
del Wint entre las membza-
nas del tubo neural de los
homanos, resume Milan.

La pregunta gue se ha-
bian plasteade los investi-
gadores hasta ahora era si
“las prepiedades que cono-
cemos de esta red de regu-
lacidn génica son sulicien-
tes para generar la expre-
sion final de Wingless o
Wt

En la dltima lnvestiga-
cién publicada, frato de la
colaboracién de fisicos y
hislogos, se ha descrito una
nueva propiedad caracteris-
tica de la red de regulacién
génica de estos procesos
que hasta abora no se habia
observado.
® (PLoS One, 2007, doi
ro.1371/jourpal pone.
0000602}



