Noticias breves

Las aletas del celacanto

El Celacanto (Latimeria
chalumnae), descubierto en
1938, ha demostrado ser
una auténtica caja de sorpre-
sas para la Anatomia com-
parada y la Biologia evoluti-
va. Aunque se le considero
en un principio relacionado
con el origen de los tetrapo-
dos, sus caracteristicas uni-
cas lo convierten en un or-
ganismo de muy dificil en-
cuadramiento taxondémico.
(La Gltima sorpresa?. Ya
era conocido que tanto el
Celacanto actual como sus
antepasados fosiles tienen
una estructura peculiar en
las aletas segunda dorsal y
anal. El parecido con las
aletas pares, especialmente
con las pélvicas, es sorpren-
dente, tanto en su eje 6seo,
como en su esqueleto basal,
musculatura e inervacion.
En cambio la primera aleta
dorsal es la tipica de los pe-
ces Oseos, una hilera de ra-
dios que sostienen una
membrana. jPuede imagi-
narse un cambio evolutivo
gradual desde una aleta me-
dia tipica compuesta de ra-
dios a otra pedunculada y
practicamente igual a las
aletas pares?. Un zoodlogo
de la Universidad de Ox-
ford plantea otra interesante
posibilidad, la de que una
mutacion puntual, compara-
ble a las transformaciones
homedticas descritas en
Drosophila, haya produci-
do la “‘expresion estructu-
ral” de una aleta par en el
lugar que corresponderia a
las aletas medias [Ahlberg,
Nature, 358, 459 (1992)].
Esto explicaria que el regis-

musculo esquelético y otros tejidos corpo-
rales son perfectamente normales y fun-
cionales.

La mutacion ¢ resultaba tan especta-
cular y tan prometedora en cuanto a la
mejor comprension de los mecanismos de
la cardiogénesis, que inmediatamente va-
rios grupos comenzaron a trabajar en el
tema. Pronto se comprobd que existian
evidencias de que el problema no estaba
en el propio corazon. Por ejemplo, si un
coraz6én embrionario c/c se transplanta a
un receptor ¢/+ o +/+, comienza a latir
normalmente. En cambio, si el corazon
¢/+ o +/+ se transplanta al embrion c/c, no
llega a latir, indicando que el problema
esta localizado fuera del corazon. ;Care-
cen los mutantes c/c de algin factor circu-
lante necesario para la cardiogénesis?.
Mas bien no. Si dos especimenes, uno c/c
y otro normal, se mantienen en parabiosis
(compartiendo la circulacion sanguinea,
como los hermanos siameses), el corazén
mutante no llega a latir, pero si el de su
compaifiero normal. Estos mutantes no
mueren, gracias a la circulacion de la san-

gre propiciada por el corazon normal de.

su compaiiero. El factor o factores de los
que carecen los ajolotes c/c no circula,
pues, por la sangre. Se penso6 entonces en
tejidos muy proximos al corazén, que
ejercieran localmente una capacidad in-
ductora. Desde antiguo se conoce que el
desarrollo temprano del corazén en verte-
brados esta inducido por el endodermo
anterior, es decir, por la porcién anterior
del tubo digestivo. La proximidad de este
endodermo anterior es la que hace al me-
sodermo lateral subyacente organizarse
en el tubo cardiaco, primer esbozo de lo
que serd el corazén. jHabria alguna dife-
rencia morfoloégica en el endodermo de
los ajolotes mutantes?. Efectivamente, la

habia. El endodermo anterior de los indi-
viduos c/c, en el momento de la forma-
cion del tubo cardiaco, parecia anormal-
mente avanzado en su proceso de diferen-
ciacion, como indicaba la presencia de
microvellosidades [Lemanski y col,
Science, 196, 894 (1977)]. El endodermo
de individuos c¢/+ o +/+ esta, en ese mo-
mento, mucho mas retrasado en su dife-
renciacion. jPodria la presencia de endo-
dermo normal corregir el defecto de los
individuos ¢/c?. En efecto, poco después
se comprobd que bastaba cultivar el tubo
cardiaco c/c en presencia de endodermo
¢/+ o +/+ para que desarrollara sarcome-
ros, adquiriera grosor y latiera vigorosa-
mente [Lemanski y col., Science, 204,
860 (1979)].

(Donde estamos ahora?. Poco més se
ha avanzado en los ltimos diez afios, a
pesar de las decenas de trabajos publica-
dos sobre los-ajolotes mutantes. Se han
hecho estudios bioquimicos, inmunocito-
quimicos y ultrastructurales {revisados en
Lemanski y col., Scanning Microscopy, 3,
1101 (1989)]. Se han observado las con-
secuencias que tiene, para el normal desa-
mrollo del corazon, la falta de un régimen
hemodindmico adecuado [Lemanski y
Fitzharis, J.Morphol., 200, 123 (1989)].
Se ha conseguido averiguar que basta
afiadir el RNA extraido del endodermo
anterior normal al medio de cultivo del
corazén c/c para que éste se desarrolle
normalmente [Davis y Lemanski, Deve-
lopment, 99, 145 (1987)]. Pero el meca-
nismo molecular que subyace a la anoma-
lia de los ajolotes mutantes sigue sin ser
conocido, a pesar de que podria aclarar-
nos muchos puntos oscuros acerca de
como se desarrolla esa bomba maravillo-
sa que alienta la vida en los vertebrados.
R.M.

MATRIZ EXTRACELULAR

La matriz extracelular (MEC) esta
formada por una compleja trama de ma-
cromoléculas, formando una red organi-
zada, que comprende una gran variedad
de polisacéaridos y proteinas, segregadas
localmente por distintos tipos celulares.
De su variada composicién y organiza-
cion depende la estructuracion diferente
que la matriz extracelular presenta en el
cuerpo de los animales, desde la dureza
del hueso hasta la delicadeza de la comea
o las ldminas basales del glomérulo renal.
Su cantidad también es determinante de la

biologia de los distintos tejidos, pudiendo
ser muy abundante, como en el cartilago
donde constituye el componente mayori-
tario, o ser muy escasa pero no por ello de
funcién despreciable, como en el cerebro
o la médula espinal.

Tres grupos de macromoléculas cons-

tituyen la MEC: 1) proteinas fibrosas, de

funcién eminentemente estructural, como
el colageno y la elastina, 2) glucoprotei-
nas de funciones complejas, variadasy no
bien conocidas, pero en las que la adhesi-
vidad entre los demds componentes y de
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tro f6sil no muestre etapas
intermedias en la evolucién
de estas peculiares aletas.
Por desgracia, practicamen-
te nada se conoce sobre el
desarrollo de los celacantos
que pueda apoyar o refutar
esta hipotesis.

estos con las células es el principal atribu-
to. A este grupo pertenecen la fibronecti-
na, laminina, condronectina, etc. que rea-
lizan su funcion en situaciones y tejidos
més o menos concretos; 3) polisaciridos
denominados glucosaminoglucanos
(GAGs), que con frecuencia se unen co-
valentemente a proteinas formando los
proteoglucanos (PGs). Estos tltimos con
un alto poder de hidrataciéon forman geles
altamente hidratados que facilitan el tra-
siego molecular necesario para el mante-
nimiento de los diferentes tejidos.

El colageno constituye una familia de
glucoproteinas presente en todos los me-
tazoos, desde los mas simples, como las
esponjas, hasta los mas complejos verte-
brados. Es siempre una proteina mayori-
taria, llegando a constituir el 25% de la
proteina total en mamiferos. Esta protei-
na, que ha sido bien preservada a lo largo
de la evolucion, estd formada por tres ca-
denas polipeptidicas o en cuya composi-
cién aminoacidica y estructuracion de or-
den posterior se dan unas caracteristicas
especiales que les confieren particularida-
des singulares a las estructuras que for-
man. ’

Se conocen al menos 20 cadenas o
diferentes, productos de otros tantos ge-
nes distintos y, aunque las posibilidades
de combinacién de las mismas es muy
elevada, s6lo una docena de tipos diferen-
tes de moléculas colagénicas se han de-
tectado en la naturaleza, si bien los tipos
mayoritarios son los coldgenos tipo I, I,
[Il'y IV. Los tres primeros constituyentes
de los denominados colégenos intersticia-
les, algunos de ellos componentes mayo-
ritarios de las llamadas fibras de coldgeno
(coldgeno I) y fibras reticulares (colageno
III), siendo el coldgeno IV el principal
constituyente de las laminas basales.

La elastina, proteina probablemente
procedente de una proteina ancestral co-
mun, de la que se habria segregado junto
con el coldgeno y otras que se extienden
por la escala zooldgica como proteinas fi-
brosas de estructura y funcién variadas,
constituye una heterogénea familia de es-
tructuras que, en general, se las asocia
bajo el nombre de sistema elastico.

Los GAGs, excepto el 4cido hialuri-
nico, se unen covalentemente a proteinas,
constituyendo los PGs. Estas moléculas,
cuyas formas méds complejas se encuen-
tran en la matriz amorfa del cartilago, co-
mienzan a ser mejor conocidas en los dlti-
mos afios y, a la conocida capacidad de

hidratacion, se les unen otras como un pa-
pel activo en la unién especifica a protei-
nas de la MEC de membranas celulares y
factores de crecimiento, implicdndoseles
en procesos tan destacados como prolife-
racion, diferenciacidon v migraciones celu-
lares o procesos de filtracién en laminas
basales. N

El descubrimiento de la fibronectina
inici6 un capitulo que, en la década de los
80, ha experimentado un notable desarro-
llo. A la ubicuidad de la fibronectina se
han ido uniendo otras glucoproteinas de
presencia mas restringida, pero cuya ca-
racteristica comin ha sido su papel me-
diador entre las células y su entorno. La
fibronectina, laminina, tenascina, condro-
nectina, osteonectina, y muchas otras glu-
coproteinas, algunas de las cuales presen-
tan un tripéptido de secuencia Arg-Gly-
Asp llamada secuencia RGD con capaci-
dad para unirse a la membrana plasmatica
de las células, donde se encuentran unos
receptores especificos que forman la fa-
milia de las integrinas, responsables de la
mediacién entre las células y la matriz ex-
tracelular. De aqui puede deducirse facil-
mente el importante papel que estas molé-
culas juegan en procesos como la prolife-
racion y el desarrollo en condiciones nor-
males y patologicas, en los que los
movimientos celulares y las interacciones
célula-MEC constituye la base morfofun-
cional.

El conocimiento exhaustivo de esta
intrincada “‘selva” molecular dara res-
puesta en los proximos afios a problemas
tan variados como los que estdn detras de
cualquier proceso morfogenético o los
que tienen que ver con la calcificacion de
los tejidos esqueléticos. En esta Gltima li-
nea son conocidos los problemas de calci-
ficacion que se producen en protesis bio-
logicas implantadas en humanos para so-
lucionar diferentes patologias, entre las
que las coronarias ocupan un papel desta-
cado; determinados pretratamientos del
material a implantar, que suponen modifi-
caciones quimicas de algunos componen-
tes extracelulares, impiden o retrasan sig-
nificativamente las calcificaciones post-
implantes.

Un mejor conocimiento del sistema
elastico, hasta ahora el gran desconocido
de los espacios extracelulares, su forma-
cion y desarrollo, asi como su interaccion
con el sistema colegénico, proporcionara
un mayor entendimiento de la forma y es-
tructuracion organicas. J.B.



