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R:t~s-uM::t~N 

El núcleo celular es una estn1ctu1~1 molernlar muy 

compleja, altamente dinilmica y organi1;1da en o 1mpa11imientc 1s 

relacionados con la expresión génica. Uno de estos crnnp:1r· 

timientos son i:L-; .'fJCCl.'/es que también son ,·111Hicilb.s re 1111<> 

companimiemos de factlln:s de splici11g ll p.11n'1n 11101,·ad. • 

cuando se anali1;1 por microscopía de lluore:u·nci:1. El patn111 

moteado est:i cons1ituido de 211 a 'ill 111:1ndus h1ill.11lles ,·11 

donde Sl' cuncen11:111 las mok·cul.L' d,· sp/il/11,~ E,,,. p:il n 111 

moteado se li:1 ubse1vad11 en cdul:L' de 111:11111IL"n 1 L"n cuh11' 1 ' 

recielllememe en dili.·rL·nte,;cdul:L' de l':mos tq1dus de 1;ua. En 

amlxis, su mo1fülog1:1 se 111odilic:1 dq1rndiemlu de la aclirnbd 

fisiológ1c1. También se ha olN.wado quL· d 1111111erC1 1 l.1 dis

llibución de motas parecen 1;11i:lr entre tejido,, lo que sugicl'L' 

que su org:111i1;1ción depende de la diil:renciacic 1n celular y P< lr 

ello parece estar detcnni11:1do genétictmenw. 

El presellle estudio SL' cnl( 1cc'1 :1 :111:11i1;1r si 1:1 dis11ihu

dón de los factores de .'fJ/ici11g L'n 1·eneb1;1d1 '' primiti1·1 is es 

similar a l:i ohse1vada en cdulas en cultin 1 1 L"n 1qidus d,· 

m:11nífe1<1s. ~e estudi:mm 1·:11ius tl'ji1h lS de b l.1111prL":1 /;1111/Jl'/1i1 

ge111i11is. reali1;1ndo un 1tn 1111 IL.·imiento hi.s1ol11girn dl' L'Sl.1 

especie 1xu· 1111.:dill de la linci1'1n hem:1toxilin:1-eos111a. pUL'>' l.1 

infcmnackin bibliogr.ilic;1 es e.sc;L,:1. ~L' llelú :1 ,·:1lxi un :111:ilisis 

1xir Westem lllut Clln d us" de :111ticu,·q1ps cont1:1 l:1 !:11nilia dl' 

proteín:l'i 5R. un factor de splid11g 1ico en el dipéptido serin:1· 

arginina, p:11;1 detenninar la presencia de estas prutc:í11:1s en la 

--- ------ -----------~·--------------

l.1111pre:1. ~,· 1·e:ili1;1n <n mmumillw wc.,cenci:L'i 1·micm'iCopía con

li >cal de dill-rl'lltes 1c1iLI<" p.1c1 un an:ilisis de mayor resolución 

"' 1h1'L' la 111111fohig1:1 ,¡,. l.1., mol.1>. re:1li1;1mlo eones ópticos de 

, !.il.1, d1· l.1 11111<icurda, que por su 

,n 111111gC:·111<'.1 '" c111H<> d rn11m·n 1 dl' mot:l.; presentes por 

11údl'!J . .-\d,·nü<, fr.1.~111,·111. ,, dc· híg.1d11 dl' L geminis se procc-

.-\l 111is11101i,·11i¡11 • lfllL' ,,. rL":11i1ú el an:ílisL-; histológico 

gl'llc1:il Lil' la c>pL'L'll'. ,, . ' ' 1rr111~1n 1 l:i l'Xi>tencia de epitopos de 

Lb l'I" •lt·111.1.' ~H ,·11 , \t r.1. t· " 'h · ¡1n 1ll'lln' te >t:tles de hunprea 

que fu,·i:111 rL"CllllllLlll<" !'• •r L"l .111t1Lt1L'l'f1C 1 heterólogo utili7.ado. 

Se obsen:1n ln p:llront·, 1rn1tL-:Klus en tudas l:L'i céluhl<; de 

crn;1zún. 1·L"rd11·"· hr.111,1t11.1.'. p1d. 111usculll. ca111lagu, cordón 

t . El .111.iJ1,is "' 1nl< 1c:1l 1 la inmunolo-

c.d11:1rn 111LT<11110.~,·111· .1 •11o "'r< • • ¡11L' d lllllllL'l'O de mot:L<; V'JIÍa 

L"ntre lci,; dilcrcntl'>' 1i¡"" ,·dul.1res. siL"ndo nüs abundante en 

nL·u1u11.b 1 ml'n"' ,·11 11"" '" >1'11:1. Lhi:1e,;1111Ct111:1lmcnte en 

l1l·p:llcll·11(1.., tHl ~l· , 1l)·,.·:1111 .l111111lc1 . ..:. lll' g1:ün1hb intcrcroma-

!; is resuh.1d." ind1c;111 l.1 prl'sencia de patrón motea· 

dt1 L'll rnid1·1 h dt' ,du:.,, 1 lv, hl( ·1·,·111"' 1didos dt: lamprea y sug

il'ren ljlll' t·ste p:lln 111 ,,. '1rig11111 l1.1cl' m:is de 400 millones de 

a1ios. 
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SUMM"AJ{Y 

Thc cell nucleus is a vcty complcx molecular 

structurc, highly dynamic and organizcd in compart· 

mcnts rclatcd to gene cxprcssion. Onc of thcsc com· 

partmems is thc so callcd spccklcs also known as splic

ing factor companmcnts or spccklcd pattcrn, whcn ana

Ir,:cd by íluurcscc:ncc microscopy. Thc spccklcd pattern 

is composed nf sume 20-'iO htight spots whc1v thc splic

ing molcculcs arc rnnccntratcd. This pattern has lm:n 

obscrvcd in cultured mamm:ilian cclls ami rcccntlr 1n 

diffcrcnt cclls uf Sl'l'cr:tl l~ll llSSlll'S. In lmth cases. its 

morpholog~· changes dcpcmling upon thc plll'siulogical 

activit)'. lt has also hccn ohsc1vcd that thc m1111bcr anti 

distribution uf spccklcs sccms to r:uy among tissucs. 

suggcsting that its organi~;llion dcpcnds on ccll11lar di

ffcrcntiation ami thcrcforc sccms to be gcncticalh· dctcr· 

mincd. 

This work was conductcd to scc wlll'tlwr ur 

not thc splicing factor distributinn in primiti1<.: 1crtl'· 

b1~1tcs is similar to th:n obsc1vcd in cultured cells ami in 

mammalian tissucs. \\'e studicd scrcral tissues uf tlll' 

lamprcy la111pclm ge111i11is. perfurming as a first SIL'Jl :1 

histological recognition of llll' spcciL'S h1· l1L'111;1W\ili11-

cosin, duc to thc: ahscncc uf hihliugraplll' un this 

spccics. A western hlot was rnnducll'd lll' using antihod· 

ics against tlll' SR protcin family. :1 scrinl'·:trgininL' rich 

splicing factor, (ll dctenninc thc prcscncc of thcsl' pro· 

tcins in lamprcy. l111111unolluorcsccncc: and confocal 

microsrnpr was pcrfonncd in diffcrcnt tissucs to a bct· 

ter resolution anah sis 011 l ill' murpholngy uf spcckles, 

making optical sccti1i11s ol ncur"ns. hcpatocytcs and 

nntochmd L'c:ils. tliat hl't:111sL' "f thcir sizc:. makc thc 

anail'sis l'as1l'r. lll chrtJ11111gL·111r 1m1nu11ulocali~;ttion, we 

cuu111 thL· 11111nhl'r lll ·'Jl''' hll's pcr ccll nucleus. 

~hi1'L'.offr, fragmcnts of / .. ge111i11is livcr werc: proccssed 

ti ir 1rans1ni,siun l'il'ctn111 1111croscopy. 

:\t thc s:1lllL' tilllL' "' thl' gc:nc1:1I histological 

study uf thc species. 11·e 1rn initurcd the prc:scnce of cpi

topcs of tlll' SR protcin of l:1rnpr,·1· 111' using the hcterol

oguus antihod1· S¡wrhhl p.111n11 lll'l'l' obsel\'cd in 

hc:1n. hrain. br.111thl':1.'. 'h111. rnusclc. ranilagc. spinal 

cord, nutochord ami lt1 L'r L l'ils. Co11f1Jcal analysis and 

chromogcnil' immunolrn .d11:11i1111 showed that the num· 

her of sp<·cklt·s 1·;11·¡,., .1111, ''i:~ 1ht· dilll·rl'lll ccll typcs, 

hcing 11101\· ahuntl.1111 111 1H·11r"11' .1ml to a lcsscr cxtcnt 

1111Hit1wlH11'd. 1·1tra.\ln1ctm.ilh.111 hcpatocvtcs noaggre

g:ilL-s uf i111L·rt"im in1:11ii; ~~r.111uiL·s. h111 a dispcrsed fibro

g1~11111l.1r m·t11tJrk in illl' 1111' :,·opl:1s111 was ohscrvcd. 

Thc: results imliralL' thc prcsc:ncc of speckled 

pa11crn in rc:ll nudl'i of diifl'l'l'llt tissucs nf lamprcy and 

suggl'st th:1t this p:1ttL'rtl .,, .1' migin:ncd more that 400 

111illi1 in 1 l'ars ago. 
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En el núcleo celular de las células de 

mamífero en cultivo los factores de ·'1ilici11g est;in dis· 

tribuidos en dominios nucleares conuudo, nimo 

patrón moteado o compartimientos de factores de 

splici11g, estos compartimienws eran considerados 

artefactos propios de los cultirns. Sin embargo, se ha 

demostrado que en el IH'icleo celular de 1·arios tejidos 

- - --- --------------

diferenciados de mamíferos se mantienen estos 

dominios, adem;'is .~on di11;1mico.~ y rellejan la activi

dad trans< 1·ipci1111al y dl'l .•plici11g. Por lo tanto, el 

presente estudio se enfon> a explorar como es la 

organizaciún celular de l"' factores de splicing en 

distintos tejidos de vertl'ilrados primitivos y si su 

morfolog1;1 cambia de un i<·1ido a otro. 
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OBJETIVOS 

l. Conocer la distribución celular de los factores de "splicing" en células de tejidos de vertebrados primitivos (Lampelra 

geminis). -

2. Describir la histología de Lampetra ge111i11is a tres diferentes niveles como una contribución a la biología de la especie. 

DISEÑO EXPERIMENTAL 

Colecta del material biológico 

Identificación taxonómica de 
L11111petm gc111i11iJ 

Reconocimiento y familiarización de la 
histología de L11111petm gm1i11is 

Técnica histológica convencional 
Tinción 1-Iematoxilina-Eosina 

.__ __ o_et_e_cc-·i_ó_n_d_e_p_r_o_t_er_n_a_s_S_R _ ___,~-------------------------[_"_~:::::~~~:~;~~tt:~~~~~~~~:~:::::J 

Observación de la organización nuclear de los 
factores de splici11.~ del pre-mRNA - ----- - - ----- - - ------ ----- - ---l Inmunofluorescencia 

Análisis morfológico de la organización celular de los factores 
ele splid11.~ y curntiticación de las motas ---------: 

Anfüsis ultraestructural de núcleos 
celulares de hepatocitos 

---- - -··---- -- --- -

Microscopía 
inmunofluorescente confocal, 

Inmunolocalización cromogénica 

Microscopía electrónica de transmisión 
Técnica convencional y 

preferencial para ribonucleoproteínas 

TESIS CON ···-J 
FALJ /1 Dii' :vr1ni11

1·N· - .w J f; \.) .i. l.~ "r 1.J -----·--
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ANTECEDENTES 

l. TRANSCRIPCIÓN 

La transcripción es el primer evento de la 

expresión génica )' los pasus generales para que sc lleve 

a cabo son: inicio de la transcripción, alargamiento y ter

minación. I.1 símesis de RNA (rRNA, mRNA. tR\'i\) a par

tir de un molde de DNA es mediada por la RNA 

polimerasa (RNAP). En eucarionies existen tres Rl\'APs 

que difieren en su cornposicicín de subunidades, en su 

sensibiliclacl hacia -a111ani1ina y c11 el grupo de genes que 

transcriben: 

a. RNA polime1~1sa l. T1~1nscribe los genes del RNA 

ribosumal (rRNA). 

b. RNA polimen1sa II. T1~mscribe los genes del RNA 

mensajero (mRNA) l' algunos de los genes de los 

RNAs peque1ios nucleares (snRNAs) rnmo los UI, 

U2, U;\, U·í y U5. 

c. RNA polimerasa 111. T1~1nscribe genes de lus RNAs 

pequerios citopl;ísmicos (scRNAs). lus genes del llNA 

de transferencia (tHl\A), los genes de otros snRN:\s 

comu el U6 y l'I '7SLHNA. También t1~111scribe los 

genes del rHNA 5S. 

l~r transcripción requiere de regiones pro1110-

toms que generalmente contienen las siguientes st•ri;rl~~: 

la caja TATA, lucali~~1da l9-2i bp cnrTientt· arriba del 

punto ele inicio ele la transcripciún, la caja CAAT cor-

riente arriba. v una o m;'is rnpias de la GC, consistente de 

las secuencias GGGCGC u sus l'ariantes y rodeada de 

cajas CAAT. La caja TATA gL'llL'ralmente est;í rodeada por 

sccut·nc1as riras en GC: 1 u 11111·ola la l'lección del punto 

de inicio de la t1~111srnprn>11 1~1s cajas GC y CMT 

pueden funcionar cn cualquier urielllación y controlan 

la uni1ín dl' la ll\':\P al [)\':\. Sin l'mhargo ninguna de las 

dos Sl'rialL·s "'n csenual1·., p.rra qul' d promotor fun

cione, pues algunos genL'' llll poseen una caja TATA y 

aLm así pueden iniciar la transcripción (G111ur & Li, 

2000). 

La RNAP no inicia la tl~mscripción por sí 

mbma. Depende de los factures gem:rales de transcrip

ción TFllD (que rccunocl' la caja TATA por delante del 

pun10 de rniciaciún), TllF:\. TFllB y TFllE, que se 

ensamblan secuencialrm:rllL' para formar el complejo de 

transen peí< m. 

:\dcm;ís de las st·ri:ill'., L'n l:r r·c!.dún promotora, hay 

otro tipo de Sl'riales llamad:1s i111t·nsilicadrn~1s ("enhancers"), 

que se locali7~1n fuc1~1 de la regiun prumotora pero pueden 

intensilkar l:r iniciación de l:r 1r:111scripci1'm tLcwin, 2000). Un 

imcnsiflcador· puede cons1,1ir dl' 1.11·itls elementos modu

l:rdores, put:dl'n funcionar L'll c u:rlqurcr dirección y pueden 

ser regiones llanqucadas ;· t' ·' di: un inuün. 

--
TESIS CON 
LA DE (}RIGEN 

--.~--------·- -- ----· --------· 

15 



Después de unirse al promotor, la RNAP abre 

una región localizada del molde de DNA, de frll'lna que 

quedan expuestos los nuclccitidos de ambas radenas de 

una peque1ia zona de DNA. L'na de las dus cadenas 

expuestas del DNA actlia co1110 patrún para el 

aparcamiento de bases cn111plemcntarias con 

monómeros de ribonucleósido trifnsfato entrantes, dos 

de los cuales se unen entre sí por la RNAP l' se inicia una 

cadena de RNA. Entonces, la molécula de RNAP se 

mueve progresivameme a lo largo del DNA, desenrollan

do la hélice de DNA lo necesario pa1~1 exponer un;1 nueva 

región de la cadena patrón pa1~1 el aparea111ientu ele 

bases. De esta forma, la cadena de RNA va creciendo 

nuclcótido a nucleúticlo en dirección 'í'-.1". El proceso 

ele elongaciún de la cadena cominua hasta que la enzima 

encltc.:ntra una segunda secuenria l'Special tlL·I D'\ . .\, la 

sefütl de tl'nninaciún, en cuyo 111omento la H\:\P se se

parn tanto del DNA patrón co1110 de la cadena de RNA 

recién formada dando co1110 resultado el transcrito pri

mario u pre-RNA (ribuso111al, trnnsferencia o mensajero). 

2. Procesamienco del mRNA. 

Los trnnscritos producw ele b 1\:\:\1' 11 SL' Ulllll· 

cen con el no111bre de RNAs lll'tcrogcncos nucleares 

(hnRNAs) pues una de las pri111eras características uti

lizadas para distinguirlos ele otms l{\'.-\s del n1wlL·11 fue la 

variedad de sus ta111a1ios. .\lud1"' de estos tra11snill1s 

est;ín destinados a abandonar cl nudcu como molé·rnlas 

de mRNA y a 111edida qul' son si1Hl'ti~;1dos. son 111odilica

dos covalcnte111e11te en a111hos L'Xtrcmos. ;· 1· .'\', de 

manera que se diferencian da1~1111c11Le de los transcritos 

producidos por las otras !\:'>::\ polimerasas. 

Postcrior111ente, estas modificaciones (cnppi11g, ~jJ/ici11g 

y poliadcnilaciún) sc1~ín útiles pa1~t su funcicín como 

moléculas de mRNA en el dtuplas111a (Albcns. 199-1 ). 

2.1 Capping del extremo 5· 

En tod<1s las u'.·lulas de eucariontes, el 

extremo ;· de todos los pre-111R~As es modificado 

covalentementc por la estructura llamada cap 

(m7GppN), la cual es requerida para el sp/icing, la 

cxponaciún del mRNA cll'l núcll'o al citoplasma, la ini

ciación de la traduccicín 1· b prntL·ccic'in del mRNA 

contra exonucleas;1s 5';\' 1\\ahlc y Keller, 1997). Esta 

estructura es esencial pa1·a L'i crl'cimiento celular (Ho 

el al., 199Ha). 

Lt estructura rn/1 111-Gpp\ del 111RNA eucari

onte se limna cot1~1nstT1pu< >11al111l'11te por tres reac

ciones l'nzim;iticas: (i) el 1nli1sfa10 (ppp~) del extremo 

5· dl'i 1\\.-\ naciente es hidr1 >l1z.1d" a un dillisfato (ppN) 

por la 1\\.-\ trifusfatas;1: 1i11 l'I extrcmll dl'I clifosfato es 

protegido pur un capuL·hu11 clln una guanosina mono

ll1sfa1ada 1c;~¡p¡ por GTl':I\\.\ guanilihransfe1~1sa; y (iíi) 

el cap Gppp\ es ml'tibuu jlllr S-adcnosilmetionina 

(Ado.\let):R\:\ (guanina-:-.:-, nll·tilt1~1nsfcrasa (Shuman, 

1995) 

El ml'canismll d" i.1 g11:111tlilación del cap se da 

por la transi'l'rencia ele G.\11' desde GTI' al disfosfato 5' 

terminal dl'I RNA ocurrL· t·n una rearciún de dos fases 

que inrnlun:1 a la cnzi111:1 e ;\11' 1~1 G.\11' se une a la cn

zi111a a 1ra1t·s de un enlan- ¡, "h , .. 1nmla 1 I'\ ¡a el grupo -

amino de un residuo de li.'111.1dentn1 de un motivo con-

se1vado K\llG 1motirn l 1. l.1 proteína consiste de dos 

do111inH1s con una hendid11r.1 prlllúmla entre ellos. El 

sitio de u11i<1t1 dL· la GTI' L'sl.1 ,, 1111puesta por motivos I y 

otros cinco motirns (111. 111;1. IV. V y VI). El grupo 

-amino del sitio activo ele Lis cn el 111lltirn 1 se posiciona 

cerca del liisfoto de GTI'. l..1 l'st1·uctu1~1 cristalina revela 

un gran cambio confur111alifl11.tl l'n la enzima enla7.ada a 

--- ------------------- ----------
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GTP, de un estado abierto a uno cerrado, que une el 

motivo VI entra en contacto con las fosfatasas y de GTP 

y reorienta los fosfatos ¡x11:1 en línea atacar por el sitio 

activo de la Lys. Cuando el cristal se balia en mang:1neso 

se forma la enzima covalente intermediaria C\11' (mono· 

fosfato de citidina). Sin embargo, sólo la enzima en la 

conformación cem1da es actil'a. Los cambim rnnliirma· 

cionales coordinan la entrada del substrato, la re.1cciún 

química y la salida del producto durantt· la cat:ílisis (Ho 

et al., 1998a). 

En el cappi11g existen varios e1·entos con 

potencial regulador incluyendo (i) aquellos que inlluyen 

el objetivo de la enzima cappi11g pa1:1 la maquinaria de 

transcripción y (ii) aquellos que afectan la actil'idad de la 

enzima cappi11g ( Ho e/ al .. 199Ha). Los estudios rl'.iliz;1· 

dos sugieren que la guanililt1:1nsfe1:1sa de mamikros y 

levadu1:1s, .~e l'nlazan por unil'm dirl'cta al do111111111 car· 

boxilo terminal (CTD) dL· la subunidad 1nas gramil' dl' la 

RNAP 11. b interacciún guanilil t1:111sk1:1s.1-CTD L's 1·1 en· 

tual en la fosforilación del CTD: postl'rionnentl'. el mp

pi11g puede ser regulado por la fosforilal'iún 1· deslúsfo· 

rilación del CTD durante la elongaciún transcriprional 

(Ho el Cll., 199Hb). 

La t1:111slcrencia de un grupo metilo dl' S

adenosihnetionina a la ~7 de la base guanina rL·suha l'll 

m7GpppN, también ll:1111ado m/J IJ. qul' sv L'llllll'lll1:1 l'n d 

extremo 5' del pre-mi{\':\ dL' las b·adu1;1s 1 pbntas. El mp 

O puede SL'r 1nodilkado por trl's 111eulu;111sll:1:1s.1s adi· 

cionales a la S-atll·1111sil111l't1< 111i11:1. L1 1m·1•bci< 'll dl'l .~rupo 

OH-2' de la 1ilx1sa dl'I primvr 1111ril'<llido rnd1i1Lllh 1 gL·11c1:1 

el cap !, la metilaciún adicional dd grupo Ol 1·2· del sl'gun

do nudcc'itido gene1:1 el cap 2. El cap 1 1· 2 se L'llClll'llli:1n 

en célul:t~ de 111amilcros. 1~1s metilaciones son c:1tali1;1das 

por dos distintas 2'-0·ml'til11;111sfl'1:1sas (llo el({/., 199Ha). 

2.2 Poliadenibción 

El otro tipo dL· lllllllificacic'>n covalente se 

n:aliza en d l'xtremo j · dl' casi tmlos los mRNAs euca

riontes donde se adiciona una cola de poly(A) de hasta 

200 residuos de adcnosina. pre1·io rompimiento del 

mRi'i:\. l.:1 poliadenilacilln t·s1:1 imolucrada en todos 

los aspl'ctos del metahol1,11H 1 dl'I mi{:\:\ (Varani y 

:-lagai. 19981, SL' ha propuL·'1" qul' L'Sta estructura pro

porciona l'Stabilidad al mi~\.\ pues 'u remoción provo

ca l;1 dl'gradarn'in dl' rí"ri"' mR~:\s. Adem;'1s está 

inrnlurrad;1 l'll el tr:111splll'll' ilL· '"' rnR\'As maduros 

dd nlicll'll hacia el citopl.1.,111.11 pro111uel'e la eficiencia 

en la rraduccil'1n dl' lll, rnl\\:\s ( Bentley, 1999). 

:\unqul' cl 1:ill< 1 de poli 1 . .\ 1 rH' '·sta ínl'<ilucrado dirccta-

1ne1llL' L'll l'I .-¡1lici11g .sl' li.1 "hsc·n.1d" i11 i'iL·o que la 

poli:1drnilacion y el S/J/im1g c·s1;111 ligados (\'ílahle y 

l\l'ill'r. 19•r1. 

l.a rcaccil.Jll dt· p11l1.1dl'niLicion inicia con el 

reconocimiento de una Sl't.Ucnci:1 seiial representa

da por el he~anucleót id1' .-\ \l .-\.-\.-\ (necesaria para el 

rompimiento 1· la poli:1dL·111l.1ci<1111 que es reconoci

da por un CPSF (1':1t1"1· tic· l'Spedficic.lad <le 

rompimiL'1Ho y poliadl'11íl.1c i11111: la u111<in al pre-

111Hi\:\ se rl'aliza por un c"111plL·j" 111ultiproteico adi

cional. l'i Cst F (E1cto1· de· 1-. •mpí1nicnl<J 1· cstimu

lari<'lll l. El 1·ompi111iL'nt11 d< l ¡m··rnl\.\:\ se realiza 10 

a :\O 11udt·<1tidos crnTiL'lllL' .1h.1i" dl' l;i SL'Iial AAUAM 

I' J1"Stl'rilll'lllL'ntc es l'"l1.1dl'11il:1do por la enzima 

poli'(:\ 1 p1 ili1rn.~1·as:1 ( \':\!' 1 ·"' 1«i;1d;1 con el complejo 

Cl'SF. El CstF illlL'rar1u:1 dírl'cta111ente con el cle

mentu "enhancer" ríe" L'll Cl' corriente abajo, a 

tra1·('.s del componente Cst F-<•·I 1· la unión del factor 

de especificiclad de nin:pímil'nto (Ci'-1) a la se1ial 

AAU:\:\:\ 1Var:1ni y :\ag:1i. 1111JH1. 

-TE-, sfs-ccffr··-~ 
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La reacción de poliadenilación se realii'~l en dos 

etapas: en la primen1 una secuencia cona oligo<Al (-10 

residuos) se adiciona en el extremo j' catalizada por la 

enzima poly(A) polimerasa después del ro111pi111icnto 

endonucleolítico en un sitio específico, en la segunda 

etapa la poly(A) clonga la cola oligo(A), creciendo pro

gresivamente en presencia de CPSF y P:\BI' (\\'ahle, 

1995; Lcwin, 2lJ00). 

2.3 Splicí11g (corte y empalme) 

En 1977 mediante la técnica de lm ··hudl's lf' 

se descubriú que la mayoría de los genes de eucariiintes 

están interrumpidos, se 1•isualii'.mon al microscopio ek.:c

trónico complejos de 111 R:\:\ y Di\:\ apareadm qul' per· 

miticron comparar las secuencias de nucb"i1idn' vntn.: 

ambas moléculas de tal lúnna que las regionL's dl'I D:'\A 

que no hibridaban con las secuL·ncias del H\:\ se 1 isua

lizaron en l(ir111a de bucb de D\'A. E.'>tL' 11ll'tmlo 

primero se aplicú p;ll"a el an:ilisis de l;1s .'L'l"llt'n1·1.1s de 

DNA )' mlU\':\ del adenOl'irus hun1ano. ohsl'rl';111clmL' que 

el DNA 1·i1~il contenía secuencia que no se L'nCllL'ntraban 

en el 111RNA maduro. Estudios s1111ilarl's dieron lm mis· 

mos resultados 1x11~1 el gl'n de 1:1 glohi11:1 1 dL· 1;1 111 oal

blimina de vertebrados, l'ntonces a l:1s SLTllL'lll"i,1.' pre· 

sentes en el DNA pero no en el mi(\'¡\ se les llamcí 

imrones l' a las secuencias prcse11tes tanto L'n el D:'\A 

como en el mRNA se les deno1ninc"i cxoncs (:\lhcrts. 

1994). 

Enwnces. el transcrito primario del lf\':\ 111cn

sajero u pre-mRNA contiene exones e intninL'S ( s1·cuen

cias codificames y no cndilkantes); los intrones deben 

ser cortados y los exones empal111ados p:11~1 completar la 

maduración del mRNA, este prcll'L'SO es un e1·ento post· 

transcripcional 1· se le conoce como con1· 1 l'1np;il11JL• o 

splici11g. En lo sucesivo no' rl'll.:rire111os a este proceso 

como ó1Jlici11g. Existen dos grupos ele intrones caracte

rizados por el 111ecanis1111i L'SPL'L·1fin > por el cual son cor· 

tados del tr;111scrito primari11 l.1" 1111n111cs del grupo 1 se 

caracterii';111 por no 111ostr;11· 'º"'L'l'I ;1riún de secuencias 

c.:n los sitios clc.:,11tici11g 1· se· .1u111L'ii111inan por reacciones 

de u:1nsesteril1cación; 111ic·111 r;1' q11l' los intrones que.: son 

tr:111scritos poi· l~\'AI' 11 si 111 l l.1111.1d11' 1ntl'ones spliceoso-

111afes o del grupo 11 por pr1 .. ,1·11ur la sc.:rnc.:ncias conser

radas c.:n los sitios de Wrtl's '1" 1Gl'¡ 1· f (AG) (Lcwin, 

2000). 

El >11lici11g c.:s um L"t;1p,1 i111c.:g1~il en el proceso 

global de la expresión gL·n1ca 1· 1·s un nivel en la que 

puede ser regulada. L1 L'i1111111;1cion ele.: las secuencias 

intronicas di· los transcnt•" d1·l pn·-1ni{\:\ 1· la unión de 

exones L'S un proceso d11w11i, 11 mu\' ordenado que 

involuu~1 L'i 1·nsa111hle cll' 1111 g1~m rn111plejo ribonucleo

proteico conocido como ·'1iliü'"·'"U/llll ( Ka111bach el al., 

ILJLJLJ1. El ·'11ficeosm11a ,;11.1!:1;1 ,.1 ll'lc>11oci111iento pre

ciso y com· cid inrrt'm, ;1s1n11110 l.1 1111i1»11 ele los exones. 

El fracaso L'n la remociún ck lm 1ntnim·s o alguna incx

acutud en su corte poclna ;1itl'r;1r vi 111iuo del marco de 

lectur;1 dd 111H\:\ condu," ,¡, • .1 1111.1 allL"ración de la 

secuenua cil' ;11111110:1cicl'" ·. p1 ir 11, 1;111t1 > en 'u función. 

El spfici11g inexacto puL'd,· ;lil'ct;1r la l'Stabilidad del 

mRNA o d t ransportc.:. El n 11n·c111 ,,·¡1lici11g l'St:í 111ediado 

por Sl'l"lll'lll"i;is conSt'l'I ·" ~ .. ' d1·! ¡ >1'L·-111H\:\, por las 

snl\\l's ·'11fice,,so111afes tq11 • 1 1 11111111·roso' factores pro

teicos no-snH:'\Ps como pro11·1n:h 11111\.\I'. protc.:ínas SR y 

las proteinas lJUL' conti1·11t·11 Lb ca¡as DE:\D o DEAH 

11\\,\-dc.:pt·nclientes cil' :\Tl'..·-.1' 1' !\\:\ hl'licasas depen· 

dientes ele :\TI') (13rmrn 1 :->11n1h1111. ILJLJKI. 

~J. I Reac:cion1·s , ;1t:ll11ir.1s del .1p/ici11g . El 

splici11g Sl' rl'aliza nll'cli.11111 1111 :1H·1·:111is1110 de tmnses-
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terificación en dos pasos, uno de ruptura r otro de liga

do (Fig. 1) (Adams el al., 1996). En d primer paso 

catalítico, el pre-mRNA se corta en el enlace fosfmliéster, 

en el sitio de corte del extremo 5' del pre-mRNA. que 

une al p1imer exón con el intrón y se crea una estn1ctura 

molecular en forma de reata de vaquero (/aria/ l c11tre el 

intrón y el segundo exón, con la producciún de un 

extremo f libre en el primer exc'Jn. En la segunda reac

ción, se rompe el sitio de corte en el extre1nn :\ · dl'i pre

mRNA, se libe1~1 el intrón en forma de /arifll y se ligan los 

dos exones resultantes. El /aria/ se llirma por l.1 pro· 

ducción de un enlace fosfodiéster entre l'i L'XtrL·1no 'i' 

libre del intrón y el grupo 2'0H dc un residuo dt· ;1deni· 

na (AJ, locali~~1do en el mismo intron en una p11"ciún 

que es similar en los diferentes cucario111es y que se 

denomina el sitio de empalme o brm1cbpoi11l ( 1'L·11 man. 

1994; Adams el al., 19%: llastings, 2001; Liihr111a11n el 

al., 1990). 

2 .. 1.2 Ciclo del spliceoso111a. El transcrito del 

pre-mRNA se asocia con proteínas hnHNl's. Clln las 

cuales puede definir las regiones intrún:exún vn vir

tud de las secuencias de unión específicas, adem;is 

auxilian la asociacicín y estabilidad de otros factores 

de splici11g. Para determinar el L'nsamhl.1jL' 1 d ciclo 

del .171liceoso11w se han usando pnnnp.1linc·111t· ,¡,. 
tcm;1s de vertebrados 1· lcraduras 1 llrrnrn 1· Si1npson. 

1998). El spliceoso111a rnnsistc dL· cinrn rihonucleo

protc1na' pequc11as nut·lcarl's 1·1. 1:2. 1·1. l''i 1 l'C>. 

ademas de aproxi111adaml'ntl' 1·1) protc·1nas s11/iceo

so111ales distintas (Zhou et al .. 21H12 i. El spliceoso111a 

actlia a trarés de una multitud de interaccio11t'' HN:\

RNA, RNA-proteina y proteína-proteína para un rnrte 

preciso de cada intrón 1· la unic'm de los exones en un 

correcw orden (Or.awa r Umezall'a, 2001; llaslings y 
Kr.tiner, 2001). 

Sitio de corte 5' 
y 

branch slle Sitio de corte 3' 
y y 

Exon 1 Q GU ~AOU 'A- Py-AQ .~. -E-x-on_2_J 1 

Paso 1 

?~ 

l Ruptura en el sitio de corte 5' 
y formación del lazo. 

~--_,,OH + º--AaQ·,.·.;;<•,,tgl 

~ 

Paso 2 l Ruptura en el sitio de corte 3' 
y liyado de los axones. 

c~-OH + 1 

figura l _ f,\ecan1smo del splicing dol p1e-mRNfl ~et,11r.i',t1c1é11 o~¡¡uemát1rn do los dos etapas de la 
1eawon de ~plicmg (/,bd1ficodo de Luhm101111 t'fc/ '-.~-

L1 U lsnHNP se rl'duta para el sitio de corte 5' 

donde l'I l'Xtrcmo 3' de la l 'lsnl{\A inceract(1a con el 

sitio de corte 5· por mL·di11 dl'I ap:1rc:11nil'nto de bases, 

entre el primer 1:xún y el 11nni11 en ausencia de ATP 

(complejo de prc-splici11g1. El 11·;1L'lll de polipirimidina 

(situado entre el brm1ch111i1111 1 t·I sitio de corte 3') es 

li111iudti p11rl'l l'2:\F 11vr1l'li!'.1d1"' .\lud2p 1b·adur.ts) e 

intl'r.1ctu;1 u111 l'i sitio dt· ,,.; ¡,. d,·1 ,·0111pll'jo Ul-5'. El 

s¡1liceosu111t1 se co11stnu1t· dl' l;1 siguiente maner.t: 

prum'l't i l'i l.' lsnl{\I' l'L'l'u111 i. ,. "·,·u,·nuas en el sitio de 

s¡¡/ici11g ~· L'll el prc-111H\.\. i'' "IL"l'ionnente U2snRNP 

se um· ;il '1110 tll• ramii'ic;1u11r; 'F1g. 21. Lna 1·ez ocurrida 

dicha uni1 in. el complejo p1\"l'nsamhlado lJ.i/U6/U5 se 

asocia a los snl{:\l's ya unid"' 1· al prc-111lf\¡\ con el U5 

e illll'J':ICILl;I con las ,,.,.,ll'lll'iª' l'Xonir;1s 5' y 3'. 

l'osteriorn1l'nte la asociali1 i1, dl' 1·1 se desest;tbilir.a, U5 

se une al extremo 'i' del int n 1111 la hélice l·i/U6 se desa

parea parcialmente pcrmitirndll la ;""ciaci<'in de U6 con 
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mRNAI Exon 1 IGu---A-YYYYYYYYYY-AGj Exon 21 
¡ 

fn', U2 

~\Y~-
~~ SF_~B> 
~ SF3b,.-

U1 r'-···. 

snRN'.~ (~~AF~'-) 3_5í 

IExon- 1 I GU'2_5A-YYYYYYYYYY-AGI Eron 21 

ATP 

'-. 

Complejo E 

ATP"\ 

Complejo A 

Figuro 2. Ensamble del spliceosomo. En el co111ple10 E. UhrrRllP :1• v11er1 en el exrremo 5' (GU), y U2111RllP .e une:• ·léb1in1enrr ·: . · '""cerco del extremo 3' (AG) en 

vía independiente de ATP, tal vez vro rrrreraccion entre Sf-3b ·1 el r1elC1ud1111ero U2AF y/o UlsuRllP. tn preser.c:u de MP, el rrr-st•'lr'· _ .; uo • U5 se une o lo región 5'. en 

porte o través de los interocciorres entre Prp8 y el pre·111RllA, y LJ2111RllP que estoblernente se urre ol BPS. [1101 dos e·:e11to1 pueri" .. .-,_11.r oparenternente de formo iodepen· 

dienle (l,\odificado de Hostings y Krainer, 200 l) 

U2 para la li1rmaci1'J11 del rnmpll'j<i 1 ·2 1 ·-t 1 ri 

Finalmente la l}·t sale dejando un rnmpleio 1 ·2 ·1 ·ti rn11 

U2 unido al punto de 1~1milkaci<'i11 1· l 'h Nrctado al 

extremo 'i' del i11trú11. Esta intL·raccit.Jtl altametlll' urgani· 

i'A1da de los R.\:\.-; r pnrte111;1.' l'S lo qut· pcrmllL' ;t la 

maquinaria celular dd sp/ici11g. que lt is intronl's dl'I pre· 

mRNA sean eliminados de lcirma etllTL'l'la 1 Liihnnann el 

al., 1990; lkcd, 21lllll: llastings 1· Kt;tiner. 2111111. 

2.:1.:1 Biogéncsis de las UsnlU\I'. 1~1 hiogéncsis 

dl' las l.'snf;\!'st·s un J1r<"'''•1110111plc·1t11· 1m1chusaspec

lllS aún no L'St;in dl'i trnl11 ,·111c·11d1tlt". pero en general, 

cada panirnla l 'snf{\f' L'' 1111.1 llHrll·cula compleja que 

consistl' de un L'snl\.\,\ 111;1' 1111u111ju11to de siete proteí-

11:1.' Srn qu" ti1n11a11 u11.1 ,.,ll'lll't11r:1 corc. m:ís otras i 

partículas t·spccífica~. 

Los l 'snR.\'Ps 1·1. l .:. ¡·., ~·¡:.:;son mmscritos 

por la l\\,\P ll L'<11110 un ¡m .. 111·"'" -;nf{\A (prc-UsnRNA) 

que es 111ono111l'tiladu pt1r l.1 ,._,¡ ructura cap m7GpppG 
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Emmmbi~ 
UsnRN?s 

Proteínas [ 
Sm 

Pha.x 
/ 

~)'"~ 
m'~ . ''1--------

Ql:J.- · prc-UsnRNA 

piCln 
·· ... 

... lllll 

lnportación 
dt: snRNPs 

Nf:~~ ! 
-... · l _.)l ...... NUCLEO 

/ J.-~ Cl-OPLASMA 

MelilD::1::;n :: 11' 

Proleinri~. S1-1 

MEP50 r-::J'-
.._ , j .-·· JBP1 (PRMTSJ 

,~; 

Mefüosoma 

figuro 3. Vía de biogénesis de Ul. Eslo vio es similor pma1lG1111oléculas UsnRllPs Ul. U2. U4 'I US. lo e'cepción es U6, yo que':;··· 1rn'.J ·:io de hiogénesis diferente. las 
cajas negros indican los silios Sm de las UsnRllA's (/•lodilicoda de Pauslikin et al .. 2002). 

(m7G). El pre-Usnl{NA primero se exporta al Litopbsma 

en forma de complejo domh: SL' iniri;1 L'I «11s;1111hll' a 

----~------------· -----------

snl\NI'. 1~1 exportacic'in dqJL·11tl" dl' 1:1uores como: el 

ca¡11· su complejo CBC ,, 1 " 1 111 1
1 :11 ti'" uniún al cap), el 
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receptor de exportación CRMl/Xpul y HanGTI', ade1mís 

de PHA,'{ (adaptador fosforilado pam la exp11n:1cic'm de 

RNA). Una vez en el ciwplasma Pl-IAX es dl'siiisllirilado 

y el complejo se desensambla. 1~1 dcsfosfc 1rilacic'in es 

dirigida por la hidrólisis dc GTP (Will y Liihrm;111n, 2110 l). 

El precursor UsnflNA imcractt'1a en i'unna ordc· 

nada con siete proteínas 5111: B/lf, D:I, D2, D 1, E. F )' G 

para formar la estructura cure Sin snl(\I'. Alguna 

mutación en esta estructura cure pucdc cunducir a la 

enfermedad de atrofia muscular espinal ( 1';1ushk11 el al., 

2002). Estas proteínas frirman trcs rnmpll'jos hetc· 

rodiméricos distilllus (Di D2, BD:I y FE<i 1. u111dos por la 

illleraccicín de secuencias altamente rn11SL'I'\ :idas llamas 

sitos Sm, )'-Pu:\u+6Gpu·.i' l \\'ill 1· Liihnmnn. 2011i1. 

Después del ensamble rnn l'I mre ~111 l \nR'.'\I', 

el cap m7G del snlV\:\ SL' hipernll'tii:1al:i'"1rn1;i ~.~.--tri

metilguanosina (m:\Gl por una 1m·tii tL11i.,ii.:r.1sa. LI 

maduración del extremo .i' del L'snR'.'\:\ 1111uli1cra la rup· 

tu1~1 con la RNAsa 111 seguida de un rcrnrtl' p< 1r la crnso· 

ma, un compleju de m[1itiplcs L'XCJl'ilmnurll':1scs 5'. l'/o 

por miembros de la familia dl' cxonudeas.1s como la 

RNasa D (Fig. 5). 

!~1 importacic'in de la l.'snR\I' n·quit'l'l' una 

se1ial de localizacic'in nucll'ar 1\i.Sl qul' ,,. rnsa111hla en 

la estructura core Sm, L'Specífic;1111L·ntL' con lm rn111pll'· 

jos DI D2 1· B. El ca1i L'S rcrn11ucidt1 por l:i "1111rp< 1r11n;1· 

1 que intl'rae1ú:1conl;i1n1p<1rt1na qut· ,., vi :,1,·111r ~<'nL" 

ral de importaciun. Y;1 L'll L'i nuclco: l;i Sl'11.IÍ dl' i<1rali· 

zacic'in nuclcar. la impunina 1· la snurp< 1rtina· I son 

desensamblados mediantt· RanGTI' 1 l.lihrn1;11111 el al., 

1990; \X'ill y l.lihrmann. 2llll 1: l'aushkin el al .. 211!12). 

Estas eSll'lJCtUJ~IS csnRi\Ps inicialrnl'nte quedan almace· 

nadas en los cuerpos de Caja! (Clls) donde SL' L'llsa111blan 

con otras proteínas \' l1n:il111<·n1L· Sl' concentran en las 

specNes nucleares o cú111u!1 "' d" gr:inulos intcrcroma

tinianos clond..: ser;in rL·c·i111.1d"' por el .1pliceosoma 

(revisado en Tolle1vcy y e;¡, <'I'<''· 2!11111). 

1;1 hiog(:nesis dt· l.1 1 1""1\\1' L'S diferente a las 

de111:is Usnl\\l's, ya quv , ... 1r.11hL rit.1 por la RNAP lll, 

adquiere una cstructu1~1 ct1/J -llH 111< 'metil y todo el cnsam· 

ble se reali,;1 en el núclt·• 1 p, "tL·1·111rnwn1c es 111odificacla 

por la pseudi,ridilaciú1112·-( 1·11H·ril:1l'i<1n, pmcesos catali

,;1dos por sm,l{\l's quc ·"' '"H 11l'111r:111 l'11 el nucléolo. La 

UúsnR:-.:A carece de un ,11111 "-111 1 1:1 iimnaciún de la 

l'úsnR\P i111olucni 1:1ª""1.:1.11111 <1111 - proteinas seme· 

jantes a las S111 ( IS1112. l.S111' l..'1:• 1. 1.s1n~. i.'i1116, LSm7 y 

i.S111H) con d ll~IClO dL· l L'I: l'l l'\ll°l'lll<' 'i'quc adem;ís le 

proporcionan L'Stahilidad p:11'.1 l'I , 11,;i111h1L· del U6snRNP 

(\\'ill y l.lihnnann, 2!HI i 1 

2.,1 .. 1 l'nlleinas Si{ i .. h 111• •tL·111.is SR son factores 

de sp/ici11g no snR\Ps. t¡t1l' pr,·,t·111:1n repetidos del 

dipéptido scrin:1·argini11:1 1 ""1"111111L'll una familia de 

li1sliiprotcínas nuclt·a1'<'' "" ·1• :.11 .. , p:11'.1 L'l .,¡ilici11g cons· 

titutirn. ta111hil:n pul'dl'll "'"·~·.!.1r "I _,¡,/id11g alternativo 

tllastings 1 Krainer. 2!111i, E't.h pn1tL·inas pueden ser 

dil'idiclas con hase en su L''::·:" :•1r:1 c·n 

l 1 l;1s prott·m:is Si{ 1211.-~ Id 1,1, q1:" rn111it·nen uno o dos 

11101irns de rcwnoc11111en111 .11 !\\.\ 1 i{K\ls1 y un dominio 

c11hmilo tL·n11111:d. Esta' ¡w 01 .. 111.1, "' '11hdi1·iden en dos 

grup< is pn 11,·1n:is SI\"" "I"' · : 1 F1g 11. i;1s de tipo 11 se 

c:11;1c1c111;111p<1r l:t ill'L'st·1111.1, :1·11, 1, 1rn\b 1· un do111inio car

hoxilo termin:il rirn en d dii'"p11d• • .ll'g111ina:'serina conoci

dos rnmo domini< is i{S. L1' ¡ir, .. :1 "'"'SI\ <il' tipo i presentan 

un soh' l\R\I 1· su do111i111<' !\' 

t111~t del 111otirn distinta .il d1 l.1 ::1: 111li:1 de proteínas SR y 
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2HN 

~ Diversos aminoacidos 

11 RRM - MoCivo de Reccnocimrento del RNA 

1 Gly ·• Tracto ele Gllcinos 

1 SR 6 RS ·• Doml'lioe ricos en SemalArginino 

IP.11 Residuos de Serlna Fosforllados 

RRM2 

coo· 

.... ,., .. ,.,\ 

Tlpol 
SF2/ASF 
SRp30c 
SRp40 
SRp46 
SRp55 
SRp75 

Tipo 11 
SC35 
~~20 

Figura 4. Esfrucfura de la prolcrrro SF2/ASf, prorcrrra SR der :1p•;: éc:a p101eino posee 248 ao, 744 11ucleólido~ de marco de leclu::: .:: • :::: 

pueden o no contener un RR.\I (C;iccres 1 Kr:1i11cr. 199i). 

lis protcinas SI~ inte1~1ctL1an 1 111,·d1:111 1:1 lúr

mación de Ja red proteína-intrún cruzadu-c·\1>i1 rr111.:1do, 

que es imponantc para la selc:cciún del si ti< 1 dl' rnrte, así 

como las inte1:1ccio11es que funciuna11 cn l'tapas poste· 

riores en el cnsamhlc del spliceoso11111 , 1 :.1c l'l°l'' 1· 

Kminer, 1997). 

l.us dominios SR funcionan con111 :1c1i1:1dures 

del sp/ici11g. mediante la li 1sli1rilaciún 1 ele·.,¡, "funl:i, iún 

(Hastings r Krniner, 2001 ). UI fosllirilarnin "' mc·diada 

por cinasas espccilkas como la SRl'Ks. Cl.K'. l'ITSl.HE. 

PIK~; mientras que la desfusli1rilaci1'1n ,., 111,·drnl:i por 

fosfatasas rnmo la PPI, Pl'2A. 1'1'2C ¡~li;.tl'li 1·1111 .. l'llJH; 

Yeaklcy el al .. 1999; .\tistl'ii, 2000). 

Aunque L'i est:1do de li1slúrilarn111 <il' 1:1., pro· 

tcínas SR inlluyl' cn su localizaciun suhn·l111.1:. l'I 1nc·c:1· 

nismo por el quL' se llcra acabo no es cl:1ro. ~" h:111 idcn· 

tillcado dos t1~1nsportadon:s es¡x·cílkos p:1r:1 protl'inas 

SR, TRN-SJ~ y TR:'-i-SJQ, pcrteneric·ntcs a Li L1111ili:1 dl' las 

importinas de proteínas transport:1doras 1111, i,-.in·'· que 

i111c1:1ct[1an con d dominio l\S tic- SF2.:\SF. se ha obser-

1·ad11 qul' la l1isli1riLici1·111 ti" '" 1i1>111i1ll•'·' l\S 1:s requeti· 

da para la inll'racciún rnm· i.h 11r111,·111:1' SI\\' TRN-SR2 

(1~1i el al .. 211111)¡. En lc•1ad1l1·.1, '" 1 ilN·nt'i que la fosfori

l:iriún dl' sit1us l'Spl'cifict" 1>1a-1 it · i111luc1Kiar la locali

z:1cio11 Cl'l11l.1r' l.1 .1c·1111d:1ii 1 !,., ¡•l'llll'illa' SI{. Existen 

numen1"'·' ;.i1i11;. dc· li"l«inl.,, 1•11. 111t1l'11nal rcconocidos 

por 1·arias c·inasas dc ae111111.111 tl1,ti111:1. por ejemplo, 

rnando un.1 pn11t·111a SI\ 'l' !11,.1:·:.1 l'll citoplasma y es 

1« 1sl« in l:1da h,1,:d1m·111c· ... , 111 "w " 1., .ii 11 u,·lc10 1· su blan

co ;.t 111 lii., s¡iecN<'s 1111clt·:11\--. 1·.11r1 111c·11 'l' n >nocc que la 

li1sll1ril;1ci<'111 de las pn11c·l11.1· 'I\ ,., :1111ag11ni1~1da por la 

111etilaci«111 dl' .1rgi11ina' 1\111, • ¡:,, _'.1111111. 

Es1udins rccic·1Hl'' 111d11 .111 qul' l'Stos factores 

funcionan L'll múltiple·;, L'lap.1' tlu1·.11llL' l'i ensamble del 

s¡1liceus1m111. TambiC:·n ,-,1.111 11111.J11cr:1das en el reclu-

1a111ic·111" tic· l:1s .,111\\ I '.' .</>11.-, ,, '·'' "11111<'.·· 1 l'll l;1111cdiación 

dt· las i1Hl'racciu11" l'llln· ¡," 111111p1111c·111cs spliceoso-

1110/es p:11:1 si1im dt· n 11'\l' '''I '"' 11¡,'"1 tldinc los exones 

e· intninc·s 1 \c·11111:1n. l'J<J 1 l l.1· 1 1·1~' r Kraincr, 2001), 

pur c·1,·1npl11. 1:1' 1111.111 "i 1-.' ,· ,,. «111" de Lis UlsnRNP 
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pani el sitio de corte 5'. También forman un pueme 

entre los sitios de con e 5' r Y l'Ía inte1~1cciones nwdiante 

dominios SR involucrando U lsnl\\'I' asuciad11 a 1:1 pro· 

reína Ul-7UK en el sitio de rnm· 1· y la "tlH111id:1d de 

35kDa del factor de ·'1Jlici11g hetermlimL·nrn l :2AF· 

65/15, que se une en d sitio de corte:\'(\\ u 1 \l:llli:ttis, 

199:1). l~1 familia de proteínas SR ta111bi,·11 p.1n1c1p:1 en 

todas las etapas de la reaccicin del ,y1lici11g. fo·il11:111do d 

reclutamiemo del complejll tri-snR!\'l' LJ.¡;Ui.l :). 

Se ha11 e11co11u~1do do111i11ios SI\ !'11 1 .11'111, 1:1c

tores asociados co11 rnrnplllll'lltl'' dl' la 1r.111'LT1puú11, 

incluyendo los factores asuci:1dos al CTD 1· L'll l'I l:1ctor 

de rompimiento m(CF-lm) cid extrL'l11<> :\'. ,·s111 11:1 s11gc· 

ricio la existencia de rnrnunical'iú11 L'llll'l' t•I /1/ic111.~. la 

trnnscripción y el proet:samiento del L'Xtrc1rn 1 r. 1:1 cual 

es mediada pllr intc1~1ccioncs t¡lll: inl'lilucran protelllas 

con dominius SR (C;iceres y Krainer. 19r: \l:111i:1tis y 

Reed, 2002). 

Las proteínas SR son altamellle cunsL·1vadas, 

que se e1icuentrnn en metazoarios 1· en pl:1111:1s 1 Fig. 5). 

Miernbros individuales de esta famili:1 dl' ¡in 11,·inas 

muest1~1 una marnr homolog1a a tra1·L·s dL· l.1' t·spccics 

que a otros miembros de la 1:1milia dl'ntrn d1· 1:1 misma 

especie. :\demüs de la famili:1 de pn lll'Ínas :;1{ dl' rl'gu· 

!adores tic s¡1lici11g L'xislL' u11a cl:N' dl' pr"" ·i:u. t¡Ul' 

contiene11 dominios parecidos a los l\S. IL1llladus 

polipéptidos rdacionados a las protl'1nas SI{ 1Sl{rps) o 

proteínas semcjames a las SI\. 1· tamhil·11,·s1:111 1111olucra· 

dos en la regulacic'ln del splici11g 11·L·r l.on.t~1•1.111 ,., al, 

2000). 

Algunos experimentos bioquímicm sugil'ren 

que las protdnas SR son funciun:tlmcntc redundantes, 

sin emh:1rgo otros estudios ,11g1,·1·L'l1 que cada proteína 

pruh:1hlenK·ntL' dcsL'l11J1L'll,1 .i! ::H·111" u11:1 función no 

rcdund:mtL'. T:tl L·s el c:1St' c!1 i.1 I''" i1,·111.1 SR SRp55/B52, 

que L'-' L'SL'IKial para l'I tÍL'".11T1il111 :1prupiado de 

l.Jmso11bfl({ 1 1:1 protL·111:1 T1'.1~ ti"'. tl1·\L'l'llli11a el sexo del 

i11dil'idut1. :1dl'111:1s dl' r":-: ,,,. :·' .. ¡•lici11g alternativo 

(l{111g 1 J.1.,, 199·11. Utn1 ,.1,.11i¡1l11 "' i.1 pn1tt:í11a ASF;SF2, 

que es L'Sl'lll'ial para la 1 i:tl1ilitl.1d d" l.1s celulas 13 de pollo 

(\\';lllg et al .. l<J<JiJ1 

L1' 1m11:1l'i()llL'' L'll '• '" :~· ., 1"' dl' alguna proteína 

SR pucdL'll prorncar dl'il'l'I<" .. 11 ,·1 dl'sarrollo o en el peor 

dt· h, c:1s1" l;1 mulTtl' dc· .ti.e: :i:•" '•rg;111í'illtlS. Por cjcm

pl< 1. l'll J¡,, 11t·11ut11tlt) ... (.r11·1· .n\11/://.'. eh:!.!t111s y :t'icaris 

/11111/iricr1idc.•·. ·"' '"1n1pnih1, •.1t11 .. ·::1111;1 dcliuencia en el 

l'Stado dL· h1slt1nlacic'in dL· l.1' pr• •11·111.1' SR pruducto de 

un:11m1L1L 11 in gL·11ic:1. 1m 111" .. :1::: . ,,, 11 in dc· l.1 función de 

1:1 p1'tll1·111.1 q11L· l'<''lllt.1 '1·1· " '.. '" d1·,,1rro-llu embri

"na1·i11 :\.,1 1rnsm11. nH1t.11 :"11"' " dt·IL'ut111es de una 

cinasa quL' liisli1rila pr()lt'llt.I' ~I( '"11lit-1:1 :1 dclkienci<l~ 

en 1:1 liisli 11·il.tei11n. 111 qul' Jll" . ., , •1 .1 ::.:11.tl1m·11tL' defectos en 

l'l11L·.,:1rn1ll1111l:11nttl'l'il'•!• "·' :11<• l'11rlt1t:11llo,las 

pn 1tL'lll:h SI{ ,·11 :tlgu1111.' "·1'' , .. , :, ··· .. 111111.111 l.1 .1ctividad de 

>11lici11g l'll L''t;1dt" discTc·H ,, , ll'I ¡in ig1~1111:1 de desarrollo 

L'111hri1111.1rt1' 'l.t 111gm:111 e/ 11i ·1" •11 1'11. 1 l11111bncoides 

'e·º'"''''-" q111· !;" l'l'<•t•." ·-:· :·1•".11111· d desarrollo 

,·mhri< 111:1rt11 ,,. 11 ":tl11.:111 "" "· •: il.1,111.1 11111to con la 

l{\':\I' 11 ;111\L'' dl' 1:1 ;1c1t1:11 I• •ll ::l'l:lt ,1 d1·I ci·g()lO, y con

IÍl\'llll' ,,. 1:1 d1·,:1rn1ll:111tl11. 1: 1'. .:1,::11!'i11Li1111 dc proteínas 

en d L·i111¡1!.1-.111;1 \ .111rnl·11¡, 1 ( • 1 ·
1 • 11 it·· i cdul;ir; también 

Sl' 11hs,·n" q1tl' u1.111do .'" .11 11· .. , .. ¡ tll's:1rn1llo, se activa la 

li1sfrJl'ilal'ic'111 dl' ¡,is citJ111i11i1" SI{ 'S.111t't 1rd 1· Bruzik, 2001). 
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Homo sapiens 
RGGPPFAFVEFEDPRDAEDAVYGRDGYDYDGYRLRVEFPPSGRGTGRGGGGGGGGGAPRGRYGPPSRP .. 3ENRVVVSGLPPSGSWQDLKDHMR 
EAGDVCYADVYRDGTGVVEFVRKEDMTYAVRKLDNTKF,·. HEGETAYIRVKVDGPRc;PSYGl<·:R::RS?.''í'.SRSRSRf:Nf<PSf'SYSPRf<':RGS 
PRYSPRW·'. P :·,¡•.: ;. T 

Mus musculus 
MSKSESPKEPEQLRKLFIGG!,SFETTDESL" •'HFEQWGTLTDCVVMRDPNTK'·:•·RGFGFVTYATVEEVDAAMNARPHKVDGRVVEPKRAV~CR 
EDSQRPGAHLTVKKIFVGGIKEDTEEHHLRDYFEQYGKIEVIEIMTDRGSGKKRGFAFVTFDDHDSVDKIVIQKYHTVNGHNCEVRKALSKQ 
EMASASSSQRG:· • GSGN FGGGRGGG FGGNDN FGRGGN FSGRGG FGG ·: f·.GGGG YGGSGDGY SG FGNDGSN FGGGGS YNDFGNYNNQSSN FG PM 
KGGNFGG SGPYGGGGQYFAKPRNQGGYGGSSSSSSYGSGRRF 

Gallus gallus 
MS YGR PP PDVEGMTS LKVDNLTYR T S P!JTLRRV FEKYGRVGDVYI PRDRYTKE. · f•G FAFVR FHDKRDAEDAMDAMDGAVLDGRELRVQMARY 
GRPPDSHH;·~·RGPPPRRY(;SSGYGR- ·: 'PRRRRR ::-. ·" . . :1-: :-.- ¡.y.;!'SK: H.'i·T· ~.·r1 ."!· TSK.-.;~sARi< ... KSl<SSSV'.'í'.:.f(:·~P.!-'h 
CF•:·· ":Cf·SPPPTSKRESN. " ·•·SKSPPKSPEEEGAVSS 

Drosophila melanogaster 
MG NECRYVGNLPPDYRDKDYQDI,Fl!KFGKVTFVOI,KNERGPPFAFVEFEDARDADDAVKARDGYDYDGYRLRVEFPRGGGPGSYRGGNRN 
DRSRDGGGRMGGRGPPAK QYRVMVTGLPASGSWQDLKDHMREAGDVCFADTYl<DGSGVVEFLERHEDMKYAIKKLDD F·: HEGEVAYI 
RVREDSGDNDRGGGGGGSGGGGGGSGGGG DYRD FS PRRRGTPTYSPVRRQ 

Chironomus tentans 
MVG VYVGGLPYGTRERDLEKFFKGYGRTRDILIKNGYGFVEFEDYRDADDAVYELNGKGLLGERVVVEPARGTARGGSHRDRYDDRYGRR 
GRYTRYNNS·"SN" YGPPLRTRYRLIVENLS ·VSWQDLKDYMRQAGEVTYADAHKQNRNEGVVEFATLKDMKTAIEKLDDTELNGRRIRL 
VEDTRRGRRG:· STT.·: R' R.· •·.·RE.·· K : G :· KSPAEKK. '·YSEK "!. W '·OSAR 

caenorhabd.i ti!; e.Zcgans 
MPRGGSRQKVYVGNLPGDVREKEVEDIFHKYGRIKYVDIKSGRGPAFAFVEFEDHRDAEDAVRARDGYEFDGRRIRVEFTRGVGPRGPSGRP 
LQDGGDHRGGDFRGGRGGGRGGGPQRRTGYRVIVEGLPPTGSWQDLKDHNRDAGDVCYADVARDGTGVVEFTRYEDVKYAVRKLDDTKFRSH 
EGTAYIRVREDNSSGGGSGGGGRDf- •. "PRAERRASPKYSPR"· :~ R 

Schistosoma jdponicum 
MNRYGi< :· P PRI DGMVS LKVDNLA YRTTIDDLRRVF .. · ·FGEVGDI I PRDPYTS FE. :·Gr'AFVRYCTDREADCAIRGMDGHl..VDGREVRVQRAK 
YGRPTPNRRR •. VTPRRNGR·· · . FSSGRDR' PRRINDRYRLPSSPRHY> '.·SL '•ERR 

Arabidopsis thdliana 
MS. i· ..... ·. \' TVYVGNLPGDI REREVEKLFS KYG PVVQ ID LKVP PR P PGYAFVE FDDARDAEDAI HGRDGYD FDGHRLVELAHGGR F 3SDDTRGS 
FNGGGRGGGRGRGRGRGDGG · GP EFRVLVTGLPSSASWQDLKDHMRKGGDVCFSQVYRDARGTTGVVDYTCYEDMKYAI.KKLDDTEF 
RNAFSNGYVRVREYD· '·KD ' p : G" "YSK ·G"· V ·:'SPKAKs:::.;o::PAKST.···SPG 

Oryza sdtiva 
M.; «RN .. f'TI YVGNLPGDI REREVEDLFYKYGRLDI DLKI PPRPPGYAFFEDPRDADDAICGRDGYNFDGYRLRVELAHGGRGQSYSYDRPH:' 
Y S SGRRGGV .. : '· . EY RVMVTG LPSSASWQDLKDHMRRAGDVC FS DVYREAGATVG IVDYTTYEDMKYAI RKLDDSE FRNAF.-· !''AY I RI ICLL 
DAFDCDLSSTCSYFYo:·. V SPSPVDE. r. . ··TPVSSP TG' VSKSP 

Mativa sativa 
MSHFG· GPPDISDTYSLLVLNITFRTTADDLFPLFDKYGKVVDIFIPKDRRTGE.<"GFAFVRYKYADEASKAVDRLDGRMVDGREITVQFA 
KYGPNAER IQKGR I I ETS p· KS ·.:. :.- S PSKRRHRDDYKEKDYRR · .. · •. :•. · YDRHERDRHRGRDRDHRRF- :: :.- .... ; .. 'ASPGYKGRGRGRHDDER 
¡¡;: ,,,.,, .·; -.vo:'.«SPVRi'.·SIPK'· . PSPR" ·' PSPK;"•." PSPK<' :·.pspK:·: PSLK!'.' ISPQKSVSPRKSPLRESPD .. f<.'.!lGG!<'· 

Figura 5. Secuencia de aminaácidas de la prateína SF2/ASF. Al camparar las secuencias de la proteína SF2/ASF de varias especies se 
aprecia cierta canservacián. Las regiones calar rojacorresponden a los dipéplidos arginina-serina (RS} o serina-arginina (SR}, que cansti· 
luyen a los darninias SR, lacalizados en el dominio carboxilo terminal. 25 
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2.3.5 Proteínas con caja DEAD y DE:\11. 1;1s 

proteínas con cajas DEAD- y DEAH son enzi111;I' rnnoci

das como Ri\'A helicasas qul' desenrollan l'i pn ··1111~.'\A. 

Esta actividad de desenrolla miento es1;i aMH iad11 'ºn la 

hidrólisis de un nuclco.~ido 1riliisfa10 1i\TI' 1, prdl'n.:n

cialmente ATP. De la Cruz y c11lalm1:1dore;, 1 l 9'N 1 .,ugie

ren que estas proteínas au1'ia11 en dil[·1\·111,·· 1·1.q1as 

durante el ensamhle y desensamble del .1plin·usu111(/, lo 

que les confiere velocidad, precisión y dirt·, ó11naliclad, 

adem:is actúan c1n diferentes sistemas comll lll lun cor

roborado en Saccbammyces cererisiae. 

Las proteínas l'rp'ip y Prp2Hp dl' cija 1 lL\D, y 

las proteínas 8rr2p de caja DE:\I-1. conducc11L'I1·11';11nble 

de los componentes del .1p/iceoso11w. l'rp~p .ll ti1·a 

U2snRNl'en las etapas ten1pran;1s dl'i sfi/ici11g 1 _!,nR:\I' 

sustituye el brancbpoint qut· une a la pr111 c·11n l'l'p'ip 

puede, por tanto, tt·nt·r actirnlad l{:\:\ helic;1,,11 '1 .1d11·i

dad de disuciaci11n l\\ . .\·pl'lllL'lll.1 l'rp2Sp ,, ·1·q:1ll'l'e 

para la disociación dcp,·nd1,·ntL' d,· :\TI' dl' l 1 1 1·1 l'l'l'lll

plazo de Ul por l'(1 e11 l'i ;,11i11 dl' rnrtL' 'i'. K1gl11111;ithan 

y Guthrie 11998) dL·n111str;m111 qul' Brr2p ,.,1.1 111\lllucra

da en la disrn:iaciún Lil' 1 h111\\:\ p111· 11"n1;\\ 1 l'i 

spliceosoma que ucu1Te p1·,·1 io a la pri111":·.1 :·,.,11 ,·it'in 

caralítica. Otras dos prot,·111;1s d1· ca¡;1 IJE.\11. l'rp2p y 

Prp 16p, est;in inrnlucrada, 1;11111>1•n la pni111 -r;1 1 1111111 en 

la segunda etapa dl' 1r.11bl'.1l,T1l'i:i,·io11. F111 :111" "''" las 

proteínas dc caja DE:\11 l'rp22p 1 l'r·1.ip ·'()" 1\·q11,·mlas 

pa1~1 libl'1:1r l'i ml~:\A madun 1 1· dl'sl'11sa111bb1· 1·l .,J1/iceo

so111a (De la Cruz e/ al .. l '>'J'>: \\'ill y Liihrnwlll. 2t 111 l ). 

j, DO,\llNlOS l\TRANUCLEAHE~ DEL SPl.l

CING (PATRÓN MOTEADO) 

El núcleo fue la primern cstructur;1 i111ra, elular 

descubierta y originalmcntl' i1,.,,crit;1 por F1:111z Bauer en 

1802 (llarris, 1999) y dl'spu,·1 p11pubri1~1d:1 por Robert 

llnl\\ n. El an:ilish dl' 1.1, ,11¡,, ,11·•1< '' 11·:1.11111cll'arcs se difi-

cultú a causa de las li1111ta' 11 •111·, 1,., 111Ji,1gicas, pero en 

lns a1ios l l)HI l's el usu dL· la 1i 11c 1·1"' 11p1a Lil' Jluorcscencia 

para el estudiu de pru11•111;11 d1·I 111" !,·11 d,· ,·elulas quími

c1111ent1· i'ijad.1.1 u1i111;1111I" -. , ... , .. • 11111H1gl'11ns como 

Jluorescein:1. rojo T1·xa;,. nHl.or11i'1.:. 1·11 . ¡lL'rmitilÍ obser

\'ar detalll's en la arquitl'ct11u 11111 lc·:11'. e,t;1blecicndo la 

L'XiSll'llCia "'' 1:1rias l'Sll'llL'ILll',1' 1111r.111111·IL'.ll'L'I 111orfológi-

C:llllL'nlL' di.11i11g11i11IL'.' 1 l'l''.1· 

la l'XJll'L'si1»11 g(·111c1 1 l >u11• I· 

... "'Jll'l 1.ilmente con 

\h1l'li. ~11111. Spcctor, 

20011. En algunu~ Lt.'\11.~ :,h li(>' 1111111'- 111usll~ll"on ser 

ra111hi11 dl' prolc'l11.11 , 111 

20111 J. Entn· l11s c1i111p.11·1111" ·:1•" "" 11',l!\·1 mejor estu

diados se 1·ncu,·nt 1-.111 l'I 111.c 1,., 1io" l'i '11111partimiento 

perinudear. lm l llcl'p111 1i, 1.1 "111·11p1·11tl'111a de la 

ll'LIL'L'llll.I Jll'< lll11l'l1H llll.o 1 I'\:. " .. "·1¡11 " d,· Caja! y los 

co111pani1nL·111m di· la' 1111\·, ,:1· ·/1.;, 111g · '>l:c.,1 también 

conocidus u 11111> ·'f1ecNes 1 • ¡ 1.111-." 11111t1·;1d1i, que en lo 

sucl'sirn nos rl'k·nrL·n1111 .: 1·'!. 1:111 p.1tnu1111oteado 

11'ig. 1>. Spl'lt11r. 2111111 l·· "" •••111p.1nimentos 

nulil'al'l''- 1111L·;-1.111dl'li111d1,, ····1 · ,,i11r.l!:.:,1·l'ianálisis 

dl' l;i di11a111ic;i dl' ,·;,to1 L11111p.1r: llll'lll<" demostraron 

qul' sus pmtL·111a;- r1·1id,·1111·' ,.,•.:•1 1·1111111111amcntc en 

illll'rc;1111hi1111111 L'l lllll·ll'll!'..·I' .. \\1,ll'il. _'.111/IJ. 

1~1s motas 1111dl';11\·' 1111 ·1-. 111 d,·,1-ritas en base a 

su distinta morlol1igí;1 :1111,·, ,¡,.: ,IL·;,c uhrimiento del 

s¡1/ici11g dl'i Jll'L'·111I{\.\ · '"'· .--~' l .. 1 11.lll11:deza de 

esto~ do111111io;, ha s1d11 '111::·11, ·,1.:I. ,111 ,·mhargo, su 

relevancia fisiol1'1gic:11·~u ali• •:'.1 1111 11 "'1:1hll'cida (Misteli 

y Spl'ctor. i'l'J~1. Ch'up.111 .:11:"' .::11.ul.1n1L·111e 20% del 

rolt1111L'll t ut:il 11u,·ll'.I r 1 ¡ ""· , ".11, '•nn·ntraciones 

-- .. ------ .. -- ··-------· ------ -- -- ---·----·---- -· .. --···-----
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fitellffl'~lll' tr.l!l"lTljH:illll. !,!\. :11:·1·..., l'.ii'.l t l [l! · \ 

dd l'~tl'l'lll11; ~· pn11L·111,1:-. rdl11...,(!fi;.1ic..., 1.\1" · 

L1 purific:1< i<lll hi"qu11111<.1 dl' l.1s "'11·11,11;:.1' 

_'tl(llJ1 

que corn.:spomll'n al patr"11 11111lL'.lli". irnlrc'.: "''" L'Sll' 

co111pani111il'111li L'lllllil'lll' cc·rc:: dl' l'i11 pn»· 

et al., 199'!, 

· \\i111z 

El pallú11111otL·adci 1111irf1il1ig1l'a111c·i:1·· 11r1·se111;1 

dos regionl's: una regi1.111 L'L'111r;Ji 11H11· Ji· "!.1111" 1· 1111 

pauün difuso: J1"r 111icn ''""J1111 t•b 1 r"11ic:1 "1 ·1:i"11 hri· 

llame COITCSJllllllil' a Clllllllh" dl' gr.1111111 ,, 11:'1 ·•· "lll1la· 

tinianos (GJCs). 111iernras lJlll' d p111n111d1f1:"',11ITL'S· 

pande a fibras pericrrnna1i11i;111:1s (1'.1k111, J•J<) 1 

El 111arcajl' dl' los R\':\ 11a1wntl's li.• ""1r11do 

')ill 

: 1. il'tllllS de 

'"' Como 
. \ \ ·I 11 rnarcados 

1· 1
1

• ··q111n1s fut:radc 

. " pul'dl'n ser 

"•re·., "'11 n:clu· 

.. ·1 l11t"11 i'l'Jll"eSCl1· 

1
" 11•:: 1 Spector, 
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199lb). Sin embargo la ma)'oría dl! lrl'i f:1ctorl!' ti•· s¡i/i

cing del pre-ml{/-1:\ no son localizadm '''1 si1ins d, !:".111s

cripción activa, pl!ro si l!St:ín l!nriq1wLi<I< is en "I ¡i.11nin 

mote~1do (Fig. 71. 

Una ele: las funciones dl'i p.:•r >'l 111011 .. 11 'ful! 

sugerida del trabajo con n:lul:i' ,,,¡. · "" ::1s ",, . k·n

ovirus. Durante: d estado intc:nm·d" 1 ,:, :.1 inb' :1 >11. los 

transcritos virall's Sl! acumularon L'!l ,.¡ ,.,p:irill 111:,·1"LTO· 

matiniano y SL' llhsl!IYÓ c¡ul' los 1':11 ¡,,r,· <':· "¡ilic.·1"' 1:1m

bién se: acu11rnl:tro11 L·11 cst<1s sitin' !:· t 1 "rq"' • ' · 1ral, 

resultando en l:t r,·ducci,'in de: la, m"::.' 11udl'an, bw 

llcl'Ó a proponl'r t¡lll! los E1ctorL'' ,!,· ·'i"li ·fllg s'"' '""'lu

tados dl! las motas a los sitios dt· t:·:11N-ripci,111 .1<"l1l'a 

(liméncz·García y Spccwr. 199.11 

Para :1poyar esto. en 1:11·i'" 'istl'!ll:1s t'\pc:1i

mentalcs los bctores dl! s¡i/ici11,~ '" L'I'• •:itraro11 :1,"cia-

dos con gl!nl'.s .1ct11,1.s, pl'ro L'stu• 1•·1·, •1 l"l'llll"' 1 '.t• lt JCÍ 

inactivos, sugiril'ndo una orga1111:ll ll •1 , 111,11111'" ti" los 

factores de sp/icillg i11 1·i1·0 (llt1:1n,. · ->p,:ctm ¡ql)(1). 

Tomando l'l!n1:11a dl' la aut<11luon·,, ,.1 , 1 '1,· la (;¡'I' · pm-

fue clirccta111c111,· probado p:1r:1 1:: 1:·: :: i1;-:1<"i.->1• 1 :" las 

propiedadl!s din:ímicas dd factur ¡k .D/:<'illg ~Fe ·.-\SF 

en células vil'as por microscopi:1 dl' l. 11,11s de lit·n1po. 

Un 111l!C:lllismo dl' reclut:11nic:11to n11, '. r .'<' 1rn "'1 n ·que 

sobre la activaci1 in de: transcripcion:tl 'i, 1. 11 gt·n•· in 1·f1·0, 

los factores dl' .<plici11g del prl'-nil{.\.\ . ,., 1l'L"lu1;1, !, is de 

las motas nurlt·:11l·s dondL· Sl' ""'''" ·1 n. a >tl1•1' de: 

trnnscripci<'i111~11,tl'he111/ .. l'Jr, i:•1< 1,,.,.""''.1\clu

tamicntn parl'n· coordi11;1r L'.~p;1c 1.1ln ·:i:,· la tr.t:NT1p

ción y d splici11g dd prl'·llll{\1\ dl'111r· •, .1 ·n1clt·11 u·li1lar. 

. ':iil'lllP. ¡, " fac-

tores de ·'11lici11g parecen disnci:11w · '>:\linu;111H·n1t· de 

las motas en un:1 f11r111a de tra11script'i1 "l-Llq1l'ndi..,11te de 

l:t H'• \I' 11. !'' " ... · .t 1 

11K'll!t' .1rtl\! 1-., .\-.¡ '1'1.! 1 

\,\' 

ciún .. \\1. ... tl·i1 t'/ <11. ¡l1lf. 

so111nlistnh11Hl1", '•· l.1 , ,, , " 

1,:CfOS-

:001) 

,1.11111.stro 

, iL: ; '.\'!'•in rn( 1tL-;1do es 

• 1 1 •• t ,..., "'t' t't1t·1 wnt1~1n en 

.,,,, .,, .. ,"., dl'l .•jiliceuso-

~~· !'t'" tjUl' L(JlltlL'llCtl 

· .It 11 ll°l'', !" .-¡ilici11g 

:11 ',,. r ,., "'lll! ) ... dl' cxprc .. 

siún. S111t·inh.1r.~;·1. l"-.1:1-- ( ·11- ·· .1(·1111~~ .... -..ugil'l\'n que los 

fart""''' dl' "/•li.-111': ::' <ll• · ,,. 11111''' "n h.1cia un 

1,.· ·r 111\.\ 1.1111h1(·11 se 

nHIL'\.t h;ic1.1i.1:-.1111,r.1 ... 1·1·_ r .il. 1 ·1 º'. ~1lOll¡ 

En l'i r.,,: ,:,1n · ,, 

Adl'm.is la :1t t111ll!l.1· 1t '11 , 

¡," ' ll il ll'l'S ( iL' Sfl/icillg 

,_ :· ·it ·1 ·11 t' .... i.1 111rolucra-

.. •',. 1il:1Lt••ll rFig. 8). 

"", .I · .·f'lici11.~: •·n sitios 
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F1¡¡u10 8 :::.-.e:~~·: .. : · 

for1IOC• 1;r1 , de:..i'.: 

·•''Oles de · :,i·r •iq por los motos o COl1llllH 11 n1ie1110:. ¡J.:'• fact '·".de s:~J·, , .. 1 J':efo1-

' """''°'de -Jll lo o: ; 11 de facto1es de splic111r; _ .11 el ¡;·~!1 11 1111 · :.: i. L:: 

wlrcill{I e:. ¡110111(1 : • • • ·:c1ón. le·::~ .~!ación de foctoms en qe1:;:i~ activos e ... lac1: · · Jr¡ p0· · !· · 

ca1110,,lo tc111111d ,,. -"' ·1 (tomado,¡,, D J11d1 y Misleli. 2001). 

de rranscripciún es dl'pL:11dic111t· ""' ' •!11111io L" :,,.,¡10 

terminal de la s11hu11idad m;is gr.111<1.- t!L· la 1\\ . .\1' 11. 

También se ha obsen·:1do qul' '"'!;¡ la 111aquimri.1 de 

procesamiemo del l\'.\A est:i u11id:1 f¡,¡, 1l1<gi<.:<1mt·111,· a la 

maquinaria d1: transcripci"lll 1 D111Hl1· · \\1,teli. 2011 ! 

Aunqu1: en células en rnlt1n' '"ha estudi.ulo el 

comportamielllo del pa11ú11 1rn1tl':td<' "" 1 ·\peri111t'l'l< is en 

los que se abate l:t 11:1nsL1·1pt'i"111. rn ¡, 11·· · 'l'1\le St' LI ·,tu· 

diado la distribuci< 111 L'spacial dl' i<" 1;,,-. •I" 'de s¡1/it"111g rn 

células de wjidos '1btl'tml< 1s dl' 11111"'1 ".1· , :1 ·u tero dc· r.11as. 

En este órgano ha sid11 l1"'1hk· dt·ic·n": .. r l.1 lli"L'Sl'IH •:1 de 

una organi1;1t·i"11,j1rnl.11·,·11111111.1• '.: 1 • . !c•jidll<' t !•llL'· 

lio e11dome11i:il 1· gl.iml11i:11·. ·''' '111111 · ,. :1: h• ulary ':,. ,.,1rt1· 

ma. En el úten1L'S\L' 11:1111111st·111<1d1:i,.1, ::,111tlo la :1<1i11dad 

t1~111soipcional c:1111h1:1 d111:111lt' l'I ';, ¡, • , ·,1r:il. Tan:h1t·11 se 

modifica en expcnlllt'lllt1' L'll d<11Hl1· · 1 Yr.1ciú11 ¡1n1d11cc 

reducción de los 1111dl's dl' ,.,ll:1d1< 1! 1 :,, ,,.111 tanto 1·" 'li1e· 

les de tmnsnipcion ca111hia11. En 1:11;1s, N1:1tlas qul' !'L't ihen 

inreccionL'ii inll:1pt·n1om·all's dt· t''T.1. li •'. indican q1.<' el 

patnín moteado se· I'L'<'llpl'1:1, u:111d1, ,, 

transc1ipcional (Gt·t irgt'-Tdlvz el (f/.. ~11• 1.'. 1 

--····--·--- ·-·· -----------

E11 /)ro.'()/!hilcr 11 .'1'"/ ''1.~~t·"f1 1 r ~L: 11.111 descrito 

l;is 11111L"ga .1pec/.>/c.' tlis1rih111< •.1· '·11 · ,, '''Jlª' 1< 1s intcrcro· 

1n:ttini:111os: sin t•111h.1rg11. "": lil[·1t·111t·s a l.1s .. peck/es 

nucleares put·, 11<' '< 11Tl''I" 1111 ¡. 1 · ;i • 1111111los dt· gr;i11ulos 

ÍlllL'l'tT<llll;!IÍllÍ.llH 1 • .n\t·p:, ·1 1·.1 ... tllll !t·;in_·s con-

1ic11t·11 prot1:1n:1s ~¡¡ rll ,1, '" ·1-r:· .1 :1rgi11111.1 , 01110 la 

SC5'i 1 I;¡ Sl(p55. i.1.' rn:tlt·s 11" ,. · li.111 l"rali1.1d" demro 

de las omega .spet"i.·lt's. Es1.1• '··nc·g.1 .1/>ecNc.' n •11tiencn 

·.d1"' 1 l'l1rn·1icia de 

1;¡, 1111!\:\l's 1 <1Ira' ;11"<1ll'Í1:.1·.". 1 "·::1tl.1s om l.1 •111i1'in al 

H\:\ l'Il el 1111dell 'l'lul;11·. 1':·.1.,1"1h <'/ rd. 21111111 

S11ifl cn llJ'i'! 1.Ji111.-·1,.1.-!;:1n1a el (f/. 1989) 

obst'IYÓ por pri11w1:11·cz lns .~r .. ,, il1" i111ercn 111i;11i11ianos 

"ªde 21HJ a 2111 '.\ Frt·c•1,·11" · ·: .,. ,,. L'Il< 1,·111r:111 far· 

mamlo agregados t'll el 111 tt it·1 · •1·::1 1 ,,. i11ll'rt 1111ectan 

ron fihrill:1.sdt·lg:lll.1s t¡lll' l'i 1n·c. · ,,, .1 l'i11.11\·tl <'11 d L'Spa· 
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dos y tienden a agrup:irse en c(unulos: c11 otros animales 

(artrópodos, anélidos, cnidarios, etc.) estos gr:ínulos son 

escasos y dispersos; mien11~1s que en plantas no forman 

cúmulos y también son escasos y dispersos (liménez

García el al., 1989). 

Los GlCs fueron estudiados durante el ciclo 

celular en células animales usando contrastes prcferen

ciales para ribonucleoproteínas, plat;1 :1111oniacd 1· anti

cuerpos dirigidos contra snRi\l's, rqmn:ímlose que 

durnnte la mitosis se dispersan en el citoplasm;1, desa

parecen a finales de I;¡ telofase y re;1part'cen en bs el-lu

las hijas (Ferrrira el al., 199·t: Thin. l'J'Vi). En plantas 

como :\lli11111 cepa y Lrcope1:,ko11 esrn/e11/11111, por 

medio de contrnste con oxinitralll de bismuto se ha 

observado que los GlCs tienen un;1 sl'rie de carauerísti

cas comunes a los GlCs de animales, ·'ºn sensibles al 

u:namiento de pronasa seguido de !{\asa y post'L'n un 

alto contenido de fosfoproteínas (~loreno Día~. de la 

Espina e/ al., 1992). 

Los G!Cs son cla1:11nc11tc reconocibles dentro 

del componellle nucleopl:ísmirn llamado "la matriz 

nuclear intl'rna", esto fue observado mediante nuclcasas 

extraccit'in de núcleos con dctl'rgentcs 1· amor-

: .. ·~ 
•. 
~ ,· ' . ' .. 
. . 
. :: f •l<· 

' ' 
~:-.\. .. 

tiguadores con alto y bajo contenido de sales (Bcrenzney 

y Coffe1y, 1977). 

En cortes finos de híg:1do de rntón marcados 

con anticuerpos específicos con1r;1 >nRNPs, se observó 

que los GlCs contienen alta> cantidades de snRNPs, 

sugiriendo una función de alman"n 1·10 ensamble de fac

tores de splici11g (Pakan et al., ll)S.11. Estudios cinéticos 

previos 111uesu:111 un bajo ni1·cl de marcaje con uridina 

tritiada lo que sugiere la presc11ua de RNA más bien 

estable n de vida media larga (Fak;rn 1· llernhard, 1971). 

Se sabe que otros cn111ponentes esenciales 

para el splici11g est;ín prescnt('s en los cúmulos de 

GICs o asociados a ellos. est"s incluyen a hnRNPs 

(Fakan et al., l98'í), los snH\.\, l' I y U2 (Huang y 

Spector, 1992; Carmo-F"nseca "' <1l. 1992), y el factor 

de splici11g SC:\5 (Fu 1 .\lani;11i'. l1><JO). Ademüs, las 

proteínas SR se asocian fucrtt·111c111e a los GICs cuan

do se realiza el ensamhil' dl'I _,·11/iceoso111a i11 vi/ro 

(i'leubauer el al., 199S1. l'm1n1<>rn1t·nte se observó 

un movimiento de estos Lict111\·' dt· procesamiento y 

maduración del pre-mil\:\ tlt·stll' lt» GiCs hacia las 

Fl'Cs, en donde realizan su fu11cic>11 (.liménez-García y 

Spector, 199:\J. 

F1rju1a 9. f,\1~~'.::>J'Jf.:i e:eorJ111rn d(' T1ull'..1uisio11 de un l·Ldeo de her1.i:1,c1to de coneio (x35,000), !elida con la técnico prefw :e e pcw:: J: t:,Jp ,-,:eíria::. que ~e ob'.'..ervon 

como f'l'Jr!1cL1!:.:::. rnll:. okcura::.. c. cr'Jrnot:no conn·,,:ctu. f.'.:'~ª~ pericro111atinionos; n, nucléolo; ne, e1J•1o!!urn nuclem; i, C'Jll\u1o::. Jr 3'·Jnu':: ,~·c·Pa!:!iiano::., flechas, grónu· 

lo::. rcricr'J111otin1'J!~~':, r, ribv:nri1J: (Tcmoda dr. l1·1F1 :1r1-Go1cla el ul .. 1 º8º). 30 



Recientemente se purificaron los GICs de 

hepatocitos de ratón por espectrometría de masas, 

donde se identificaron 33 proteínas rnnocidas y rela· 

donadas con la maduración del pre·mRNA y tres proteí· 

nas nuevas (POP, KIAA0524 y KIAAOO 17) de las que se 

desconoce su runción (~!intz el al., 1999). 

3.1 Fibras Pericromatinianas. 

Las fibras pcricromatinianas íueron descritas 

en 1969 por ~lonneron y Bernhanl en cortes ultra11nos 

utilizando el cont1~1ste preferencial para ribonucleopro· 

teínas. Son l1b1~1s que aparecen enrolladas irregular· 

mente, concentradas en el límite de la hcterocromatina 

y en el espacio intercrom;Hiniano, tienen un cli:"tmetro 

que varía de .~O a 50 ºA y hasta 200 ºA de largo, aunque 

se puden enconll~tr fibras entremezcladas con g1~"tnulos 

pericromatianos y transici<lllL'S de llhras a grfoulos 

(Monneron y Bernhard. l %9). Las Fl'Cs son ful'rte· 

mente marcadas después de pulsos rnn<>s de uridina tri· 

tiada y son sensibles a inhihidores de la R1\Al' 11. por lo 

que se considera represL·11tan transcritos nacientes 

(Fakan, l99·í). Se ha demostrado quL' contienl'n pre· 

mRNA protegido por un material prutl'ico y 1{1\:\s rela· 

cionados con su madu1~1ció11 postranscripcional. Se les 

considera como estructu1~1s presentes en eucariontes 

superiores (liménez García y Segui~t Valdcz, 199:1) rFig. 

IO). 

En experimentos realizados con hep.ttm·itos 

de L~tta se observó que la cantidad de Fl'Cs disminu1·e 1· 

posteriormente es restablecido por administrac·ión de 

conisol (l'etrov r Bernhard. 19i 1 ). También la síntesis 

de RNA es inhibida por medio de a-amanitina que 

induce una disminución t:n el nlimL'ro de FPCs (l't:trov y 

Sekeris, 1971). Por el cumrariu, la densidad de l'ib1~1s 

pericromatinianas aumenta durnnte la preimplantación 

ele embriones ele ratón, correspondiendo a los cambios 

en la tasa de síntesis de RNA (Fakan y Odanchenko, 

1980). 

Experimentos con auton~idiografía de alta re· 

solución, muestnm que el 111R:\A se marca rápidamente 

)'se encuentra asociado a las Fl'Cs en la cromatina activa 

l' en la periíeria de la cromatina compacta (Fakan y 

Bernhard, 1971; Bacht:llcrie el al .. 1975) lo mismo se 

encontní en cultirns prima1fos de hepatocitos, ambos 

baju cundiciCJllt'S lllll'llUk·s 1 Fak:111 el al., 1976). 

figum 10. R0 p"ccr.1:"''' c1qu·'I' s· ·i de 'r: "•g rniZ.Jción uhraestrnctural del 
núcleo celulm in:rrfúi:.:rn ~·' :!1a111:·1""í'. S'.! n 1 u~:·ra1 !n':. principales componentes. 

El/, envollura nucleor; Lll, la111i11c •.ucloar; /,\11, 111011i111uclear; (, c1amatina; N, 

nucléolo; Cll, cuerpo 11ucleore1: CB1, cuerpos de (ojal; GPC, gránulos pericromatini· 

anos; GIC, g1ó11ulo1 i11lercro111oli11ia11c1; FPC, fibras rericromatinianas (Tomada de 

Jirnénez.García y Se3urc·'h!dé1. 1 ª93, 111c1 1·::J~" de Monneron y Bernhard, 

1969). 

--------·-----·---
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Monneron y Bernhard sugirieron que las Fl'Cs 

pueden representar la expresión morfológica i11 situ de 

la transcripción del RNA extn111ucleolar, ya que se 

encuemrnn en las regiones pericromatinianas t1~1nscrip

cionalmente activas (Fakan, 199·í), esto se corroboró 

con los experimemos reali~~1dos por Fakan )' l'uvion en 

1980, quienes llegan a la conclusiún de que las Fl'Cs son 

los elementos estructurales que cnmienen el RNA trnns

crito de la región pericromatiniana. 

En las Fl'Cs se han localizado las snRi\Ps U l y 

U2 (ribonucleoprotcínas pcque1ias nucleares ricas en 

uracilo) (Visa el al., 199:\), la proteína SC.i5 (compo

nente del spliceosoma) (Spector el al., 1991), así como 

poly(A)+l{NA (Visa el al., 199:\J, proponiendo que en 

estas estructuras ribonucleoproteicas snn los sitios 

es1ructu1~dcs para el splici11g del pre·111HNA (limL·ncz

Garda r Spcctor, 199:\). Finalmente, l'I hecho dl' que la 

RNAP 11, las proteínas SI{ 1;1uores de .<plici11g y el factor 

de rompimiento CstF pued:1n ser detl'ctados en 'itios de 

m1nscripción indica que todas bs l'lapas de proce

samiento nuclear ocurre, pi ir lo l11L'n1 is parcialmente, en 

los sitos de t1~1nscripción, es decir, en l;1s Fl'Cs (.\listeli y 

Spcctor, 1998). 

:l..i Cuerpos de Cajal. 

lnicialmemc se dl:scrihicron como cuerpos 

nucll:olares accesorios por Samiago Ramón y Cajal y pos

teriormeme fueron renombrados como Cul:r110s de 

C;1jal (CBs), aunque t;1111bién suelen ser rnnocítlas rnmo 

cuerpos espiralados (Gall, 2000). 

Los CBs son estn1ctu1~1s l:sl'éricas pequc1ias 

con 1 a 5 copias por núcleo, el rango de su tama1io l'aría 

entre O. 1-1.0 111. Los CBs contienen un gran nt'.1mero de 

componentes, incluyendo las snRNl's sp/iceosoma/es, 

los snoRNAs: U3, U7, US y U 14, los factores de tmnscrip

ción TFllF y TFllH, el factor dl: rompimiento-cstimu

lación, el factor específico de rompimiento y poliadeni

lación, y componentes nuclcobrcs como la fibrilarina, 

Noppl·íO y la protl'ina 1125 (Gall, 2000). 

Desafortunadamente se desconoce la función exacta de 

los CBs, sin embargo múltiples cs1udios han dado evi

dencia de sus posibles funcioni:s 

Los CBs se encuL·nt1~1n dl:ntro del nucleoplas

ma, pero se han detecwlo dentro del nucléolo de célu

las de carcinoma mamario en humano, indicando que 

pueden pasara Lral'és dl'i nuck'.·olo. l{l:cil:lllemente se ha 

mostrado quc los CBs son estructuras muy móviles que 

pueden l'iajar por todo el nuclcopbsma (Platani et al., 

2000). 

Otros estudios sugieren que los CBs pueden 

estar involuc1~1dos en el tninspnl'll' y maduración de 

snRNPs y snoRNAs (fig. 11). Sleeman y Uunond (1999) 

reportaron qul: las proteínas Sm dc la cstructu1~1 core 

marcadas con G FP y asociadas con UsnRNAs son reim

portadas al nlicleo, donde pasan dirl'ctaml:ntc a los CBs, 

posteriormcnw lo at1~11·il:s:111 1· alcanzan su dl:stino final 

m los SFCs o patrón motead" Cuando se inhibe la 

exportación dl: los snl{\':\s del nurll'oplasma al citoplas

ma con lepto111icina ll, sl: prornca un agotamiento pro

gresivo de las snRNl's en los Clls (C;11valho el al., 1999). 

Existe evidencia tic que los CBs se asocian con 

loci cromosómicos específicos, pues frecuentemente se 

encuentran asociados con genes de histonas repetidos 

en tándem en cromosomas de anfibios y en genes repeti· 

dos en t<índe111 que codifican p:1ra los snRNAs como el 

Ul, U2, U·í UI l y U 12 l:n núcleos intcrfüicos de 
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mamíferos. Se ha nbserYadu que ractorl'S involucrados 

con la t1~111scripción, el capjJil1g, el sjJ/ici11g, la pnliadeni· 

!ación)' el rompimienw del prc-1111{1\A. inicialmente son 

enconmrdos en los Cl3s en m·ocitus, permitiendo la posi· 

bilidad de que la maquinaria de la R:\:\P 11 sea preen· 

samblada en los CBs rnn otros ele111en10s de la 

maquinaria de procesamiento pa1~1 lim11;,r compk·jus de 

multi·subunidades transcripci¡1nal111L'lllL' compc1en1es, 

llamadas trnnscriptnsomas de la HNAP 11. Esto también 

puede ser aplicado pa1~1 el ensamble d¡· los tmnscripto· 

somas de la HNAP 1yla111 (Gal! el al .. 1999; Gall. 2000). 

4. EVOLUCIÓN DE LOS COl{l)ADOS 

En los cardados se han enrnnt1~1do din:rsas 

:rfinidades con numerosos grupos de inverteb1~1dos, por 

ello hay mt'.rltiples teorías sobre su 11logenia. Se les ha 

comparado con los anélidos y los artrópodos. Debido a 

la segmentación y por las SL'lllejan~;rs que nlllL'Sll:r su 

apa1:1to excrewr con el de los anfioxos. han sido seriala· 

dos como próximos a un antL·cesor común con los cor· 

dados, sin embargo, estas sL·mejan~;rs st1n superlkiales 

puesto que la segmen taciún de unos y otros tiene di fe· 

rencias fundamentales. 

Existe una teoría que se1iala a los equinodermos 

como el punto de contacto m;ís viable entre cardados e 

irwerteb1:1dos, sobre todo a los equinodermos sedenla· 

Figura 11. Tres posibles modelos de los funciones de los CBs. Los genes pom 
1nRllAs frecuentemente están 01ociodo1 con 101 CB1. E11os orgonelos pueden 
jugar un papel en su octividod florwipcionol. los CB funcionan en lo modu· 

ración de 1nRl·IPs que son expo1lodo1 ~c1pué1 de lo 11or1scripción ol citoplosmo, 
donde son ensomblodos o portículcs 111RllP1 y 1ein1po11odos o los CBs, posterior· 

mente posan a tmvés del nucléolo y oi(onzon los molos. El preensomble de los 
11onscriploso111os de lo RllAP 1, 11y111de1uhu11idode1 recién sintelizodos, puede 
1eolizor1e en los CBs 011tes de que lo1110111criplo10111as se i11volumn en la trons· 
Clipción de genes específicos (lomodo de Du11d1 v l.\111eli, 2001). 

rios (cistoideos, blastoideos y crinoideos), ya que son las 

formas que preseman 111arnr semeja1v~1 y relaciones con 

l'horonis y Cephalodiscus, a los que se les conside1:1 como 

los curdados 111;'1s ptimitirns. :\un l'n aquellos hemicorda

dos que no pasan pur el L'Stado dl' tornaría, como en 

!3ak111ogloss11s, es notabll' qul' l'I origen y la distribución 

de las cavidades cel<°1111ic" 1·L'Strlt;r11 muy parecidas a las de 

los equinoder111os (fig. 121. Sin embargo, debido a la 

carencia de estructur~rs dur:rs por pan e del ancestro de los 

cord:tdos, no hay restos lúsilcs quv rvpresemen su histo

ria evolu1i1·a (Airarez del Villar. ir-: \elson, 1995). 

Los animales que actualmente se conocen 

como procordados, son r, ir111as 111mlillcadas y aun regre

sivas. Algunos de ellos p< idrian rL'presentar estadios por 

los cuales pasó el phylum en su desarrollo filogcnético a 

principios del paleozoico: pero se dehe tener en cuenta 

que en est1~1tos del Ordol'Ícico. aparecen restos de ver· 

teb1~1dos Agnatos (Alv;l!"ez del Vi llar. 1977; Nelson, 1995). 

,... _ --

-- -- · · · -- -- · -- · · · Calcicordata 

[ 

-- · · -- · · · · · · Urocordata (tunicados) 

{ 
-- · · Cefalocordata (anfioxus) . . . . --· r.. ·· · · Yunnanozoon 

· · -- -- -- Craniata (pez bruja y vertebrados) 

Figura 12. Filogenia del phylum Cl•o:lara (ro":r.oo Je http//'•·•w.phylogeny.ari· 
zona.edu/l1ee/eukor¡otw'onimol'./cl101dolo/cl101da1a html). 
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5. EVOLUCIÓN DE LOS VERTEBRADOS 

Los verteb1~tclos surgieron ele algún tipo ele 

invertebrado ancestral, pero no se sabe con ccrtez~t a 

cual grupo. Los primeros fósiles que se conocen tic los 

vertebrados son fragmentos de hueso del Ordovícico 

(440 a 50'i millones ele a1ios), que con wda certeza re

presentan un grupo de cicl<'is10111os, lm Ostn1wdcrmos 

que est;ín totalmente difercnciadus de sus antecesores 

los inverteb1~tdos (Bockclic y Foney. 19i6). Estos peces 

primitivos presentan una armadura tll·rmica t'isea bien 

desarrollada. No presentan aletas pares co1110 liencn los 

peces m;ís avanz~tdos y su boca es muy pequc1ia, proba

blemente eran filt1:1dores como el anfioxo, que ingeria el 

agua por la bocal' la cxpubaban por J;1s hendiduras b1~111-

quialcs (Stahl, 1974). Los Ostracodennos se diversil1-

caron y dieron lugar a los peces con mandíbulas y aletas 

pares, posiblemente los plarndennos que aparecen en 

las rocas del Sillirico )' d Del'l'inir<i (ver tahb ]). 

También se cree que dieron lugar a pl'CL'S sin mandíbula 

pero tendieron a restringirse y junto rnn otros grupos 

desapareció (Stahl, 1974). 

Otra hipótesis 11logené1ica, sostenida sobre 

todo por .Jefíles (1967, 1968), considera que los verte· 

brados proceden de los Carpoideos, organismos con 

si111etría bila1e1~1l con un fuerte esquelc10 caldreo plano 

donde normalmente se indurcn en los Equinodermos. 

Los Carpoideos aparecen a con1ienzos del (;imbrico 

medio y desaparecen en el De\·ónico 111edio. Jdl1cs los 

conside1:t como un grupo dl' u:111sicitin entre los equi

nodermos y los cordados, asemej:ímlose a los 111iembros 

m;ís avanz~1dos de las enormes lan·as con armadura de 

los tunicados. i\o obstante, el prinwr cordado que se 

conoce carece de esqueleto )' se encuentra también en 

el C;í111brico 111cdio. 

5.1 Car.1cterísticas Generales de los Vertebrados. 

Tocios los cardados poseen algL1n;1 forma de 

cráneo l' algún indicio de rértebras. IÁ1 organización de 

lln ve1tebrado es parecida a la del anfioxo, pero con la 

adición de rasgos especiales: 

1 º. La extremid;1d anterior del sistema nervioso 

se diferencia para dar un cerebro complejo, asociado 

con órganos receptores especializ;1dos como son la 

nariz, el ojo y el oído. Por medio de estos receptores los 

verteb1~1dos plledcn responder a una mayor diversidad 

de aspectos ambientales que ningL111 otro animal. 

2°. La organizaci1ín del aparato locomotor per

mite efectuar movimientos complejos para adaptarse a 

las condiciones rcgistrad:1s por los úrganos receptores. 

El proceso de la natación. consistenll' en principio en las 

ondulaciones que rccorrl'n hacia a11·:is el cuerpo del ani· 

mal, se va pcrfeccionamlo g1~1Cias a bs modiílcaciones en 

la forma del pez, que permiten lns desplazamientos rüpi· 

dos y los cambios bruscos de direccii'ln. Junto a las ale

tas medias, que ya se cncontr;1han en el ;111l1oxo, se 

desarrollan aletas pares cuya misiún al principio es dar 

estabilización y dirección pero qul' luego, con la apari

ción de los animales terrestres. se rn1wiertcn en órganos 

de locomoción sobre suelo, en vi aire y 11nalmentc, con 

la adquisición de las manos, en un úrgano capaz de alter· 

ar el medio ambiente en provecho del propio organis-

mo. 

3°. El cerebro, dedicado en un principio a la 

coordinación de las funciones 11101rn~1s y sensitivas, se 

transforma progresivamente l' llega a presidir todas las fun

ciones orgfoicas, otorgando a los rcnelmtdos el impulso 

que constituye una de sus princi¡x1les características. 
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4°. El sistema circulatorio presenta dos ele las 

cm~1cterísticas fundamentales ele los vertebrados: la exis· 

tencia ele un corazón divido por lo 111enos en tres 

dmaras, asegurando una rúpicla circulación sanguínea y 

la posesión de hemoglobina en los glúbulos de la sangre, 

cuya función es llevar grandes cantidades de oxígeno a 

Jos tejidos. Este cficie111e sistema circulatorio es uno de 

Jos factores principales en el éxito biológico que han 

obtenido los vertebn1dos. 

5°. El sistema excretor consiste ele una serie de 

embudos y tlibulos derivados del mesodermo, cura prin· 

cipal función es comunicar el celoma con el exterior 

(Alvarez del Villar, 1977). 

6. EVOLUCIÓN DE LAS LAMPREAS 

Las lampreas se han investigado por su tenaci

dad pa1~1 la vida, su adaptabilidad, y su c;1pacidacl genéti· 

ca para responder exitosamente a los problemas que se 

han encontmdo por millones de a1ios. 

Las la111preas pueden representar un linaje de 

Ostmcodennos que ha conservado muchas car~1cterísti· 

cts primitiv;1s carecen de mandíbulas y aletas pares, por 

ejemplo, pero han perdido el esqueleto óseo. Es proba· 

Fanerozoico (prosente a 544 m.a.) 

ble que en las lampreas y en algunos otros peces el 

cartílago sea una adaptación embrionaria que se ha con· 

se1vaclo en el estado adulto, constiwyendo por lo tanto 

una c;11~1cterística neoténica en dichas formas (Stahl, 

1974). La infor111ación sobre :\gnatos, data de por lo 

menos hace 450 millones de :11ins (ordovícico) (Tabla 1). 

Fósiles ele ostmcodermos, cordadns primitivos de agua, 

son comunes en depc'isiws de es:1 edad, encontmclos 

principal111ente en lngl:11erra \' Escocia. Estas formas 

mandibul:1das alcanzan un alto nivel de abundancia y un 

des;1rrollo morfológico clivcrsificaclo por el fin ele la si· 

guiente edad geológica 1 Silúrico l. !.ns ostracodermos 

estaban cubiertos mas o menos por placas externas de 

hueso y algunos de ellos apare111e111ente estaban adapta· 

dos a una actividad ele vida 111:'1s bien parn h;íbitos de 

madriguera. Poseían un nmtrilo simple entre sus ojos y 

también ojos pineales o llll'dios c1racterísticos de las 

lampreas y del pez bruja. faisten evidencias de que 

algunos ost1~1codermos tienen esqueletos de hueso, de 

Jos cuales ciertos i111·esligadorcs rnncluyen que el 

esqueleto de cartílago de los ciclmtomos modernos es 

una característica degenerativa. Los ostrncodermos al 

parecer eran 11lu~1dores (parecidos :1 las larvas de las lam· 

preas) y se extinguieron L'l1 el Dei i">111co, aparentemente 

por la incapacidad de competir exitosamente con los 

vertebrados mamlibulados (~loffett, 1966). 
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Cenozoico 
65m.a. 

Mesozoico 
65a 245 m.a. 

¡ Paleozoico 
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6.1 Posición en el Reino Animal de las L1mpreas 

Las lampreas están agrupadas dentro de la familia Perromyzonidae, son en la acrualidad los únicos represen· 

rantes de los vcrrcbrados m:ís primitivos y perrenecen a un grupo conocido como Agnatos que significa "peces sin 

mandíbula" (lanvier y Lund, 1983) (Tabla 2). 

REINO SUBREINO RAMA GRADO SERIE PHYLUH SUBPHYLUH SUPERCLA!E Ct.A!E ORDEN 

Protoctista 
. lungi 
.. J'Janm _________ ·----- ____ _ 

~ 

J 
Animalia2 

Porifera 
Placozoa 

Cnidaria 

_:: :c1iriophora_ 

Pla1yh1lmin1u 

Huozoa 
Nemertina 

___ Gnalho!lomulida 
Ro1ifm 

Ga11ro1richa 
Kinorhyncha 
N1ma1oda 

N1ma1omorpha 
Acan1hoe1phala 

Priapuhda 
Sipunculida 

Hollusca 

Echiura 

Antlida 

· : Pogonóphora 
lardigrada 

Onychophora 

Arlhropoda 

- Pintauolllida -
Phoronida 

Trilobi1omorpha 

Ch1lie1ra1a 

Cruslma 

Uniramia 

Hydrozoa 
lcyphozoa 

__________ . Anlhozoa. 

- - · - - · · · ·ruib-ellaria 
Tremaioda 
.C1noda 

Honoaplacophora 
Amphincura 
Gallropoda 

Bivalvia 
Scaphopoda 
C1phalopoda 

Polycha!la 
Oligocham 
Hirudinia 

Hironomaia 
Arachnida 

Phycnogonida 
Cefalocarida 

Branchiopoda 
Oscracoda 

Hy11acocarida 

sc,°!n~~r~:. 
Cirriptdia 

Halacouraca 
lnsma 

Oiplopoda 
Pauropoda 
Symphyla 
(hilo poda 

_. _ Bryozoa_ _ _ _ _ _ _ _ _ _ __ 
_ _ -~nto~rocla ____________________________ .. __ 

--Ch~:,t.~~~á-- - ------ ---------------

Echinodumm 

H1michordm 

Crino idea 
S1tll1roidea 
Echinoidea 

Holothuro1dea 
En1eropn1ulla 
P1erobranchia 

Urochordata Larvma 
Thalima 

__ ·---- ____________________ ¡\¡cidima 
_ (tphlp~h9cdJJa ________________ .Amphioxi 

Tablo 2. Posición loxonbmico de los Agnolos en el Reino Animal (Alvorez del Villor, 1977; Morgulis y Schwolz, 1982; Bornes, 1985; Alberls, 1994). 
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REINO SUBREINO l\AMA Gl\ADO SERIE PHYLUM 

Chordata' 

IUBPHYLUH 

Cranita8 

(Verubrata) 

SUPERClASE ClASE 

Cephalaipid" 
Agnatha 9 

ORDEN 

Osteomaci 
Petromyzonida 

FAMILIA 

Petromy?onidae 
Lampe1ra 

Petromyzon 
Caspiomyzon 

lchthyomyzon 
Eudontomyzon 

Geotria 
Mordada 

-------· ---· -· --H~r.~~\~~r- · --------· -· · -· 
Ptmipides 

· •· · ·· · · · ··· · "piiiiéh-thyes · 
Corrouei 

Aranthodii 
Elaimobranchli 

Gnmhotoma 
Holocephali 

Dipnor 
Teleoitomi 
Amphibia 
Rrptilia 
Am 

Hammalia 

Coelopeeida 
Hixinino1dn ___ _ 

--········-·· ---------

1 Organismos con una organización celular bien definida. Las células presentan un núcleo que contiene la mayor parte del DNA celular rodeado por una doble membrana; en 
el citoplasma se distinguen varios orgánulos característicos donde se llevan acabo ta mayoría de las reacciones metabólicas. 
2 Organismos con diferenciación celular que presentan dos o tres capas germinales; con cierto grado de desarrollo en órganos y sistemas. l.a circulación se lleva acabo en 
una cavidad central. Poseen un tubo digestivo complejo abierto en cada uno de sus extremos. Sistema nervioso con un grado progresivo de especialización estructural y 
funcional. 
3 Presentan tejidos o conformaciones tisulares y sistemas de órganos. 
4 Poseen lado izquierdo y derecho. Cefalización o conccritr ación de estructuras sensoriales en la cabeza. Movimiento activo unidireccional, usando la cabeza para orientación. 
5 Cavidad del cuerpo limitada con mesodermo 
6 Desarrollo a partir de huevos de regulación. Segmcnlación radial o bilateral, formación del ano a partir del blastoporo. Formación del celoma por cnterocelia (por separación 
del tubo digestivo primitivo). 
7 Notocordio, hendiduras branquiales en la faringe y un cordón nervioso dorsal; huevo presente sólo en las fases preadultas o durante toda la vida; celoma enterocélico¡ 
desarrollo mediante larvas prnvistas de cola o bien d1rcc10. 
8 Cráneo cartilagino~o u óseo en c~yo interior se aloja. el cerebro; notocordio en el embrión y a veces también en el adulto. Posee una columna vertebral formada por carlílago 
o por huesos de sustitución; branquias o pulmones derivados de la faringe; celoma bien desarrollado; circulación cerrada; corazón con dos, tres o cu.1tro cámaras, excreslón 
mediante pronelros, mcsoncfros o metancfros; s1stema endocrino complejo; sexos normalmente separados; diversos sistemas de fccundac1ón. 
9 Notocord10 permanente durante toda su vida; esqueleto interno de naturaleza cartilaginosa, sin verdaderos dientes (dérmicos); una sola abertura nasal; poseen ojos pincales. 

6.2 Carncterísticas gene1~1les de las Lampreas 

1~1s lampreas carecen de mandíbula inferior y 

toda su boca est;í circundada por un disco redondo pare

cido a una ventosa dentro del cual, en los adultos, hay 

unos desarrollados dientes ;ísperos y cúrneos (11g. 1:1), 

estos varían en la posición y en el número entre las 

especies, y constituyen una ayuda valiosa pam su identi

ficación (~laitland, 1980). 

Las lampre;1s también poseen algunos otros 

1~1sgos muy característicos y combinan camcteres primi

tivos (esqueleto cartilaginoso, carecen de mandíbulas, 7 

arcos brnnquiales, ausencia de aletas pares, nostrilo dor

sal medio u orificio nasohiposifial, hemoglobina 

figu10 l l Boca 1uccio11adma de la lai1,preo P,'/1on1v;on. 11101:m11do los die11tes 

epidé1111ico1 (tomada de 

hllp)/·1:Aw.ucmp.be1leley.edu/veiteb1ate~·ba101fi1!i/eelm.lit111I). 
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monomérica) y carncteres altamente especializados 

(presencia de tillocele, velo e hidroseno). A diferencia 

de sus ancestros directos, poseedores de una cubierta 

resistente, los agnatos actuales no poseen exoesqueleto 

alguno, es decir, su tegumento est:í totalmente despro

visto de escamas (Hubbs y Potter, 1971). 

En la actualidad se reconocen alrededor de 40 

especies de lampreas en el mundo. El patrón de dis

tribución de estos organismos es antitropical; ya que se 

locali7;111 al norte)' al sur de la isoterma de los 20º, apro

ximadamente a partir de los .iOº ele latitud en ambos 

hemisferios, siendo la temperatrn<1 del agua el factor más 

importante que determina este patnin. De las 40 

especies de lampreas reconocidas 20 son especies 

pareadas o satélite. Estas especies ele lampreas son mor

fológicamente similares, pero no tienen diferentes histo

rias de vida (Vladykov y Kott, 1979). 

En la /Ilesa Central de ~léxico existen dos 

especies, La111pelm spadicea (especie par:ísita y mig1;1-

toria) )'L. ge111i11is (especie no padsita), su distribución 

estiÍ restringida a las cuencas del río Duero-Lerma

Chap;1ia y del río Gmnde de ~lorelia-Cuitzeo (Alvarez del 

Villar, 1966) (rig. l•Í). Las lampreas mexicanas consti

tuyen una excepción al patrón general de distribución, 

ya que se distribuyen alrededor de los 20° de latitud 

mme (llubbs y Potter, 1971). En 199·1, Lyons )'col. 

( 1994), plantearon que L spadicea aparentameme había 

sido eliminada de la cuenca Lcrma/Chapala;Santiago y 

debía ser cnnsidemda una especie en peligm de extin

ción; su descenso en abundancia y distribución se lo 

atribuyeron a la deg1;1dación ambiental. Sin embargo, al 

parecer ésta especie actualmente est;'t extinta aunque no 

existe reporte oficial. En el caso de / .. ge111i11is estos 

mismo autores reportan que históricamente se conocía 

de las cabeceras de los ríos Duero )' Grande de Morelia y 

localmente era común en ambos ríos teniendo un área 

de distribución pequeña y que la contaminación y modi

ficación del h:íbitat ponía en peligro algunas pobla

ciones. Recomendaron que debía considemrse como un 

caso de protección. Actualmente está considemda una 

especie en Peligro ele Extinción, al igual que l. spadícea 

(Lyons el al., 1994). 

Las lampreas presentan dos tipos de ciclo de 

vida. Uno de ellos lo presentan especies par.ísitas, en las 

cuales la fase adulta dum entre tres y cinco años, estas 

especies pueden estar restringidas a sistemas fluviales. 

El otro tipo es llevado a cabo por lampreas no par;ísitas, 

cuya fase adulta es muy corta durante la cual no existe 

alimentación, se encuentran restringidas a agua dulce 

siendo 1rnís comunes en riachuelos y peque1ios ríos 

(Hardisty y Potter, 1971), como es el caso ele las especies 

mexicanas. 

Young (1950) propuso que las formas no 

pa1~ísitas evolucionaron a partir ele formas par;ísitas a 

trnvés de un proceso de paedomorfosis parcial. Este 

proceso es un r.1sgo carncterístico en la filogenia de las 

lampreas, único entre los vertebnidos, que involucrn una 

tendencia hacia la eliminación de la alimentación en los 

estadios postmetamórficos )' una extensión en la 

durnción del periodo la"·ario aunado a un rápido desa

rrollo gon;ídico previo a la metamorfosis. 

Un mecanismo de aislamiento reproductivo 

que puede estar implicado en la diferenciación de las 

especies satélite, es la homogamia (Hardisty y Potter, 

1971). Esta hipótesis sugiere que el acto del desove 

depende de la aplicación de presión por parte del 

macho en una posición precisa del apa1~1to genital de la 
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Rfo 
Lerma 

.._ ______ L_a_g_o_d_e_c_u_i_tz_~ 
Morelia 

. r<° .Charo 

• '·-....... Parque Nacional 
• W Insurgente J.M. Morelos 

Arroyo lrapeo 

19 30º 

Escala: 50 Km 

b 
101 

fig. 14. Esquema representativa del sis· 
tema Ría lerma, lago de Cuitzea·Ría 

Grande de Morelia en el Centra de 
México, mostrando las localidodes donde 

se hon capturodo Lornpreas, incluyendo 
el Porque llocionol Insurgente José María 

l.lorelos y el Arroyo lrapeo. La estrella 
indica registros de 

lampet10 spadicea (especie extinta) y las 

círculos de t. geminis (T amado de lyons 
et al., 1994). 
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hembm dumnte el amplexo, dado que las especies 

parea,l;is difieren en la longitud total, la presión ejercida 

por los machos de la otra especie duran ce el amplexo no 

ocurrid en la posición precisa del aparato genital de la 

hembm, por tanto 1;1 homogamia puede ser un mecanis

mo asociado con el aislamiento reproductivo entre las 

especies satélite (Beamish y Neville, 1992). 

En arios recientes han declinado las pobla

ciones de lampreas de río, principalmente a causa de las 

presas, la contaminación y la pesca excesiva (Doolittle, 

1994). En algunos lugares del mundo, las lampreas adul

tas ele talla g1~1nde habían sido y toclal'Ía se usan como 

alimento pa1~1 humanos, pues son consiclemclas como 

un manjar. Sin embargo, se han rcpmtaclo algunas 

muertes por exceso en su consumo ( ~loffett; 1966). 

6.3 Biología de Lampetra ge111i11is 

Lampetra ge111i11is o lamprea dc,lacona, es una 

especie endémica del centro de México (Fig. 14), (Lyons 

el al., 1994) y de acuerdo a la Norma Oficial Mexicana 

(NOM-ECOJ.-059-94) se encuentm en peligro de extin

ción. 

6.3. J Diagnosis. Lmn¡ietra ge111i11is es una lam

prea de tama1io peque1io con esqueleto cartilaginoso, 

no tiene hübitos padsitos y su longitud máxima es de 

aproximadamente 150 mm. La l;ímina lingual cmnsversal 

por lo común est:í poco desarrollada. algunos de los 

dientes circumorab; son nrdimentarios n están ausentes 

y la l;ímina sup1~1oml no lleva ci'.1spides suplementarias. 

6.3.2 Colrn~ición. Cubre al cuerpo más o 

menos uniformemente, una pigmentación gris oscura 

que se extiende sobre el labio superior; se exceptúan las 

aletas dorsales, la región ventml de toda la longitud, 

incluyendo el pedúnculo caudal y la región subranquial 

que presentan tonos de color marfil. La mancha pig

mentaria prebmnquial es muy notable. La pigmentación 

de la región cefálica, no llega a los orificios bmnquiales. 

L1 segunda dorsal presenta algunas manchas oscuras en 

su base y no hay pigmento en la estructum precursorn 

de la lengua (Álvarez del Villar, 1966). 

6.3.3 Distribución. Lampetra geminis presen

ta una distribución no continua, con una población en el 

río Duero y sus afluentes y otra en algunos afluentes del 

río Grande de Morelia (Alvarez del Villar, 1966; Guerm

Maga1ia y Polaco, 1996). 

6.3.4 Aspectos Biológicos. Lampetra geminis 

es una especie que puede completar su ciclo de vida en 

áreas próximas a los sitios en que se tmnsforman. Los 

amocetos nacen en las cabecems de los río Celia y Duero 

dumntc la te111prn~1cla fría (meses de noviembre, diciem

bre )'enero), aproximadamente en un lapso ele tres se

manas los hucvecillos fecundados realizan su desarrollo, 

al final del cual las larvas alcan;r.1n a medir aproximada

mente un centímetro de longitud. 

L:1s pequeñas larvas muy pronto buscan un 

lugar donde entcrmrse, prel1rienclo los fondos suaves o 

lige1~1mcnte arenosos, de donde apenas sobresale su 

porción anterior, cuando se penurba el fondo donde se 

encuentran protegidas, nadan 1~ípidamente buscando un 

nue1•0 sitio donde instalarse. L:1 estructu1~1 anatómica 

del embudo oral y de la faringe de las larvas revela sus 

hábitos ílhmdores; en esta etapa del ciclo de vida son 

organismos planctófagos, alimentíndose principalmente 

de algas ele los géneros: Rbizole11ia, Pleurosigma, 

Pi1111laria, Stn11ro11eis, t1111pbora, Cocconema; clo-
40 



rofíceas filamentosas, adem;ís de algunos rotíferos, cilia· 

dos y uno que mro flagelado euglenoidino, que se com· 

probó con exámenes del contenido intestinal (Álvarez 

del Villar, 1966). 

El estadio de amocetos dura tres arios (1\Jvarez 

del Villar }'Guerra, 1971), al cabo de los cuales alcan7.:111 

tallas hasta de 150 mm de longitud, después atravies;111 

por una metamorfosis. A5imismo, desde que inician sus 

cambios metamórl1cos no se alimentan y sufren atrofia 

del intestino ya que toda la cavidad abdominal es ocupa· 

da por las gónadas, tres o cuatro meses después, est;ín 

sexualmente maduros. Después de una especie de 

cor1ejo prenupcial que incluye el amplexo (abrazo sin 

cópula), hembras y machos descargan sus gónadas, sien· 

do la fecundacicín externa. Estos organismos presentan 

un desarrollo gon;idico sincrónico, lo que significa que 

todos los gametos tienen el mismo gr;rdo de madurez, 

resultando en un solo desove en la vida, seguido por la 

muene de los reproductores. 

Después del desove, los huevecillos quedan 

depositados en el fondo suave, éstos son esféricos con 

di;ímetro de 0.8 a 0.95 mm, de superficie lisa y sin fila· 

mentas adherentes. br metamorfosis ocurre entre abril 

y agosto de cada año. De maner~1 paulatina la abertura 

oral va adoptando su forma circular suctora, al mismo 

tiempo que pierde las fimbrias características de la larva, 

primero desaparecen las del lado dorsal, luego las late· 

r~rles y por último las del borde 1·emral; aparecen en el 

interior del embudo oral las cúspides precursor~rs de los 

dientes queratinosos, adem;b de la lengua r~rspadora; se 

perfila también cierta independencia anatómica de los 

conductos faríngeo l' esofügico; los ojos que estaban 

ocultos bajo los tegumentos, se hacen aparentes. 

L:1s aletas impares, que en las larvas son 

peque1ios pliegues, en los adultos sexualmente maduros 

forman verd;1deras aletas dorsales notablemente ensan· 

chadas. Es entonces que se puede notar el dimorfismo 

sexual, pues en la hembra se desarrolla un pliegue a 

manera de aleta anal y en los machos una papila "anal'', 

semejando un órgano peniforme y en la región poste· 

rior del cuerpo, cierta cu1vatu1~1 hacia abajo. 

En los amocetos se ha observado el fenómeno 

de disminución en la longitud, reducciones que ocurren 

en los meses de agosto y noviembre de los primero tres 

;uios de vida la1varia. Esta disminución es atribuida a la 

influencia de la tempor~rda de lluvias, debido a que las 

!;uvas filtran mayores volúmenes de agua por la reducida 

concentración planctónica, aunado a que la corriente 

crecida remueve el sedimentos donde se alojan estos 

organismos, quienes al quedar al descubieno, nadan 

contra la corriente hasta enterrarse de nueva cuenta. L1 

disminución de ali memo junto con el excesivo consumo 

de energía, se traduce en el acortamiento de su longitud 

(Alvarez del Villar, 1966; Alvarez y Guerra, 1971). 

Du1~111te la época de invierno sufren una segunda dis· 

minución, al bajar la temperatura del medio, disminuye 

su temperatrn~1 corporal y por lo tanto, su metabolismo 

se ve reducido, lo que se t1~1duce en un aconamiento ele 

la longitud (Alvarez del Villar y Guerra, 1971). 

6.3.5 Aspectos Ecológicos. Se conoce muy 

poco acerca de los requerimientos ecológicos de esta 

especie; por sus hábitos filt1~1dores al parecer no tolera 

aguas contaminadas. Durante la etapa larvaria y en un 

corto lapso del estado adulto, habita en arroyos con 

poca corriente, aguas cristalinas y frías, con substratos 

blandos y poco pedregosos cubiertos de limo y arcilla. 
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L1 temperatura del agua no parece ser un fac· 

tor limitante para la reproducción ni para el desarrollo 

de la larva. Los datos disponibles con respecto a este 

parámetro, oscilan entre 16.2 l' 22.5 C en el río Celia 

(Álvarez del Villar, 1966), en el río Duero a la altura ele 

Etlicuaro es de I0.5 C y en el arroyo del Parque Nacional 

Insurgente Morclos es de 15 y 17.2 C en febrero y agos· 

to respectivamente (Díaz-P1~1do el al., 1993). 

6.3.6 Estudios Moleculares. Debido a que las 

lampreas son el grupo de vertebrados más primitil'Os, 

han siclo objeto de numerosos estudios moleculares. 

Entre ellos, podemos citar el trabajo de Shintani y cola· 

horadares, quienes analii'~Jron la presencia de respuesta 

inmune adaptativa. La principal evidencia encontrada 

fue a nivel histológico, pues obse1varon la presencia de 

linfocitos en tracto digestirn y en 01·ario. Adem:ís encon· 

traron la expresión del gen PU.1 ( = Spi-13), el cual 

penenece a una familia génica involucrada en la diferen· 

ciación de linfocitos (Shintani el al., 2000). 

En otro estudio, Robson y coladoradores 

encontmron que las lampreas expresan el gen de la 

Lamprina, una proteína estructural de la matriz 

extracelular de varias estructu1~1s cartilaginosas y de na

turalei'~I no col:ígena y altamente hidrofóbica, que com· 

parte c;11~1cterísticas bioquímicas con la elastina de los 

vertebrados superiores (Robson, 1993). Este gen pre

senta secuencias repetidas en tándem similares ;1 las 

obse1vadas en la elastina y en algunas proteínas cstruc· 

turales de invertebr:idos, como por ejemplo, proteínas 

del corión de insectos l' la seda de las anuias. Estas si mi· 

litudes son un ejemplo de convergencia secuencial que 

resulta de la divergencia de una proteína ancestral 

común existente hace más de 500 millones de años 

(Robson, 2000). 

Específicamente sobre Lampetra ge111i11is, se 

realizó un estudio para describir su diversidad genética 

en cinco poblaciones. Para este fin, en cada población se 

utilii'~1ron como estimadores: el índice de diversidad ele 

Shannon, la diversidad nucleotídica y la heterocigosidad. 

Los tres estimadores indican que existe un grado de va· 

riabilidad considerable dentro de las poblaciones de L. 

ge111i11is. Adem:ís se realii';1ron ot1~1s pruebas moleculares 

que indican que no existen diferencias significativas en los 

valores de diversidad genética entre poblaciones, los va· 

lores de divergencia nucleotídica y de la distanci;1 genéti

ca de Nei indican que el g1~1du de diferenciación genética 

entre las poblaciones es mínima (Mejía-Guerrero, 2000). 

Esto significa que se puede asegun1r la existencia de esta 

especie en peligro de extinción, sin embargo, la tmnsfor· 

mación del ambiente realii'~Jda por el hombre puede 

provocar la extinción local de las poblaciones. 
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METODOLOGÍA 

COLECTA. El material biológico utili;r;1do en 

este estudio consistió de 3 ejemplares de Lampetra ge· 

111i11is (Alvarezdel Villar, 1969) colectado con la ayuda de 

coladeras o redes de acuario en el arroyo del Parque 

Nacional Insurgente José María More los (2 ejemplares) y 

el arroyo Impeo (1 ejemplar), ~loreli;1, michoac;ín (ver 

Fig. 14) (permiso otorgado por la SEMARNAT según ofi· 

cio No. SGPNDGVS·7'Í78). Los organismos colectados 

se tmnsportaron al labomtorio y se destinaron pam dife· 

rentes técnicas siguiendo el diserio experimental. 

WESTERN BLOT. El tejido se cortó en trozos 

pequeños y se homogcnizó en un politron (Brinkman 

instruments) dumnte 5 minutos en una solución de 

CHAPS lOmM, HEPES 20 mM pi-! 7.5, NaCI 150mM y 

CaCl2 70 mg, utilir.1ndo ·1ml de esta solución por g de 

tejido. El homogeni;r;1do se centrifugó a 10 000 rpm 

durante 20 minutos y el sobrenadantc fue usado pam 

determinar la concentración de proteínas totales me

diante el método de Bradford (Bradfnrd, 1976). 

L1 concentración de proteínas totales por 111 

fue muy baja, por lo tanto, se tomaron alicuotas de 1000 

111 de muest1~1s y se concentmron cuatro veces por liofi· 

Ji7~1ción en el speed-vac (Freeze D1yers) por aproxi· 

madamente 2 homs, y se resuspendieron en 40 111 de 

agua desionizada pam obtener una concentmción más 

elevada de proteínas totales (11g/11l). 

L1s proteínas totales y los marcadores de peso 

molecular preteriidos (BenchMarkTM lnvitrogen) y se 

separaron por electroforesis en geles desgasificados de 

acrilamida bis-SOS al 12.5%, bajo condiciones reductoras 

utili;r;111do ·mercaptoetanol. Los geles se corrieron a 200 

V/19mA, a 4ºC (Towbin el al., 1979). Finalir.1da la elec· 

troforesis los geles se bloquearon con agua destilada y 

solución de t1~111sfcrencia (Tris base 25 mM, glicina 192 

mM, metanol 20%, pI-1 8J) durante 10 minutos con cada 

solución. L.:1 transferencia de proteínas a membranas de 

nitrocelulosa (Hybond ECL, Amersham Pharmacia 

Biotech) se realizó en seco en un Tr:111s-Blot SO (Bio-Rad 

laboratories) a lSV/62 mA por 15 minutos. Los sitios de 

unión no específica de las memb1~111as se bloquearon 

con solución bloqueadora de membranas (Zymed 

L1boratmies) durante J hom a temperatura ambiente y 

agitación constante. 

L1s membranas de nitrocelulosa se incubaron 

con el anticuerpo monoclonal anti-SR 3C5 (Turner y 

Franchi, 1987; donado por el Dr. D. Spector) y el anti· 

cuerpo individual anti-SCYi (Fu y Maniatis, 1990) en 

dilución 1: 75 con solución bloqueadora, a 4ºC durante 
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toda la noche en agitación constante. Después de cua· 

tro lavados de 10 minutos cada uno con buffer de TBS·T 

(Tris base 10 mM, NaCI 150 mM, Tween 20 0.05%, pi-! 

8.0), las membranas se incubaron con el anticuerpo 

secundario anti·lgG de 1;1tón conjugado con pemxidasa 

(Chemicon International, !ne) en dilución 1 :5000 con 

TBST, una hom a tempe1;1tum ambiente )'agitación cons· 

tante. Después las membranas se lavaron cu:1tro veces 

con TBST y se revelaron con el sistema de detección 

para quimioluminiscencia (ECL; Amersham Pharmacia 

Biotcch) de acuerdo a las instrucciones del fabricante. 

En cuarto oscuro la reacción de quimioluminiscencia se 

expuso a una película pa1<1 rayos X (X·OMAT; Eastman 

Kodak Company) por tres minutos. La película se reveló 

en una m;íquina ¡x11<1 procesamiento nípido de Kodak 

(RP-OMAT). 

Algunos geles de electroforesis se tilieron con 

azul brillante de Coomasie R-250 al 0.1 % (p/v) en una 

mezcla de metanok1cido acético-agua (5.0%-7.5%· 

87.5%) durante 30 minutos y se dcsti1ieron con una sol u· 

ción de metanokícido acético (5.0%-7.5%). 

Tanto películas como geles. se digitalizaron 

con una dmam digi¡¡¡I DC-120 de Kodak. 

l\l!CROSCOPÍA ÓPTICA. La lamprea Lampetra 

ge111i11is, fue decapitada previa anestesia con éter y fijada 

en pamfonnaldehído al 'Í% diluido en PBS (buffer de fos· 

fatos 0.015 l\l y NaCI 0.151\1, pl-1 7..i), a tempe1•nm•1 am· 

biente du1;mte 24 hrs. Después se hicieron tres lavados 

con PBS de 'í minutos. Trozos peque1ins del organismo 

se colocaron en canastillas de inclusic'in pa1<1 continuar 

con el proceso de deshid1<1tación utilizando alcohol etíli· 

co en concenll<Iciones crecientes de 50, ·ÍO, 50, 60, 70, 80 

y 90% por 15 minutos y dos lavados con etanol al 100% 

(15 y 45 min). Se prosiguió con un baño de xilol por 45 

minutos e impregnación con parafina por 1 hora¡ la 

preinclusión se realizó en paraplast durante toda la 

noche y se finalizó con la inclusión en paraplast fresco, 

wdo este procedimiento se realizó en un procesador de 

tejido automático (Shandun) de acuerdo al proce· 

dimiento seguido por Ham y Cormack (1983). 

Una vez obtenidos los bloques de inclusión se 

hicieron cortes de 2 a 3 11111 de grosor que se montaron 

en portaobjetos cubiertos con gelatina (gelatina al 0.1 %, 

sulfato de cromo y potasio 0.01%; Gall 11 Pardue, 1971). 

Para reali~lll' las tinciones posteriores, los eones se 

desparafinaron a 60ºC por 20 minutos y se re·hidrataron 

con xilol y baños de etanol en concentraciones decre· 

cientes (100, 96, 70 y 50%) por cinco minutos en cada 

uno l' tres lavados con agua destilada por cinco minutos 

cada uno. 

Tinción con Hematoxilina·Eosina. Primero se 

realizó la tinción con hematoxilina por 2 minutos, las 

laminillas se lavaron con agua de la llave pam poder 

diferenciar dpidamente con alcohol-;ícido. Este colo· 

rante se viró con agua amoniacal y las laminillas se 

lavaron dos veces con agua corriente durante 1 minuto. 

L1 segunda tinción se realizó con eosina 

dumnte 1 minuto, seguida de lavados de un minuto con 

alcohol-acetona (1: 1) l' alcohol absoluto·xilol. Las 

laminillas teñidas se pasaron por xileno (3 veces, 1 min· 

uto cada uno) l' se montaron con medio de montaje acu

oso Entellan (l\lerck Corporntion) (Lynch el al., 1992). 

Se realizaron las observaciones correspondientes en un 

microscopio Zciss y pa1•1 el digitalillKlo de imdgenes se 

utilizó un sistema de circuito cerrado conect:ido al soft· 

ware lmage Pro Plus versión 4.0. 
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Para las reconstrucciones topológicas de las 

imágenes capturadas se utilizó el programa computa· 

cional Adobe Photoshop versión 6.0. 

Inmunoíluorescencia. Los cortes desparafina· 

dos y re-hidratados se sometieron a una recuperación 

antigénica con proteinasa K lista para usar (Dako 

Corporation, 53020) a temperatura ambiente por 10 

minutos, transcurrido este tiempo se lal'aron dos veces 

con TBST (Tris base 0.05M, NaCI 0.3M y Tween 20 0.1%) 

por 5 minutos. Se realizó una incubación con solución 

bloqueadora (Bloqueador Universal, Vector 

Laboratories, !ne.) diluido en TBST, durante 10 minutos 

a temperatura ;1mbiente, posteriormente se reali7~tron 

dos lavados más con TBST por 5 minutos. 

u1s laminillas se incubaron con el primer anti· 

cuerpo monoclonal 3C5 contra la familia de proteínas SR 

en dilución 1:20 en TBST durante toda la noche a 4ºC en 

cámara h(1111eda, posteriormente las larninillas se lavaron 

dos veces con TBST por 5 minutos para la incubación 

con el anticuerpo secundario an11·1~1tc'111 anti-JgG conju

gado con FJCT (lakson JmunoResearch 1~1b01~1tories, Inc 

41845) diluido 1:20 en TBST por 90 minutos a tempe· 

ratura ambiente en oscuridad y dmara húmeda. 

Los cortes se lavaron dos veces con TBST por 

5 minutos y se realizó una contra tinción con DAPI (4',6-

diamidino-2-fenilindole, Roche) diluido 1 :20 en TBST, el 

exceso de DAPI se retiro y se realizó el montaje con 

medio para fluorescencia Vectashield (Vector 

L1boratories, !ne.). Cada laminilla se selló cuidadosa· 

mente con esmalte de u1ias (Spector y Smith, 1986). 

u1s preparaciones se obse1"aron en un micros· 

copio óptico con epiíluorescencia Nikon eclipse E-800 

con objetivo de lOOX y las imágenes se registraron por 

medio de pelicula fotográfica ektachrome ASA 400 de 

Kodak. 

Inmunolocalización Cromogénica. Los cortes 

desparafinados e hidrmados se sometieron a una recu· 

peración antigénica con proteinasa K (Dako 

Corporation, 53020) a temperatura ambiente por 10 

minutos, transcurrido este tiempo se lavaron dos veces 

con TBST (Tris base lM, NaCI 3M y Tween 20 0.1%) por 

5 minutos. Se realizó una incubación con solución blo· 

queadora (Bloqueador Universal, Vector u1boratories, 

Inc.) diluido en 2 mi de TBST, durante 10 mina tempe· 

r:1tura ambiente, posteriormente se reali7Á1ron dos lava· 

dos más con TBST por 5 minutos. 

u1s laminillas se incubaron con el prirner anti· 

cuerpo monoclonal 3C5 contra la familia de proteínas SR 

en dilución 1:20 en TBST durante toda la noche a 4ºC en 

cámara húmeda, pasado este tiempo las laminillas se 

lavaron dos veces con TBST por 5 minutos. 

L1 detección se llevo a cabo incubando con el 

anticuerpo secundario anti·lgG de ratón conjugado con 

fosfatasa alcalina (Bochringer Mannheim Biochemica) 

diluido 1:20 con TBST durante una hrn~1 a temperatura 

ambiente y cámara húmeda. Se continuó con tres lava· 

dos con TBST por 5 minutos y el revelado con el sis· 

tema de sustr:1to para Fast Red (Dako Corporation) 

siguiendo las instrucciones del fabricante. u1 mezcla se 

filtró y se usó inmediatamente después de preparada. 

El desarrollo del color se monitoreo bajo un microsco

pio óptico y la reacción se detuvo con lavados en agua 

corriente (Cox y Singer, 1999). uis laminillas se mon· 

taran con medio de montaje acuoso Faramount (Dako 

Corporation). ·----
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El precipitado de este cromógeno posee 

propiedades fluorescentes semeja mes :11 rojo Texas (Cox 

y Singer, 1999), pero a diferencia del rojo Texas esta tluo· 

rescencia es permanente lo que nos permitió utiliz.1r 

estas laminillas pa1~1 el conteo de motas en campo claro 

\' realil~1r eones ópticos meridianos con el microscopio 

con focal. 

Microscopía Inmunofluorescente Confocal. Se 

utiJi7.1ron las laminillas con inmunolocalil.ación ero· 

mogénica. L1s observaciones se realizaron con un 

microscopio confoc;1J Noran acoplado a un microscopio 

invenido Nikon Diaphot 200 )' se utilizó el objetivo 60X. 

A cada núcleo celular se le hicieron 10 cortes ópticos 

meridianos de 0.1 m a diferentes aumentos y las im:í· 

genes obtenidas se reconstruyeron tridimensional mente 

con el software 30 de Inte1vision pa1~1 la estación de tm· 

bajo Indigo de Silicon Graphics. 

Cuantificación de las Motas. Para cuantificar el 

número de motas presentes por núcleo de células neu· 

ronales, hepatocitos )' células del cordón espinal, se uti· 

Ji7~1ron las laminillas con inmunolocalil~1ción cromogéni· 

ca. Los núcleos se observaron en un microscopio Zciss 

con el objetivo JOOX y las im;ígenes se digitali7~1ron uti· 

Ji7~111do un sistema de circuito cernido conectado al soft· 

ware lmage Pro Plus \'ersión 4.0. A las im;ígenes cap· 

tu1~1das se les modificó el fondo, el cuntraste y el brillo 

haciendo que las motas resaltaran, para lo cual se utilizó 

el progmma computacional Adobe Photoshop versión 

6.0. El conreo se realizó manualmente directamente en 

el monitor. 

~llCROSCOPÍA ELECTRÓNICA DE TRANSMISIÓN 

Técnica Convencional. El hígado se obtuvo 

r.ípidamentc después de haber decapitado a las lam

preas previa anestesia con éter. El tejido se colocó en 

una gota de solución fijadom (paraformaldehído 4% / 

glutaraklehído 2.5%, diluidos en PBS pH 7.3) y se cortó 

en pequeños frngmentos, poste1iormente se pasaron a 

solución fijadorn fresca por 2 horas a temper.1tur.1 am· 

biente. 

Después de fijada la mucstrn, se siguió la téc· 

nica convencional de postfijación durante una horn con 

1% de tctraóxido de osmio (Os04); deshidratación con 

concentraciones crecientes de etanol al 50, 70, 80, 90 y 

96% dumnte 5 minutos cada uno y tres cambios con 

etanol al 100% durante 5 minutos. Como agente intcr· 

mcdiario entre la resina cpóxica \' el etanol se reali:t~1ron 

tres ba1ios en óxido de propileno por 5 minutos cada 

uno. 

J.1s muestras se sometieron a preinclusión en 

óxido de propileno-rcsina epóxica en una relación 1: 1 

por toda la noche, continuando con la inclusión en 

resina cpóxica fresca al 100% y la polimerización a 60 °c 
por 24 hrs. 

De estas inclusiones, se rcali7Átron cortes semi· 

finos de 250 nm que se tiñeron con azul de toluidina y 

cortes finos de 60 nm empicando un ultramicrotomo 

Ultra Cut E tipo 701704 (Reichc11-jung). Los eones finos 

se recogieron sobre rejillas de cobre de 200 mesh y se 

contr.1staron con acetato de uranilo al j% (20 minutos) y 

citrato de plomo al 0.3% (5 minutos) (Bo:r.zola y Russcll, 

1992; Vázqucz·Nin y Echcverría, 2000). Las rejillas fueron 

analizadas en un microscopio electrónico de tr.msmisión 

EM· 10 de Zciss operado a 80 kV, se obtuvieron micro· 

grafías que posteriormente se analil.1ron . 

TESIS CON 
FALLA DE ORIGEN 

-------------- -- --

46 



Técnica preferencial para ribonucleoproteínas. 

Se siguió la técnica convencional para microscopía clec· 

trónica ele transmisión, pero se realizaron dos modifica· 

ciones: 

l. Se omitió la osmificación. 

2. El contraste se realizó con la técnica preferencial para 

ribonucleoproteínas con EDTA ele Monneron )' Bernarcl 

(1969), utili~~mclo acetato de u1:1nilo al 3% clu1:1nte 3 

minutos, EDTA 0.2 M pI-1 6.8 clur.mte 18 minutos y citra

to de plomo al 0.3% durante 2 minutos. 

---------------------- --
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RESULTADOS 

Identiílcación taxonómica de Lampetra ge111i11is, el ver· 

tebrado más primitivo viviente 

La identiílcación taxonómica de L. ge111i11is se 

realizó utilizando el artículo de Álvarez del Villar (1966) 

quien describe por prime1~1 vez esta especie, y el artícu

lo de Lyons y col. (1996), quienes corrobor:m las difer· 

encias entre las lampreas endémim~ de México. Ambos 

trabajos coinciden en que las características obse1vadas 

más e1•identes que presenta L. ge111i11is, son: 

1) Estrucn11~1.s bucales del disco ornl: 

a. la l:ímina lingual 11~1nsversal es poco desarrollada, 

b. algunos de sus dientes circumorales son rudimentarios 

o están ausentes (debido a sus hábitos no parásitos), y 

c. la lámina supr:ioral que no lleva cúspides suplemetarias. 

2) Externamente: 

a. se distingue por una mancha pigmentaria prebran· 

quia!, y 

b. en la segunda aleta dorsal presenta manchas oscuras 

en la base. 

Con estas car:icterísticas se detem1inó que los 

ejemplares colectados en el IÍo del Parque Nacional Insur

gente José María Murcios y en el anuyo h~1pco de Morclia 

Michoadn, corresponden a la especie La111pe1rage111i11is (Fig. 15). 

figura 15. Imágenes de lampetra gemi11is en uno de sus lrobilols naturales, el Parque llacional lmurgenle Jase !.\aria l.lorelo1, l.\orelia, Mich. A) Eierrrplar dande se puede 
comparar su larnarlo con respecto o la hoia de un árbol. B) Organismo sosteniéndose fuerternerrte de una roca con la boca. para evitar que se la lleve lo corriente del ría. ad, 
alela dorsal adyacente; oc, alela caudal; h, boca; o, ojo; rh. paros branquiales; sod, segunda aleta dor1CJI. 48 
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Reconstrucción topológica de Lampetra geminis 

Con el objeto de reconocer algunos tipos celu

lares de la lampre;1, se llevó acabo una reconstrucción 

topológica de In misma, l'ª que no existe información de 

la histologia para esta especie. Aunque no se ha descrito 

la histología de L. ge111i11is, se conoce la descripción para 

otras especies. Con aruda de material bibliogr;íílco 

donde describen la morfología de lampreas pa1~ísitas se 

logró reali1~1r la reconstrucción topológica de cuatro 

cortes histológicos a diferentes niveles de la especie 

mexicana, reconociéndose las estructuras seiialadas en 

las figuras 16, 17, 18 y 19 (Hardisty )' Potter, 1971; 

Wischnitzer, 1972; Bracegirdle y Miles, 1978). Este 

reconocimiento y familiari1~1ción de la especie permitió 

distinguir con mayor facilidad diversas estructuras por 

microscopía de inmunoíluorescencia y confocal, princi· 

palmente estructu1~1s con tipos celulares grandes como 

el del cordón espinal. 

Detección de proteínas SR en vertebrados primitivos 

Para detectar la presencia de factores de splic· 

i11g )' la especificidad de los anticuerpos monoclonales 

3C5 )' SC35 en L. ge111i11is, se realizó la detección de pro

teínas SR mediante SDS-PAGE y Western Blot. 

Con el método de Bradford se determinó que 

la cuncentmción de proteínas totales en el homogeni7~1· 

do de la lamprea era de .i.5 11g/11I. Pa1~1 obtener un 

homogeniz;1clo mís concemrado, la muestra se liofilizó 

obteniéndose una concenu~1ciún final de 14 ug!ul de 

proteínas totales. En la figura 20 se muestra la separación 

de 70 y 80 11g de proteínas totales por medio de SDS· 

PAGE, donde se observan gran cantidad de bandas co· 

rrespondientes a diversas proteínas. 

L1S bandas producto del Western blot se 

obse1van en la figura 21, donde los anticuerpos mono· 

clonales 3C5 y SC35 pertenecientes a la familia de pro· 

teínas nucleares SR, reconocieron proteínas SR homólo

gas a las que reconocen en mamíferos, confirmando la 

monoespecificidad de los anticuerpos y a la vez la pre· 

sencia de proteínas SR en tejidos de vertebrados primi· 

ti vos. 

El anticuerpo monoclonal 3C5 reconoció dos 

bandas principales muy evidentes, que corresponden a 

proteínas de 130 y 38 kDa. Con lo que respecta al anti· 

cuerpo monoclonal SC35 sólo se observó una banda 

muy conspicua que corresponde a una proteína de 35 

kDa; sin embargo, se obse1va una banda poco evidente 

que puede corresponder a la proteína SC35 pero en 

estado clesfosforilado. 

Organización nuclear de los factores de sp/icing 

Para estudiar la organización de los factores de 

sp/ici11g en los núcleos interfásicos, se reali111ron experi· 

mentas de marcaje inmunofluorescente en cortes de 

tejidos de l. ge111i11is, usando el anticuerpo monoclonal 

3C5 contra proteínas de la familia SR y el anticuerpo 

sccuendario contra inmunoglobulinas totales conjugado 

con FITC. Se obsc1vó que los factores de sp/icing en los 

núcleos celulares de tejidos como el cordón espinal, 

piel, notocorda, hígado, esófago, músculo, poros lmm· 

quiales, cartílago y branquias ele este vertebmdo primiti· 

vo se organi1~1n en un patrón moteado similar al de célu

las en cultivo )' células diferenciadas de mamíferos (Fig. 

22). 

Morfológicamente los diferentes tipos celu

lares obse1vados no presentan un patrón moteado ca· 
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Figura 16. Reconstrucción topológica de l. geminls o nivel de ojos, encéfalo y abertura bucal donde se pudieron reconocer algunos otros estructuras (Hordisty y Potter, 1971; 
Wischnitzer, 1972; Bracegirdle y Mile~ 1978}. 50 
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figuro 17. Reconstrucción topológica de L. genrinis a nivel de natocorda, esófago y sacos branquiales, donde estos últimos ocupan mós del 50% de lo cavidad (Hardisty y 

Potter, 1971; Wischnitzer, 1972; Bracegirdle y Miles, 1978). 51 
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Figura 18. Reconstrucción topológico de L. geminis a nivel de corazón y sacos branquiales. A éste nivel solo se pudieron reconocieran algunos estructuras (Hordisty y Potter, 
1971; Wischnitzer, 1972; Bracegirdle y Miles, 1978). 52 
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Figura 19. Reconstrucción lopológica de L. geminis a nivel ovarios (Hardisly y Patter, 1971; Wischnilzer, 1972; Bracegirdle y Miles, 1978). 
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2ll.4 
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PM 

figura 20. SDS-PAGE de Proleínas lolalcs de lampe/rn gemi11is (lg) en gel de 
acrilamida/bis al 12.5% en condiciones reducroras y reñida con azul de 
Caamassie. PM, marcadores de peso molecular. 

racterístico, sin embargo, si se aprecia que el nC1mero de 

motas cambia de un tipo celular a otro (Fig. 2:1), lo cual 

se corroboró mediante un análisis cuantitativo de las 

motas. 

An;ílisis Morfológico de la Organización celular 

de los factores de splici11g 

Con ayuda de la microscopía confocal se 

pudo realizar la reconstrucción de algunos nC1cleos 

de neuronas a partir de JO cortes meridianos (Fig. 24 

y 25) observündosc que no existe un patrón específi· 

cu en la organización de los factores de splici11g den· 

tro del mismo tipo celular. Sin embargo, es impor

tante mencionar que con estas im;ígenes se pudo 

observar tanto mmas redondas como de forma irre· 

guiar en una misma célula (Fig. 26), lo cual nos indi

ca que en 1•ertebrados primitivos existe el mismo 
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Figura 21. Defección de proteínas SR mediante inmunablating. a) con anti-3(5 y 
b) can anti-SC35. 

patrón moteado de los factores de splicing que en las 

células en cultivo y células diferenciadas de tejidos de 

mamíferos )' posiblemente se modifique con la activi· 

dad transcripcional. 

Análisis Ultraestructural ele hepatocitos 

Con la técnica preferencial para ribonucleo· 

proteínas, se observó que el patrón moteado de los 

núcleos de l. ge111i11is, al parecer no corresponden a 

cúmulos ele granulas intercromatinianos y fibras pericro

matinianas, sino müs bien, a una red fibrogranular exten

dida por tocio el nucleoplasma. Se observaron algunos 

gránulos intercromatinianos que fueron escasos, disper

sos y no se agrupan en cúmulos como en los núcleos ele 

las células animales (Fig. 27). También, esporádicamente 

se llegaron a observar algunos gránulos pericromati· 

ni:mos en el nucleoplasma. 
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Figura 22. localización inrnunofluorescenle de núcleos celulares de varias leiidas de L. gerrrinis, visualizadas par microscopía de inmunofluorescencia de proteínas SR. En las 
diferenlos teiidas so observo el patrón maleodo nuclear característico de células en cultiva y de células diferenciadas de mamrleros. Barra = 2 um. 55 
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Figuro 23. lnmunolocolizoción de proteínas SR en núcleos celulares individuales de varios tejidos de L. geminis. En codo núcleo se observo el patrón moteado nuclear y se 
observo que el número de molos difiere en cado tejido. Borro = 0.5 um. 
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Figura 24. Diez cortes ópticos meridianos de 100 nm y su respectiva reconstrucción de una región del cordón espinal de L. 
geminis, observados por microscopia confocal (reacción cromogénica) donde se aprecian varias neuronas. Aumento lX . 
Cada corte Barra = 2 ~1 m. 

Figura 24. Diez corles óplicos meridianos de 100 nm y su respectivo reconstrucción de uno región del cordón espinal de l. gemirris, observados por microscopía confocal (reac
ción cromogénica) donde se o precian varias neuro~as. Aumento 1 X . Cado corle Borra = 2 um. 
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Figura 25. Cortes ópticos meridianos de 100 nm de grosor de una neurona y su respectiva reconstrucción posterior a una inmunofluorescencia can el anticuerpo anti-3(5 y 

observados par microscopía confacal, donde se observan motas de diferentes tamaños y diferentes formas (redondas y circulares). Aumento 5X. Barra = 1 um. 58 
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Figura 26. lnmunalocalizoción de proteínas SR por reacción cromogénica (AP·Fa>!Red) en neuronas de L. gemillis. (A) corle óptico meridiano de vorias neuronas 
observado {lX}, (A') reconstrucción con 10 corles ópticos meridiano>. (B) corle óptico meridiano observado de una sola neurona (SX), (B') reconstrucción con 10 
corles ópticos, donde se pueden observar molos redondos y de formo irregular además de un cuerpo de (ojal {CB). 

Análisis Cuantitativo del Patrón Moteado 

Con la técnica de inmunolocalización cromogénica se realizó el conteo de motas en 300 núcleos de neuronas, 

hepatocitos y células de la notocorda (Fig. 28) que al ser las células de mayor tamaño nos permitieron realizar un conteo 

m:ís preciso. En los núcleos de las neuronas se contaron 26.95 motas en promedio, en hepatocitos 20.8533 y en los 

núcleos de las células de la notocorda 8.93 (gr:ífica 1). 
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Gráfico 1. Cuantificación del número de motos por núcleo de células de diferentes tejidos. Se observo que en los neuronas existe mayor cantidad de molos, lo cual puede sig
nificar uno mayor actividad tronscripcionol y por lo tonto de splicing. 
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DISCUSIÓN 

Lampelra geminis, especie endémica de 

México y representante de los vertebrados primitivos 

vivientes 

Alvarcz del Villar (1996) realizó una compara

ción morfológica y morfométrica entre amocetos y 

organismos adultos procedentes del río Duero y.Jacona 

del Estado de Micho:1dn, así como del L1go de Chapala 

en el Estado de Jalisco. El autor encucnt1~1 diferencias 

significativas en la longitud IOtal, y longitud relati1•a de 

muchos 1~1sgos anatómicos externos, así como en la den

tición y h:íbitos alimenticios, situación que lo lleva a 

describir una nueva especie (Te1raple11rodo11 gemi11is). 

En este mismo u~1bajo el autor reali7~l algunas obse1va

ciones importantes, entre las que destacan que 

Lampetra spadicea después de la metamorfosis 

adquiere hfüiws hematófagos quc manticne aproxi

madamente 2 alios antes dc alca1m1r la madurez sexual, 

mientras que los individuos postmctamórficos de L. 

ge111i11is permanecen de .i a ·í meses sin alimentarse 

hasta alcanzar la madurez sexual; la reproducción en 

ambas especies ocurre durante los meses de noviembre 

a enero, posterior a la cual sobreviene la muerte de los 

individuos. 

Así mismo, Lyons y col. (1996) compararon 

ambas especies, resultando que L. spadicea es más 

grande que L. geminis. Proporcionalmente tiene más 

corta la altura de la primera aleta dorsal, la altura del 

cuerpo l' las longitudes branquial, caudal y postorbital, y 

más grande 1:1 longitud del ojo. La relación entre la lon

gitud total y las longitudes prebranquial, preorbital y del 

disco, también difieren entre L. spadicea y L. ge111i11is. 

Por lo tanto se concluye que L. spadicea y l. ge111i11is son 

morfológicamente distintas. 

Desafortunadamente, no se colectó ningún 

ejemplar de L. spadicea. Sin embargo, se realizaron 

comparaciones con ejemplares pertenecientes a la 

colección de Ictiología de la Escuela Nacional de 

Ciencias Biológicas del IPN. Con estas comparaciones y 

las características distintivas observadas, se llegó a la con

clusión de que los ejemplares colectados pcnenecen a la 

especie L. gemi11is, pues las dos especies de lampreas 

endémicas de México son distintas en varios aspectos y 

no puede haber confusión. 

El análisis histológico realizado confirma la 

estructura tisular básica de lampreas, que a su vez per

mitió llevar a cabo los estudios de inmunoíluorescencia 

---------·------- ·--
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en tejidos reconocibles. 

Las proteínas SR estdn presentes en los vertebrados 

primitivos 

L.1s bandas observadas producto del Western 

blot, donde los anticuerpos 3C5 y SC:-15 reconocieron 

proteínas SR homólogas a las que reconocen en 

ma111íferos, confirman la presencia de estas proteínas en 

lamprea. 

Las bandas observadas eswvieron en las posi

ciones esperadas. En culti1•os celulares de mamíferos, el 

anticuerpo 3C5 reconoce bandas de l:\O, 73, 50, 38, .12 y 

22 a 25 kDa. En el ho111ogenizado de l. ge111i11is se 

reconocieron 9 bandas ele pesos moleculares semejantes 

a las de cultivos celulares. El anticuerpo SC.i5 reconoce 

una proteína de 35 KDa requerida para el splici11g del 

pre-mRNA y el ensamble del spliceosoma (Fu & 

1\laniatis, 1990). 

L.1s proteínas SR son una familia de factores de 

splici11g esencial las cuales evolutivamente son alta· 

mente consetvadas (Longman el al., 2000) y su presen

cia en tejidos de lamprea nos lo cunftr111a. 

Los resultados entonces nos permiten tener la 

certei'•t de que los anticuerpos utilizados reconocen un 

juego de proteínas ho111ólogas en lamprea. 

Organización Celubr de Factores de splici11g en 

Venebrados Primitivos 

Los an;ílisis de inmunofluorescencia mostmron 

que las proteínas SR están presentes en el nucleoplasma 

de núcleos ínterfüsicos de lamprea )'se organii'~1n en un 

patrón moteado. A pesar de presentar núcleos relativa-

mente pequeños, los patrones moteados en diferentes 

tejdos fueron observados claramente. Así, además de la 

concentración de factores en cúmulos, se observó tam

bién un patrón de tinción difuso en el nucleoplasma, 

exceptuando al nucleolo. 

Diversos estudios indican que las proteínas SR 

se reclutan de las mows a sitios de transcripción y la fos

forilación de serinas de los dominios SR es necesaria 

pam el recluta111iento (Misteli et al., 1997; Misteli el al., 

1998). L.1s motas son estructuras subnucleares que son 

ricas en factores de splicing para el pre-mRNA y estfo 

localizadas en las regiones intercromatinianas del nu

cleoplasma de células de mamíferos. A nivel de micros

copía de fluorescencia se obse1van como estructums 

irregulares que varían en tamaño y forma, y cuando se 

examinan por microscopía electrcínica se obse1van como 

cúmulos de gt~ínulos intercromatinianos. Las motas son 

esu·ucturas din;ímicas y sus componentes proteicos y 

RNA-proteína pueden ciclar continuamente entre las 

motas y otras localizaciones nucleares, incluyendo sitios 

de transcripción activa. 

Anülisis Ultraestructural de hepatocitos de un 

Vertebntdo Primitivo 

Como es bien sabido las estructuras nucleares 

de natun1lei'.1 ribonucleoprotcica se encuentran en ani

males, plantas y hongos, sin embargo presentan varia

ciones en tamaño, abundancia y disttibución (Jiménez 

García et al, 1989). A nivel de microscopía de fluores

cencia las partículas ribonucleoproteicas como cúmulos 

de gdnulos intercromatinianos y fib1~1s pericromatinia· 

nas se observan como compartimientos nucleares cono

cidos como patrón moteado, speckles o compartimien

tos de factores de s¡1lici11g (Misteli, 2000). En vertebra-
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dos primitivos, ultraestructuralmente el patrón moteado 

corresponde a una red fibrogranular y no a estructuras 

bien definidas como las estructuras descritas por 

Monneron y Bernhard (1969). 

En lampreas, existe la presencia de un patrón 

moteado con microscopía de fluorescencia, sin embargo 

la ausencia de cúmulos de gr:ínulos intercromatinianos 

sugiere que las motas podrían tener una estructura 

fibrosa básica. Los gránulos intercrom;11inianos podrían 

ciclar entre una mota y otra, transportando las proteínas 

del splici11g. 
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CONCLUSIONES 

l. L.1 reconstrucción topológica de los cortes histológicos de Lampelra ge111/11is, revelan una organización tisular carac· 

terística de otrns especies de lampreas. 

2. Los factores desplici11g no snRNPs en tejidos diferenciados de lamprea se organizan en un patrón moteado, semejante 

al obse1vado en los núcleos de células en cultivo y células de tejidos diferenciados de mamíferos. El patrón incluye zonas 

de alta intensidad incluida en un ambiente difuso de tinción. 

3. El número de motas ele los núcleos ele vertebrados primitivos varía de un tejido a otro. Los núcleos celulares de las 

células ele la notocorda presentaron menor número, el de los hepatocitos más y en las neuronas el mayor número. 

4. En lampreas, ultraestructuralmcnte las motas parecen corresponder a una red fibrosa y no a cúmulos de gránulos inter

cromatinianos y ftb1~1s pericromatinianas. 

L1s conclusiones mencionadas sugieren que el patrón moteado parece estar determinado filogenéticamcnte, 

pues están presentes desde mamíferos hasta vertebrados primitivos. Por ello la presencia de los factores de splicing en 

dominios nucleares conocidos como patrón moteado, speck/es o compartimientos de factores de splici11g, parecen haber 

sido seleccionados en un proceso que favoreció la compartamentali111ción intranuclear del procesamiento del RNA. 
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