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Madrid, martes 18 de octubre de 2022

La estructura 3D del genoma no es
necesaria para poner en marcha el
proceso de desarrollo embrionario

®m En las primeras fases el embrion pasa de ser una célula a ser
un blastocito, con unas 60 células repartidas entre las que
formaran la placenta y las que generaran el organismo

m El articulo, liderado desde el CBMSO (CSIC-UAM) ha sido
publicado en la revista ‘Cell Reports’

Embridn en fase de moérula, durante la transicién de cigoto a blastocito. / Marta Portela-CNIC/CBMSO

Un estudio liderado desde el Consejo Superior de Investigaciones Cientificas (CSIC) ha
descubierto que la estructura tridimensional del genoma no es imprescindible para
poner en marcha el proceso de desarrollo embrionario. Este trabajo, realizado en el
Centro de Biologia Molecular Severo Ochoa (CBMSO-CSIC-UAM) en colaboracién con el
Centro Nacional de Investigaciones Oncoldgicas (CNIO), e iniciado en el Centro Nacional
de Investigaciones Cardiovasculares (CNIC), ha sido publicado en la revista Cell Reports.
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Las primeras fases de desarrollo transforman el embrién recién fecundado, de una sola
célula, en un blastocito, que posee unas 60 células y presenta dos tipos de poblaciones
celulares diferentes: el trofoectodermo, que dara lugar a la placenta, y la masa celular
interna, que generara el organismo adulto.

Para descubrir si necesario que el genoma esté plegado en tres dimensiones de una
manera correcta para que sucedan las primeras fases del desarrollo del embridn, los
investigadores analizaron los efectos de eliminar desde el principio del proceso un factor
denominado CTCF, fundamental para que el ADN se estructure correctamente en el
nucleo de la célula.

Mediante modelos genéticos de ratén, los investigadores generaron embriones que
carecian de la contribucion materna de ese factor. “Esto era importante, ya que se sabe
que, durante la formacién de los gametos femeninos en la ovogénesis, la madre
deposita tanto proteinas como ARN mensajeros en el ovocito, que son necesarios para
las fases mas iniciales del desarrollo tras la fertilizacién. Sin embargo, y para nuestra
sorpresa, los embriones modificados se desarrollaban sin problemas e incluso llegaban
hasta adultos”, explica el investigador Miguel Manzanares, del Centro de Biologia
Molecular Severo Ochoa.

Ademas, los investigadores observaron que los embriones sin ninguna contribucion de
CTCF llegaban sin problemas hasta el estadio de blastocisto, formando correctamente
el trofoectodermo y la masa celular interna, y solo a partir de entonces dejaban de
crecer y perecian. Sin embargo, si analizaban la estructura del ADN en el nucleo celular
de estos blastocistos, comprobaron que estaba muy afectada y desorganizada.

“Nuestro estudio ha revelado que la estructura 3D del genoma no es necesaria para
poner en marcha el proceso de desarrollo embrionario, y que, sin embargo, CTCF regula
el cambio metabdlico que tiene lugar durante la transicién de masa de células surgida
de la segmentacién del cigoto a blastocisto necesario para que el embridn continle su
desarrollo”, concluye Manzanares.
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