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TECNICA GENETICA
El arco iris del cerebro

m Un sistema de recombinacion genética consigue representar en color el cerebro

m Sus autores creen que la herramienta podria ayudar a comprender el sistema
nervioso
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ANGELES LOPEZ

MADRID.- Un equipo de investigadores de la
Universidad de Harvard ha desarrollado un
sistema para representar el sistema
nervioso. Se trata de un mapa que,
mediante la combinacion de proteinas
fluorescentes, muestra las neuronas y otras
células cerebrales con un centenar de
colores diferentes.

En 1906 Ramoén y Cajal fue galardonado con
el premio Nobel de Fisiologia y Medicina por
su contribucién al conocimiento del sistema

- ] ) Imagen de la corteza cerebral de un ratén. (Foto:
nervioso gracias al empleo del metodo de Livet et al | Nature)

tincion de Golgi con el que consiguio
representar el tejido nervioso. Sin embargo, con este sistema sélo pudo etiquetar un
pequefio nimero de células.

En la actualidad se esta intentando producir mapas sobre la conexion entre
neuronas que muestren el funcionamiento de estas células. No obstante, "hay pocas
herramientas que puedan utilizar los neurocientificos para clarificar el diagrama del
‘cableado’ que conforma el sistema nervioso; Brainbow [la técnica del estudio] podria
ayudarnos a mapear el cerebro y la compleja marafia de neuronas”, explica Jeff Lichtman,
profesor del departamento de Biologia Celular y Molecular y del Centro de Ciencias del
Cerebro de la Universidad de Harvard (EEUU) y uno de los autores del trabajo que publica
'Nature'.

Su investigacion consiste en combinar dos o mas proteinas fluorescentes en muestras
de animales y mostrarlas como si fuera un mosaico de células quiméricas con
diferentes colores, células obtenidas artificialmente para mostrar esta cualidad.

"De la misma forma que el monitor de un televisor mezcla el rojo, el verde y el azul para
representar una amplia seleccién de colores", asi es como esta técnica utiliza las proteinas
para después representar las neuronas con una amplia gama de tonalidades, explica
Lichtman.

Cortar, combinar y pegar ADN

El mapa, denominado Brainbow, algo asi como arco iris cerebral, utiliza el Cre-lox P, una
técnica de recombinacion genética que consiste en cortar y pegar de forma aleatoria trozos
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de ADN. Asi, se seleccioné ADN de hasta cuatro proteinas fluorescentes de color verde,
amarillo, rojo y cian, lo que gener6é un gran niumero de combinaciones.

Este sistema fue utilizado en muestras del cerebelo de ratones adultos. Para producir lineas
celulares de estos roedores con multiples colores, los investigadores emplearon la técnica del

Cre-lox P en el gen Thyl, que es responsable de la produccidon de una gran variedad de
neuronas.

Gracias a esta herramienta se representaron 341 axones y
93 células granuladas. Los diferentes colores fueron
utiles para llevar a cabo andlisis del circuito nervioso,
como contar el nimero de neuronas que inervan las células
postsinapticas. "Nuestro andlisis del cerebelo revel6
numerosas interacciones sinapticas entre fibras mossy
(axones) y las dendritas de las células granuladas [...]
Encontramos que las células granuladas estaban inervadas por
multiples axones que expresaron diferentes colores", explica el
estudio.

Axones de neuronas del ] ) ] N
nervio oculomotor. (Foto: Ademas de visualizar neuronas, el Brainbow puede utilizarse

‘Nature') para mostrar interacciones entre otros componentes del
sistema nervioso, las células gliales. Segun los autores, el mapa puede ser (til para
conocer las relaciones entre estas células y su interaccion con las neuronas. De
hecho, el experimento mostré una delineacidn de los limites entre los astrocitos adyacentes
y evidencié que, aunque cada célula esta entrelazada a la contigua, tiene un espacio para si
misma. También se pudo observar cémo se distribuyen otro tipo de células gliales.

"En las construcciones presentadas aqui [en el estudio], la combinacién de tres genes que
dan lugar a proteinas fluorescentes genera aproximadamente 100 colores en las neuronas.
Este etiquetaje parece apropiado para visualizar y representar un gran nimero de neuronas
Yy sus conexiones. Mostramos que las diferencias de colores entre neuronas ofrecen
una forma de clasificar estos procesos", explican los autores. Segun estos
investigadores, este sistema se podria aplicar a cualquier tipo de célula y a cualquier
organismo.
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