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OCIENCIA 

EL MAPA UNICELULAR DE LA 
PIEL OFRECE UNA RECETA 
PARA RECONSTRUIRLA Y 
PREVENIR CICATRICES 
aras ceuuLar Humano. Técnicas de secuenciación permitirán a 
los investigadores comprender cómo se forma la piel y que 
es lo que falla en cada enfermedad. 

a piel es el órgano más 
Les del cuerpo y su 

¡conocimientos clave pa- 
raavanzar en aplicaciones cl 
nicas. Ahora, científicos han lo- 
grado crear unatlas unicelular 
y espacial de la piel humana 
prenatal que ofrece una “rece- 
ta molecular” para construirla 
y mejorar los trasplantes por 
quemaduras o alopecia cicatri- 
cial. 

Gracias a técnicas de se- 
cuenciación unicelular y otros 
métodos genómicos de van- 
guardia, los investigadores di- 
señaron este mapa para com- 
prender cómose formala piel, 
incluidos los folículos pilosos, 
y quées lo que falla en caso de 
enfermedad. Además, crearon 
un “mini órgano” (organoide) 
para escudriñar el papel delas 
células inmunitarias en la repa- 
ración de estetejido. 

La investigación se publica 
enlarevista Nature y la lideran 
expertos del Instituto Wellco- 
me Sanger y la Universidad de 
Newcastle (Reino Unido). 

Forma parte del proyecto 
Atlas Celular Humano (HCA), 
que está cartografiando todos 
los tipos celulares del cuerpo 
humano para transformar la 

   

comprensión de la salud y la 
enfermedad. 

La piel -con una media de 
dos metros cuadrados- brinda 
unabarrera protectora, regula 
la temperatura corporal y pue- 
deregenerarse por sí misma. 

Esta se desarrolla en el en- 
torno estéril del útero, con to- 

dos los folículos pilosos forma- 
dos antes del nacimiento; tras 
estese produce un ciclo folicu- 
lar, pero no se forman nuevos. 
Antes del nacimiento, la piel 
tiene la capacidad única de 
catrizar sin dejar cicatrices, ex- 
plica un comunicado del 
Wellcome Sanger. 

Para confeccionar este 
atlas, los científicos utilizaron 
muestras de tejido cutáneo 
prenatal, que descompusieron 
para observar células indi 

duales en suspensión, así co- 
mo células en su lugar dentro 
deltejido. 

Con. técnicas genómicas 
avanzadas analizaron células 
individuales en el espacio y el 
tiempo, ylos cambios celulares 
que regulan el desarrollo de la 
piel y los folículos pilosos. 

Además delatlas y utilizan- 
do células madre adultas, los 
investigadores también crea- 

    

ron un “mini órgano” de piel 
en una placa, conocido como 
organoide, con capacidad para 
hacer crecer pelo. 

Entre otros, descubrieron 
queel modelo de organoide se 
parecía más ala piel prenatal 
queala pieladulta. No obstan- 
te, vieron que los vasos sanguí- 
neos no se formaban en el or- 
ganoide cutáneo tan bien co- 
mo en la piel prenatal. 

Alañadir células inmunita- 
rias conocidas como macrófa- 
gos al organoide, constataron 
que estos fomentaban la for- 
mación de vasos sanguíneos - 
se realizaron imágenes en 3D 
para evaluar la formación de 
vasos sanguíneos dentro delte- 
jido-. 

Sesabe que estas cólulasin- 
munitarias protegen la piel de 
las infecciones. Sin embargo, 
es la primera vez que se de- 
muestra que los macrófagos 
desempeñan un papel clave en 
la formación dela piel humana 
durante el desarrollo tempra- 
noal favorecer el crecimiento 
de vasos sanguíneos, aseguran 
los investigadores. 

PISTAS CONTRA ALOPECIA 
El equipo también analizó las 

IMAGEN DE UNA MUESTRA MICROSCÓPICA DE PIEL PRENATAL. 

diferencias de tipos celulares 
entre la piel prenatal y la adul- 
ta. Mostraron cómo los macró- 

fagos desempeñan un papel 
importante en la reparación 
cutáneasin cicatrices enla piel 
prenatal, lo que podría dar lu- 
gar aaplicaciones clínicas para 
evitar la formación de cicatri- 
ces tras una intervención qui- 
rúrgica o una herida. 

El trabajo aporta una “re- 
ceta molecular” de cómo se 
construye la piel humana y có- 
mo se forman los folículos pi- 
losos. Estos conocimientos po- 
drían utilizarse en la creación 
denuevos folículos para la me- 

dicinaregenerativa, por ejem- 
plo para trasplantes de piel en 
víctimas de quemaduras o con 
alopecia cicatricial -caracteri- 
zada por la destrucción per- 
manente delos folículos pilo- 
sos-. 

El atlas prenatal de la piel 
humana también se utilizará 
para identificar en qué células 
seactivan o expresan los genes 
que causan trastornos congé- 
nitos del cabello y la piel, co 
moampollas y pielescamosa. 

Los investigadores descu- 
brieron que los genes implica- 
dos en estos trastornos se ex- 

presan en la piel prenatal, lo 

  

que significa que se originan 
enel útero. 

Elena — Winheim, — del 
Wellcome Sanger, resume que 
elatlas proporciona la prime- 
ra “receta molecular” para 
crear piel humana y la investi 
gación descubre cómo se for- 
man los folículos pilosos hu- 
'manos antes del nacimiento. 

“Estos conocimientos tie- 

nen un potencialclínico asom- 
broso y podrían usarse en me- 
dicina regenerativa, al ofrecer 
trasplantes de piel y cabello, 
por ejemplo, para víctimas de 
quemaduras o personas con 
alopecia cicatricial”. as 

  

¿POR QUÉ GUSTAN TANTO LOS CARBOHIDRATOS? 
LA RESPUESTA PODRÍA ESTAR EN EL ADN ANTIGUO 

os humanos portan va- 
L- «copias de un gen que 

permite empezar a des- 
componer el almidón de los 
hidratos de carbono comple- 
jos en laboca, un primer paso 
para metabolizar alimentos 
como el pan y la pasta. Pero, 
¿cuándo comenzó esta expan- 
sión de genes? Un nuevo estu- 
dio apunta que hace más de 
800.000 años. 

Dirigido por investigadores 
de la Universidad de Búfalo y 

el Laboratorio Jackson de Me- 
dicina Genómica -ambos en 

Estados Unidos-, muestra có- 
mo las primeras duplicaciones 

  

de este gen sentaron las bases 
dela amplia variación genéti- 
ca que aún existe hoy en día y 
queinfluye en laeficacia con la 
que los humanos digieren los 
alimentosricos en almidón. 

“Si alguna vez ha tenido 
problemas para reducir su 
consumo de carbohidratos, la 
culpa podría ser del ADN anti- 
guo”, resume un comunicado 
del citado laboratorio. 

Los resultados de la inves- 
tigación se publican en la re- 
vista Science y revelan que la 
duplicación del citado gen-co- 
nocido como gen de la amilasa 
salival (AMY))- no solo puede 

haber ayudado a dar formaa 
laadaptación humanaa los ali- 
mentosricos en almidón, sino 

quepuede haber ocurrido mu- 
cho antes de la llegada de la 
agricultura. 

“La idea es que cuantos 
más genes de amilasa se ten- 
gan, más amilasa se puede 
producir y más almidón se 
puede digerir eficazmente”, 
explica Omer Gokcumen, dela 
Universidad deBúfalo. La ami- 
lasa es una enzima que no so- 
lo descompone el almidón en 
glucosa, sino que también da 
saboral pan. 

Para llegar a sus conclusio- 

nes,el equipo, también lidera- 
do por Charles Lee, usó avan- 
zadas técnicas genómicas para 
cartografiar la región del gen 
AMY 1 con increíble detalle. 

Analizando losgenomas de 
68 humanosantiguos, incluida 
unamuestra de 45.000 años de 
Siberia, descubrió queloscaza- 
doresrecolectores preagrícolas 
ya tenían una media de cuatro 
aocho copias de AMYI por cé- 
luladiploide, lo quesugiere que 
los humanos ya andaban por 
Eurasia con una amplia varie- 
dad dealtos números de copias 
de AMYI mucho antes de que 
empezaran a domesticar plan- 
tas y a comer cantidades exce- 
sivas de almidón. 

Elestudio también descu- 
brió que se produjeron dupli- 

  

caciones del gen AMY1 en 
neandertales y denisovanos. 

“Esto sugiere que el gen 
AMY1 podría haberse duplica- 
do por primera vez hace más 
de 800.000 años, mucho an- 

tes de que los humanos se se- 
pararan de los neandertales y 
mucho antes de lo que se pen- 
saba”, afirma Kwondo Kim, 
del Laboratorio Jackson. 

Gokcumenañade: “Las du- 
plicaciones iniciales en nues- 
tros genomas sentaron las ba- 
ses para una variación significa- 
tiva en la región de la amilasa, 
lo que permitió a los humanos 
adaptarse a dietas cambiantes 
amedida que el consumo de al- 
midón aumentaba drástica- 

mentecon!allegada de nuevas 
tecnologías y estilos de vida”. 

La investigación también 
pone de relieve el impacto de 
la agricultura en la variación 
de AMYL. 

Mientras que los primeros 
cazadores recolectores tenían 
múltiples copias del gen, los 
agricultores europeos experi- 
mentaron un aumento en el 
número medio de copias de 
AMYI en los últimos 4.000 

años, probablemente debidoa 
sus dietas ricas en almidón. 

Estudios anteriores de Go- 
kcumen habían demostrado 
quelosanimalesdomesticados 
que conviven con humanos, 
¡como perros y cerdos, también 
tenían un mayor número de 
copias de AMY en compara- 
ción con los que no dependen 
dedietasricasenalmidón. 63
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