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Podria aplicarse a la deteccion precoz y terapia génica
Identifican una molécula para detectar trastornos de ambigiiedad sexual

Madrid, 16 (EP). - La ambigliedad sexual genital, que dificulta distinguir si los genitales de un nifio son masculinos o
femeninos y la reversion sexual (hombres XXy mujeres XY), son trastornos mas habituales de lo que parece entre seres
humanos y dependen del desarrollo de las gonadas (testiculos u ovarios), que son los érganos que determinan el sexo
de un individuo.

Un grupo de investigadores de la Universidad de Granada estudia la influencia de los microARN (o miRNA), unas
pequefias moléculas con importantes funciones en el organismo durante el desarrollo de los génadas. El estudio,
calificado de excelencia por la Consejeria de Innovacién, Ciencia y Empresa de la Junta de Andalucia, e incentivado con
201.636 euros, se podria aplicar para la deteccion precoz de este tipo de problemas y para la realizacion de terapia
génica en el futuro, informa Andalucia Innova.

No ha pasado ni una década desde que se comenzo a estudiar la incidencia de los miRNA en la actividad celular del ser
humano y, en este tiempo, explica el director del proyecto, Rafael Jiménez, se ha comprobado que se trata de
elementos “muy poderosos” en el control de las proteinas que fabrica cada célula. En este sentido, se apuntaba
entonces que eran moléculas que regulan la expresion de cientos de genes, de ahi la decision de estudiar hasta qué
punto estan implicados en el control de la determinacion del sexo en los mamiferos.

Tras varios afios de estudio, los cientificos han identificado el primer miRNA implicado en el control de un gen del desarrollo testicular, el gen SOX9. Este miRNA,
denominado mir-124, cuya implicacién en el control del desarrollo del sistema nervioso también se ha demostrado recientemente, tiene una influencia determinante en
el desarrollo sexual de los mamiferos. El grupo de Jiménez esta estudiando su funcionamiento y efectos en ratones. El proceso consiste en introducir una molécula
‘extrafia’ en gdénadas embrionarias de ratones macho y hembra, que al unirse a mir-124 lo inactivan. Asi, comprobaron que cuando mir-124 deja de controlar a SOX9,
éste se manifiesta en células en las que no deberia hacerlo. Esto provocaria, en este caso, el desarrollo testicular en hembras.

En este sentido, el director del proyecto explica que la funcién de los miRNAs es silenciar la expresion de los genes que controlan, impidiendo que fabriquen sus
respectivas proteinas. Por ello, al eliminar el efecto de mir-124 en las células de hembra antes del desarrollo ovarico, se permite que el gen SOX9 si fabrique la
sustancia responsable del desarrollo testicular. Esta, explica Miguel Burgos, codirector del proyecto, podria ser la explicacién de por qué en algunos casos se
producen desajustes en la determinacion del sexo de los mamiferos y, en un futuro, no muy lejano, posibilitar que a través de la activacion o desactivacion del miRNA
adecuado, se consiga evitar que se produzca este trastorno.

Segun explica el doctor Jiménez, los avances, en lo que a determinacion sexual se refiere, han sido bastante lentos desde 1990, cuando se identificd el gen
controlador maestro SRY, localizado en el cromosoma Y, que sélo portan los hombres, y que es responsable del desarrollo masculino. La investigacion posterior, que
en principio se presuponia iba a ser rapida, ha experimentado, sin embargo, avances no tan significativos. “Es posible que el desconocimiento de la existencia e
importancia de los microARN haya sido la causa de la dilacién en este campo”. Asi estas moléculas, que afectan a distintos genes e intervienen en numerosos
procesos del desarrollo vital, suponen un campo de estudio amplio y, segun los investigadores, con muchas posibilidades.
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