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Figura 1. El pro-
ceso de meiosis.
Figura tomada
de https://www.
genome.gov/es/
genetics-glos-
sary/Meiosis
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Esta publicacién fue revisada por el co-
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cias de Morelos.

odos venimos de una primera

célula formada por un evento de

fecundacion, es decir de la fusion
de dos células: un 6vulo que viene de
nuestra madre y un espermatozoide
que viene de nuestro padre. Estas
células transmiten nuestro patrimonio
gendémico, portado en nuestros cromo-
somas (estas entidades microscopicas
que contienen nuestros genes) de una
generacion a la otra, mezclando el patri-
monio genémico de nuestros padres.

Aunque tengamos los mismos padres,
¢qué hace que todos los hermanos o
hermanas tengan rasgos distintos? La
respuesta estd en un proceso llamado
meiosis - del cual se originan tanto los
6vulos como los espermatozoides. Este
articulo trata sobre el descubrimiento y
el funcionamiento de la meiosis.

Antes de que se formen el 6vulo y el es-
permatozoide existe una divisién celular
muy peculiar que permite reducir a la
mitad el nimero de cromosomas de las
células que participan en la fecundacion.
La etapa de divisién del nimero de cro-
mosomas se conoce como meiosis. En
griego peiwolg [meidsis] quiere decir
‘disminucién’. Cuando se
fusionan los dos gametos (el 6vulo y el
espermatozoide), la nueva célula fusio-
nada (conocida como el cigoto) hereda
el nimero propio de cromosomas de la
especie. La mayoria de las células del
cuerpo humano (células somdticas), con-
servan 46 cromosomas de generacion
en generacion. En la especie humana,
la division meidtica que ocurre en los
testiculos del padre genera espermato-
zoides con 23 cromosomas a partir de
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una célula que poseia 46 cromosomas.
Igualmente, en los ovarios fetales de la
madre hay células que realizan la mei-
osis para formar sus 6vulos. La fecun-
dacion restablece los 46 cromosomas en
el cigoto, que se multiplica en adelante
por mitosis (células clonales) formando
todas las células ‘somaticas’ de nuestro
cuerpo (Figura 1).

Uno podria pensar que un proceso tan
central para los seres vivos que se repro-
ducen sexualmente se descubri6 con rel-
ativa facilidad. Sin embargo, esto no fue
asi. Lo que comprendemos actualmente
se obtuvo gracias al trabajo de muchos
investigadores, trabajando con difer-
entes organismos. Acompafienme en un
viaje histérico para descubrir como se
alcanz6 este conocimiento.

¢Coémo se descubrié este proceso?

El ciclo de vida que alterna las genera-
ciones (Figura 2) es conocido desde 1851
gracias a la investigacion del citélogo
(bidlogo que estudia las células) Wilhelm
Hofmeister (1824-1877) que trabajé con
plantas basales como musgos y helechos
(Figura 3A). Hofmeister observd las
estructuras celulares de varios tejidos veg-
etales tefiidos con colorantes que permiten
observar sus constituciones al microscopio
optico. De sus meticulosas observaciones,
realizé una notable sintesis: todas las es-
pecies vegetales tienen alternacién de
generaciones. Varios bidlogos consideran
este descubrimiento uno de los mas impor-
tantes en la biologia fundamental del siglo
XIX, junto con la teoria celular y la teoria
de la evolucion. El ciclo vital se cumple
en todos los organismos con vida sexual:
animales, plantas y hongos que presentan
una gran diversidad de formas dentro de
cada especie (Figura 2). Este ciclo vital de
las especies sigue el orden cigoto, célu-
las somaticas, gametos, fecundacién por
fusion de dos gametos, cigoto. Sin embar-
go, Hofmeister no entendia como se trans-
mitian y donde residian los rasgos hered-
ables cuando se formaba un cigoto a partir
de la fusi6n de dos gametos y qué podia
crear esta diversidad entre individuos de
una misma especie.

La naturaleza y proceso de formacién de
los gametos motivé intensas investiga-
ciones citoldgicas desde el ultimo cuarto
del siglo XIX, mucho antes de saber que
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FIGURA 2. LA meiosis es central para la alternancia de generaciones en los organismos
con ciclo de vida sexual (hongos, plantas, animales). La meiosis permite la transicién dip-
loide (2n) > haploide (n) en el nimero de cromosomas de las células. El sexo celular no
necesariamente corresponde al género de los individuos. Por ejemplo, una misma planta
de maiz va a formar tanto gametos masculinos (en el polen, en la parte superior de la es-
piga) como femeninos (en el dvulo, que una vez fecundados se transformaran en granos).

cada cromosoma estd formado por una
molécula de ADN compactada y asociada
con varias proteinas.

En 1876 la meiosis fue descubierta y de-
scrita por primera vez en los huevos del
erizo del mar por Oscar Hertwig (1849-
1922) (Figura 3C) y a partir del 1883, el
citblogo Eduard Van Beneden (1846-
1910) (Figura 3E), estudi6 la fecundacién
en Ascaris megalocephala, un nematodo
parasito del intestino de los caballos, que
solamente tiene dos pares de cromosom-
as. Gracias a esta especie, donde pueden
reconocerse con facilidad los cromosom-
as individuales, van Beneden describi6 en
1888 cémo la meiosis reduce el niimero de
cromosomas antes de formar los gametos.
En 1890, August Weismann (1834-1914)
(Figura 3D), interpreté tedéricamente que
el nimero de cromosomas (conocido aho-
ra como diploide) de una célula somaética
tiene que partirse a la mitad durante la
fase reproductiva del ciclo de vida de los
organismos. La meiosis permite que se
forme un germoplasma (una célula con un
ndmero de cromosomas reducido a la mit-
ad, conocido ahora como haploide) antes
de formar los gametos. En las células ger-
minales (ahora conocidas como meiocitos)
que van a formar los gametos, el niimero
de cromosomas se reduce a la mitad me-
diante dos divisiones celulares sucesivas.
En general, el niimero de cromosomas de
células somaéticas diploides es par, mien-
tras el nimero haploide de cromosomas de
los gametos puede ser impar.

Debido a varios problemas técnicos de
observaciones microscopicas, la descrip-
ciéon de como se comportan los cromo-
somas en las diferentes etapas de la mei-
osis necesité mas de medio siglo (de 1876
a 1932) para entender claramente que las
diferentes etapas mei6ticas corresponden
a dos divisiones celulares sucesivas. Este
entendimiento progresivo del proceso
mei6tico a través de minuciosas observa-
ciones citolégicas coincide con el re-des-
cubrimiento en 1901 de las leyes de Gregor
Mendel (1822-1884) (Figura 3B) publica-
das en 1866. La disciplina que estudia la
transmisién de los caracteres heredados se
llama Genética. Casi concomitante, la te-
oria cromosomica de la herencia publicada

en 1903 por Theodor Boveri (1862-1915)
(Figura 3F) y Walter Sutton (1877-1916)
(Figura 3G) permiti6 relacionar los cromo-
somas con el material biolégico que trans-
mite la totalidad de los rasgos individuales
que se heredan (genes) entre generaciones.
Los cromosomas parentales se compor-
tan durante la meiosis como lo predice las
leyes de Mendel, segregdndose de manera
independiente uno del otro durante la for-
macién de los gametos, y reconstituyendo
un par de cromosomas homoélogos en el
cigoto.

En gran parte, la dificultad para interp-
retar las observaciones de las divisiones
meidticas en células germinales se gen-
erd porque los meiocitos han previa-
mente duplicado su material genético,
exactamente como el inicio de cual-
quier otra divisién celular (mitética).
Desde un punto de vista matemaético,
la divisién meiética corresponde a una
divisién por dos del nimero de cromo-
somas. Sin embargo, los mecanismos
biolégicos que realizan esta reduccion
cromosémica siguen los primeros pasos
de una divisién mit6tica, solo que se re-
alizan después dos divisiones sucesivas
en lugar de una. Asi, durante la meio-
sis, los cromosomas son duplicados (x2)
antes de ser divididos dos veces (/4).
Claramente, el proceso meidtico deriva
evolutivamente de un proceso mitético.
Ademas de esta adaptacion que realiza
dos divisiones sucesivas, las etapas ini-
ciales de la meiosis (profase I') presentan
también adaptaciones meidticas espe-
cificas en comparacion de una division
mitotica. La profase I de la meiosis es sin
duda la etapa mas dindmica de la vida
de una célula. Los cromosomas meioti-
cos entran en un frenesi de movimientos
para asociarse correctamente de dos en
dos antes de poder separarse de manera
equitativa durante la primera division
meidtica. La segunda divisiéon meiotica
se parece a una division mitotica: las
cromdtidas hermanas (que correspon-
den a las dos moléculas de ADN inicial-
mente duplicadas) se separan cada una a
un polo de la célula antes de que la célula
se divida. Estas dos divisiones celulares
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Figura 3. Los bidlogos esenciales para entender la reduccién del nimero de cromosomas
durante la meiosis. A, Wilhelm Hofmeister (1851, Alternancia de generaciones); B, Gregor
Mendel (1866, Leyes de transmisidn de los rasgos heredables); C, Oscar Hertwig (1876, Des-
cubrimiento de la meiosis); D, August Weismann (1890, Teoria del germen plasmatico de la
herencia); E, Eduard van Beneden (1886, Observacion de las dos divisiones meidticas); F, Theo-
dor Boveriy G, Walter Sutton (1903. Teoria cromosdmica de la herencia; H, Edmund Beecher
Wilson e I, Nettie Stevens (1905, Descubrimiento de la determinacion del género por los cro-
mosomas sexuales); J, Francgois Alfons Janssens (1909, Teoria de la chiasmatipie); K, Thomas
Hunt Morgan; L, Lillian Vaughan Morgan; M, Calvin Blackman Bridges; N, Herman Joseph
Muller; O, Alfred Sturtevant, (1926, en conjunto, Teoria del gen). Para el origen de estas fotos,

ver (1).

sucesivas forman cuatro células (una tétrada)
que contiene cada una la mitad del nimero de
cromosomas (23 en humanos). Estas tétradas
son las células que pueden diferenciarse en
gametos.

Los primeros citélogos que analizaron la mei-
osis estuvieron intrigados para saber cémo los
cromosomas homdlogos, siendo unidades mi-
croscopicas, podian asociarse con tanta pre-
cisién. En todas sus preparaciones citoldgicas,
se observaba la especificidad de asociacion
entre cada cromosoma grande y cada cromo-
soma pequefio. Ahora sabemos que cada cro-
mosoma paterno se asocia solamente con su
homodlogo materno. Durante la profase I de la
meiosis todos los cromosomas homdlogos se
reconocen y se asocian de manera selectiva
unicamente con su homélogo, para formar lo
que se conoce como los bivalentes.

En 1905, Nettie Stevens (1861-1912) (Figura
31) y Edmund Beecher Wilson (1856-1939)
(Figura 3H) descubrieron los cromosomas
sexuales que determinan el sexo biolégico,
en un insecto coledptero del género Tenebrio
y en varios insectos Hemiptera, respectiva-
mente.

Durante la meiosis en las mujeres (las cuales
contienen dos cromosomas sexuales iguales,
denominados XX) el alineamiento de los dos
cromosomas sexuales ocurre a lo largo de
toda su longitud. En los hombres, que con-
tienen los cromosomas sexuales X y Y, sus
cromosomas sexuales forman un bivalente
particular durante la meiosis, debido a que
estos no son de igual longitud. El cromosoma
Y es mds pequefio que el cromosoma X. Sin
embargo, sus asociacién y recombinacion en
su parte comun es necesaria para formar el bi-
valente sexual y la segregacion equilibrada en
las tétradas. La segregacion de un cromosoma
X 0'Y en los espermatozoides humanos es lo
que determina el sexo en su descendencia. En
la especie humana, los 6vulos no determinan
el sexo de los bebés (solo pueden llevar un
cromosoma X), mientras que los espermato-
zoides pueden contener un cromosoma X o
uno Y. Asi, los espermatozoides que tienen
un cromosoma Y, al encontrarse con un évu-

lo conteniendo el cromosoma X, determinan
que se formard un cigoto XY, produciendo
un hombre. Si el espermatozoide contiene un
cromosoma X, el cigoto resultante sera XX,
produciendo asi una mujer. Esta segregacién
aleatoria de los cromosomas X y Y en los
espermatozoides es el mecanismo biol6gico
que asegura que la cantidad de hombres sea
igual al nimero de mujeres en la poblacion
humana.
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Figura 4. llustracion de Janssens sobre un
quiasma, obtenido de su publicacién de 1909
‘La Theorie de la Chiasmatypie: Nouvelle in-
terprétation des cinéses de maturation”. Ce-
llule 25: 389-411.

Al estudiar los enormes cromosomas meioti-
cos de varias especies de tritones y salaman-
dras, claramente visibles bajo microscopia
optica, Francois Alfons Janssens (1863-1924)
(Figura 3J) descubri6é que, ademés de unirse,
los bivalentes intercambian porciones de bra-
z0s cromosomicos en sitios con forma de X
(letra griega ‘Ji’) a los que llamé quiasma
(quiasmata en plural). Sus observaciones e
interpretaciones correctas de los intercambi-
os de porciones de cromosomas homoélogos
durante la meiosis fueron publicados como la
‘teoria de la chiasmatipie’ en 1909 (Figura 4).

Gracias al citélogo Edmund B. Wilson (que
conocia la publicaciéon en francés de Jans-
sens), Thomas Hunt Morgan (1866-1945)
(Figura 3K), su vecino trabajando en la fa-
mosa Fly room (habitacion de las moscas)
de la Universidad Columbia de Nueva York,
interpret6 correctamente sus datos genéti-
cos usando la mosca de la fruta Drosophila
melanogaster (literalmente ‘amante del rocio
de vientre negro’) desde 1916. Thomas Mor-
gan, y su esposa Lilian (1870-1952) (Figura
3L), habian identificado en 1910 el primer
mutante espontaneo que afecta un gen (white
o w) cambiando el color de los ojos de esta
mosca de rojo a blanco, pero solamente en los
machos. La Drosophila, que puede producir
docenas de generaciones en un solo afio, fue
el modelo ideal para los primeros genetistas.
Este modelo permiti6 de entender las leyes
de transmisién de los genes y correlaciona-
rlos con la transmisiéon de los cromosomas,
porque Drosophila tiene solamente cuatro
pares de cromosomas incluyendo un cromo-
soma sexual. La observacién que solo los mu-
tantes w machos tenian ojos blancos permitia
de posicionar el gen white en el cromosoma
sexual X, y descubrir la herencia ligada al
sexo. Los estudiantes de Thomas H. Morgan,
Calvin Bridges (1889-1938) (Figura 3M),
Herman Miiller (1890-1967) (Figura 3N) y
Alfred Sturtevant (1891-1970) (Figura 30)
descubrieron rdpidamente como los genes son
alineados en los cromosomas como ‘perlas en
un collar’ y como los cromosomas de dos pa-
dres pueden intercambiar sus genes y formar
nuevas combinaciones a partir de sitios de
entrecruzamientos genéticos. Si los cromo-
somas de dos padres se comparan a collares
de perlas de diferentes colores, como blanco y
negro, existe descendientes que heredan col-
lares compuestos de grupos de perlas negras y
grupos de perlas blancas (Figura 5) para crear
una nueva combinacién entre cromosomas
homologos parentales (ahora conocida como
recombinacion intra-cromosémica). Depend-
iendo en donde se hace los puntos de entre-
cruzamientos (o ‘crossing-over” en inglés),
la composicion de los cromosomas formados
durante la meiosis corresponde a un mosaico
especial de distintos genes transmitidos entre
cada hermano.

Usando una coleccién de varios mutantes
obtenidos en Drosophila, Stutervant tiene la
brillante idea de usar la frecuencia de recom-
binacién entre mutantes para estimar la dis-
tancia entre los genes correspondientes y ma-
pear como se posicionan los genes uno al otro.
La unidad de distancia genética (el porcen-
taje de recombinantes) se le denomina centi
Morgan (cM) en homenaje a su tutor. Un cM
corresponde a 1% de descendientes recombi-
nantes. Asi desde 1913 se generan los prim-
eros mapas genéticos en Drosophila. Herman
Miiller se da cuenta que dos eventos de en-
trecruzamientos no son independientes y que
la aparicién de un entrecruzamiento en una
region del cromosoma da menos probabilidad
de formar otro entrecruzamiento en su vecin-
dad. Miiller llama este importante fenémeno
de la recombinacién meidtica como interfer-
encia entre entrecruzamientos en 1916.
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FIGURA 5. ILUSTRACION de Morgan sobre
el entrecruzamiento, obtenido de su libro ‘A
critique of the theory of evolution” 1916.
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Estas observaciones genéticas se revelan
como validas entre diferentes animales, plan-
tas y hongos en las décadas siguientes y son
generalizadas y validadas hasta en humanos.
En 1926 Morgan y sus estudiantes publican
el libro ‘La teoria del gen’ que explica como
los genes son alineados en los cromosomas y
como nuevas combinaciones genéticas y cro-
mosomicas se forman durante los procesos
de meiosis y fecundacién, explicando la di-
versidad y la unicidad de los individuos que
se reproducen de manera sexual. El papel de
la sexualidad celular fue claramente estable-
cido desde 1926: los genes son portados en
los cromosomas como perlas en un collar y
se pueden recombinar como lo habia notado
Janssens desde 1909 a nivel citol6gico. Asi el
proceso meidtico que genera gametos puede
crear la unicidad entre hermanos, es también
la fuente de la enorme diversidad observada
entre especies que usan la sexualidad como
modo de reproduccién.

En dos proximos articulos de La Ciencia,
desde Morelos para el mundo, explicaré los
avances esenciales que se realizaron entre
1926 - 1983 y desde 1983 hasta la actualidad.
Explicaré sobre los mecanismos que permiten
la formacién de estos entrecruzamientos a ni-
vel molecular y del ADN y qué implicaciones
médicas tienen estos conocimientos.

Para saber mas

Origen de las fotos: Todas las fotos vienen
de Wikipedia, excepto las de van Beneden
que viene de la Universidad de Lieja (ht-
tps://200.ulg.ac.be/vanbeneden.html, la de
Francois Alfons Janssens que viene de https://
en.geneanet.org/media/public/frans-jans-
sens-1863-1924-2-27977321, la de Calvin
Bridge que viene de Getty Images https:/
www.gettyimages.ca/detail/news-photo/
dr-calvin-bridges-of-the-carnegie-institu-
te-carrying-on-news-photo/515132994, la
de Thomas Hunt Morgan (https:/www.no-
belprize.org/prizes/medicine/1933/morgan/
article/) y de Herman Muller (https:/www.
nobelprize.org/prizes/medicine/1946/muller/
biographical/ ) que viene del sitio del Premio
Nobel. La foto de Alfred Stutervant viene del
sitio de Cold Spring Harbor https:/dnalc.cshl.
edu/view/16282-Gallery-11-Alfred-Sturte-
vant-1918.html.

Portal académico CCH-UNAM. Meiosis.
https://el.portalacademico.cch.unam.mx/
alumno/biologial/unidad2/meiosis/meiosis
CUAED/Bachillerato a Distancia — UNAM.
Meiosis. https://uapa.cuaed.unam.mx/
node/616

UAPA, Facultad de Medicina, UNAM. Meio-

sis.  https:/repositorio-uapa.cuaieed.unam.

mx/repositorio/moodle/pluginfile.php/2489/
mod_resource/content/6/UAPA-Meiosis/in-

dex.html

Esta columna se prepara y edita semana con
semana, en conjunto con investigadores mo-
relenses convencidos del valor del conoci-
miento cientifico para el desarrollo social y
econémico de Morelos.
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