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LOSs EJES CROMATIDICOS EN EL DESARROLLO DE LA MEIOSIS

Sandra G6mez A.* y Fernando Tapia P.*

RESUMEN

En los eventos clave de la meiosis intervienen estructuras cuya funcién aparente es la de mantener la arquitectura
cromosémica mediante interacciones establecidas con el ADN: el Complejo Sinaptonémico (CS) y los Ejes Cromatidicos
(ECs). Acerca del CS, las referencias son abundantes y existen varias revisiones. Por el contrario, en relacion con los ECs
hasta ahora sé6lo se han reconocido algunos de sus constituyentes principales como las proteinas Cor 1 (M, = 30,000), SC1
(M, = 170,000), SC2 (M, = 135,000) y Topo Il. Debido a que la similitud y concomitancia entre el CS y los ECs s6lo es
transitoria, la intencion de este trabajo es hacer hincapié sobre aquellas investigaciones que sitGan a los ECs como
componentes estructurales del cromosoma y que evidencian la separacion estructural y funcional de estos complejos
proteicos, resaltando a la vez las estrechas relaciones que guardan entre si y las funciones que, a la luz de los recientes
hallazgos, les han sido asignadas.
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ABSTRACT

Inthe key events of meiosis, several structures are involved, whose apparent function is to maintain chromosomal architecture
through established interactions with DNA: the synaptonemic complex (SC) and the chromatid cores (CCs). References and
reviews of SC are extensive and numerous. To the contrary, regarding to CCs, only some of their main components such as
proteins Cor 1 (M =30,000), SC1 (M_=170,000), SC2 (M, = 135,000) and Topo Il have been identified. Since the similarity
and concomittance between SC and CCs is only transitory, the aim of this work is to emphasize the studies that consider CCs
as structural components of the chromosome, presenting evidence of the structural and functional separation of these proteic
complexes, and also emphasizing the close relationships between them and their functions which, in light of recent findings,
have been assigned to them.
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INTRODUCCION

En eventos clave de la meiosis como el alineamiento, el
apareamientodeloscromosomashomologosylosaltosniveles
derecombinaciéngenéticaqueéstosexperimentan, intervienen
estructuras cuyafuncién—atinnodel todoesclarecida—parece
serlade mantenerla arquitectura cromosémica mediante
interaccionesentreel propio ADNyconproteinasnohistonicas,
lo cual no so6lo permite alcanzar nuevos arreglos que
proporcionen estructuras de soportey/oanclajeen estadios
especificos dentrodel proceso meidtico, sino que participen
ademas como armazonesquefacilitenlaaccion dediferentes
enzimas con el fin de que se realicen con éxitolos complejos
procesosantesmencionados. Hoydia,sondoslasestructurasde
caracterproteico quellaman poderosamentelaatencion de
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genetistasy citogenetistas, mismas que hansido objeto
denumerosasinvestigacionesenorganismoseucarioticos
inferioresysuperiores: el Complejo Sinaptonémico (CS)
ylos Ejes Cromatidicos (ECs).

La participacion de ambas estructuras en estadios
particularesdel procesomeiéticoestafueradediscusion;
sinembargo, las funciones especificasde cadaunayla
relacion que podrian guardar entre si, ain no estan
definitivamente aclaradas. Cabe aquisenalarel hecho
dequeel CSfuedescritoporvezprimerahacemasde
40anos!existiendo,en consecuencia, mayorcantidadde
datos acerca de su origen, morfologia, composicién
bioquimica, ultraestructura, funcioneseinclusosobresu
estabilidady conservacion evolutivade organismos muy
diversos?, razones porlas cualeslosestudiosde CShan
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encontradoaplicacionesendiversasareasdelacitogenética®*.
Porotraparte,los ECsfueronreportados casi2oafiosméastarde
ynoobstantelaexistenciadeliteraturasobrelosmismos, éstase
halimitadoen general aaspectosdescriptivos™ysonpocoslos
estudiosypropuestasacercadesuorigenysupapelenel proceso
meiodticol® 3, En consecuencia, laintencién deestetrabajoes
sintetizar la informacion generada en torno a los ECs, su
reconocimientocomocomponentesestructuralesdel cromosoma,
haciendo énfasis sobre su participaciéon en la meiosis y la
relacibonqueguardanconotrosconstituyentesdelnicleomeidtico,
todoenlaperspectivade presentarel altoorden estructural y
din&dmicadel cromosomameio6tico. Enestetrabajose utilizan
lostérminosejescromatidicosesperandoqueseaunaafortunada
traduccion al espanol y que ésta se incluya en el lenguaje
citogenéticocomun.

DescuBrIMIENTO DE LOS ECs

Aliniciodelos70’slos analisisbioquimicos yde microscopia
electronicaindicaban la existencia de ciertas proteinas no
histonicas quede maneraaxial seasociaban aloscromosomas.
Entoncesselesdesignécomofibraaxial (corefiber)**'5, puessu
apariencia era la de una fibra o de un eje que corria
longitudinalmente a todololargo delas cromatidas delos
cromosomas metafasicos, tanto mitoticos como meioticos.
Posteriormente, la constancia detales estructuras severifico
empleando diferentes técnicas de impregnacion y fueron
descritasenadelantebajolosnombresdeunidadesdefibra (unit
fibers)!*yandamios (scaffold)?; ynoobstante queel analisis
detalladobajo el microscopio electrénicodemostrabaquelos
cromosomas mitoticoslibresdehistonasexhibianunhalode
ADNrodeandounaregion centralenformadeejeyarreglosde
tiporadial delasfibras decromatina®?’, paraddjicamentelos
ECsnofueronconsideradosenel primermodeloestructuralde
loscromosomasmitdticos, puesalgunosautoreslosinterpretaban
como un mero artefacto de tinciéon y manipulacién en las
técnicasempleadasen el analisis cromosomico®°,

Actualmente, sin embargo, los anélisis ultraestructurales
muestran con detalle la organizaciéon de los cromosomas
metafsicosendondelashebrasdecromatina,conplegamientos
de al menos entre 50-110 kilobases de ADN (10-30 um de
longitud), estin unidasaproteinasnohistonicas queformana
los ECs en cromosomas en mitosis®*2°, Por otrolado, los
estudioscitogenéticos, principalmenteaquéllosdondeseutiliza
impregnacién argéntica, confirmanla presenciadelos ECs
tantoen cromosomasmitéticos comomeiéticosdegrupostan
diversos como mamiferos, plantas y varias especies de
saltamontes®'32:-25 (Figura 1). Deestaforma, el modelo de
organizacion cromatidicalazosradiales/ECsen cromosomas
condensados,adecuado acromosomas mitticosymeioticos,
comienzaatenermayoraceptacion®® (Figura2).

ComprosICION DE Los ECs

La caracterizacion de las proteinas que participan en la
constitucion de los ECs ha resultado una tarea bastante
complicada, puesalgunaspuedentraslaparseconlasproteinas
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Figura 1. Nacleos en diploteno de rata. Las flechas delgadas sefialan los
ejes cromatfdicos. Las flechas gruesas sefialan bivalentes claramente
desinaptados. XY = par sexual. Impregnacion con plata amoniacal.

propias del CS o estar asociadas a ellas. Sin embargo, si
consideramos quelos ECs mit6ticos (andamios) son enlo
general correspondientes con los ECs meiéticos (ejes), los
datossuministradosen esteapartado paralaestructurayla
composiciondelosprimeros podrian sertambién validos para
los ultimos. Los ECs mit6ticos —cuya masa total es
aproximadamente el 2% de la masa cromosémica total—
consistendedos proteinas principales,laSC1(M, =170,000)
ylaSC2 (M, =135,000), ademas de algunas menores?®. La
Topoisomerasallesotroconstituyenteimportante delos ECs?’
ysupresenciadaindicios delafuncién delos mismos, pues
comoesconocidolaTopolIldesempenaunpapelimportanteen
ladisyuncion delas cromatidas hermanas en cromosomas
mit6ticos?®2°, deaqui que se propongauna funciéon similaren
el ntcleo meiodtico®?L La concentracion de Topo IT en
asociacion conlos ECs durantediacinesis es consistente con
suparticipacion enlacontraccion cromosémica®?. Inclusose
hapropuestoquepuedeserlaresponsabledelaresolucionde
entrelazadocromosomico (interlocking) queocurre duranteel
apareamientodeloscromosomashomélogos®ytenerunpapel
importanteenlageneracionderompimientosdehebradobleenel
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Figura 2. Modelo de organizaci6én cromatidica lazos radiales/ECs
propuesto por Rufas et al. (1992).

iniciodeloseventosderecombinacion mei6tica®. Otra proteina
bien caracterizadaeslaCor1(M, =30,000),componentedelos
ECsenloscromosomas en profase meiotica cuya funcion se
relacionaconlacohesiondelascromatidashermanas®.

Encuantoalaestabilidadymantenimientodelaestructurade
losECs, sehasugerido que interacciones metaloproteicas,
involucrando al Cu?*6al Ca?*,juegan un papel primordial, ya
quesuquelacion conducealadisociacion deestosejesyaun
desdoblamiento completo del ADN?°. Los ECs mitoticos
aisladossonestructuralmenteestablesbajociertascondiciones,
apesardeextensasdigestiones con nucleasasyextraccionde
proteinashistonicas®®. Caracteristicassimilares parecen estar
presentes enlos ECs meidticos, yaque después de extensas
digestionesdel ADN conamortiguadoresalcalinos,suestructura
apareceintactayremarcablementevisibleluegodeimpregnacion
consalesdeplata,descartandoseasilaparticipacion del ADN
durantelaimpregnacion®. Enefecto,laafinidad delos ECs por
lassolucionesargénticas fue puestade manifiestoen diversos
sistemas, entrelos queseincluyeron cromosomasmitoticosde
roedoresdeycélulashumanasanalizadosmediantemicroscopia
oOptica, estableciéndoseasiunmétodoaltamentereproducible®.
Sereportotambién queel componente principal delos ECses
una proteinanohisténica, hechoquehasido corroboradoen
investigaciones posteriores'22:22:37-40 Porotra parte, es poco
probablelaparticipacion decomponentes nucleolaresenla
estructuradelos ECs, yaquelostratamientoscon ARNasano
impidenlaimpregnacion especificadelosmismos®*’.

ASPECTOS MORFOLOGICOS DE LOS ECs

Los aspectos morfologicos de los ECs han sido abordados
empleando dos metodologias comunes en los estudios
citogenéticos. Laprimeraincluyelaextension decromosomas
libresdehistonasylaobservacién enmicroscopiaelectronica
pormediodelacual seapreciandosejes muyelectrodensos, uno

porcromaétida, queseconectanal cinetocoro®!2134-43, Algunas
regionesdentrodelosejes seaprecian semejantesaunared
compacta, mientras que enotras, cada eje parece constituirse
asuvezpordosomasfibrasdelgadas,sugiriendo portantoque
setratadeunaestructuracomplejasumamentedinamica'?42,

Lasegundainvolucralavisualizacion delos ECs utilizando
tincionesargénticasen cromosomasintactos,endondesodloes
posibledetectarlaformalineal dedichasproteinas®. Estatiltima
tiene la ventaja de la observacion in situ de cromosomas
integrosprescindiendodelmicroscopioelectrénico; sinembargo,
laresoluci6nalcanzadaseencuentraenellimitedelamicroscopia
optica*2. Alafecha,ambossistemassehan complementadoy
permiten un mejor entendimiento delos arreglos que estas
estructuras experimentan alolargo delos ciclos celulares
mit6ticos ymeioticos.

ReLaciON ECs/CS
Losestudioscitogenéticosqueempleanimpregnacionargéntica
muestran que durantela profase meiotica, el CSylos ECsse
presentanensubestadiostemporalyespacialmenteseparados.
Cabepuntualizaraqui queloselementos del CSsesintetizan
denovoen cigoteno/paquiteno, esdecir,durantela profase
temprana“®*, en tanto que los constituyentes de los ECs se
aprecian a partir de subestadios profasicos tardios como
diplotenoydiacinesis alcanzando sumejorrepresentacionen
loscromosomas en metafase. Lo anterior condujo asuponer
quelos ECstendrianfuncionesparticularmenteimportantesen
laprofasetardiayespecialmente en metafase'>. Noobstante,
en estudiosrecientes donde se aplican modernas técnicas
inmunofluorescentes (FISH), evidencian quelosconstituyentes
del CS y de los ECs convergen temporalmente en estrecha
asociacionduranteel paquitenotardio/diplotenotemprano®. El
usodeanticuerpospoliclonales contraproteinasdefusionrevela
quelaCor1estapresenteenlosejestemporalmentedesapareados,
en los dominios laterales del CSy en los ejes cromatidicos
cuando éstos se separan en diploteno®®. Considerando estos
hallazgos, seha propuestoquelaproteinaSyn1(M, =125,000)
del CS seacompana en forma paralela porla proteina Cor1
(M, =30,000) delos ECs y que la pérdida de la primera
coincide conlaseparacion deloshomologosendiploteno,en
tantoquelaCor1permaneceasociadaalascromatidashermanas
(particularmenteacentuadaen el par X-Y enlos mamiferos)
hasta metafase I, mediando la cohesién de las cromatidas
hermanasysuadecuadaco-segregacion en anafase 354045,

Recientemente*® se ha encontrado que dos anticuerpos
policlonales anti-topoisomerasa Il reaccionan conlosCSsde
espermatocitos de gallo, en donde la Topo II aparece
preferentementelocalizadaenelbordeexternodeloselementos
laterales (ELs) del CS en paquiteno. Sin embargo, durante
diploteno, cuando los ELs se han separado, la marca aparece
directamente sobre los ELs y no lateralmente a los mismos,
sugiriendoquelos ECsdealgunaformaserelacionanconlosELs.
Asimismo, otrasinvestigaciones'*hanreveladoqueméasalladel
paquiteno,los ELsnopersisten puessefragmentanyse pierdeny
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que los ECs detectados en diploteno estan directamente
relacionadosconlosELs,quiza comocomponentesestructurales
de estos tltimos, siendo el incremento en la condensacion
cromatinicayladesorganizacion delos ELs,lo que volveria
visiblesalos ECsluegodelaimpregnacion conplata.

Otraevidenciaqueapoyalarelacion entrelos ECsylosELs
surge delos estudios sobrelas transformaciones del CS en
diploteno*’,en donde,empleandomicroscopiaelectronicase
apreciaqueel CSsefragmentadurantediploteno. Loshuecos
entretalesfragmentosaparecen ocupadosporhebrasdelgadas
impregnadasdeplataqueresultandelatransformaciéndelos
ELsy se especula que tales hebras pueden ser estructuras
semejantealos ECs. Hallazgos similareshan sidoreportados
enunaespecievegetal'.

Tomando en cuentatodo este conjunto deevidencias, seha
propuesto quelosejesdelas cromatidas hermanas pueden
asociarse durante leptotenoy cambiar sulocalizacién en
cigotenoparapromoverelcorrectoalineamientoyapareamiento
deloshomologosdurante paquiteno. Segiin esto, laestructura
delos ECs sufriria una compactacion concomitante conla
condensacion cromatinicaatravésdelaprofasel,endondelos
ECsasociadosactuarian comounandamio paralasproteinas
especificasdelos ELs, esdecir, existiriauna especiede anclaje
yliberaciondelos ELsenlaestructuradelos ECs®.

Aunqueelinvolucramientodelos ECsenlaestructuradelos
cromosomasmeiodticosendiploteno esevidente,almomento
nohaypropuestassuficientemente clarassobresusrelaciones
conloselementosdel CSnidelanaturalezadelasmismas?-4’.
Decualquiermodo,laideaacercadelos ECs,actuandocomo
soporte paralaformacion deloselementoslateralesdel CS,
resultamuyatractiva. Porotraparte,los analisis citogenéticos
muestranqueestasestructurascompartenalgunascaracteristicas
morfoldgicas; ambas pueden observarse como ejes axiales,
distribuidasentodololargodel cromosomaenasociaciéon con
los cinetocorosyregiones organizadoras delnucleolo.

Envistade quelas caracteristicas pueden crear confusion
durante el analisis microscopico, es necesario también
mencionar ciertos aspectos que permiten diferenciarlas con
claridad. Asi, espacialmente el CS es compartido porlas dos
cromatidashermanas, ocupandounsitiointermedioyenuna
posicionlateral,entantoquelos ECsaparecenindividualizados
yenunaposicion central enrelacion acadacromatida. Deesta
manera,s6lohayun ECporcrométida, mientrasqueexisteun
elementolateral del CS porcadapardecroméatidashermanas
asociadas®® (Figura3).

CONCLUSIONES

Eldescubrimientodelosejes oandamios cromatidicos, tanto
mitoticoscomomeidticos, ylaseriede estudiosdequehansido
objeto, corroboranlaopiniéngeneralizadaacercadelaenorme
dinamicaycomplejidad deloscromosomas comoestructuras
portadorasdelainformacion genética. La propuesta deun
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Figura 3. Representacion esquematica de los ECs y del CS.

modelocromosémico quelasincluya, facilitalacomprension
sobresucomportamientoyestabilidad,yenel casodel niicleo
meiotico, ofrecelaoportunidad deentenderdeun modomas
integrallos cambios conformacionalesdelaampliaseriede
proteinas que constituyen tanto alos ECs como al CSy sus
interacciones, quedandopordefinirlaextensiondesusfunciones
como estructurasindividuales, pues en algunos casos éstas
parecenenmascararse.

Lacomprension deestosfenomenosofreceralaposibilidad de
interpretarladinamicadelnticleomeiéticonoséloentérminos
de cambiosen el propio ADN, sino también delasdrasticas
modificacionesenlosmismosmediadasporotrosconstituyentes
macromoleculares, las proteinas, ylaparticipacionde éstasen
eventos clavedel proceso meiotico.

Finalmente, se establece quelastécnicas deimpregnacion
argénticaaplicadassobreespermatocitosen preparacionesde
extendido bidimensional, se presentan como una opcién
confiable, rapida, reproducibley econémica que facilitan en
granmedida el estudio deestructuras centralesen el analisis
citogenético actual (v.g. CS y ECs), pues permiten una
observaciondetallada delasmismasaunbajolaresoluciondel
microscopio 6ptico*®. En efecto,laformacionyladistribucion
dequiasmasendiploteno,lamorfologia del bivalente sexual,
asicomolospatronesdesinapsis/desinapsisylaidentificacion
deeventosdeinterferenciadecruzamientosonsoloalgunasde
las caracteristicasapreciables conrelativafacilidad luegodela
aplicacién deestasmetodologias.
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