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L a investigacion biomédica se ha beneficiado grande-
mente del desarrollo de modelos animales transgeéni-
cos. Los primeros utilizados fueron ratones transgénicos en
cuyo genoma se insertaron genes humanos, con ello fue
posible hacer investigaciones mas adecuadas en organis-
mos vivos que en células cultivadas in vitro.

El desarrollo de estas tecnologias permite disponer en la
actualidad de otros modelos de mamiferos transgénicos
tales como ratas, conejos, cerdos, animales vacunos, perros
y gatos.

Algunas enfermedades como la fibrosis quistica tienen
modelos en el raton y el cerdo,* pero dada la lejania genémi-
cade estas especies con el genoma humano, estos modelos
no presentan todas las manifestaciones que se encuentran
en los humanos.

Por otra parte, es dificil que los roedores sean un modelo
adecuado para enfermedades en las cuales se altera la
funcién cerebral, como la de Alzheimer o la de Huntington. Por
esta razén es importante el desarrollo de modelos transgéni-
cos en animales genéticamente mas cercanos a los huma-
nos. Es asi como se han desarrollado monos Rhesus trans-
génicos;? mas recientemente, en estos mismos animales se
cuenta con un modelo de la enfermedad de Huntington.®

Sasaki y colaboradores,*un equipo perteneciente a siete
instituciones japonesas, han alcanzado un logro extraordi-
nario: han generado en un primate no humano, el mono titi
Callisthrix jacchus, un modelo transgénico en el cual el gen
integrado es transmitido a la descendencia por la linea
germinal, 6vulos y espermatozoides. Al cruzar entre si esta
descendencia es posible obtener por primera vez cepas de
primates transgénicos. El modelo es interesante no solo por
la cercania genética con los humanos sino también por el
hecho de que los titi alcanzan la madurez sexual en un afio,
tienen un periodo de gestacion de solo 144 dias y una
hembra puede tener hasta 80 descendientes y con frecuen-
cia algunos son gemelos.

Los investigadores* emplearon animales obtenidos natu-
ralmente o mediante fertilizacion in vitro y en ellos inyectaron
el gen que codifica para la proteina verde fluorescente, GFP
por sus siglas eninglés, y observaron que este gen reportero

se expreso6 en todos los animales obtenidos naturalmente,
mientras que solo lo hizo en 70 % de los obtenidos por
fertilizacion in vitro.

Sasaki y colaboradores* siguieron la descendencia de
estos animales transgénicos hasta su madurez sexual y de-
mostraron la presencia del transgene en los gametos, évulos
y espermatozoides, obteniendo descendencia transgénica.

Un hallazgo aun mas extraordinario fue que uno de los
machos transgénicos fue el padre de un neonato transgéni-
co que nacié en buenas condiciones. Este logro abre la
puerta para el establecimiento de colonias de primates no
humanos transgénicos.

Este modelo tiene un complemento en la reciente obten-
cion en primates de células troncales embrionarias obteni-
das mediante transferencia nuclear de células somaticas en
macacus Rhesus®y en el logro de células troncales pluripo-
tentes inducidas obtenidas de células de la piel de sujetos
humanos adultos, sin la participacién del gen Myc, lo cual
implicaba un riesgo potencial de transformacién maligna en
estas células.®

Reviste interés mencionar que el grupo de investigado-
res que ha logrado la transmisién en la linea germinal en
primates no humanos transgénicos, también habia informa-
do previamente la recuperacién de lesiones medulares en
monos titi mediante el trasplante de células troncales o
progenitoras neuronales procedentes de humanos.’

Si bien los monos titi transgénicos son un modelo expe-
rimental muy Util en biomedicina, presentan algunas limita-
ciones ya que son primates del Nuevo Mundo y los primates
del Viejo Mundo, como los macacus Rhesus, son genética-
mente mas cercanos a los humanos.

Por otra parte, esta investigacion debe estar normada
bajo estrictas regulaciones de naturaleza bioética aplicables
a toda experimentacion con animales, particularmente las
que implican modificaciones reproductivas.

A pesar de sus limitaciones, es incuestionable que el
logro de Sasaki y colaboradores* ofrece posibilidades de
notable interés como un modelo para el estudio y el desarro-
llo de potenciales tratamientos de enfermedades actualmen-
te incurables en los humanos.
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