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Regeneracion (reconstitucion) animal

Empecemos con los términos y limites de esta nota: “[...] ‘regeneracion’ como el término aplicado al
reemplazo de un dnico tipo de células parenquimatosas por la multiplicacion de las sobrevivientes de la
misma clase, y ‘reconstitucion’ que denota el mas complicado y altamente coordinado reemplazo de un
tejido, érgano o parte, en los cuales el reemplazo concierne a mas de un tipo de célula”'. No trataremos
del eterno higado devorado y regenerado de Prometeo, ni de las reconstituidas cabezas de la Hidra de
Lerna que Heracles tuvo que cortar. Tampoco del reemplazo de células envejecidas, dafnadas o des-
prendidas, ni de la renovacion celular fisiolégica. Trataremos de la reconstitucion, de como una réplica
suplanta una estructura perdida. Hecha esta aclaracion, y como el término reconstitucion no se impuso,
seguimos usando regeneracion en su lugar.

La capacidad de regenerar 6rganos y tejidos complejos de los mamiferos es casi nula comparada
con la que tienen las hidras, pdlipos de agua dulce, que miden 5-20 mm de largo, las planarias, gusanos
planos de vida libre, de 3.2 a 25.4 mm de largo, caracoles, crustaceos, salamandras y lagartos. Los
mamiferos, si pierden un dedo, parte de una oreja, o células miocardicas deben conformarse con una
cicatriz fibrosa.

Avristoteles dice, en el 350 a.C.: “Algunos afirman que el mismo fendmeno se observa en las ser-
pientes y en los pichones de golondrina, en otras palabras, dicen que si usted le saca los ojos a una
serpiente estos crecen de nuevo. Mas aun, que las colas de saurios y serpientes, si se cortan, creceran
de nuevo™. Plinio el Viejo dice, en el 77 o 79 d.C.: “La cola de un lagarto o una serpiente, si se corta,
crecera de nuevo™. Aristoteles y Plinio, haciéndose eco de una creencia popular, no hicieron ningun
experimento.

En 1680, 1600 afios después de Plinio, vuelven sobre el tema Melchisedech Thevenot (¢ 1620,
1621?~1692) y Claude Perrault (1613~1688) quienes, auspiciados por la Académie des sciences de
Paris, realizaron una serie de observaciones sobre la regeneracion de las colas de lagartijas, pero poco
escribieron sobre ellas*. En 1712, René Antoine Ferchault de Réaumur (1683~1757), conocedor de las
creencias populares, observd y publico con ilustraciones sus metodicos experimentos sobre la regene-
racion de patas, antenas y pinzas de cangrejos de rio y de mar, y de bogavantes (langostas con pinzas
grandes)®.

Abraham Trembley (1710~1784), ginebrino, tutor de los hijos de Lord Bentinck, noble inglés y holan-
dés, en La Haya, despierta una furia regeneradora cuando en 1740, en un pdlipo de agua dulce (Hydra),
que cree descubrir, encuentra que si lo divide longitudinal o transversalmente, en dos o0 mas partes,
cada una de ellas origina otras tantas réplicas perfectas.

Trembley, entusiasmado con sus experimentos, comunica los resultados a su sobrino, Charles Bon-
net (1720~1793), otro entusiasta naturalista, quien le aconseja comunicarse con Réaumur. Bonnet, a los
17 afhos, se habia animado a escribir al renombrado Réaumur, y tuvo éxito. Trembley sigue el consejo.
Réaumur le contesta y le pide algunos pdlipos, Trembley se los manda por correo; la primera vez los
polipos llegan muertos, selld los tubos con lacre, luego tapa los tubos con corcho, llegan vivos. A los
pocos dias, en abril de 1741, Réaumur repite los experimentos de Trembley en la Académie des scien-
ces®. Los experimentos fueron pronto el comentario de todo Paris, y luego de Europa (Fig 1). Trembley
repartia pdlipos a quien se los pidiera, naturalistas y aficionados, para que repitieran y confirmaran
sus observaciones. La Royal Society de Londres en 1742 conocié de sus experimentos por una carta
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que Gronovius, un médico de Leiden, envié a ' HISTORIAE POLYPORUM.

un miembro de la sociedad, por un resumen Suppl. ages b o
en francés presentado por Lord Bentinck, que 7 ' %
P.H.Z tradujo al inglés, y porque Réaumur los
divulgd en el prefacio del sexto volumen de
su Mémoires pour servir & 'histoire des insec-
tes™®. Trembley recibio la Copley Medal de la
Royal Society en 1743; recién en 1744 publica
su libro Mémoires, pour servir a I'histoire d’'un
genre de polypes d’eau douce, a bras en forme
de cornes, en Leiden. El lector curioso puede
consultarlo en: http://books.google.comv.

En 1766 se observa que las planarias son
también capaces de reproducir réplicas cuan-
do se cortan en cualquier sentido y en varias
partes. Pronto se convierten en preciados obje-
tos de interés para Darwin, Faraday y Thomas

Hunt Morgan'. También en buenos ejemplos T T TG R e = o5

para simples docentes que deben dar clases ) } o
Fig. 1.— August Johann Roésel von Rosenhof. Lamina

sobre regeneracion. N° 81 de Historie der Polypen und anderer Wasse-

Spallanzani es el gran investigador de la rinsecten (1755).
. - . Rosel von Rosenhof (1705-1759) naturalista, minia-
regeneracion animal; en 1768 publica su obra turista y grabador aleman, con la Hidra mitica en

sobre la regeneracion animal titulada Prodromo mente quiso saber cuantas cabezas podia regenerar
el polipo (Hydra) y produjo pélipos con numerosas

di un opera da imprimersi sopra le riproduzioni cabezas y pies. En: www.bewie.de: 4/3/2013.

animali. Los estudiosos que llegaron a la obra

sostienen que Spallanzani en 1766, en una carta a Bonnet, el sobrino de Trembley, se extiende mucho
mas que en el libro en los detalles de sus experimentos de amputacion de partes de lombrices, de
antenas y cabezas de caracoles, de colas de renacuajos y miembros de salamandras. La carta es
accesible'.

Todas estas asombrosas observaciones estan tefiidas por la pretérita y agria oposicion entre prefor-
mistas y epigenetistas: “[...] donde preformacion implicaba el despliegue de una estructura ya presente
y epigénesis la de adquirir estructura y diferenciacion en un sistema ostensiblemente sin estructura,
como se pensaba en el huevo: Ahora que se conoce que el huevo esta altamente estructurado a nivel
molecular, la antitesis carece de sentido”'2. En el huevo, y en las células, no hay organismos en minia-
tura sino informacién codificada en el ADN (preformada), pero la expresion de los genes esta regulada
e interpretada (epigénesis).

A estas noticias del pasado agregamos algunas novedades. Dos mamiferos tienen la capacidad de
regenerar tejidos complejos, son dos ratones. El ratdn Murphy Roths Large (MRL) una cepa encontrada
en 1999, es capaz de “regenerar cartilago, piel, foliculos pilosos y miocardio con casi perfecta fidelidad y
sin cicatrices”, se lo llama también raton de Spallanzani'®. Al ratén espinoso africano Acomys si lo agar-
ran de la cola escapa desprendiéndose de la piel que la cubre, luego la regenera por completo, y como
el MRL, regenera agujeros en las orejas sin cicatriz, con piel con foliculos pilosos glandulas sebaceas,
dermis, y cartilago™. La biologia celular de la regeneracion ha sido objeto de una revision reciente'®

Como los naturalistas de antafo, los bidlogos actuales no dejan de afadir tintes filoséficos a sus ob-
servaciones y laboriosos experimentos. A Hydra se le atribuye inmortalidad. En 1998, Daniel E. Martinez
comunica que para determinar el envejecimiento en la Hydra vulgaris estudi6 los indices de mortalidad y

La figura puede verse en color en www.medicinabuenosaires.com
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el reproductivo durante 4 afios, tiempo suficiente para que esta Hydra muestre signos de envejecimiento
(Drosophila melanogaster vive 30 dias). Los indices de mortalidad fueron muy bajos y no declinaron los
reproductivos. Por lo tanto, concluye: “Hydra pudo escapar al envejecimiento y podria ser inmortal”'.
Pero ¢Cual es la razon de este fendmeno? La razén parece ser la indefinida capacidad de renovacion
de las células madres, y uno de los impulsores de esa continua renovacion es el factor de transcripcion
FoxO, relacionado con el aumento del promedio de vida y resistencia al estrés de moscas y gusanos,
y asociado a una firma genética (mutacién individual, pasajera, arrastrada por la deriva genética) en
humanos de longevidad excepcional'’. Martinez, ademas del factor FoxO, incluye como de particular
interés en el fendmeno la familia de proteinas Hsp70, proteinas del shock térmico®. Los genes codifica-
dores de FoxO como de Hsp70 son comunes a los seres vivos, se conservaron a lo largo de millones de
anos de evolucion, y los comparten la Hydra vulgaris y el Homo sapiens sapiens.

Las esperanzas despertadas por la medicina regenerativa renovaron el interés en la reconstitucion
0 regeneracién de érganos: instituciones e investigadores disponen de cuantiosos recursos. Los inves-
tigadores fortifican cada articulo que publican, y cada pedido de subsidio, con una frase que insiste en
el deseo esperanzado que sus hallazgos se apliquen al hombre. Esperamos que entre esos deseos no
se encuentren ni la juventud eterna ni la inmortalidad. La literatura nos ha dado suficientes ejemplos de
inmortales desdichados.

Juan Antonio Barcat
e-mail: jabarcat@yahoo.com.ar
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