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Investigadores espanoles identifican
causa geneética de la infertilidad

El equipo liderado por la Universidad de Salamanca
determina el origen de la pérdida de la funcion ovarica

Pablo Alvarez

Relevante hallazgo referido a
una enfermedad que afecta al |
por ciento de las mujeres, y que
causa esterilidad por la pérdida
prematura de la funcién del ova-
ro.

Un equipo liderado por el Con-
sejo Superior de Investigaciones
Cientificas (CSIC) y la Universi-
dad de Salamanca ha hallado una
causa genética de la insuficiencia
ovirica prematura (POF por sus
siglas en inglés), una patologia
que suprime la funcién ovirica
afos antes de la menopausia.

Los resultados del trabajo han
sido publicados en las revistas
«The New England Journal of

Medicine» y «Human and Mole-
cular Genetics». Demuestran, por
vez primera, que la mutacién en el
gen STAG3, que provoca una pér-
dida de la funcion de la proteina
que codifica, es la causante de
trastornos en la fertilidad humana.

Los cientificos espafoles han
identificado una region en el cro-
mosoma 7¢21 relacionada con la
insuficiencia ovdrica prematura en
una familia consanguinea de
Oriente Medio.

En colaboracion con investiga-
dores estadounidenses y franceses,
han llevado a cabo la secuencia-
cion masiva del exoma —fraccién
del genoma que codifica las pro-
teinas— de dos hermanas de esta

familia, una sana y la otra estéril.
Asi lograron identificar una pérdi-
da de una sola base en el gen del
complejo de cohesinas STAG3, lo
que provoca una proteina trunca-
da prematuramente y sin funcion.

«Nuestro trabajo permite rela-
cionar causalmente mutaciones en
un gen de la familia de las cohesi-
nas con la infertilidad humana.
También muestra, por primera vez
en humanos, que la POF y la
azoospermia, una alteracion que
impide la produccién normal de
espermatozoides, son probable-
mente las dos caras de la misma
enfermedad genética», explica
Alberto M. Pendds, investigador
del CSIC en el Centro de Investi-
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Elena Llano y Laura Gémez-Herna

gacion del Cancer (mixto del
CSIC y la Universidad de Sala-
manca), donde dirige su propio la-
boratorio.

La demostracién de que la mu-
tacion en STAG3 es la causante de
la enfermedad se ha llevado a ca-
bo gracias a la generacion de rato-
nes mutantes en este gen. El and-
lisis de las hembras reveld que, al
igual que en las mujeres afectadas,
la ausencia de STAG3 provoca la
enfermedad. En estudios anterio-

res, los investigadores habian de-
mostrado, también en ratones, que
genes pertenecientes al complejo
de las cohesinas meidticas produ-
cen distintos grados de infertilidad
en el ratén.

«Ahora, el andlisis de este ratén
deficiente en STAG3 nos ha per-
mitido corroborar que es un cau-
sante de la esterilidad femenina y
un candidato muy robusto de la in-
fertilidad masculina», apostillé
Pendis.



