TEMA DE REVISION

MECANISMO DE LA FECUNDACION HUMANA

RESUMEN

Se realiza una revision actualizada respecto a los conceptos actuales basados en la biologia
del desarrollo temprano (hoy combinando conocimientos de biologia celular y genética
molecular), de una forma accesible y haciendo consideraciones desde la ciencia bésica
para sus implicaciones con la clinica. El trabajo se desarrolla dividiendo el mecanisme de
Ia fecundacidn humana en varias fases, con fines didécticos: la activacion espermatica, Ia
incorporacicn del esperma hacia el citoplasma del évulo, la activacion metabdlica del dvu-
lo, la formacion de los prontcleos, la migracidn de los prondcleos, y la iniciacion de la
primera divisidn celular y el desarrollo inicial. Asi mismo, se hace algunas consideraciones
especiales en relacion con el mecanismo de regulacion epigenética en el desarrollo tempra-
no y algunas implicaciones del desarrollo bioldgico en la cuestion terminaldgica cientifica

que identifica estas etapas.

Palabras clave: Mecanismos de la fecundacion, gametos humanos, espermatozoide, dvulo,

epigénesis.

ABSTRACT

We do an updated revision in regards to the cur-
rent concepts of biology-based early develop-
ment (combining knowledge of cell biology and
molecular genetics), in an accessible way and
considering implications of basic science on
clinical practice. Didactically we divide the
mechanism of human fertilization in several
phases: sperm activation, incorporation of the
sperm in the ovum cytoplasm, metabolic acti-
vation of the ovum, pronuclel formation, pro-
nuclei migration, and initiation of the first cel-
lular division and initial development. Some
special considerations are also done regarding
the mechanisms of epigenetic regulation in
early development, and some implications on
biological development in scientific names
identifying these sfages.

Key words: Fertilization mechanisms, human
gametes, sperm, ovum, epigenesis.

INTRODUCCION

Hace casi diez afios que aparecio
un articulo interesante sobre el
mecanismo de fertilizacién en la
Revista Peruana de Ginecologia y
Obstetricia'® . El propésito funda-
mental de este trabajo es una
puesta al dia en algunos conoci-
mientos al respecto.

Alaluzdelagenéticay la biologia
molecular, se ha podido compren-
der cada vez mejor el proceso de
la fecundacién. Una cuestion im-
portante sobre la génesis de un ser
humano es que la fecundacioén no
es un evento que surja en un solo
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un momento, sino un proceso lar-
go en el tiempo y molecularmente
complejot®¥.

La biologia de la reproducciony la
biologia del desarrollo han utiliza-
do muchas herramientas de biolo-
gia celular, genética y biologia
molecular para poder comprender
mejor la fecundacion humana. La
fecundacion podria ser definida
como el proceso que culmina en
la unién de un nucleo espermatico
conel nlcleo del évulo, dentro del
citoplasma activado del dvulo.
Para que esto ocurra adecuada-
mente, algunos otros eventos de-
ben de acontecer®:
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e Activacion espermatica.

e Incorporacién del esperma ha-
cia el citoplasma del 6vulo, lo
cual incluye la uniény fusion de
las membranas plasméticas del
6vulo y el espermatozoide.

e Activacion metabdlica del 6vu-
loy la iniciacién del primer ci-
clo celular.

e Formacion de los prontcleos y
fusion nuclear.

o Migracion de los prontcleos, lo

que permite la unién genoémica.
o [niciacion de la primera division

celular y el desarrollo inicial.
Ademas, existen mecanismos de
regulacion epigenética, descu-
briéndose cada vez mas molécu-
las producidas en las trompas que
son indispensables para el desa-
rrollo ulterior a la fecundacion del
ovulo por el espermatozoide. Esto
es, sin estas moléculas no es po-
sible que un cigoto alcance su
desarrollo a un embrion. En medi-
cina reproductiva esto es bien co-
nocido, ya que si la maduracion en
el laboratorio de un 6vulo resulta
fallida, se recomienda hacer un
cocultivo con células de la trom-
pa, loque crea las condiciones mas
parecidas a las fisiolégicas para el
desarrollo del cigoto.

Hay que partir del conocido hecho
de que tras un eyaculado de un va-
ron fértil, entendiendoentonces que
existan un minimo de 20 millones
de espermatozoides por mililitro
eyaculado y un minimo de 3 mL
eyaculados, no mas de 200 esper-
matozoides llegaran al tercio exter-
no de la trompa de Falopio para in-
tentar interactuar con el 6vulo. Por
otro lado, es conocido actualmente
que el tamano del foliculo tiene re-
lacién con la calidad del bvulo, y esto

tienerepercusiones paraque se pro-
duzca o no la fecundacion. El liqui-
do folicular tiene varios agentes que
pueden inducir la quimiotaxis de los
espermatozoides, entre ellos la pro-
gesterona (que podria tener enton-
ces una significacion clinica su uti-
lizacion en ciclos de medicinarepro-
ductiva); pero, muy probablemente
noesel principal agente quimiotéc-
tico'®.

EVENTOS ESPERMATICOS

Si bien es muy importante una
serie de eventos espermaticos para
que se dé el proceso de la fecun-
dacién, ellos no ocurren de mane-
ra aislada, sino siempre en comu-
nicacion con el dvulo. Sesabe que
la matriz extracelular del cumulus
odphorus (estructura tnica de los
oOvulos de mamiferos superiores) es
esencial no solo para la ovulacion,
sino también para todo el proceso
de la fecundaciéon'”’.

La capacitacion es necesaria para
el desarrollo de la habilidad de la
reaccion acrosomicaen mamiferos.
Durante lainteraccion de los game-
tos, la reaccion acrosémica induci-
da por el cimulus oéphorus, es un
prerrequisito para que el esperma-
tozoide pase la zona pellcida, se
funda con y penetre al vulo®. La
P4 (progesterona) secretada por las
célulasdel cimulus, es un cofactor
importante para que ocurra este
evento de exocitosis. La reaccion
acrosomica resulta de la fusion en-
tre las membranas acrosomal exter-
nay celular, que llevan a la exposi-
cion de la membrana acrosomal in-
terna. La unién de agonistas (P4 o
laglicoproteina ZP3) areceptores de
la membrana plasmatica activa se-
nales intraespermaticasy vias enzi-
maticas relacionadas con lareaccion
acrosdémica.
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Entre las moléculas descritas
como receptores espermaticos po-
tenciales se incluye las proteinas
ZP (de zona peliicida), proteina Gi/
Goy receptores de tirosinaquinasa.
Los receptores espermaticos para
Pa estan pobremente caracteriza-
dos, excepto un receptor parecido
a GABAA. La reaccion acrosomica
promovida por ZP (y P4) estd me-
diada por un incremento obligato-
rio en la concentracion de calcio
intracelular, que aparece primero
en el segmento ecuatorial del
acrosoma y se esparce por toda la
cabeza. Los canales iénicos de la
membrana plasmatica relaciona-
dos con la entrada de calcio son
operados por una despolarizacion
de la membrana plasmatica y
fosforilaciones proteicas mediadas
por la proteinaquinasa Cy una pro-
tefna tirosinaquinasa . Parte del
incremento del calcio intracelular
puede ser debido a la liberacion
del calcio almacenado, a través de
canales dependientes de IP3y
cAMP. Ademas, la activacion de la
adenilato ciclasa y la fosfolipasa
C incrementan el calcio intra-
celularyestimulan la actividad de
PLA2y la despolimerizacion de la
actina, llevando a la fusion de las
membranas.

En la zona peltcida de los mami-
feros se encuentran varias glico-
proteinas importantes para los
eventos de reconocimientoy adhe-
sion celulares. Estas glicopro-
teinasson la ZP1, ZP2y ZP3, sien-
toesta (iltima la méas estudiada''?’.
Los residuos de carbohidratos de
las glicoproteinas ZP tienen un rol
clave en este paso temprano de la
fecundacién. Laimagen de lazona
peltcida a la microscopia electré-
nica ofrece una apariencia de una
especie de malla. ZP2 y ZP3 tie-



nen filamentos, ZP1 entrecruza
estos filamentos como una malla
tridimensional y ZP3 actiia como
un receptor del espermatozoide.
La union especifica de una espe-
cie de espermatozoide a la zona
peltcida es mediada por una mo-
lécula (galactosil transferasa) en la
superficie de la cabeza del esper-
matozoide, que une el oligo-
sacarido de unién O de la ZP3 a
una proteina tirosinaquinasa''’.
Una vez localizada la unién, ocu-
rre en el espermatozoide la reaccion
acrosomal. La ZP3 funciona como
molécula de adhesién y como
secretagoga para la exocitosis
acrosomal'’?, Se ha encontrado 30
000sitios de uniénen laZP3. Esto
sugiere una unioén compleja, en la
que participan multiples recepto-
res en la superficie del espermato-
zoide, sugiriéndose cada vez mas
que se trata de moléculas de la fa-
milia del complemento expresadas
a nivel de membrana'*®,

La familia de glicoproteinas ZP ha
sidoampliamente estudiada desde
las década de los 80's, en modelos
de raton, y extrapolados sus resul-
tadosalos seres humanos. Sinem-
bargo, parece ser que otras espe-
cies de mamiferos (entre ellas los
seres humanos) producen unacuar-
taglicoproteina de esta familia, una
ZP41419 que estaria involucrada
junto con la ZP3 en la activacion
espermatica y la induccién de la
reaccién acrosomal‘’®.17.18  De
aqui que noestén claros estos even-
tos aun en seres humanos, requi-
riéndose un mayor estudio al res-
pecto'!®, Esta serie de hechos,
entre otros, ha hecho que se cues-
tione seriamente si el modelo de
raton es adecuado para el estudio
de las fallas en la fecundacién y
extrapolarlas a seres humanos®??
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Al completarse la reaccion acroso-
mica, se liberan enzimas (como la
acrosina, una proteasa tripsino de-
pendiente, y la neuraminidasa)
que causan lisis de la zona pellci-
da'?!, teniendo importancia para
ellolaactividad del proteasoma es-
permatico®@?,

Antes de continuar, es importante
aclarar dos aspectos que tienen
relevancia para la clinica, Por un
lado, ya se ha mencionado |a baja
proporcion de espermatozoides que
alcanzan el tercio externo de la
trompa, aludiendo por tanto a su
buena motilidad. Sin embargo, es-
tudios recientes muestran que mas
de 75% de los espermatozoides de
hombres fértiles notiene capacidad
de interactuar con la zona peltci-
da®® . Esto tiene repercusiones im-
portantes en entender lo que signi-
fica lafertilidad ola infertilidad, asi
como en los estudios de analisis
seminal. Por otro lado, varones
oligospérmicos, a pesar de tener
glicoproteinas ZP normales, tienen
interacciones defectuosas con la
zona peltcida, por lo que cada vez
se recomienda mas que si acuden
a tratamientos de medicina repro-
ductiva, no se pierda tiempo y di-
nero en inseminacion y ni siquiera
en una fecundacién in vitro, sino
que se llegue directo al ICSI**,

INCORPORACION DEL
ESPERMATOZOIDE HACIA
EL CITOPLASMA DEL OVULO

La incorporacion fisica del esper-
matozoide hacia el citoplasma del
ovuloocurre simultaneamente con
la activacion del 6vulo y la reac-
cién cortical. Al fundirse el esper-
matozoide con el oolema (mem-
brana del évulo) se da origen a la
singamia, es decir, al englo-
bamiento del espermatozoide en

el ovulo. Un grupo especifico de
moléculas es relacionado con un
anclaje tipo integrina entre ambos
gametos, para que se dé la fu-
sion@® | sugiriéndose también que
puede estar mediada por molécu-
las con actividad de metalo-
proteinasa'®®. Esto no estd total-
mente estudiado, teniendo la
fertilina un papel importante atin
por definir. Los microfilamentos de
actina se ensamblan en la corteza
del dvulo, evento fundamental
para laincorporacion del esperma-
tozoide, cuyo estudio se sugiere
cadavez en modelos de primate y
no en modelos de raton?” .

ACTIVACION METABOLICA
DEL 6vuLO

Los 6vulos son células metabo-
licamente quiescentes. La uni6n
del espermatozoide y el dvulo ini-
cia una cascada de eventos que
transforman esta célula quiescente
en una metabdlicamente muy ac-
tiva, dindmica, animada: el cigoto.
Aunque hay todavia opiniones muy
diversas sobre la manera precisa
como estoocurre, esta claroque en
todos los sistemas de fecundacion
unaelevacion de las concentracio-
nes del calcio intracelular es el
mensajero principal en la comuni-
cacion de la sefal de activacion,

Un mecanismo para esta elevacion
de las concentraciones de calcio
podria ser la entrada de calcio ex-
tracelular, luego de interaccion
entre integrinas del 6vulo con
ligandos para estas proteinas, en
la membrana del esperma, como
lafertilina®®, aunque podrian es-
tar involucrados otras moléculas,
como P-selectina, receptores Fc y
moléculas CD por parte del évulo,
asi como algunas otras especificas
por parte del espermatozoide.
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Alternativamente, el espermatozoi-
de podria activar al 6vulo también
por la inyeccion directa de una pro-
teina derivada del esperma, la
oscilina®, Sin embargo, se insiste
que no seria esta proteina sola, sino
acompafiada de otra serie de even-
tos que permita que contintien osci-
laciones de calcio, entrando hacia
el 6vulo, que en los mamiferos pue-
de durar hasta varias horas®®’,

Si bien laactivacién del évulo se da
inicialmente por entrada de calcio,
el comoestasenal inicia el desarro-
llotempranonoesclaro®” . Recien-
temente, se ha puesto atencién al
papel de la fosforilacion de protei-
nas tirosinaquinasas®®?, ya que se
conocealgunasreacciones quimicas
que llevan a la activacion de una
proteinaquinasa de 42 kDa, llama-
da ERK/MAP (de mitogen activating
protein)®¥ que finalmente lleva a
la destruccién de laciclina del MPF
(de M-phase promoting factor).

La sintesis inicial de proteinas esta
dada por el mRNA del 6vulo, como
mecanismo de control, y este con-
trolespaciotemporal de la expresion
del mRNA es esencial para un gran
numero de procesos®*'. Estos pro-
cesos, resultado final de la fecun-
dacién, incluyen la recuperacion del
numero diploide de cromosomas, la
variabilidad genética dada por la
recombinacion meidtica, la determi-
nacion del sexo cromosémico y ge-
néticoyel inicio de lasegmentacion.

La membrana plasmatica del ovo-
cito se vuelve impermeable para
otros espermatozoides, gracias a la
reaccién cortical, en donde secreta
granulos que digieren proteo-
Iliticamente sitios de union esperma-
tica, alterando la cubierta del ovu-
lo. Tal vez, el mejor entendido blo-
queo rapido de la polispermia es el
rapido bloqueo eléctrico, en donde

laaperturade canales ionicos resulta
en una inversion del potencial de
membrana, loque previene lafusion
adicional de otros espermatozoides.

FORMACION DE LOS PRONUCLEQS
Y FUSION NUCLEAR

El esperma entra al dvulo con un
nicleo altamente condensado, in-
activo, y también muchos évulos
estan en realidad en un arresto con
cromosomas meiéticos condensa-
dos; la fecundacion permite la con-
densacion y remodelacién de los
genomas parentales. En el esperma
de mamiferos, el nicleo es modifi-
cadodurante laespermiogénesis, de
tal forma que las tipicas proteinas
cromosomicas histonas son reduci-
das por protaminas, lo que permite
un empaquetamiento del ADN en
una conformacion superheli-
coidal®, EI ADN paterno se une a
las histonas maternas y otras protei-
nasy es cubierto por una nueva en-
voltura nuclear de origen materno,
que tiene laminas nucleares y com-
plejos de poro nuclear. Este paso es
crucial, ya que si no se ensamblan
adecuadamente los complejos de
poronuclear con lasldminas nuclea-
res, el transporte nucleocito-
plasmico no se llevaadecuadamen-
teylafecundacion es bloqueada®®® .

Lafecundacion se completacon una
sefalizacion por la unién genémica.
En mamiferos, los prontcleos no se
funden durante la interfase: los pro-
nucleos adyacentes se separan por
unrompimientonuclearen la prime-
ra mitosis y los cromosomas paren-
tales se mezclan cuando se alinean
en la placa metafésica del primer
huso mitético. Como consecuencia,
los eventos de la fecundacion de
mamiferos se inician durante la se-
gunda meiosis y no estan comple-
tos hasta la primera mitosis.
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MIGRACION DE LOS PRONUCLEOS
Y UNION GENGMICA

Luego de la incorporacion exitosa
del esperma al évulo y la activa-
cién de éste, y coincidente con la
formacion de los pronucleos, un
nuevo sistema de motilidad se
ensambla dentro del 6vulo fecun-
dadoy su organizacion es dirigida
por el centrosoma del espermato-
zoide recientemente introduci-
do®”, El aster del espermatozoi-
de es una estructura de micro-
tubulos organizada tridimensional-
mente de formaradiada, organiza-
da por el centrosoma, que se en-
cuentraadyacente al prontcleo. El
aster del espermatozoide tiene tres
funciones importantes descritas:

o SU crecimiento subyacente a la
corteza del 6vulo guia al esper-
matozoide hacia el centro del
ovulo,

o cuando el extremo distal de los
microtdbulos dindmicos se une
al prontcleo del évulo, da lugar
a unasubitayrapidatransloca-
cion hacia el centro del aster del
es permatozoide, y

e |2 elongacion continua de los
microtibulos del aster mueve
ahoraa los prontcleos adyacen-
tes hacia el centro del évulo.

Sin embargo, el papel del aster
durante la fecundacion no debe ser
sobreenfatizado; algunas formas
de fallas en la fecundacion pare-
cen ser debidas a defectos en la
organizacion o funcionamiento del
aster®® . La y-tubulina del
centrosoma del espermatozoide
atrae numerosas proteinas mater-
nas, especialmente y-tubulina
materna y proteinas del aparato
mitético nuclear®® , Esta transfor-
macion del centrosoma del esper-
matozoide como precursor inacti-



vo hacia un centro organizador de
microtibulos, reproduce el centro-
soma del cigoto. Se ha descrito que
es crucial la integridad del esper-
matozoide en orden a tener un
centrosoma paterno integro, para
que se puedan dar posteriormen-
te de una forma adecuada las di-
visiones mitéticas poscigéticas“” .

Siguiendo la migracion y unién de
los prontcleos, el centrosoma se
duplica y separa para llegar a ser
a futuro los dos polos del primer
huso miético. EI ADN va a la
replicacion durante la interfase, y
unanueva cascada de eventos que
regulan el ciclo celular lleva a la
iniciacién de la primera division y
el desarrollo temprano.

Al completarse lameiosis |1 del bvulo
que permanecid en arresto en dic-
tioteno, se expulsa también el se-
gundo cuerpo polar. En esta etapa
ocurre la integracion gendmica, es
decir, la mezcla de cromosomas
paternos y maternos. En todos los
mamiferos noexiste unacariogamia
(fusion de ambos pronucleos), por
lo que no se forma un nucleo diploi-
de verdadero con el cigoto.

MECANISMOS DE )
REGULACION EPIGENETICA
TRAS LA FECUNDACION

La biologia molecular, en afios re-
cientes, ha aportado muchos da-
tos, con relacion a sustentar el
hecho biolégico que un cigoto no
tiene toda la informacion necesa-
ria para desarrollarse adecuada-
mente hasta un ser humano, a lo
largo de todo el programa de de-
sarrollo y desde los estadios mas
tempranos'#! 42!,

Parael desarrollo durante el perio-
do preimplantatorio, existen mu-
chos factores en las trompas que

- ¥
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son absolutamente necesarios e
indispensables para que se pue-
dan dar de forma adecuada los
estadios tempranos del desarrollo
del producto de la fecundacion.

Un ejemplo de la importancia de
factores epigenéticos que influen-
cian el desarrollo mas temprano,
es el de los aminoacidos como
moduladores. Algunos de los
estimuladores mas potentes del
desarrollo embrionario son la tau-
rina y la glicina, sugiriéndose que
su papel es mucho mas amplio que
solo el de sustratos metabdlicos.
Una posibilidad de su mecanismo
regulador podria ser a traves del
pH, (pH intracelular)**'.

Por otra parte, es muy fuerte la
evidencia de que, en el desarrollo
preimplantacional dentro del
tracto femenino, las células gene-
ran su ATP (la molécula que alma-
cenay provee energia por excelen-
ciadentrode lacélula), a partir de
sustratos presentes en el oviducto
y en fluidos uterinos“*’.

Laevidenciaexperimental acumu-
lada también indica que factores
de crecimiento de origen materno
se relacionan con la regulacion de
desarrollo preimplantacional*®’. Al
parecer, los factores de crecimien-
to estarian mas relacionados con
la segunda parte del desarrollo
preimplantacional (formacion del
blastocistoy su desarrollo) que con
la primera parte (division celular).
La expresion de oncogenes espe-
cificos puede ser parte de las vias
de sefalizacion iniciadas por los
factores de crecimiento.

También, hay evidencia que la re-
gulacion del pH, si bien esta dado
por mecanismos de transporte i6-
nico a través de la membrana del
cigotorecién formado, también es

bad |
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cierto que esto depende de con-
centraciones de iones y sustratos
presentes en el fluido del oviduc-
to, evidenciando aquf también la
participacion materna'“’.

La evidencia crece cada dia mas
alrededor de este tema. Hoy es
bien conocido que la trompa tiene
un papel crucial al generar un mi-
croambiente que potencia las po-
sibilidades de fecundacion, inicio
de las primeras divisiones celula-
resy la misma implantacion. Tan-
to los gametos como las primeras
células post-cigéticas expresan hor-
mona liberadora de gonadotropina
(GnRH) y hoy ya se ha demostrado
también que la GnRH extrahipo-
talamica presenteen el oviductotie-
ne unrol paracrino/autocrinosustan-
cial en las primeras fases del desa-
rrollo més temprano” .

LA CUESTION TERMINOLOGICA
Un término que surge inmediata-
mente al hablar sobre la fecunda-
cion es el de ‘embrion’, por lo que
se hace alguna consideraciones
desde los hechos cientificos.

Embrion es una palabra que
etimolégicamente viene del griego
embryon, de en (prefijo que signi-
fica dentro de) y bryein (hinchar,
crecer, germinar o brotar) y que da
aentender la idea que surge en si-
gloXVIl de un ente preexistente que
solamente ‘crece’ o ‘se desarrolla’
dentro del Gtero de la madre. De
hecho, la palabra como tal no exis-
te antes del siglo XVII. La raiz es
profundamente historica. En la
época actual, embrion tiene otro
significado, muy claro para la em-
briologia, que dice que se trata de
un “Término que se refiere al de-
sarrollo humano en las etapas ini-
ciales de la diferenciacién. Por lo
general el tecnicismo no se emplea
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1
parareferir al producto de lafecun-
dacion sino hasta la segunda se-
mana, después de formado el dis-
co embrionario bilaminar"*“®. De
aqui que haya aparecido el neolo-
gismo de ‘pre-embrion’, para de-
nominar al conjunto de estadios
previos a que apareciera el disco
embrionario bilaminar. Contrario a
lo que se ha expresado muchas
veces, no quiere decir que al ha-
blar de pre-embrién se diga que no
esté vivo, que sea una cosa, que
no sea humano, o que no sea me-
recedor de respeto por una digni-
dad intrinseca (que este tema ya
no es de corte biolégico, sino filo-
sofico, en el marco de la bioética
como una ética aplicada).

Por otro lado, el significado que
se puede denominar como ‘técni-
co’ o ‘cientifico’ ofrecido por la
embriologia, es desconocido por la
mayoria de la gente, quien no en-
tiende precisamente eso. El dic-
cionario, por ejemplo, recoge los
significados que se atribuye a las
palabras por la mayoria y, en con-
senso, y en el caso de embrion, la
Real Academia Espafola lo defi-
ne como un “servivo en las prime-
ras etapas de su desarrollo, desde
la fecundacion hasta que el orga-
nismo adquiere las caracteristicas
morfologicas de laespecie.// 2. En
la especie humana, productodela
concepcidn hasta fines del tercer
mes de embarazo""?,

La moderna embriologia, que ha
incorporado datos de la biologia
del desarrollo y de la genética
molecular, a tal punto que parecie-
ran inseparables, deja claros algu-
nos datos que son relevantes para
este debate® . Primero, que lue-
go del proceso de la fecundacién
hay un cigoto, este cigoto se divi-
de Ilamandose cada célula resul-

-

tante un blastémero, hasta el es-
tadiode morula, desdelos 16 has-
ta los 64 blastémeros, aproxima-
damente. Asi llega al utero, para
luego formar el blastocisto, con un
numero aproximado de 100 célu-
las y una cavidad central (blas-
tocele). Luego de ello, se formara
lamasa celular externa (trofoblasto
o trofoectodermo, que dara origen
a la placenta y otras membranas
extraembridnicas), que rodea a la
masa celular interna (embrio-
blasto, un grupo de 20 a 30 célu-
las que originara el embrion, ya
que el sufijo ‘blasto’ habla de una
célula precursora, inmadura). Por
esto, a todos los estadios previos
a la aparicion del embrién se les
denomina colectivamente como
un ‘pre-embrién’. Visto asf, se tra-
taria mas bien de unarealidad bio-
logica, mas alla de una cuestién
meramente terminolégica o
eufemistica. Otros datos recientes
apoyan la idea de que pre-embrion
y embri6n son dos realidades bio-
l6gicas distintas'®". Ademas, se
acota algunas cosas, clarificando
que un cigoto corresponderia a la
entidad biologica que surge des-
de el contacto de los gametos has-
ta antes de la singamia; asumien-
doque uncigotonoes unembrion,
el cigoto no requeriria de muchas
protecciones que se le dan hasta
ahora (tal vez por ello, algunos la-
boratorios de centros de medicina
reproductiva han optado por tomar
como criterio para la criopre-
servacion precisamente que se
encuentren en estado de pronu-
cleos, y asi evitar la consideracion
ética de tener embriones
criopreservados)®?’,

Sinembargo, la ESHRE (European
Society for Human Reproduction
and Embryology) cuenta con una
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declaracion de ética respecto del
estatus del embrion, adoptandoel
término de ‘embrion
preimplantacional’ , por motivos
socioculturales mas que biologi-
c0s®¥. Luego de exponer el desa-
rrollo biolégico que se da luego de
una fertilizacién in vivo (no nece-
sariamente igual al que se da in
vitro), la declaracién dicen que
“Sin embargo, para evitar confu-
sién y terminologia especial, la
cual puede llevar a incertidumbre
en la mente publica, y con el co-
nocimiento que hay muchas otras
definiciones para la entidad que
resulta de la fertilizacién durante
el desarrollo hacia el feto, hemos
decidido utilizar el término genéri
code 'embridn’, el cual serefieraa
las etapas de la fertilizacion a la
formacion del disco embrionario”.

El debate respecto a esta cuestion
es muy amplio, y deberia encami-
narse cada vez mas a la objetivi-
dad de los hechos biolégicosy a la
reflexion filosofica adecuada sobre
los mismos. Tal vez el futuroinme-
diato en este sentido vaya a enca-
minarse al analisis profundosobre
ladignidad del pre-embrioén, El fu-
turo lo dira.
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