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Introduccion General

El ajolote mexicano (Ambystoma mexicanum) es actualmente uno de los
organismos modelo mas importantes del planeta para estudiar regeneracion
compleja, genética molecular, medicina regenerativa, neurobiologia y evolucion
del desarrollo. Su capacidad para reconstruir extremidades completas, médula
espinal, cerebro, corazon y otros tejidos funcionales lo ha convertido en un modelo
experimental central en laboratorios de México, Europa y Asia.

El interés cientifico internacional sobre el ajolote aumenté enormemente después
de la secuenciacion parcial y posterior ensamblaje de su gigantesco genoma de
aproximadamente 32 gigabases, uno de los mas grandes conocidos entre
vertebrados.

Actualmente existen investigaciones relacionadas con:

e regeneracion de extremidades,
e plasticidad celular,

e edicion genética CRISPR,
e transcriptomica,

e neuroregeneracion,

e envejecimiento,

e reparacion de ADN,

e estabilidad cromos6émica,
e albinismo y pigmentacion,
e biologia del desarrollo,

e yconservacion genética.

Este documento recopila investigaciones cientificas internacionales, articulos
universitarios, tesis y proyectos académicos relacionados con el ajolote mexicano.




MEXICO

Universidad Nacional Autbnoma de México
(UNAM)

Regeneracion de Extremidades en Ajolotes
Institucion

Instituto de Investigaciones Biomédicas — UNAM

Tema principal

Reactivacion genética embrionaria durante regeneracion.
Resumen cientifico

Los investigadores mexicanos han demostrado que las células cercanas a una
amputacion sufren procesos de desdiferenciaciéon parcial y forman un blastema
regenerativo. Este blastema contiene células progenitoras capaces de reconstruir
tejidos complejos.

Las investigaciones indican que:

e se activan genes embrionarios,
e aumentan sefales morfogenéticas,
e Yy se reorganizan rutas moleculares asociadas con proliferacion celular.

Resultados importantes

e Formacion del blastema regenerativo.

e Reactivacién de programas embrionarios.
e Reconstruccion funcional de extremidades.
e Conservacion de organizacion anatomica.

Importancia cientifica

Estos estudios ayudan a comprender cdmo reactivar programas regenerativos en
mamiferos.

Link

https://Junamglobal.unam.mx/regeneracion-de-las-extremidades-en-ajolotes-por-
gue-ellos-si-y-nosotros-no/




Conservacion Geneética y ADN Ambiental
Instituciones

UNAM — Instituto de Biologia

Tema

Monitoreo genético de poblaciones silvestres en Xochimilco.
Resumen cientifico

Los investigadores utilizan ADN ambiental (eéDNA) para detectar presencia de
ajolotes sin necesidad de capturarlos fisicamente. El analisis molecular del agua
permite identificar fragmentos genéticos liberados por los organismos.
Resultados

e Confirmacién de colapso poblacional severo.
e Disminucién de diversidad genética.

e Identificacién de zonas criticas ecolégicas.

e Monitoreo no invasivo.

Importancia

El ADN ambiental representa una herramienta fundamental para conservacion
moderna.

Link

https://lunamglobal.unam.mx/la-unam-acude-al-rescate-del-ajolote/

Cinvestav y LANGEBIO

DNA Repair During Regeneration in Ambystoma mexicanum
Tema

Reparacion del ADN durante regeneracion acelerada.

Resumen cientifico

Este estudio mexicano investigb como el ajolote mantiene estabilidad genética
durante proliferacion celular extrema.

Los investigadores encontraron activacion de genes relacionados con:

e reparacion de ADN,



e estabilidad cromosomica,
e respuesta oxidativa,
e Yy control celular.

Resultados principales

¢ Reduccion de dafio oxidativo.

e Reparacion eficiente de rupturas genéticas.
e Proteccion contra mutaciones.

e Conservacion funcional tisular.

Importancia

Los mecanismos encontrados podrian ayudar a entender resistencia al cancer y
estabilidad regenerativa.

Link
https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/33295131/

ALEMANIA

Medizinische Hochschule Hannover

Ambystoma Mexicanum Bioregeneration Center
Tema principal

Regeneracion tisular y cicatrizacion.

Resumen cientifico

El centro investiga moléculas regenerativas producidas por el ajolote durante
reparacion tisular.

Uno de los descubrimientos mas importantes fue la enzima AmbLOXe,
relacionada con regeneracion y curacion acelerada.

Resultados

¢ Identificacibn de AmbLOXe.

e Estudios sobre reduccion de fibrosis.

e Andlisis de regeneracién cutanea.

e Desarrollo experimental de aplicaciones biomédicas.



Importancia
Podria conducir al desarrollo de terapias para mejorar cicatrizacion humana.
Link

https://www.mhh.de/klinik-fuer-plastische-aesthetische-hand-und-
wiederherstellungschirurgie/forschung/ambystoma-mexicanum-biogeneration-
center

AUSTRIA

AxoBrain Project

Proyecto Europeo de Regeneracion Cerebral
Instituciones

Research Institute of Molecular Pathology ERC Synergy Grant
Tema

Regeneracion cerebral completa.

Resumen cientifico

El proyecto busca mapear completamente el cerebro del ajolote y entender como
reconstruye circuitos neuronales después de dafio severo.
Metodologias

¢ Single-cell transcriptomics
e CRISPR perturbation

e Conectomica

e Multi-Gmica

e Live imaging

Resultados esperados

e Atlas neuronal completo.
¢ Identificacion de células regenerativas.
e Comprension de neurogénesis regenerativa.

Importancia

Aplicaciones potenciales en Alzheimer, Parkinson y lesiones medulares.



Link
https://cordis.europa.eu/project/id/101118739

PAISES BAJOS

Hubrecht Institute

Principles of Vertebrate Tissue Regeneration
Grupo

Otsuki Group

Tema

Principios universales de regeneracion.

Resumen cientifico

El laboratorio investiga como se organizan tejidos regenerativos y como las células
controlan forma, tamafio y estructura durante regeneracion.

Resultados

¢ |dentificacion de patrones regenerativos.
e Modelos de organizacion espacial.
e Estudios sobre control de crecimiento tisular.

Importancia
Intentan descubrir reglas universales aplicables a medicina regenerativa humana.
Link

https://www.hubrecht.eu/research-groups/otsuki-group/




REINO UNIDO

University of Edinburgh

Axolotl Regeneration Research
Tema

Envejecimiento, cancer y células madre.
Resumen cientifico

La universidad desarroll6 una colonia especializada de ajolotes para investigar
como mantienen estabilidad celular mientras regeneran tejidos complejos.

Resultados

e Estudios sobre resistencia al cancer.
¢ Investigacion sobre envejecimiento celular.
e Analisis de células madre regenerativas.

Importancia

Podria ayudar a comprender por qué el ajolote evita tumores agresivos durante
regeneracion intensa.

Link

https://www.ed.ac.uk/news/axolotl-lab-to-support-human-health-research

CRISPR Y GENETICA MOLECULAR

Application and optimization of CRISPR—Cas9-mediated
genome engineering in axolotl

Instituciones

Technische Universitat Dresden Max Planck Institute Vienna Biocenter
Tema

Edicion genética CRISPR en ajolotes.

Resumen cientifico

Los investigadores desarrollaron protocolos funcionales de edicion genética en el
ajolote utilizando Cas9 y ARN guia.



Resultados

e Mutaciones dirigidas.

e Insercion de proteinas fluorescentes.
e Knockout génico.

e Generacion de ajolotes transgénicos.

Importancia

Transformo al ajolote en un modelo moderno de genética experimental.
Link

https://www.nature.com/articles/s41596-018-0071-0

ALBINISMO Y PIGMENTACION

Identification of Mutant Genes and Introgressed Tiger
Salamander DNA in the Laboratory Axolotl

Tema
Genética del albinismo y pigmentacion.
Resumen cientifico

Los investigadores identificaron genes responsables de variantes pigmentarias y
analizaron lineas hibridas de laboratorio.

Resultados

¢ |dentificacion del gen TYR.

e Mutaciones asociadas al albinismo.
e Deleciones genéticas especificas.
¢ ADN hibrido de salamandra tigre.

Importancia

Ayuda a comprender genética pigmentaria y diferenciacién celular.
Link

https://www.nature.com/articles/s41598-017-00059-1




REGENERACION CEREBRAL

New insights into axolotl brain regeneration

Tema

Neurogénesis regenerativa.

Resumen cientifico

El estudio analiz6 cdmo el ajolote regenera regiones cerebrales funcionales.

Resultados

e Regeneracion del telencéfalo.
e Activacion de células madre neurales.
e Reactivacién de programas embrionarios.

Importancia

Potencial aplicacion en neurodegeneracion humana.
Link
https://www.nature.com/articles/s41684-022-01063-3

GENOMA Y EVOLUCION

Initial characterization of the large genome of the salamander
Ambystoma mexicanum

Tema

Caracterizacion del gigantesco genoma del ajolote.

Resultados cientificos

e Genoma de aproximadamente 32 Gb.

e Expansion masiva de elementos repetitivos.
e Conservacion de genes regenerativos.

e Intrones gigantes.

Importancia

Permitié el inicio de estudios modernos de transcriptomica y genética regenerativa.



Link

https://www.nature.com/articles/srep16413

NUEVAS INVESTIGACIONES
INTERNACIONALES

MEXICO — Universidad Autbnoma Metropolitana
(UAM)

Genomics and epigenomics of axolotl regeneration

Instituciones

Universidad Autbnoma Metropolitana Instituto Nacional de Cancerologia
Tema

Genlmica y epigenética regenerativa.

Resumen cientifico

Esta revision cientifica analiza como la transcriptémica, genémica y epigenética
participan en la regeneracion del ajolote.

Los investigadores describen que el gigantesco genoma del ajolote contiene:

e regiones repetitivas masivas,

e elementos moviles,

e secuencias regulatorias complejas,
e y control epigenético multicapa.

Resultados importantes

¢ |dentificacion de genes regenerativos especificos.
e Activacion transitoria de rutas embrionarias.

¢ Regulaciéon epigenética durante regeneracion.

e Cambios dinamicos de cromatina.

Importancia

La epigenética podria explicar la plasticidad celular extrema del ajolote.



Link

https://www.researchgate.net/publication/349592061_Genomics_and_epigenomics
_of_axolotl_regeneration

ALEMANIA — University of Regensburg

Cut and Paste: The Mexican Axolotl
Tema

Historia cientifica de la investigacion regenerativa.
Resumen cientifico

El articulo documenta la evolucién histdrica de la investigacién del ajolote desde el
siglo XIX hasta laboratorios modernos.

Resultados

e Introduccién del ajolote a Europa en 1864.

e Desarrollo de modelos regenerativos.

e Avances en injertos y embriologia.

e Consolidacion del ajolote como modelo experimental.

Importancia

El ajolote fue fundamental en el desarrollo historico de la biologia regenerativa.
Link

https://www.frontiersin.org/articles/10.3389/fcell.2022.786533/full

ALEMANIA — Humboldt Universitat Berlin

A histological study of normal and pathological limb
regeneration

Tema

Histologia de regeneracion normal y defectuosa.



Resumen cientifico

La investigacion comparo regeneracion perfecta y regeneracion patolégica
utilizando histologia avanzada y reconstruccion tridimensional.

Resultados

e Presencia de deformidades 0seas.

e Regeneracion incompleta en lesiones naturales.

e Diferencias entre amputaciones experimentales y dafio natural.
e Variabilidad anatdbmica regenerativa.

Hallazgo importante

La regeneracion del ajolote no siempre es perfecta.
Link

https://edoc.hu-berlin.de/handle/18452/25743

AUSTRIA — Universidad de Viena

Towards describing the steady-state of the motor-sensory
neuronal system in Axolotl

Tema
Sistema motor-sensorial y neurociencia.
Resumen cientifico

La tesis desarrolla herramientas experimentales para estudiar conexiones
neuronales y neuroplasticidad regenerativa.

Resultados

e Mapeo de circuitos neuronales.
e Estudio de actividad sensorial.
e Nuevos métodos neurocientificos.

Importancia
Contribuye a futuras investigaciones sobre regeneracion cerebral.
Link

https://utheses.univie.ac.at/detail/62354



CHINA — Ocean University of China

The genetic odyssey of axolotl regeneration: insights and
innovations

Tema
Genética molecular regenerativa.
Resumen cientifico

La revision analiza genes regenerativos, transcriptomica, CRISPR y comunicacion
celular.

Resultados

e Activacion de programas embrionarios.
e Coordinacion molecular regenerativa.
e Participacion inmunoldgica.

e Regulacion espacial tisular.

Importancia

Demuestra que la regeneracion depende de redes celulares complejas y
altamente coordinadas.

Link
https://ijdb.ehu.eus/article/pdf/240111yl

ARGENTINA — Universidad Nacional de La
Plata

Regeneracion de tejidos: una aproximacion de biologia de
sistemas

Tipo
Tesis doctoral.
Tema

Regeneracion de médula espinal.



Resumen cientifico

La tesis utiliza biologia computacional y modelado matematico para estudiar
regeneracion medular.

Resultados

e Activacion de células ependimales.
e Dinamica regenerativa modelada computacionalmente.
e Reactivacion de programas embrionarios.

Importancia

Representa una de las investigaciones latinoamericanas mas avanzadas sobre
regeneracion medular.

Link
https://sedici.unlp.edu.ar/handle/10915/139746

HARVARD UNIVERSITY

Insights into the mechanisms and limitations of axolotl limb
regeneration

Tipo

Tesis doctoral.

Tema

Limites biolégicos de la regeneracion.

Resultados

¢ |dentificacion de genes criticos regenerativos.
e Limites relacionados con tamafio corporal.
e Regulaciéon espacial compleja.

Hallazgo importante

Incluso el ajolote posee limites biol6gicos regenerativos.
Link

https://dash.harvard.edu/handle/1/42061474




JAPON — Okayama University

Fgf- and Bmp-signaling regulate gill regeneration
Tema

Regeneracion de branquias.

Resultados

¢ Identificacion de sefales FGF y BMP.
e Control molecular de regeneraciéon branquial.
e Participacién de vias conservadas evolutivamente.

Importancia

Demuestra que rutas moleculares antiguas controlan regeneracion en vertebrados.
Link

https://www.sciencedirect.com/science/article/abs/pii/S0012160619301045

CONCLUSION GENERAL

La investigacion internacional demuestra que el ajolote representa uno de los
sistemas bioldgicos mas importantes para comprender:

e regeneracion compleja,

e plasticidad celular,

e reparacion nerviosa,

e estabilidad genética,

e control espacial del crecimiento,

¢ y medicina regenerativa avanzada.

Los estudios modernos muestran que la regeneracion del ajolote depende de
redes moleculares extremadamente sofisticadas que involucran:

e reactivacion embrionaria,

e regulacién genética multicapa,

e control epigenético,

e comunicacion celular,

e Yy organizacién anatomica precisa.

Las investigaciones futuras podrian transformar profundamente la medicina
humana en areas relacionadas con:



lesiones medulares,
regeneracion de 6rganos,
envejecimiento,
neurodegeneracion,

y terapia celular.



