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La Epigenética es uno de los campos cientificos de mas rapida expansion actualmente. Abarca el
estudio de las

modificaciones del acido desoxirribonucleico (ADN) de los cromosomas que se producen sin
cambiar su secuencia

real.

Dra. Diana Miguez, Latitud
Fundacion LATU

Se han identificado tres mecanismos epigenéticos: LA metilacion del ADN, LA modificacién de

histonas Y EL silenciamiento de genes asociados al ARN no codificante.
La metilacion del ADN es un proceso por el cual se afiaden grupos metilo al ADN y asi se afecta su

funcidn. La modificacion de histonas cambia la estructura de la cromatina. Finalmente,

el silenciamiento génico por acido ribonucleico (ARN), inactiva genes introduciéndo otro gen que
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produzca un ARNm complementario al ARNm que proviene del gen objetivo. Asi, estos dos ARNm
interaccionan y forman una estructura de dos hebras que no sirve para la sintesis prc

i

Un ejemplo clasico que permite explicarlo es que durante el devenir de los afios se observan (https://
diferencias en gemelos idénticos expuestos a entornos diferentes, a pesar de compartir la misma
genética. La regulacién epigenética es importante para mantener la actividad fenotipica normal de
las células, es decir, como sera un individuo en funcién de un determinado ambiente de acuerdo

con su genotipo (lo que ya viene programado en los genes para cada uno de nosotros).
Lo malo

La colocacion de estas marcas epigenéticas y mutaciones en la maquinaria epigenética puede ser
causante de enfermedades. Entre otras sustancias, los propios farmacos pueden alterar la
homeostasis epigenética por afectar la arquitectura de la cromatina o por metilacion del ADN. Por
ese motivo, los efectos secundarios deben ser controlados cuidadosamente teniendo en cuenta
estos mecanismos. También se mencionan los contaminantes del agua o de los alimentos entre

los responsables.
Lo feo

La sefalizacién inadecuada de encendido/apagado (activacién y desactivacion) de los genes
puede conducir a trastornos como el cancer, la diabetes, las enfermedades cardiacas, la obesidad

y los trastornos neurodegenerativos como el Alzheimer.
Lo bueno

En general, los cambios epigenéticos son reversibles, lo que permite la recuperacion de la funcién
de los genes afectados con secuencias normales de ADN. La tecnologia ha brindado un punto de
inflexién importante ya que permite realizar estudios a gran escala para mapear las marcas
epigenéticas. Basadas en esas metodologias, las investigaciones en terapias epigenéticas
intentan dilucidar qué alteraciones epigenéticas son blancos farmacolégicos en un tumor, y los
medios para su explotacion terapéutica en el marco de la medicina de precisién. Es asi entonces
gue estas terapias tienen como objetivo reprogramar las células cancerosas a un estado normal y

actuar sobre otras patologias.

Aunque es reciente el avance, existen empresas que estan desarrollando farmacos centrados en
la epigenética para una variedad de aplicaciones de biologia de la cromatina. Ademas, los cambios
de metilacion relacionados con la enfermedad se pueden utilizar como biomarcadores en el
manejo clinico de diversas enfermedades, pero también en la evaluacion del riesgo, el diagndstico,

la gestion del tratamiento y el monitoreo posterior al tratamiento. De hecho, la Administracion de
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Alimentos y Medicamentos de los Estados Unidos (FDA, por sus siglas en inglés) ha aprobado
productos para reprogramar las células propias del paciente y asi tratar la leucemia y
canceres, y otro para tratar a nifnos y pacientes adultos con un tipo hereditario de pér '

visidon que puede causar ceguera. (https://
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1- El 4cido ribonucleico (ARN) esta presente tanto en las células procariotas como en las eucariotas y algunos virus. Un
ARN
no codificante quiere decir que no se traduce en una proteina. El ARNm, mensajero, es el que si lo hace.
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