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Infancia, epigenInfancia, epigenéética y buenos tica y buenos 
hháábitosbitos

Adaptación de la Conferencia extraordinaria Nestlé. Prof. José Antonio Lozano Teruel. 15.10.2010
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La ciencia sigue sorprendiéndonos…
Un buen ejemplo es el de la epigenética  y su relación
con el desarrollo infantil y el medio amiente

Proyecto Genoma Humano

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. Los grandes dogmas biológicos se han desmoronado



A modo de guión 

Más allá de la secuencia genética…

Epigenética
¿Qué es?
Origen e historia

Los mecanismos epigenéticos

Epigenética, infancia, salud

Los hábitos: El diálogo genoma-ambioma
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11 MMáás alls alláá
 

de la secuencia gende la secuencia genééticatica……
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Organización genómica
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El gran salto:  desde la secuencias
a la regulación/control

Exones:1,1%

Intrones:24 %

Secuencias 
intergénicas: 

74,9%

Elementos de regulación-control
Ubicación: zonas intergénicas, intrones
Variabilidad: promotores, enhancer (potenciador
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Selección

Variabilidad 
genética

Reproducción
desigual

Migraciones

Aislamiento

Tamaño
población

Supervivencia desigual

Alteraciones
cromosómicas

Derivas
génicas

Mutaciones

Variaciones
tandem

Transferencia
lateral génica

Relación entre genotipo y fenotipo 
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Epigénesis (Reversibilidad)

(¿Irreversibilidad?)
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La epigenLa epigenééticatica
--  OrigenOrigen
--  HistoriaHistoria
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Epigenética: mi descripción
(¿originalidad?)
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EPIGENÉTICA

•Cambios (heredables) en la función génica 
que se producen por causas externas sin un 
cambio en la secuencia del ADN. 

•Símil musical: Partitura + orquesta (director, 
instrumentos y músicos) + local. Así, con una 
misma partitura, puedan existir versiones de 
la obra muy diferentes.

• Nuestro genoma es lo invariable, como la 
partitura que posee la potencialidad de 
expresarse de un modo u otro (en versión 
humana los grandes rasgos fenotípicos: 
rubio, moreno, alto, bajo, etc.) 

• La forma concreta de interpretar esa partitura 
(en versión biológica, el control y regulación 
de nuestros genes) es lo que hace aparecer 
un individuo concreto, con sus singularidad 
biológica.

• La variedad epigenética es importante 
porque se relaciona con el desarrollo, 
susceptibilidad a sufrir ciertas patologías 
como cánceres, enfermedades priónicas, etc.

Partitura

 

Genoma
Grabación

Reproducida

Orquesta, etc

 

Epigenoma

Nacimiento

Herencia
Transgeneracional

Ensayos
sucesivos

Resultado
final
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Epigenética. Concepto. Robin Holliday: 
científico, escritor y escultor
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1975. Demostración de que la metilación del ADN causaba 
silenciamentos genéticos en mamíferos

2002. Definición de Epigenética “los cambios en la 
función de los genes que son heredables por mitosis 
y/o por meiosis, que no entrañan una modificación en 
la secuencia del ADN y que pueden ser reversibles”

(1932- )

Gran genético. “La estructura Holliday”

22BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 
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Un precursor polémico: Lamarck

Jean-Baptiste Pierre Antoine de Monet,
Chevalier de Lamarck (1744-1829)

• Lamarck: Ruptura con el concepto creacionista y fijista.. La 
transformación reside en los propios organismos, al margen de 
intervenciones divinas directas y constantes para la creación de las 
especies.

• La función hace al órgano y los caracteres adquiridos se heredan

22BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 
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Un precursor fraudulento: Un precursor fraudulento: LysenkoLysenko

Ideología marxista:
• la humanidad es moldeable más allá 

de lo que la naturaleza impone
• la herencia genética no puede ser un 

factor limitante. La genética era una 
superstición burguesa 

• para el nuevo hombre soviético no 
había determinismos: lo realmente 
importante era el entorno.

• el material genético es titubeante en 
estadios tempranos del desarrollo de 
cualquier especie, que podría 
transformarse en otra distinta si se 
desarrollaba en condiciones 
ambientales adecuadas, es decir, si se 
la reeducaba convenientemente. 

• los nuevos caracteres adquiridos se 
transmitirían a su descendencia.

Los peligros de los dogmas ideológicos:

Trofim D. Lysenko

 

(1898-1976) un lamarckista

 

fanático
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La anécdota, tras una conferencia:
- C: ¿Terminan heredándose todos los 

caracteres adquiridos?
- L: ¡¡¡SÍ!!!
- C: La inmensa mayoría de las mujeres 

rusas han sido madres. ¿Por qué, tras 
tantas generaciones, siguen naciendo las 
mujeres con himen?

La aplicación del lamarkismo por Trofim 
D. Lysenko, durante más de 30 años, 
causó la destrucción ciencia biológica 
soviética, un daño irreparable a la 
agricultura soviética y tremendas 
hambrunas
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EpigenEpigenéética: tica: KammererKammerer, , ¿¿el descubridor? el descubridor? 

•Paul Kammerer (1880-1926),  biólogo lamarckista 
austriaco. 

•Ocho años de trabajo investigando sobre el sapo 
partero. Suele vivir en el agua y se traslada a un 
lugar seco para procrear. 

• Kammerer les obligó a vivir en un terrario inhábil 
para la procreación.

•Los animales obligados a reproducirse en el agua. 
Aunque la mayoría morían, un 5% sobrevivían.

• Interesante: los sapos supervivientes, devueltos a 
sus condiciones naturales seguían procreando en 
el agua.

•Además, tras varias generaciones, los sapos 
parteros desarrollaban unas almohadillas oscuras 
nupciales en las patas.

Los hechos Los acontecimientos

• Kammerer interpretó todo ello como rasgos 
adaptativos adquiridos

• Los rasgos posteriormente eran transmisibles.

•No obtuvo gran aceptación porque los científicos 
lo interpreron como un ataque directo a las teorías 
de Darwin y Mendel.

La interpretación

¿epigenética?

22

•I Guerra Mundial: bombardeo del centro de 
Kammerer

•Sólo se salvó un sapo, en un bote de formol.

•En 1926, Gladwyn Kingsley Noble,acusó de fraude a 
Kammerer: al sapo le habían inyectado tinta negra 
para simular el aspecto de las almohadillas. 

•Seis semanas después Kammerer se suicidó.

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 

• Posteriormente  se descubrió la existencia de un espécimen 
natural de sapo con almohadillas nupciales:  los sapos 
parteros tienen potencialidad para desarrollarlas. 

• La recogida de la muestra por Noble fue bastante tiempo 
después de que Kammerer ya no trabajara allí.

•En 1971 el escritor Arthur Koestler usó el tema para escribir 
un libro. 

Las dudas



El caso El caso KammererKammerer: Las novedades : Las novedades 

Alexander O. Vargas
Paleontólogo
Universidad de Chile
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EpigenEpigenéética: El nacimiento oficial. tica: El nacimiento oficial. 
Waddington, 1942Waddington, 1942

Conrad Hal Waddington (1905-1975): 

• “la rama de la biología que estudia las 
interacciones causales entre los genes y sus 
productos que dan lugar al fenotipo”

• La metáfora del paisaje epigenético.

ADULT DISEASE RISK

Genes 

Waddington CH, 1975

TIM
E (age)  

E1 (t1)

E1 (t2)

E2 (t3)

E1 (t3)
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EpigenEpigenéética: Popularizacitica: Popularizacióón de la n de la 
idea. Las madres holandesasidea. Las madres holandesas

Los hechos

Zona occidental de Holanda
Cerca del final de la Segunda Guerra Mundial
Hambre y sufrimientos
Las raciones oficiales eran casi exclusivamente 

pan y patatas
A finales de noviembre de 1944 su contenido 

energético fue de 900 kcal diarias
En abril de 1945 había bajado a 700 kcal  diarias
Murieron más de 30.000 personas
La hambruna finalizó en el momento de la 

liberación

La sorpresa

Las generaciones posteriores han quedado 
afectadas (peso al nacer, asma, etc) lo que 
implica que el efecto del hambre en las madres 
holandesas se había perpetuado hasta afectar a 
sus nietos.

]A TA _ÉétÇÉ

22BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 



]A TA _ÉétÇÉ

Las madres Las madres holandesasholandesas

Difference in IGF2 DMR methylation between individuals prenatally exposed 
to famine and their same-sex sibling.

PNAS, vol. 105 (44), 17046–17049, 2008

Journal of Nutrition, online 
doi:10.3945/jn.109.105536, June 23, 2009 

Human Molecular Genetics,
Vol 18, 21 4046–4053, 2009

Regiones de metilación diferencial del factor de crecimiento semejante a insulina
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Un camposanto suecoUn camposanto sueco

Överkalix

Suecia Cementerio

Prof. Olov Larsen Bygren
Prof. Marcus Pembrey

• Prof. Bygren: investigador Universidad Umea. Suecia
• Prof. Pembrey: Prof. Genética Clínica, Institute of Child Health, 

Londres
• Carta de Pembrey a Bygren, año 2000
• 100 años de registros parroquiales, producción y consumo alimentos 

(en los abuelos, fundamentalmente desde el nacimiento a los 20 años), 
etc

• 20 años de investigaciones previas y colaborativas

• Los efectos ambientales se transmiten generacionalmente
• Hambrunas en momentos críticos de la vida de los abuelos afectan 

la esperanza de vida de los nietos
• Relación también con el tipo de patología de los nietos (diabetes)
• Existencia de “periodos sensibles de desarrollo”. Las abuelas, 

durante su desarrollo fetal, los abuelos, inmediatamente antes de la 
pubertad

• Ello correspondía a la respectiva formación de óvulos y espermatozoides 
de los abuelos]A TA _ÉétÇÉ
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Un camposanto suecoUn camposanto sueco

Paediatric and Perinatal Epidemiology
Volume 22, Issue 6 (p 507-513) ]A TA _ÉétÇÉ
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La epigenLa epigenéética:tica:
Mecanismos yMecanismos y
Actuaciones.Actuaciones.

33
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El material genEl material genééticotico

- +- +

Estructura cromatina:
histonas y ADN

cromosoma

nucleosoma

histonas

ADN

3
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EpigenomaEpigenoma

gene expression
gene silencing
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EPIGENÉTICA
Cambios en la expresión genética, heredables 
mitótica o meióticamente, que no implican
cambios en la secuencia de ADN.

1. METILACIÓN DEL ADN
Proceso que ocurre mayoritariamente en regiones 
genómicas repetitivas (no codificables en proteínas) 
que poseen restos CpG. La metilación del ADN 
(citosina) reprime la transcripción directamente 
(inhibiendo el enlace a factores de transcripción) e 
indirectamente al favorecer la acción de proteínas 
enlazantes a metil-CpG que son inhibidoras de la 
transcripción o represoras-modeladoras de las 
actividades de la cromatina.

2. MODIFICACIÓN DE HISTONAS
Destacan las de los extremos de las histonas H3 y 
H4 que pueden ser modificadas covalentemente en 
varios de sus residuos aminoacídicos, por 
metilación, acetilación, fosforilación, 
ubiquitinización, etc. pudiendo modificar diferentes 
procesos biológicos como la expresión genética, la 
reparación de ADN o la condensación cromosómica.
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1. Mecanismos1. Mecanismos

1. Alteración en el ADN
2. Alteración histonas
3. Alteracción en la asociación ADN-histonas
4. Alteración en el control/regulación de la 

expresión de la información genética

Los más investigados:

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 



331.1  METILACI1.1  METILACIÓÓN DEL ADNN DEL ADN

Las islas CpG son regiones del ADN entre 0.5 y 5 Kb. Un Kb: mil pares de 
bases (pb). Un pb equivale a 3.4 Å. Presentan una proporción de 
dinucleótidos CG del 55% y suponen alrededor del 1% del genoma 
humano.

En situación “normal” estas “islas” 
no se encuentran metiladas. Su 
metilación provoca que determinados 
genes se puedan inhibir (o expresar).

Esas zonas no intervienen  
directamente en procesos 
relacionados con la expresión de la 
información genética. 

MÁS… 1. Existen diversas ADN metiltransferasas
2. Aparte de islas CG, otras posibilidades como 

CHG y CHH en que H puede ser A, T o C

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 
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1.2 Modificaciones epigenéticas 
de histonas 33

Multiplicidad y reversibilidad

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 

¡¡¡Más de 100 
enzimas  ya 

identificadas!!!

¡¡¡ Las enzimas pueden ser modificadas por
multitud de factores ambientales!!! 
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MICRO ARNs
•Son pequeños ARNs endógenos de unos ~22 nucleótidos de 

longitud que actúan como reostatos celulares en el ajuste 
fino de la expresión genética durante el desarrollo y 
diferenciación.

•Interfieren con los ARNm de secuencias parciales 
complementarias reprimiendo su traducción hasta la 
correspondiente proteína. 

•Mediante su interacción con secuencias homólogas 
controlan la estabilidad y traducción de los ARNm. Pueden 
ser de diferentes tipos: ARNi (interferencia), ARNt 
(temporales), ARN nc (no codificantes), etc.

1.4 Otros mecanismos epigenéticos.
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Micro ARNs

MACRO ARNs
• En los últimos años numerosos datos sugieren que, 

además de los micro ARNs, zonas grandes de ARNs 
no codificantes, pueden tener un papel importante, 
epigenético, en el control de la expresión genética.

• En algunos casos se han aclarado posibles 
mecanismos en los que se ejerce la acción sobre 
promotores, con la participación de ciertas metilasas. 

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 



331.4 La epigenética como
factor unificador
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Adaptado de:                                         
Fabrício F. Costa                                        
Non-coding RNAs, epigenetics and complexity  
Gene, 410 (1), 9-17, 2008

ARN no 
codificante

Metilación 
ADN

Código de 
histonas

Metilación/desmet. 
Acetilación/deacet.Complejo del factor 

regulador de nucleosomas

Modificaciones 
conformacionales 

cromatina
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332. Actuaciones epigenéticas.
¿cuándo?
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Gametos Zigoto Mórula                   Blastocisto Embrión

1.Desmetilación de 
pronúcleo paterno

3.Metilacíón de 
novo del ADN

en MIC
4. Mantenimiento

Metilacíón de 
ADN 

2.Desmetilacíón
del ADN
materno

Fertilización División
celular

Cavitación Diferenciación

1. Antes de la primera división 
celular zigótica

2. El ADN de procedencia maternal 
se desmetila tras varias divisones 
celulares. 

3. En la masa interna celular (MIC) 
que se diferenciarán 
posteriormente

4. Los patrones de metilación se 
conservarán cuando las células 
diferenciadas realicen mitosis.

2. 1. Durante el desarrollo:

2. 3. En células diferenciadas,
incluyendo neuronas

En el recorrido genotipo (ADN)  fenotipo la epigenética juega un papel esencial. 

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 

2. 2. En células en diferenciación

2. 4. En células madre pluripotentes



333. Regulación epigenética del
genoma: ¿dónde?
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3. 1. En promotores:
promotores con baja, intermedia o altas CpG

De: Epigenetic mechanisms that underpin metabolic and
cardiovascular diseases
Peter D. Gluckman, Mark A. Hanson, Tatjana Buklijas, 
Felicia M. Low & Alan S. Beedle
Nature Reviews Endocrinology 5, 401-408 (July 2009)

3. 2. En regiones reguladoras distales

De: An epigenetic view of helper T cell

K Mark Ansel, Dong U Lee & Anjana Rao

Nature Immunology 4, 616 - 623 (2003) 

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 



333. Regulación epigenética del genoma
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3. 3. En Impronta (“imprinting”)
¿”impresión”, “sellado genómico”?

Mayoría de los genes: los alelos maternos y paternos 
se expresan bialélicamente o se silencian 

bialélicamente

IMPRONTA GENÓMICA
Ciertos genes son expresados solamente por un alelo, 
mientras el otro es metilado (inactivado). Se considera 

un proceso epigenético y existen ejemplos en 
insectos, mamíferos y flores.

Se expresa
la copia
materna

Se expresa
la copia
paterna

p
m

p
m

p
m

p
m

•Genes “imprintados”: Del 0,1-1% de todos los genes

•Papel clave en desarrollo embrionario, función 
placentaria, cognición y comportamiento maternal

•Los alelos maternos y paternos poseen 
modificaciones epigenéticas diferentes

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 

INACTIVACIÓN DEL CROMOSOMA X



Síndromes por defectos epigenéticos

En el el síndrome de Angelman (incidencia 1/10.000- 1/30.000) los problemas son de 
“imprinting” materno. 

Se pierde la expresión del gen materno UB3A, en la región chr15q11-13, y sólo es 
“imprintado” en cerebro.

Resultado: ataxia, síndrome de “la marioneta feliz” o de los “niños títeres”,  epilepsia, 
temblores, y retardo mental severo.

Angelman

Prader-Willi

Región 15q

“imprintada”

maternalmente 

(sin expresión genética)

Región 15q

“imprintada”

maternalmente 

(sin expresión genética)

La contribución para esa región de sus dos cromosomas 15

es únicamente materna, estando ausente la contribución

paterna

33

Los defectos de “impronta” están estrechamente relacionados con la carcinogénesis y  
diversas enfermedades genéticas humanas como los síndrome de Angelman, de Prader 
- Willi y de Beckwith-Wiedemann.

Beckwith-Wiedemann

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 
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EpigenEpigenéética,tica,
Infancia yInfancia y
saludsalud
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444.1 Epigenética y periodo 
previo al embarazo

4.1.1 Ejemplos ya comentados (Holanda, Suecia)
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4.1.2 Las enfermedades adquiridas por los progenitores en el periodo pre-concepción 
pueden convertirse en hereditarias

Transposones
y

retrotransposones

Son elementos móviles que se 
desplazan de un sitio a otro del 
genoma, donde se sitúan más 
o menos aleatoriamente. Si se 

insertan en regiones 
codificantes pueden causar 
mutaciones e incrementar la 
variabilidad genética, siendo 

auténticos motores de la 
evolución y del polimorfismo

Epigenética

Alteración
metilaciones

Alteración
silenciamiento

retrotransposones

Modificación
expresión 
de genes

Predisposición
Cánceres
Obesidad

etc.

Heredabilidad

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 



444.2 Epigenética e inicio embarazo

•En el cultivo in vitro de embriones animales (humanos) se dan modificaciones 
epigenéticas.

Consecuencias (discutidas): en niños nacidos por FIV algunas patologías 
epigenéticas son 3-6 veces más frecuentes

• Desde enero 2010- septiembre del 2010 más de 300 investigaciones publicadas 
en revistas internacionales sobre aspectos epigenéticos en Ginecología y 
Medicina Reproductiva. La mayoría de ellos relacionados con los cambios 
epigenéticos y sus consecuencias con el uso de diversas técnicas de 
reproducción asistida. 

4.2.1 Técnicas de reproducción asistida
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444.2 Epigenética y gestación

•Numerosos estudios epidemiológicos y 
experimentales

•Malnutrición madre Malnutrición feto 

 
alteraciones epigenéticas (metilaciónes), 
retardo de crecimiento intrauterino.

• A más largo plazo, menor progreso 
intelectual, de adultos diversas 
enfermedades, incluso crónicas 

4.2.2 Embarazo y nutrición

Manel Esteller:

“Uno de los principales hallazgos de nuestra 
investigación es que los epigenomas pueden 
cambiar en función de lo comemos, fumemos o 
bebamos. Esta es la diferencia clave entre la 
epigenética y la genética. “

]A TA _ÉétÇÉ
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El experimento con los ratones agouti

PNAS. 104 (32), 13056-13061, 2007

“idénticos” genéticamente

Amarillo

Obeso

Cancer

Diabetes

Vida 
corta

•Agouti y marrones, misma secuencia genética. En los 
marrones oscuros  el gen agoti no se expresa debido a la 
metilación del ADN de un transposón

•Dos grupos y dos dietas: a) normal; b) + ác. fólico + vit B12 + 
betaina + colina 

• Los agouti machos x agoti hembras y dieta suplementada: 
descendencia  delgados, color marrón oscuro y con  menores 
riesgos de cáncer y diabetes: ¡¡Diferente fenotipo!!

• En otra investigación: la colina aumenta la memoria en la 
progenie
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4.2.3 Embarazo, tabaco y epigenética

]A TA _ÉétÇÉ

Hechos 
Más de un 20% de fumadoras siguen fumando durante el embarazo     
En USA son fumadoras un 12% de todas las embarazadas            
Dejar de fumar evitaría un 6% de las muertes de prematuros y un 30% 
de las debidas a SMSL                                           
Algunos fetos son muy sensibles, mientras otros no lo son.      
Unas 300 investigaciones publicadas entre enero 2010-septiembre 
2010 en revistas JCI sobre este tema.

Efecto genético: deleción con inactivación del gen GSTST1 relacionado con eliminación de metabolitos peligrosos derivados 
del metabolismo de los componentes del humo. 

Efecto epigenético: aumento epigenético de la expresión del gen placentario CYPA1

La suma de los dos efectos: Más formación de un peligroso aducto del ADN-hidrocarburo aromático policíclico (epigenético) 
y menor excrección del aducto (genético)

El que se produzca o no el efecto genético es responsable primario de que los niños sufran o no afectaciones durante el 
embarazo (desarrollo, peso) y posteriormente (asma, susceptibilidad a enfermedades)  

La exposición al tabaco durante los embarazos 
de la madre y de la abuela incrementa el riesgo 
de cáncer en los descendientes.

investigadores de los hospitales La Fe 
de Valencia, Virgen de la Arrixaca 
(Murcia) y Hospital de Madrid

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 
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4.2.4 Embarazo, alcohol y epigenética
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Hechos:
•Los efectos perjudiciales de la ingesta de  
alcohol durante el embarazo son bien  
conocidos: desarrollo fetal, hiperactividad,  
irregularidaes faciales, déficit cognitivo y de  
atención, desajustes de memo ria, 
descoordinación motora, mal funcionamiento  
psicosocial, etc. (síndrome alchólico fetal) 

•La investigación de los posibles mecanismos 
epigenéticos implicados se ha incrementado  
mucho recientemente

•Se han establecido diversos mecanismos 
epigenéticos y se han comenzado a conocer su 
base molecular 0

200
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1000
1200
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1600
1800

1990 1995 2000 2005 2008

Publicaciones:

4.2 Epigenética y embarazoBIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 
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4.2.5 Estrés y maltrato  materno

El maltrato de la madre durante el embarazo, a 
corto plazo afecta a un retardo de crecimiento 
intrauterino. 

A largo plazo los niños presentan anomalías por 
fallo en la regulación del eje hipotálamo – 
hipófisis - adrenal. 

La base molecular epigenética parece consistir 
en la metilación del gen NR3C1 (receptor de 
gluco-corticoides), proceso que depende del 
estado anímico de la madre.

El estrés temprano o en el embarazo lleva a consecuencias de largo 
plazo de comportamiento y neurobiológicas de la descendencia:  
ansiedad, depresión, exceso de fármacos, desajustes de memoria. 

Los niveles altos asociados de corticosterona maternos pueden ser 
la causa de las modificaciones epigenéticas.

]A TA _ÉétÇÉ

4.2 Epigenética y embarazoBIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 



44

]A TA _ÉétÇÉ

4.3 Epigenética y periodo postnatal

Bajo Alto
Cuidado maternal 
(estímulo tactil)

TSA, tricostatina A

Estímulo factores 
transcripción

ADN “ACTIVO”

Metionina

ADN “SILENCIOSO”

Cuidados maternos y desarrollo

Desde 1988, el grupo de este gran  investigador han 
publicado un gran número de experimentos 
aclarando los mecanismos epigenéticos por los que 
la conducta materna, en ratas, afecta a la respuesta 
al estrés de sus crías

Michael Meaney, profesor de la 
Universidad McGill

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 

Uno de los 3 neurocientíficos 
más citadosdel mundo 
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4.3 Epigenética y periodo postnatal

Cuidado materno

GR 

Receptor de 
glucocorticoides 
en hipotálamo y 

lóbulo frontal

CRF

Factor liberador 
corticotropina en 

hipotáma

Menor 
respuesta al 

estrés
Sistema HHA

Mayor feedback 
negativo

Mecanismos 
epigenéticos de 

metilación de ADN

Cuidados maternos y desarrollo. Un esquema simplificado 

Esquema general

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 
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Los hLos háábitos: el dibitos: el diáálogo genomalogo genoma--ambiomaambioma
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Los políticos gemelos polacos
Lech y Jaroslaw Kaczynskil
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¿Estrés oxidativo-ROS-epigenética?

]A TA _ÉétÇÉ
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¿EPIGENÉTICA?
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Proyecto epigenoma humano

Human epigenome project

“El Proyecto epigenoma humano tiene como 
objetivo identificar, catalogar e interpretar los 
patrones de metilación genómicos del ADN de 
todos los genes humanos en todos los tejidos 

principales”. La epigenética puede ayudar a explicar por 
qué nuestra secuencia genómica es más 
bien el comienzo del entendimiento de los 
genes que el final.

Los hLos háábitos: el dibitos: el diáálogo genoma logo genoma -- ambiomaambioma

www.epigenome.org

Roadmap Epigenomics Project

Inicio en el 2008

NIH; 190 millones de dólares

Datos obtenidos en diferentes 
centros: coincidentes

http://nihroadmap.nih.gov/epigenomics/

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 
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La Epigenética se semeja a un sistema de  
"interruptores" genéticos que encienden y apagan 
los genes. El ambiente (nutrición, estrés, etc.) que la 
gente experimenta puede controlar estos 
interruptores y causar efectos hereditarios en los 
seres humanos.

Los hLos háábitos: el dibitos: el diáálogo genoma logo genoma -- ambiomaambioma

Conrad H. Waddington, 
Strategy of the Genes

Nutrición     
Experiencias adversas 
Estrés              
Ambiente      
Contaminantes 
Venenos                 
Otros

Sucesos 
epigenómicos

Consecuencias 
fenotípicas

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 
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Los hLos háábitos: el dibitos: el diáálogo genoma logo genoma -- ambiomaambioma

Un ambiente favorable mejora 
la función y el estado redox de 

las células inmunitarias.                     
(en ratones).                                      

Profª. Mónica de la Fuente

Todos somos los guardianes 
de nuestro genoma".                             
Marcus Pembrev

La vida de nuestros abuelos y de nuestros 
padres, el aire que respiraban, los 
alimentos que comieron, el medio en que 
se desenvolvieron, nos pueden afectar 
directamente, décadas más tarde, a pesar 
de nunca haber experimentando estas 
cosas nosotros Por ello, lo que nosotros 
hagamos en nuestra vida, a su vez, podría 
afectar a nuestros hijos y nietos futuros.

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 



Dieta
Restricción calórica

Fitoquímicos

Estimulación cognitiva
Relaciones afectivas

Ejercicio 
moderado

Respuesta estrés celular

BDNF
GDNF
HSP70
GRP78

Neuroprotección
Plasticidad sináptica
Neurogénesis:
hasta 40.000/día

Mejora en metabolismo
glucosa y en salud

cardiovascular

Resistencia a los desórdenes
neurodegenerativos

Resistencia a diabetes y a 
enfermedades neurodegenerativas

Los hLos háábitos: el dibitos: el diáálogo logo 
genoma genoma –– ambiomaambioma 55

De: Nature Review Neuroscience. 2006, 7, 278-294
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Las células malignas presentan hipometilación 
global (20-60%) e hipermetilación local (islas 
CpG) y ambos sucesos son graduales

55

Cáncer y epigenética

Aplicabilidad 
diagnóstica y 
terapeútica

Otras patologías
Alzheimer         
Esquizofrenia

En el mercado ya existen 5 fármacos epigenéticos

Los hLos háábitos: el dibitos: el diáálogo genoma logo genoma -- ambiomaambioma
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“Un nuevo mundo se está abriendo, uno que es 
mucho más complejo que el mundo genómico”

“..Y los tres Magos de Oriente trajeron 
tres presentes: Gingseng, ginkgo  
biloba y resveratrol”

ASIMILAR Y APLICAR LOS NUEVOS

CONOCIMIENTOS CIENTÍFICOS

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 
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Histonas 
Modificaciones 

postraduccionales

ADN 
Metilación

Maquinaria de 
ARNi

Remodelado 
cromatina

Procesos biológicos 
Enfermedad     

Salud

Las preguntas finales:
• ¿Conocemos TODOS los mecanismos de 

modificaciones epigenéticas?

• ¿En cuántos procesos fisiopatológicos 
intervienen?

•¿En qué niveles, desde el molecular al de 
organismo?

• ¿Con qué importancia relativa?

• ¿Cuáles serían las mejores 
recomendaciones epigenéticas para la 
madre durante la etapa prenatal, durante el 
embarazo?

• ¿Y, para todos, en la postnatal y 
educativa?

• ¿Cuál sería la mejor forma de preservar 
nuestro genoma para transmitirlo a 
nuestros descendientes?

• ¿Qué relaciones exactas existen entre 
Epigenética y enfermedades?

• ¿Podemos desarrollar terapias 
epigenéticas eficaces?

• etc., etc., etc…….

¡¡¡ MÁS INVESTIGACIÓN!!!

BIOLOGÍA HUMANA, SALUD Y HÁBITOS SALUDABLES. 
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