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Las histonas son las proteinas que condensan y empaquetan la DNA
cuidadosamente en los cromosomas. Las modificaciones a estas proteinas afectan
a diversos procesos en la célula tal como la activacion/la desactivacion de la
transcripcion, del empaquetado del cromosoma, del dafio de la DNA y de la
reparacion de la DNA. La modificacion de histonas es un proceso poste-de
translacion importante que desempefia un papel dominante en la expresion génica.
Las modificaciones afectan esta expresion génica cambiando la estructura de la
cromatina o con el reclutamiento de los modificantes de la histona.

Las histonas cargan la DNA en las estructuras llamadas los nucleosomes, para
ajustar la molécula de la DNA en el nacleo. Cada uno de estos nucleosomes tiene
dos subunidades, cada uno que comprende las histonas H2A de la base, H2B, H3
y H4, y una histona de la maquina para hacer chorizos llamada H1 que actie como
estabilizador. Las secciones siguientes discuten abreviadamente tres tipos
importantes de modificacion de la histona.

EPIGENETIC MECHANISMS.
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Acetilacion de la histona

La acetilacién de la histona se asocia extensamente a una estructura de la
cromatina que esté abierta y por lo tanto accesible a los factores de la transcripcion,
que aumenta la expresion génica. Se apunta en gran parte a las regiones del
promotor del gen. Por ejemplo, generalmente, la acetilacion en H3 se asocia a los
reforzadores y a los promotores activos del gen.

Las enzimas responsables de regular la acetilacion de las colas de la histona son
acetiltransferasas de la histona (HATS) y deacetylases de la histona (HDACS). Los
objetivos preferidos para los sombreros son los residuos de la lisina en las colas de



la histona H3 y H4. La acetilacion de la histona es una reaccion reversible. HDACs
permite a grupos del acetilo ser quitado de residuos de la lisina de la histona.

Un desequilibrio en la acetilacion de la histona se ha conectado a la formacion del
tumor y a la progresion del cancer. El poder determinar si H3 esta acetilizado en el
residuo de la lisina seria util para caracterizar configuraciones de los investigadores
de la acetilacion y de la ayuda entiende cdmo la expresion génica es regulada por
epigenetics, asi como ayudar al revelado de drogas Sombrero-apuntadas.

Metilacion de la histona

La metilacion de la histona es la transferencia de la S-adenosyl-L-metionina de un
a tres grupos metilicos, a los residuos de la lisina o de la arginina de las proteinas
de la histona. La transferencia es catalizada por los methyltransferases de la histona
(HMTSs). Dependiendo del sitio de la metilacidn, la metilacion de la lisina en H3 y H4
se implica en la activacion y la represion de la transcripcién, mientras que la
metilacion de la arginina se implica solamente en la activacion de la transcripcion.
Los residuos se desnaturalizan con la ayuda de las enzimas llamadas los
methyltransferases de la lisina. La diversidad funcional a los sitios individuales de la
metilacion es ofrecida por el hecho de que la lisina puede ser mono, los di o
trimethylated.

Por ejemplo, mono y tri metilacién de K4 en la activacion transcriptiva de la causa
de la histona H3, pero el anterior ocurre en los reforzadores transcriptivos y este
altimo ocurre en los promotores del gen. La tri metilacion de K9 y K27 en la histona
H3 son una sefial para la represion de la transcripcion. Trimethylation de K27 ocurre
principal en los promotores en regiones cromosOmicas gen-ricas y los reguladores
de desarrollo de los mandos en las células madres de embriones, mientras que el
trimethylation de K9 ocurre generalmente en regiones pobres del gen tales como
telomeres o repeticiones del satélite.

La fosforilacion de las histonas de la base es crucial para la condensacion del
cromosoma mientras que esta ocurriendo la division celular, la reparacion de la DNA
y la regla transcriptiva. Las cinasas de la histona agregan un grupo del fosfato
llevado del ATP el grupo de oxhidrilo de una cadena lateral del aminoacido del



objetivo. La fosforilacion de la histona asciende acciones reciprocas entre otras
modificaciones de la histona y ofrece una plataforma para las proteinas del
determinante.

La fosforilacion de la histona en H2A en T120 y H3 en S10 se requiere para la
compactacion de la cromatina y la regla de su estructura y funcién durante mitosis.

Nucleosoma completo:
& . -DNA (200 nucledlidos)
HZA.;Z?‘ H128 | -Octadmero de histonas

¢, . Dimero
2 H2A-H28

Telramero H3-H4 Octamero de histonas



