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INTRODUCCION

La degradacién de proteinas es un proceso fundamental para el mantenimiento de la
homeostasis celular y el funcionamiento adecuado de los organismos. En el contexto de la
biologia molecular, este mecanismo implica la descomposicion controlada de proteinas
intracelulares mediante rutas especificas que garantizan la eliminacion de proteinas mal
plegadas, envejecidas, defectuosas o simplemente ya no necesarias para la célula. Esta
regulacién no solo asegura la calidad del proteoma celular, sino que también participa
activamente en numerosos procesos fisiolégicos como la regulacién del ciclo celular, la
respuesta a sefiales externas, la activacion de factores transcripcionales, la presentacion
de antigenos y la respuesta inmune.

En los sistemas eucariotas, existen dos rutas principales de degradaciéon de proteinas: el
sistema ubiquitina-proteasoma y la via lisosomal-autofagica. El sistema ubiquitina-
proteasoma es responsable de la degradacion selectiva de proteinas marcadas con
ubiquitina, una pequefia proteina reguladora, mediante un complejo enzimatico altamente
conservado. Por otro lado, la autofagia implica la formaciéon de vesiculas denominadas
autofagosomas que envuelven proteinas y organelos completos para su posterior
degradacion en los lisosomas. Ambos sistemas trabajan de manera complementaria para
controlar la cantidad y calidad de proteinas celulares.

Desde la perspectiva médica, la alteracion de estos mecanismos puede desencadenar
diversas patologias. Por ejemplo, en enfermedades neurodegenerativas como el
Alzheimer, el Parkinson o la enfermedad de Huntington, se observa una acumulacién de
proteinas aberrantes que no son adecuadamente eliminadas. En el caso del cancer,
muchas células tumorales exhiben una degradacion proteica desregulada que favorece su
crecimiento y supervivencia. Asimismo, ciertos virus y bacterias pueden interferir con
estos sistemas para evadir la respuesta inmune del huésped. Por tanto, comprender en
detalle los mecanismos de degradacién de proteinas ha abierto nuevas vias para el
desarrollo de farmacos dirigidos, como los inhibidores del proteasoma utilizados en el
tratamiento del mieloma multiple.
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Conclusioén:

La degradacién de proteinas es un proceso esencial en la biologia molecular que permite
a las células mantener un equilibrio dinamico entre la sintesis y la eliminacién de
proteinas. Esta funcién no solo asegura la correcta renovacion del proteoma, sino que
también permite la regulacién fina de procesos celulares vitales como la proliferacion,
diferenciacién, apoptosis, sefalizacion intracelular y defensa frente a agentes patdégenos.
Los principales sistemas involucrados en esta funcion —el sistema ubiquitina-proteasoma
y la via autofagica-lisosomal— actian de forma especifica y coordinada para detectar y
eliminar proteinas anémalas, mal plegadas, dafiadas o envejecidas.

En el ambito médico, las alteraciones en estos mecanismos de degradacion se han
asociado a un numero creciente de enfermedades humanas. En los trastornos
neurodegenerativos, por ejemplo, la acumulacion de agregados proteicos téxicos refleja
fallas en la capacidad de degradacion celular. En el cancer, la desregulacion de estos
sistemas puede permitir que las células tumorales escapen a la muerte celular
programada y continen proliferando sin control. Incluso en enfermedades infecciosas,
muchas bacterias y virus manipulan estos procesos para evadir la respuesta inmune del
huésped, lo que demuestra su relevancia en una gran diversidad de condiciones
patolégicas.

Ademads, los avances recientes en biotecnologia y farmacologia han permitido el
desarrollo de terapias dirigidas a modular estos sistemas de degradacion. Ejemplos de
ello son los inhibidores del proteasoma, como el bortezomib, utilizados con éxito en el
tratamiento de neoplasias hematoldgicas. También se estan investigando moduladores de
la autofagia como posibles tratamientos para enfermedades neurodegenerativas,
infecciosas y metabdlicas. Estas estrategias terapéuticas muestran el potencial clinico de
intervenir en las vias de degradacion de proteinas, posiciondndolas como una nueva
frontera en la medicina de precision.

En conclusion, el estudio profundo de la degradacion de proteinas no solo enriquece
nuestra comprension del funcionamiento celular, sino que también ofrece oportunidades
reales para el diagnostico temprano, el prondstico y el tratamiento eficaz de mdltiples
enfermedades. Esta area de la biologia molecular representa un vinculo claro entre la
investigacion béasica y la practica clinica, consolidandose como un campo de estudio
prioritario en la medicina contemporanea.
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