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1 Premio Nobel de Medicina 2024 fue otor-
gado a Victor Ambros y Gary Ruvkun por su
descubrimiento de los microARNS, pequefias
porciones de ARN (4cido ribonucleico), el
cual se encuentra en todas las células vivas.

Antes de hablar sobre la funcién de los microARNs
en las células, es conveniente explicar algunos térmi-
nos de esta area del conocimiento.

El color de nuestra piel, de nuestros ojos y todas las
caracteristicas fisicas que nos distinguen de otros, de-
penden de los genes, pequenos fragmentos de ADN
(acido desoxirribonucleico). Los genes son la base de la
herencia genética de nuestra madre y padre, y tienen
una secuencia de nucleétidos: adenina (A), citosina (C),
guanina (G) y timina (T). Estos nucleétidos se organi-
zan en pares de bases, A con T y G con C, mediante
enlaces quimicos.

¢Cual es, entonces, la diferencia entre el ADN vy los
genes en comparacién con el ARN?

El ADN vy los genes forman secuencias de pares de
bases particulares para cada organismo, al igual que el
ARN. Sin embargo, el ADN estd compuesto por dos lar-
gas cadenas de nucleétidos A, C, G y T, que se enrollan
entre si en forma de espiral, mientras que el ARN con-
siste en una sola cadena lineal de nucleétidos A, C, Gy
uracilo (U), de menor longitud. En las células, la cantidad
de ARN es 10 veces mayor que la de ADN, lo cual sugie-
re que el ARN también tiene una funcién relevante.
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Los genes, al ser pequenos fragmentos del ADN, tam-
bién tienen una secuencia especifica de los cuatro nu-
cleétidos A, C, Gy T. De manera similar, el ARN presenta
una secuencia particular de A, C, G y U. Existe un tipo
de ARN llamado ARN mensajero que, junto con los ge-
nes y los ribosomas, permite la formaciéon adecuada de
proteinas, como la queratina en nuestra piel o la actina y
miosina que forman parte de nuestros musculos.

Sin embargo, no todo el ARN es mensajero; también
hay ARN que no participa en la sintesis de proteinas,
como el microARN.

El microARN actiia sobre el ARN mensajero impidien-
do que éste pueda elaborar proteinas, como un pequeno
jinete capaz de detener a un caballo grande. Por eso se
propuso que la funcién de los microARNSs es regular la
capacidad de los genes para producir proteinas.

El color de nuestra piel, de nuestros ojos
y todas las caracteristicas fisicas que
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En 1993, Ambros y Ruvkun obtuvieron los primeros
resultados experimentales que los llevaron al descubri-
miento de los microARNSs. Encontraron dos genes, lin-
4 y lin-14, involucrados en el desarrollo de la lombriz
intestinal (Caenorhabditis elegans). De manera fortuita,
Ambros y su grupo descubrieron que el gen lin-4 no
participa en la generacion de proteinas, pero es capaz
de bloquear la actividad del gen lin-14. Ruvkun y cole-
gas, por su parte, se enfocaron en el gen lin-14, encon-
trando que este si contribuye a la produccién de pro-
teinas reguladas por el gen lin-4. Ambas observaciones
llevaron a concluir que el ARN lin-4 (mas tarde llamado
microARN) se une al ARN mensajero lin-14, impidien-
do la produccion de proteinas®2.

Durante varios anos se pensé que dicho hallazgo era
exclusivo de las lombrices intestinales; sin embargo,
en el ano 2000, Ruvkun y su equipo identificaron otro
microARN en la lombriz que, sorprendentemente, tam-
bién estd presente en los humanos y altamente conser-
vado en el reino animal®.

Investigaciones posteriores llevaron al descubrimien-
to de miles de microARNs distintos en el ser humano,
los cuales participan en la regulacion de una amplia va-
riedad de procesos, como el desarrollo, la proliferacién,
la supervivencia y la muerte celular. Los microARNSs
también regulan el sistema inmunolégico de manera
precisa, sin desactivarlo por completo, o pueden inhibir
la tumorogénesis al reprimir oncogenes. Por ejemplo, el
miR-424-503 es un grupo de microARNSs que controlan
el desarrollo de un tipo de caAncer de mama.

Investigaciones posteriores
llevaron al descubrimiento de miles
de microARNs distintos en el ser
humano, los cuales participan

en la regulacion de una amplia
variedad de procesos, como el
desarrollo, la proliferacion, la
supervivencia y la muerte celular.
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Aun queda un largo camino por recorrer antes de lo-
grar que los microARNSs se puedan manipular para te-
rapias en humanos, pero las numerosas investigaciones
actuales estan arrojando resultados prometedores.

Victor Ambros y Gary Ruvkun, en su busqueda por
desentranar los secretos del ARN, demostraron que la
vida, en su infinita complejidad, no se construye solo
por las grandes estructuras visibles, sino también por
aquellos pequenos elementos que, como silenciosos
custodios, determinan el destino de cada célula. El mi-
croARN, esa diminuta fraccién de informacion, ejerce
sobre el ARN mensajero una suave tirania, acaso reflejo
de una voluntad superior que gobierna el curso de las
formas vivas.
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