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Resumen
Los factores epigenéticos y el estilo de vida influyen en la salud nutricional e inmunologica,

modulando el metabolismo, la inflamaciéon y la respuesta inmune. El objetivo de la
investigacion fue analizar los factores epigenéticos y de estilo de vida en la salud nutricional
e inmunoldgica. La metodologia aplicada en la investigacion fue de disefio documental de
tipo descriptivo. Se realizé la busqueda de articulos publicados en bases de datos; PubMed,
Dialnet, Elsevier, Google Académico, Scielo y Multidisciplinario de Publicaciones Digitales,
se tomaron en consideracion criterios de inclusion y exclusion estudios que correspondan al
periodo de los ultimos 10 afios comprendidos 2015 — 2024 en espaiol e inglés. Los resultados
indicaron que los factores epigenéticos en la salud nutricional se asocian con el retraso fetal,
defectos del tubo neural, obesidad infantil, higado graso, aterosclerosis y dislipidemia. Al
mismo tiempo, los factores epigenéticos y la salud inmunoldgica favorecen las enfermedades
autoinmunes, inflamatorias y cancer. Asi la hipermetilacion de BRCA1 y hipermetilacion
PD-L1 favorece tumores agresivos; la expresion alterada de HDACI1 bloquea apoptosis en
linfocitos; contribuye a leucemia mieloide. Con esto se concluye que los factores
epigenéticos regulan procesos metabdlicos e inmunoldgicos esenciales, influyendo en la
salud y en la susceptibilidad a diversas enfermedades.

Resumen del articulo, en idioma espafiol.

Palabras clave: Epigenética; Enfermedades autoinmunes; Estilo de vida; Salud nutricién
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Abstract

Epigenetic factors and lifestyle influence nutritional and immune health, modulating
metabolism, inflammation, and immune response. The aim of the research was to analyze
epigenetic and lifestyle factors in nutritional and immune health. The methodology applied
in the research was a descriptive documentary design. We searched for published articles in
databases; PubMed, Dialnet, Elsevier, Google Scholar, Scielo and Multidisciplinary Digital
Publications, inclusion and exclusion criteria were taken into consideration studies that
correspond to the period of the last 10 years between 2015 — 2024 in Spanish and English.
The results indicated that epigenetic factors in nutritional health are associated with fetal
delay, neural tube defects, childhood obesity, fatty liver, atherosclerosis, and dyslipidemia.
At the same time, epigenetic factors and immune health support autoimmune diseases,
inflammatory diseases, and cancer. Thus, BRCA1 hypermethylation and PD-LI
hypermethylation favor aggressive tumors; altered HDACI1 expression blocks apoptosis in
lymphocytes; Contributes to myeloid leukemia. With this, it is concluded that epigenetic
factors regulate essential metabolic and immunological processes, influencing health and
susceptibility to various diseases.

Keywords: Epigenetics; Autoimmune diseases; Lifestyle; Health nutrition
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Introduccion
La epigenética abarca cambios bioquimicos y estructurales hereditarios de la cromatina sin

cambiar la secuencia de ADN, los mecanismos epigenéticos manipulan varios procesos;
fisiologicos y patologicos a través de regulaciones genéticas relevantes al cambio de la
accesibilidad de los codigos epigenéticos a la cromatina a nivel local y global (1). La
interaccion de factores ambientales, estilos de vida y genéticos modifican la maquinaria
epigenética, conllevando a un desbalance en el estado nutricional, y aparicion de seiales
aterogénicos tempranas como la obesidad abdominal (2).

Las modificaciones epigenéticas estdn coligadas por la metilacion del ADN, las
modificaciones de histonas, los ARN no codificantes y factores ambientales. La metilacion
del ADN puede silenciar genes y esta relacionada con enfermedades como el cancer, las
modificaciones de histonas regulan la expresion génica al afectar la compactacion de la
cromatina. Los microARN (miARN) influyen en la traduccion del ARN mensajero (3).
Ademas, los factores ambientales como la dieta, la exposicion a toxicos, el estrés, el estilo de
vida y el envejecimiento pueden modular estas marcas epigenéticas, afectando la salud y el
desarrollo de enfermedades (4).

La interaccion entre nutricion e inmunidad estd mediada por la epigenética reguladora de la
expresion génica a través de mecanismos como la metilacion del ADN y las modificaciones
de histonas (5). Una dieta equilibrada favorece la regulacion epigenética, mientras que una
alimentacion desequilibrada puede alterar esta regulacion, incrementando el riesgo de
enfermedades metabodlicas e inmunoldgicas. La epigenética nutricional ofrece un enfoque
clave para mejorar la salud inmuno-metabolica mediante mediaciones dietéticas
particularizadas (6).

Segun Gutiérrez y col. (7)., en Espafia en 2021 en una investigacion titulada “Biomarcadores
epigenéticos de la transicion de un fenotipo de obesidad metabolicamente saludable a uno de
obesidad metabolicamente no saludable”. La metodologia utilizada fue prospectiva. Los
resultados obtenidos de la investigacion fueron entre 18 participantes 9 mostraron sitios de
metilacion de genes CYP2E]1 con el 50% de los sitios CpG recolectados metilados de manera

diferente entre la obesidad metabdlicamente sana (MHO) estable y la MHO inestable.
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Concluyendo que el estado de metilacion del ADN se asocia con la
estabilidad/empeoramiento del fenotipo de OMH.

Segun Yaskolka Meiry col. (8)., en Alemania en 2021 en una investigacion titulada “Efectos
de las intervenciones en el estilo de vida sobre las caracteristicas epigenéticas de la grasa
hepatica”. La metodologia utiliza fue ensayo controlado aleatorizado central a 120
participante. Los resultados obtenidos en la investigacion fueron, 13 participantes tenian un
aumento de la grasa intrahepatica del 10,7% y 70 participantes presentaban enfermedad del
higado graso no alcoholica con el 59%. Luego de una intervencion en el estilo de vida de 18
meses, se observaron patrones diferenciales de metilacion del ADN entre las dietas en
cgl14335324 anotadas para A2MP1. Concluyeron que sugieren marcadores epigenéticos y
una posible remodelacion epigenética después de intervenciones en el estilo de vida a largo
plazo.

Segun Maleknia y col. (9)., en Irdn en el 2023 en una investigacion titulada “Metilacion del
ADN en el cancer: vision epigenética de los factores dietéticos y del estilo de vida”, estudio
de revision bibliografica. Encontraron que multiples factores dietéticos y de estilo de vida
influyen en los patrones de metilacion del ADN a través de efectos sobre la actividad de la
metiltransferasa del ADN, la disponibilidad de donantes de metilo y la generacion de estrés
oxidativo. La metilacion alterada de genes especificos que regulan la proliferacion celular, la
apoptosis y la inflamacion se asocié con el desarrollo y la progresion del cancer.
Concluyendo que las intervenciones dietéticas y de estilo de vida dirigidas a modular la
metilacion del ADN tienen potencial para la prevencion y el tratamiento del cancer a través
de mecanismos epigenéticos.

Segun Chen y col. (10)., en EE. UU en 2022 en su investigacion titulada “La preparacion
epigenética mejora la inmunidad antitumoral en el cancer de ovario resistente al platino™.,
ensayo clinico, no aleatorizado. Los resultados obtenidos del estudio fueron, entre 35
pacientes, 3 pacientes tuvieron respuestas parciales (8,6%) y 8 (22,9%) pacientes tuvieron
enfermedad estable, lo que resultdé en una tasa de beneficio clinico del 31,4%. El perfil
inmunolégico de alta dimension de célula mononuclear de sangre periférica mostré una
mayor frecuencia de células T CD4 + virgenes y/o de memoria central y de monocitos

clasicos en pacientes con un beneficio o respuesta clinica duradera. Concluyendo que la
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preparacion epigenética utilizando un agente hipometilante con un control inmunitario
factible result6 en beneficio clinico asociado con las respuestas inmunes en pacientes con
cancer de ovario recurrente.

Segun Erick Velastegui y col.(11)., en Ecuador en 2024 en una investigacion titulada
“Explorando los patrones de metilacion de HLA-C y el estado nutricional en madres y nifios
Kichwa de Tena, Ecuador”, estudio antropologico longitudinal. Los resultados obtenidos en
la investigacion fueron, entre 6 mujeres y sus 6 infantes evidenciaron que los niveles relativos
de metilacion del ADN del exon 1 de HLA-C, de la poblacion es menor al 3%. Ademaés, una
de cada 6 madres presento riesgo cardiovascular moderado en T1, correspondiendo con una
disminucion del porcentaje de metilacion de 2%. Tres de los seis lactantes Kichwas
mantuvieron un peso adecuado en TI1, con un porcentaje de metilacion de 1,55 %.
Concluyendo, que existe correlaciones significativas entre el estado nutricional materno y de
la descendencia y los niveles de metilacion del ADN del ex6n uno de HLA-C.

El propésito de esta investigacion fue analizar la influencia de los factores epigenéticos y del
estilo de vida en la salud nutricional e inmunolédgica, a través de una investigacion
documental, se identifico los principales mecanismos epigenéticos implicados en la
regulacion del metabolismo y la respuesta inmunitaria, asi como el impacto de la
alimentacion, la actividad fisica, el estrés y otros hébitos de vida, al mismo tiempo estos
factores pueden contribuir al desarrollo o prevencion de enfermedades cronicas, con la
intencion de proporcionar una base cientifica para futuras estrategias de intervencion en salud
publica.

Es por eso que, en la investigacion se planted la siguiente interrogante: ;Cuéles son los
factores epigenéticos y de estilo de vida en la salud nutricional e inmunolégica?

La investigacion se articula con el proyecto institucional de la Universidad Estatal del Sur de
Manabi, especificamente con la iniciativa de la Carrera de Laboratorio Clinico titulada
Caracterizacion nutricional, antropométrica, bioquimica, inmunolédgica y hematolédgica de la
poblacion de las parroquias urbanas y rurales de la zona sur de Manabi. Este vinculo permite
fortalecer el andlisis de los determinantes biologicos y clinicos en la salud, alineandose con
un enfoque cientifico basado en la recopilacién y andlisis de datos que contribuyan al

desarrollo de estrategias de prevencion y control de patologias prevalentes.
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Material y métodos

Disefio y tipo de estudio.

La investigacion de disefio documental de tipo descriptivo

Criterios de elegibilidad

Criterios de inclusion

Articulos que refieran sobre las variables de estudio: factores epigenéticos, estilo de
vida, salud nutricional e inmunolégica

Articulos publicados en humanos.

Articulos originales, metaanalisis, casos y controles a nivel mundial.

Actas gubernamentales como OPS, OMS, ONU, FDA entre otros.

Articulos indexacion a revistas académicas en el ambito de salud.

Articulos publicados en inglés y espaiiol

Articulos publicados en los ultimos 10 afios, enero del 2015 y diciembre 2024.

Criterios de exclusion

Articulos que no refieran a las variables de estudio.

Articulos publicados en animales.

Revisiones no sistematicas, opiniones de expertos.

Paginas web de fuentes no oficiales, opiniones en redes sociales, editoriales.
Articulos no indexados a revistas académicas en el &mbito de salud.

Articulos publicados antes de diciembre 2014.

Analisis de la informacion

Se consolido la informacion en una matriz de base de datos en el programa Excel, que

permitio justificar las variables tales como: afio de publicacion, pais de publicacion, titulo de

investigacion, genero, edad, factores epigenéticos, estilo de vida, salud nutricional e

inmunologica. En el diagnostico inicial se identificaron 150 articulos, de los cuales se aplico

criterios de exclusion quedando un total de 60 como se describe la matriz "PRISMA™ (Figura

1), dando una recopilacion un total de 90 trabajos académicos para el desarrollo de esta

investigacion.

Estrategias de busqueda
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Se realizo la busqueda de articulos, en las bases de datos; PubMed, Dialnet, Elsevier Google
Académico, Scielo y Multidisciplinario de Publicaciones Digitales, empleando términos
MeSH como: "Immunology”, "nutrition”, "lifestyle"”, "health"”, "epigenetics”. Se utilizd
variables de estudio con booleanos “AND” “OR”, "DNA Methylation AND Nutrition",
"Epigenetics OR Nutrigenomics", "Lifestyle AND Nutrition NOT Smoking", "(Epigenetics
OR DNA Methylation) AND Nutrition".

Consideraciones éticas

Se respetaron las normas y principios universales de bioética establecidos en las
organizaciones internacionales de este campo, es decir evitar involucrarse en proyectos en
los cuales la difusion de informacion pueda ser utilizada con fines deshonestos y garantizar
la total transparencia en la investigacion, asi como resguardar la propiedad intelectual de los

autores, realizando una correcta referenciarian y citado bajo las normas Vancouver (12,13).
Resultados

Tabla 1. Factores epigenéticos en la salud nutricional

Factor de riesgo Consecuencias Hallazgos relevantes Hallazgos relevantes de
Ref./Cita Genero/n
epigenético nutricionales clinicos laboratorio
Jiang y col. Ambos Deficiencia materna de Riesgo de defectos del Retraso en el Niveles bajos de folato
(14) géneros/116 folato tubo neural crecimiento fetal (<3 ng/mL) en suero materno
Heerman y ) Dieta alta en ultra- o ) ) )
Nifios/595 Obesidad infantil IMC >95 percentil Leptina elevada (>25 ng/mL),
col. (15) procesados
Smajis y Ambos Consumo excesivo de Higado graso no ) ALT elevada (>45 U/L),
) Hepatomegalia o
col.(16) géneros/10 fructosa alcoholico triglicéridos (>150 mg/dL)
Fleischer y . Restriccién caldrica Amenorrea, 0steoporosis . Estrogenos bajos (<20 pg/mL),
Mujeres/ 641 Reduccion de masa osea o
col. (17) extrema temprana Vitamina D <20 ng/mL
. Glucosa en ayuno >100 mg/dL,
Juvinao y ) ) ) . ) ) ) . .
L8) Mujeres/527 Estrés cronico Resistencia a la insulina Sindrome metabdlico insulina >15 pU/mL
col.
Cortisol elevado
Leivay col. Ambos Sedentarismo y dieta Dislipidemia y . . . LDL >160 mg/dL
Hipertension arterial
(19) géneros/322 alta en grasas aterosclerosis HDL <40 mg/dL
Berghuis y Ambos Exposicion prenatal a Alteraciones metabolicas Aumento del tejido HOMA-IR >2.5, Adiponectina <5
col. (20) géneros/194 disruptores endocrinos tempranas adiposo visceral png/mL
Cooper y col. ) Consumo bajo de acidos Déficit cognitivo y Problemas de o
24 estudios ) DHA <3% en eritrocitos
21) grasos omega-3 TDAH concentracion
Ambos o )
Jagery col. Deficiencia de hierro ) . ) ) i
géneros/ 255 ) Anemia ferropénica Fatiga, palidez Ferritina <15 ng/mL, Hb <12 g/dL
(22) 351 cronica
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Broussard y

col. (23)

Gupta y col.
@4

Surendran y

col. (25)

Becic y col.

(26)

Kok y col.
@7

Fossa y col.
(28)
Elebring, y
col. (29)

DeLucas y
col. (30)

Karakis y
col. (31)

Martinez y
col. (32)

Pauwels y
col. (33)
Kim y col.
(34)

Ling y col.

(3%

Eichenauer y

col. (36)

Platek y col.
(37

Hegedus y
col. (38)

Ambos

géneros/ 9

Ambos
géneros/ 213

23 estudios

Ambos
géneros/ 2996

Ambos

géneros/22

Nifios/250

Ambos géneros

Ambos géneros

Mujeres/111

Ambos géneros

Nifios/101

Ambos géneros
/10 037

Ambos géneros

Mujeres/ 2697

Ambos
géneros/137

Ambos

géneros/36
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Falta de suefio y
alteracion del ritmo

circadiano
Ingesta elevada de sodio

Polimorfismos en genes
del metabolismo de la
B12

Ejercicio fisico regular

y metilacion del ADN

Deficiencia materna de
folato y metilacion del
ADN
Exposicion prenatal a
disruptores endocrinos
Dieta alta en grasas y
alteracion de histonas
Restriccion caldrica y
modificacion de
microARN
Exposicion a metales
pesados durante el
embarazo
Dieta hipercalorica y
modificaciones
epigenéticas en PPARy
Lactancia materna y

regulacion epigenética

Alcoholismo

Modificaciones de

histonas por obesidad

Epigenética
transgeneracional por
desnutricion fetal
Hipermetilacion de
genes reguladores del
colesterol
Restriccion calorica

prolongada

Alteraciones en el
metabolismo de la

glucosa

Hipertension arterial

Déficit de vitamina B12

Mejora del metabolismo
energético y sensibilidad

a la insulina

Retraso en el

crecimiento intrauterino

Riesgo de obesidad
infantil
Dislipidemia, resistencia
a la insulina
Envejecimiento
saludable y reduccion de

inflamacion

Alteraciones en el

metabolismo de lipidos

Riesgo de diabetes tipo 2

Proteccioén contra la
obesidad infantil
Riesgo de sindrome

metabolico

Resistencia a la insulina,

diabetes tipo 2

Bajo peso al nacer,
riesgo de enfermedades

metabolicas

Hipercolesterolemia,

riesgo cardiovascular

Diabetes tipo 2

Hipoglucemias

frecuentes

Dolor de cabeza, mareos

Neuropatia periférica

Reduccion del riesgo de
obesidad y
enfermedades

metabolicas

Bajo peso al nacer,
restriccion del
crecimiento fetal
Aumento del IMC,
resistencia a la insulina
Hipertension, obesidad
abdominal
Menor incidencia de
enfermedades

metabolicas

Bajo peso al nacer,

disfuncion hepatica

Aumento de grasa

visceral

Mejor desarrollo
neurocognitivo
Hiperglucemia,

hipertension
Aumento de peso,
fatiga, acantosis

nigricans
Retraso en crecimiento,
bajo IMC
Hipertension,
aterosclerosis

Fatiga, acantosis

nigricans

HbAlc>5.7%
Cortisol elevado (>20 pg/dL)

Na+ en suero >145 mEq/L,

Renina baja

Vitamina B12 <200 pg/mL,
MMA >0.4 pumol/L

Disminucion de HOMA-IR (<2.0)
Reduccion de IL-6
(<1.5 pg/mL)
Aumento de adiponectina (>7

pg/mL)

Disminucion de metilacion de

genes IGF2 y H19

Niveles elevados de leptina

Elevacion de Colesterol LDL y de

Triglicéridos

Disminucion IL-6 yTNF-a

Elevacion de AST, ALT

Disminucion de Albumina

Elevacion de HbA1 e Insulina en

ayunas

Lactancia materna y regulacion
epigenética
Incremento de glucosa en ayunas

y LDL

Elevacion de HbAlc y glucosa,

Disminucion de adiponectina

Elevacion de Cortisol

Disminucion de IGF-1

Elevacion de LDL y colesterol
total
Disminucion de HDL
Elevacion de HbA Ic e Insulina en

ayunas
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Vo/ 9-N°3, 2025, pp.1-27  Journal Scientific MQRInvestigar 9



Xuy col.
(39

Markova y
col. (40)

Chen y col.
(41

Castagnaro y

col. (42)

Corbi y col.
43)

Hwang y col.
(44)

Telles y col.
(45)

Hunter y col.

(40)

Plazay
col.(47)

Forouhari y

col. (48)

Ambos

géneros/19

Ambos

géneros/37

Ambos géneros
/64

Ambos géneros

/7

Hombres/50

Ambos

géneros/15

Ambos

géneros/9

Hombre/8

Ambos géneros

Ambos géneros

/2566
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Hipometilacion en
genes inflamatorios por
dieta alta en grasas
Dietas isocaléricas ricas
en proteinas animales o
vegetales
Modulacién epigenética
de receptores de

vitamina D

Activacion de genes de

autofagia por ejercicio

Regulacion de SIRT1
por entrenamiento
aerobico
Cambios en la
metilacion del ADN por
actividad fisica
Regulacion de miARN
por ejercicio de alta
intensidad
Remodelacion del
epigenoma muscular
por resistencia
Modulacién epigenética
del tejido adiposo por
ejercicio
Genes implicados en la
via metabdlica de la

vitamina D

Inflamacion croénica,

obesidad

Inflamacion del higado
en personas con diabetes

tipo 2

Osteoporosis

Mejora del metabolismo

de glucosa y lipidos

Aumento de capacidad

antioxidante

Prevencion de

sarcopenia

Reduccion del estrés

oxidativo

Mayor captacion de

glucosa por el misculo

Disminucion del riesgo

de obesidad

Osteoporosis

“RInvestigar ISSN: 25880659

https://doi.org/10.56048/MQR20225.9.3.2025.e841

Dolor articular, fatiga,

higado graso

Fatiga, higado graso

Fracturas frecuentes

Reduccion de grasa
corporal, mayor
sensibilidad a insulina
Reduccion de
inflamacion, mejor
funcion mitocondrial
Aumento de fuerza
muscular y densidad
Osea
Mejoras
cardiovasculares y

metabolicas

Aumento de fuerza y

rendimiento fisico

Pérdida de peso,
reduccion de grasa

visceral

Dolor 6seo

Elevacion de PCR, IL-6, y TNF-a

Nivel sérico de FGF21 disminuyd

Disminucion de Vitamina D y

Densidad osea

Disminucion de glucosa basal y

triglicéridos

Disminucion de IL-6, aumento de

SOD

Elevacion de IGF-1 y reduccion

de marcadores inflamatorios

Disminucion de LDL, aumento de

HDL

Mayor expresion de GLUT4 y
PGC-1a

Disminucién de leptina, aumento

de adiponectina

Disminucion de vitamina D

Analisis e interpretacion: El analisis de los factores epigenéticos en la salud nutricional,

afirman que el retraso en el crecimiento fetal y defectos del tubo neural estan relacionadas a

deficiencia materna de folato. Ademas, una dieta alta en ultraprocesados favorece la obesidad

infantil mientras que el consumo excesivo de fructosa puede llevar a higado graso no

alcoholico. Igualmente, el estrés cronico aumenta la resistencia a la insulina, el sedentarismo

con una dieta alta en grasas predispone a la aterosclerosis y dislipidemia. Asi mismo la falta

de sueno y consumo elevado de sodio tienen un impacto en la regulacion de la presion arterial

y glucosa.
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Ademas, los polimorfismos genéticos influyen en deficiencias vitaminicas, mientras que el

ejercicio mejora la sensibilidad a la insulina y reduce el riesgo metabdlico. La epigenética

transgeneracional afecta el desarrollo fetal y la predisposicion a enfermedades metabdlicas.

Dietas inadecuadas, la restriccion caldrica y la inflamacion cronica impactan el metabolismo,

aumentando el riesgo de obesidad, diabetes y osteoporosis. La actividad fisica regular modula

la expresion genética, mejorando la funcidon de las mitocondrias, la absorcion de glucosa y la

salud cardiovascular, a la vez reduce el estrés oxidativo y el riesgo de enfermedades.

Tabla 2. Factores epigenéticos en la salud inmunologica

Factor de riesgo Consecuencias Hallazgos relevantes Hallazgos relevantes de
Ref./cita Genero/n
epigenético inmunolégicas clinicos laboratorio
Metilacion del ADN enel  Disminucion de células Enfermedades Reduccion de marcadores
Paparo y col. (49) Nifios/40
gen FOXP3 T reguladoras (Tregs) autoinmunes Treg (CD25, FOXP3)

Monfort y col. (50)

Dorneles y col. (51)

Martinez y col. (52)

Zheng y col. (53)

Deris y col. (54)

Gao y col. (55)

Shin y col. (56)

Freedman y col. (57)

Jarmalaite y col.

(58)

Maricato y col. (59)

Ambos géneros

/18

Hombres/20

Hombre/75
Mujeres/50
Ambos géneros

/16

Ambos géneros

/147

Ambos

géneros/27

Ambos

géneros/34

Ambos géneros

Hombres/21

-Ambos géneros

Exposicion materna a

contaminantes

Acetilacion de histonas en

TNF-a

Deficiencia de metilacion

en IL-10

Modificacion epigenética

en STAT3

Disbiosis intestinal y
regulacion epigenética de

TLR4

Hipometilacién de PD-1

Modificaciones en
microARNSs reguladores

de TL-1p

Exposicion prenatal a

metales pesados

Hipermetilacion de IL-2

Modificacion epigenética

en genes de IFN-y

Alteracion en la

respuesta inmune innata

Inflamacion crénica y
envejecimiento
inmunologico
Hiperreactividad
inmune
Alteracion en la
diferenciacion de

células Th17

Activacion cronica del

sistema inmune innato

Deficiente regulacion

de la respuesta inmune

Estado inflamatorio

persistente

Alteracion en células

mieloides

Deficiencia en la
proliferacion de

linfocitos T

Disminucion en

respuesta antiviral

Infecciones virales

Enfermedades

cardiovasculares

Céncer gastrico

Candidiasis

mucocutanea cronica

Enfermedades

inflamatorias intestinales

Enfermedades

autoinmunes

Sarcopenia

Infecciones neonatales

Inmunodeficiencias

primarias

Susceptibilidad a
infecciones virales

cronicas
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Expresion alterada de IL-6
e IFN-y

Aumento de TNF-ay PCR

Expresion reducida de IL-

10

Mayor proporcion de

células Th17

Aumento de IL-1p y TNF-

.

Expresion aumentada de

PD-1 en linfocitos T

Elevacion de IL-1B y

marcadores inflamatorios

Expresion alterada de
CD14 y reduccion de
monocitos
Disminucion de IL-2 y
reduccioén de linfocitos

CD4+

Disminucion de IFN-y en

plasma

11



Lecoeur y col. (60)

Babaei y col. (61)

Zheng y col.(62)

Joshi y col. (63)

Eikesdal y col. (64)

Chu y col. (65)

WU, Xiaofei (66)

Hanaei y col. (67)

Tuo y col. (68)

Das y col. (69)

Min y col. (70)

Sailer y col. (71)

Patnaik y col. (72)

Kataoka y col. (73)

Inoue y col. (74)

lida y col. (75)

Ambos géneros

Ambos géneros

Ambos géneros

Mujeres

Ambos

géneros/32

Ambos
géneros/48

Mujeres/68

Nifios/49

Hombres

Mujeres/30

Ambos géneros

Ambos
géneros/528

Ambos
géneros/175
Ambos
géneros/346

Ambos géneros

Ambos

géneros/137
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Hipoacetilacion de

histonas en NF-xB

Alteracion en la

metilacion de genes TLR

Modificacion epigenética

en STAT3

Estado nutricional de la

gestante

Hipermetilacion de PD-

L1

Modificacion de histonas

en IL-10

MicroARN-21 (miR-21)

sobreexpresado

Metilacion de FoxP3

Acetilacion aberrante en

STAT3

Hipermetilacion de

BRCA1

Expresion alterada de

HDACI

Mutacion epigenética en
IDO1
Regulacion epigenética de
TET2
Sobreexpresion de
DNMT3A
Inhibicion epigenética de
MHC-I
Modulacion epigenética

de NF-«xB

Disminucion en la
activacion de

macrofagos

Deficiencia en

respuesta inmune innata

Alteracion en la
diferenciacion de

células Th17

Menor metilacion

global del ADN y

Reduccion de respuesta

a inmunoterapia

Supresion de respuesta

inmune innata

Supresion de células T

CD8+

Disminucion de
linfocitos T reguladores
Activacion de

macrofagos M2

Deficiencia en

reparacion del ADN

Supresion de apoptosis

en linfocitos

Produccioén elevada de

triptéfano

Alteracion de
diferenciacion mieloide
Hipermetilacion global

del ADN

Escape tumoral de la

vigilancia inmune

Inflamacion cronica

Relacion con

inmunosenescencia

Susceptibilidad a

infecciones respiratorias

Candidiasis

Cardiopatia congénita

Tumores més agresivos

y resistentes

Aumento de infecciones

secundarias

Mayor progresion de

cancer de mama

Respuesta inflamatoria
cronica
Aumento de metastasis

en cancer de prostata

Cancer de ovario

agresivo

Aumento de leucemia

mieloide

Tolerancia inmune a

tumores

Leucemia
mielomonocitica cronica
Inmunosupresion en

linfoma

Mayor recurrencia en

cancer de pulmoén

Aceleracion de

metastasis
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Reduccion de fagocitosis y

expresion de IL-12

Disminucién en la
expresion de TLR2 y
TLR4
Afectan a la via
STAT3/interleucina 17
(IL-17)

Mayor riesgo de embarazo
con cardiopatia congénita

(CHD)

Disminucion de PD-L1 en

biopsias tumorales

Disminucion IL-10

(15-20 pg/mL)

Disminucion CD8+ (300-
400 células/uL)

Disminucion FoxP3+
Tregs (1-2%)
Aumento IL-6 (50-80
pg/mL).
Aumento DSBs (40-60/100
células, normal: <10)
BRCA1 significativamente

mayor

Aumento de blastos en

médula 6sea (>20%)

Aumento de triptéfano (20-
30 pm.

Aumento de monocitos
(1.5-2.0 x10°/L)
Aumento de metilacion
global (>70%).
Aumento expresion de
MHC-I (10-20%)
Aumento de PCR (>10
mg/L)
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Sobreexpresion del gen

Activacion de genes

Incremento en la

Hombres/38 HMGA1 debido a que promueven la incidencia de cancer
Saed y col. (76) ) ) ) ) ) Bloqueo de HMGA1
Mujeres/8 mutaciones genéticas e proliferacion de células colorrectal en menores
inflamacion madre del colon de 50 aflos
Disfuncion en la Resistencia a terapias
Hombres/272 Alteraciones en la . . Aumento de PD-1 en
Yuy col. (77) presentacion de inmunomoduladoras en
Mujeres/71 expresion de IncRNA linfocitos
antigenos melanoma
Reduccién en la
Oubaddou y col. ) Hiper-metilacion del ) Tumores de mama de Niveles elevados de CA
Mujeres/84 respuesta inmune o
(78) promotor de BRCA1 . alta agresividad 15-3
antitumoral
. Inhibicion de la Aumento en la . .
. Hombres/33 Alteracion en la . . . Niveles bajos de células
Liny col. (79) actividad de células T metastasis del carcinoma
Mujeres/15 acetilacion de histonas ) ) CD&+; elevacion de IL-10
citotoxicas pulmonar
Reduccion de
Ambos Hiper-metilacion del gen . . ) Progresion tumoral )
Huang y col. (80) infiltracion de linfocitos Elevacion de IL-10
géneros/19 PD-L1 . acelerada
i o . Presencia de tumores . . .
Ambos Hipometilacion del Aumento de expresion . . Alteraciones en citoquinas
Klimper y col. (81) con microambiente
géneros/25 promotor de CTLA-4 inmunosupresora . inflamatorias
inmunosupresor
Disminucion en la Respuesta limitada a
) Modificacion histonica ) . o Niveles reducidos de
Wuy col. (82) Nifios/227 presentacion de terapias quimio- )
(H3K27me3) ) ) interferon gamma
antigenos tumorales inmunologicas
) ) Desregulacion de Aumento de citoquinas Respuesta exacerbada a )
Naguib y col. (83) Mujeres/26 Elevacion de TNF-a e IL-6

6miRNA-155

proinflamatorias

infecciones secundarias

Analisis e interpretacion: Los factores epigenéticos regulan la inmunidad, favoreciendo
enfermedades autoinmunes, infecciosas, inflamatorias y cancer. La metilacion de FOXP3 y
la hipometilacién de PD-1 reducen células T reguladoras “Tregs”; originan autoinmunidad.
La modificacion de STAT3 altera células Th17; favorece candidiasis cronica. En infecciones:
la exposicion prenatal a metales pesados y la disbiosis intestinal con regulacion de TLR4
afectan la inmunidad innata; aumentan infecciones neonatales e inflamatorias intestinales. La
alteracion epigenética de IFN-y disminuye respuesta antiviral; favorece infecciones virales
cronicas.

La inflamacion crénica y la inmunosenescencia surgen por acetilacion de TNF-o y NF-«B;
promueven enfermedad cardiovascular. La desregulacion de miR-21 induce inflamacion y
progresion tumoral. En cancer: la hipermetilacion de BRCA1 y PD-L1 favorece tumores

agresivos; la expresion alterada de HDACI1 bloquea apoptosis en linfocitos; contribuye a
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leucemia mieloide. La sobreexpresion de HMGAL activa proliferacion celular; incrementa
cancer colorrectal en <50 afios. La inmunoterapia se ve limitada por la hipermetilacion de
PD-L1 y la modificacion H3K27me3, reduciendo infiltracion linfocitaria. La hipometilacion
de CTLA-4 potencia inmunosupresion; genera tumores con microambiente inmunosupresor.
Discusion

La nutricion y la salud inmune se ven afectadas por la interaccién compleja entre el genético,
epigenético y el estilo de vida(84). En los ultimos afios, la epigenética se ha convertido en un
area importante para comprender como los factores ambientales pueden modificar la
expresion génica sin cambiar la secuencia de ADN, afectando el metabolismo, la respuesta
inmune y la sensibilidad a la enfermedad (85).

En la investigacion los resultados fueron que la epigenética transgeneracional afecta el
desarrollo fetal y la predisposicion a enfermedades metabolicas. Ademas, Doan y col.(86).,
tienen similitud con los resultados anteriores determinaron que los mecanismos epigenéticos
de herencia transgeneracional interfieren en los fenotipos de restriccion del crecimiento
intrauterino. Asi mismo establecieron Panera y col. (87)., detallaron que la placenta
deficiente provoca un intercambio deficiente de oxigeno, nutrientes, desechos y hormonas
entre la madre y el feto, lo que provocaria restriccion del crecimiento fetal. Sin embargo,
Bellver y col.(88)., difieren con los resultados anteriores demostraron que las alteraciones en
las modificaciones epigenéticas y sus enzimas reguladoras pueden ser adquiridas por la
descendencia, orquestando vias relacionadas con la funcion cognitiva.

Los factores epigenéticos regulan la inmunidad en la investigacion los resultados fueron que
la hipermetilacion de BRCA1 favorece a los tumores agresivos o canceres. Estos datos tienen
concordancia con lo que establecieron Glodzik y col. (89)., donde sostienen que la
hipermetilacion BRCA1 puede ser un evento temprano en el desarrollo del tumor que
progresa a lo largo de una via comun con la enfermedad con mutacion, lo que representa un
biomarcador prometedor basado en ADN cancerigeno en etapa temprana. Sin embargo, Yi -
Ming y col. (90)., difieren con los resultados anteriores argumentando, para multiples tipos

de cancer, el eje hipermetilacion PD-1/PD-L1 es el principal paso limitante de la velocidad
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de la respuesta inmunitaria contra el cancer. En este contexto, el bloqueo de PD-1/PD-L1
podria restaurar las células T de su estado de agotamiento y erradicar las células cancerosas.
La investigacion presento fortalezas, la primera el acceso que se obtuvo de la mayoria de
articulos en las diferentes bases de datos consultadas, encontrando estudios realizados a nivel
local e internacional dentro del lapso de tiempo que estuvo establecido; no obstante, se
detecto cierta debilidad en recopilar datos por informacidon incompleta.
La revision sistematica de los articulos permitié recabar informacion sobre los factores
epigenéticos y de estilo de vida en la salud nutricional e inmunoldgica. Hallazgos que
permitirdn comprender la interaccidon entre la genética y el entorno en la regulacion del
sistema inmunolégico y el estado nutricional. A futuras investigaciones seguir indagando
sobre los factores epigenéticos en el sistema inmunoldgico y salud nutricional a su vez a
desarrollar estrategias preventivas basadas en la genética y el estilo de vida.
Conclusiones
En conclusion, los factores epigenéticos son determinantes clave en la salud nutricional y
metabdlica, influyendo en el desarrollo fetal, obesidad infantil, resistencia insulinica y
regulacion de la presion arterial. La exposicion a dietas inadecuadas, falta de descanso y el
sedentarismo influyen estos riesgos, mientras la actividad fisica regular y el ejercicio
moderado modulando la expresion génica, prometen beneficios en la mejora de la salud
metabdlica, cardiovascular y la sensibilidad insulinica.
Finalmente, los mecanismos epigenéticos presentan importancia en la regulacion
inmunolégica inclinando a enfermedades; autoinmunes, infecciones cronicas e incluso
cancer, las alteraciones epigenéticas en genes clave, como; BRCA1l, FOXP3 y PD-1 y
modificaciones en rutas inflamatorias, promueven la progresion tumoral y deterioran las
respuestas inmunes, comprimiendo efectividad en terapias inmunoldgicas y desarrollando

susceptibilidad a enfermedades inflamatorias e infecciosas.
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