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INTRODUCCIÓN

Los trastornos del neurodesarrollo con frecuencia son causados por alteraciones en la regulación génica durante el desarrollo

embrionario. La acetilación de las histonas desempeña un papel fundamental en la correcta regulación de los procesos del

desarrollo y es llevada a cabo por un grupo de enzimas denominadas acetiltransferasas de histonas. Entre ellas, KAT6B es un

miembro de la familia MYST. Las variantes patogénicas en este gen conducen a una condición autosómica dominante ultrarrara

conocida como síndrome KAT6B. Los síntomas de esta patología van desde la discapacidad intelectual hasta la hipotonía y las

anomalías esqueléticas. Desafortunadamente, no existe ningún tratamiento curativo para el síndrome KAT6B, lo que hace

necesaria una mayor investigación para mejorar la calidad de vida de los pacientes, estableciendo nuevas dianas terapéuticas.

MATERIALES Y MÉTODOS

RESULTADOS

Figura 1. Análisis de expresión génica de

KAT6B mediante qPCR. Los fibroblastos control

y los derivados de los pacientes fueron tratados

con pantotenato y L-Carnitina a 1 µM durante 14

días

Figura 2. Análisis de los niveles de acetilación de la

marca histónica H3K23 mediante

inmunofluorescencia. (A) Imágenes representativas

de los niveles de acetilación de H3K23. Los núcleos

fueron teñidos con DAPI. Barra de escala = 20 µm.

(B) Cuantificación de la intensidad de fluorescencia

del anticuerpo anti-H3K23Ac. ****p-valor < 0.0001;

####p-valor < 0.0001

B

A

RESULTADOS

Figura 3. Análisis de la acumulación de hierro intracelular mediante la tinción

con Azul de Prusia. Barra de escala = 20 µm.

Figura 4. Análisis de la acumulación de lipofuscina mediante la tinción con

Negro Sudán B. Barra de escala = 20 µm.

CONCLUSIONES

1. Los fibroblastos son un buen modelo para el estudio del

síndrome KAT6B.

2. El tratamiento con pantotenato y L-carnitina revierte las

alteraciones fisiopatológicas observadas en los fibroblastos

derivados de los pacientes con síndrome KAT6B.
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