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EL NUCLEOLO COMO UN REGULADOR DEL ENVEJECIMIENTO CELULAR
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Resumen  El nucléolo, considerado Unicamente como el sitio de sintesis de los ribosomas, actualmente repre-

senta una estructura nuclear dinamica que participa en la regulacién de importantes procesos celula-
res. Numerosas evidencias han demostrado que el envejecimiento celular es una de las diversas funciones que
son controladas por el nucléolo. Las mutaciones en las proteinas de localizacion nucleolar promueven el envejeci-
miento prematuro en levaduras y humanos. La carencia de represion en la transcripcién de genes que codifican
para el ARNr que se encuentran dafiados, y las mutaciones en las helicasas del ADN encargadas de minimizar la
formacion de circulos extra-cromosémicos del ADN que codifica para el ARNr, provocan modificaciones en la es-
tructura del nucléolo e inducen envejecimiento prematuro en levaduras. De igual manera, en los humanos la caren-
cia de las helicasas del ADN localizadas en el nucléolo y que participan en el mantenimiento de la integridad
genomica, favorecen el desarrollo de aquellas enfermedades asociadas con el envejecimiento acelerado. Ademas,
la presencia de algunos componentes de la telomerasa en el nucléolo, indica que parte de la biosintesis de esta
enzima se realiza en esta estructura nuclear, sugiriendo una conexion entre el nucléolo y la sintesis de los telémeros
en la regulacion del envejecimiento celular. Por otra parte, el nucléolo secuestra proteinas para regular su activi-
dad biolégica durante el inicio o término de la vida replicativa celular.

Palabras clave: nucléolo, envejecimiento, sindrome de Werner, p53, telomeros

Abstract The nucleolus as a regulator of cellular senescence. The nucleolus has been considered originally

only as the site for the ribosome synthesis, but now it is well known that it represents a dynamic nu-
clear structure involved in important cellular processes. Several evidences have demonstrated that the nucleolus
regulates the cellular senescence. Specific mutations on the DNAs codifying for nucleolar proteins induced prema-
ture senescence from yeast to human. The failure to repress the genes transcription codifying for damaged rRNA,
and the mutations in DNA helicases, which minimizes the formation of DNA extra-chromosomal circles codifying for
rRNA, modify the nucleolar structure and induce premature senescence in yeast. Similarly, in humans, the reduc-
tion of these DNA helicases levels, which are localized in the nucleoli and participate in maintenance of genomic
integrity, helps to the development of those diseases associated with premature senescence. Furthermore, the pres-
ence in the nucleolus of some telomerase components, indicates that part of the biosynthesis of this enzyme oc-
curred in this nuclear structure; suggesting a communication between the nucleolus and the synthesis of the telomeres
in the regulation of cell senescence. On the other hand, the nucleolus sequesters proteins to regulate its own bio-
logical activity, from the start to the end of cellular replication. In addition this nuclear structure is involved in the
biosynthesis of most cellular ribonucleoprotein particles, as well as in cell cycle regulation, making it central to gene
expression. In conclusion, the nucleolus became a multifunctional subnuclear structure involved from cell prolifera-
tion to cell senescence.
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