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El silenciamiento genético se ha convertido en una 
herramienta efectiva empleada para disminuir la ex-
presión de genes específicos, cuyo objetivo final es 
evaluar el impacto de la disminución en su expresión 
e inferir con esto su función; este proceso puede ser 
llevado a cabo a nivel transcripcional o a nivel post-
transcripcional. El silenciamiento genético transcrip-
cional es debido a una alteración (mutación dirigida) 
a nivel de la constitución genética misma, originando 
organismos knock-out. Entre tanto, a nivel post-trans-
cripcional el proceso ocurre una vez la célula ha sin-
tetizado una molécula específica de ARN mensajero, 
generando con esto aislamientos knock-down; este pro-
ceso se basa en la habilidad de las secuencias de ARN 
de reconocer y generar un sistema enzimático para 
degradar secuencias que son complementarias a ellas.1

El silenciamiento por ARN es un mecanismo al-
tamente conservado en la naturaleza; este fenómeno 
fue descubierto en 1990 por Napoli y col, quienes 
intentaban sobre-expresar la enzima que produce el 
color púrpura en las petunias (chalcona sintasa); para 

lograrlo, introdujeron varias copias del gen que co-
difica para esta enzima, esperando así encontrar un 
incremento en el color púrpura de las flores; pero, 
contrario a lo esperado encontraron flores sin color 
o con parches blancos.2 Posteriormente realizaron un 
análisis para determinar los niveles de expresión de la 
enzima y encontraron una disminución significativa 
en estos, lo cual implica que los genes que introduje-
ron no solo no se estaban expresando, sino que por 
el contrario, el gen natural de la planta “dejaba” de 
expresarse o “disminuía” su expresión. Por esta ra-
zón a éste fenómeno se le denominó co-supresión.2 
Un fenómeno similar fue descrito dos años más tarde 
en Neurospora crassa por Romano y Macino.3 En el año 
1998 éste fenómeno logra ser entendido más clara-
mente, cuando Andrew Fire y Craig Mello le inyecta-
ron al nemátodo Caenorhabditis elegans, secuencias es-
pecíficas de ARN de doble cadena, obteniendo con 
esto, un silenciamiento específico de secuencia en la 
expresión de genes.4 A este fenómeno lo denomi-
naron ARN de interferencia. Gracias a este trabajo, 
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estos dos investigadores recibieron el premio Nobel 
de medicina en el año 2006. 

El ARN de interferencia (ARNi) y el ARN an-
tisentido (ARNas), son mecanismos que ocurren 
naturalmente en la célula y que permiten la regu-
lación en la expresión específica de un gen; sin 
embargo, la adaptación y la manipulación de estos 
mecanismos naturales a nivel de laboratorios de in-
vestigación han permitido obtener aislamientos con 
disminución en la expresión de genes de interés, y 
por tanto, identificar su función en la célula, en un 
proceso metabólico o inclusive en el proceso infec-
cioso durante la interacción hospedero-patógeno.5 
Estas herramientas de silenciamiento cobran mayor 
importancia cuando se trata de estudiar la función 
de genes esenciales, pues aunque se obtiene dis-
minución en la expresión del gen blanco, la célula 
mantiene bajos niveles de expresión de la proteína 
que le permiten a esta sobrevivir bajo condiciones 
de ausencia de estrés o inclusive, bajo poco estrés. 
Por tanto, el descubrimiento de moléculas de ARN 
que regulan la expresión de genes, se ha convertido 

en uno de los avances más importantes en la biología 
de los últimos tiempos. 
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