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¢A qué se le conoce como preeclampsia?
a preeclampsia (PE) es xuna enfermedad que aparece
durante el embarazo a partir de las 20 semanas. Se ca-
racteriza por presentar hipertension arterial, que surge
por primera vez en una paciente previamente sana. Su diag-
néstico implica, ademas, proteinas en la orina o dano en di-
ferentes érganos, como los rinones o el higado, acumulacion
de liquido en los pulmones o sintomas como problemas de
vista o cerebrales [1]. Es un problema de salud considerable,
que puede implicar problemas cardiacos e incluso la muerte
tanto para la madre como para el feto. Hasta ahora, la inica
forma efectiva de restablecer la salud de la paciente es con el
nacimiento del producto y la terminacion del embarazo [2].
Al principio del embarazo, cuando una mujer desarrolla
preeclampsia, la placenta, es decir, el 6rgano que propor-
ciona sangre y nutrientes al feto no se adhiere de forma
adecuada al utero de la madre. Ademas, los vasos que lle-
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van sangre al dutero sufren cambios, que no
permiten que la placenta y por lo tanto el feto
reciban suficiente suministro de sangre; como
consecuencia, se genera un ambiente con poco
oxigeno (hipoxia), lo que lleva a la liberacion de
sustancias que causan inflamacion de los vasos
sanguineos que van a la placenta, deteniendo su
correcta formacion, lo cual crea un ciclo vicioso
en los danos de esta enfermedad. Por ultimo,
también se liberan toxinas que pueden circular
por todo el cuerpo y llegar a afectar a varios or-
ganos [2] (figura 1).

Definicion y funcion de los miRNAs
como moléculas que regulan como
trabajan nuestros genes
El ARN es una molécula que actiia como mensa-
jera dentro de las células, la cual lleva instruccio-
nes desde el ADN en el nucleo hasta los lugares
donde se fabrican las proteinas. E1 ARN es el con-
ductor que ayuda a traducir la informacion ge-
nética en acciones concretas dentro del cuerpo.
Pequenas partes de ARN, los miRNAs o microR-
NAs, son moléculas que no producen proteinas,
sin embargo, su trabajo es dirigir la actividad del
ARN mensajero. Son los reguladores de la célula
que controlan qué genes se activan o desactivan
y como se comporta una célula en diferentes
momentos, es decir, actian como interruptores
que tienen un gran impacto en muchas funcio-

nes de nuestro cuerpo.

Figura 1. Mecanismos que dan origen a la preeclampsia.
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Cuando se rompe el equilibro en los niveles de miRNAs, ya
sea que aumenten o disminuyan, se afecta la forma y la can-
tidad en la que los ARN mensajeros producen proteinas, las
cuales de igual forma aumentan o disminuyen, lo que puede
alterar la salud de la persona.

En la preeclampsia se ha encontrado que este desequili-
brio afecta funciones importantes, como la inflamacion, el
sistema inmunolégico, la formacion y el funcionamiento de
las paredes de los vasos sanguineos, que son procesos cru-
ciales para la aparicion de esta enfermedad [3].

Al identificar los miRNAs, podemos optar utilizarlos como
senales que nos ayudan a descubrir qué pacientes tienen
mayor riesgo de presentar esta enfermedad, antes de que se
manifieste. También, en el futuro, podrian ser utiles en el tra-
tamiento de la enfermedad, ya que cambiar su concentracion
y como actiian podria representar una forma prometedora de

manejo para la preeclampsia [3].

El papel de los miRNAs en el origen de la
preeclampsiay los procesos moleculares
implicados en su desarrollo

Cuando se forma la placenta en los inicios del embarazo,
las células de este drgano pasan por cambios importantes y
se comunican entre si con sefnales para realizar sus funcio-
nes correctamente. Los miRNAs son muy importantes en este
proceso, ya que su cantidad y ubicacién cambian segtn las
necesidades del embarazo. Por ejemplo, al principio de la ges-
tacion, los miRNAs de la placenta controlan funciones como el
crecimiento, la nutricion y la creacion de nuevos vasos sangui-
neos. Estas son tareas muy importantes para que la placenta
se adapte a la falta de oxigeno en el cuerpo de la madre. Uno
de los cambios en la cantidad de miRNAs con mayor evidencia
en la preeclampsia, es que la placenta no responde adecuada-
mente ni se adapta a la falta de oxigeno, especialmente al prin-
cipio del embarazo y del crecimiento del feto. Esto muestra lo
importante que son los miRNAs en el desarrollo de la placenta
y abre la puerta a nuevas maneras de entender y tratar enfer-
medades, como en este caso la preeclampsia [4].

miRNAs especificos de la preeclampsia

y su potencial uso diagnastico

Diagnosticar la preeclampsia usando pruebas bioquimicas
tradicionales tiene sus problemas porque no siempre son
muy adecuadas o especificas. Sin embargo, los miRNAs de la
placenta podrian ser una mejor opcion, ya que pueden detec-
tarse de forma simple por medio de la sangre de la madre, y

por lo cual detectar la preeclampsia de manera
temprana y precisa [2].

Actualmente, la cantidad de miRNAs en di-
ferentes fluidos del cuerpo los hace muy utiles
como marcadores para muchas enfermedades.
Los miRNAs se encuentran en los jugos gastricos,
la saliva y la orina, aunque normalmente se ana-
lizan por medio de la sangre [3]. También, se han
identificado miRNAs en la placenta que estan re-
lacionados con problemas durante el embarazo.

Se han encontrado mas de 600 miRNAs re-
lacionados con el embarazo y la creacién de la
placenta, que aumentan, disminuyen y cambian
su concentracién conforme avanza el embarazo.
Aproximadamente, 100 de estos miRNAs son es-
pecificos solo de la placenta. Algunos cambian
en cantidad en mujeres con preeclampsia, a
comparacién de mujeres con embarazos sanos,
lo que sugiere que podrian ser ttiles para saber
si alguien tiene esta condicion [5].

Un ejemplo es el miR-210, un tipo de miRNA
que cambia sus niveles en mujeres con pree-
clampsia. Este se encuentra involucrado en
funciones especificas de la placenta, como el
crecimiento, la implantacién, reparacion del
ADN y formacién de vasos sanguineos. Detectar
el miR-210 en sangre podria ser util para diag-
nosticar la preeclampsia, porque se ha observa-
do que se encuentra aumentado en mujeres con
bajos niveles de oxigeno en la placenta. Este au-
mento bloquea algunos genes, que generan una
incorrecta implantacion en el utero, limitacién
en la creacidn de vasos sanguineos, que no se
reciba el suficiente oxigeno y, en si, se detone el
desarrollo de preeclampsia [5] (figura 2).

Evitar las complicaciones de la preeclampsia
es crucial. El desarrollo de nuevos métodos diag-
nosticos como este es uno de los mayores desafios
en la investigacion, ya que contribuyen a la identi-
ficacion de problemas que ocurren en la placenta.

Posible tratamiento al modificar
la forma en que los miRNAs
actuan en la preeclampsia

A pesar de los avances en la investigacion, to-
davia no se han identificado genes especificos



miR-210
e Se activa al e
—_—> detectar niveles Se pueden utilizar
bajos de oxigeno para el diagnéstico

€ 100 miRNAs especificos
de la placenta

de la enfermedad

o

Aumentan sus niveles
y pueden ser detectados
en el suero de la sangre

Figura 2. Regulacion de la patogénesis de la preeclampsia a través de la expresion de miRNAs.

responsables de la preeclampsia. Esta enferme-
dad es complicada de tratar y resolver debido a
que tiene varias causas involucradas [1)]. Cam-
biar la forma en la que actuian los miRNAs du-
rante la preeclampsia se esta convirtiendo en
una posible manera de tratarla, ya que corregir
los cambios en su cantidad durante la enferme-
dad podria jugar un papel relevante en el con-
trol de la preeclampsia. Si podemos cambiar
como actuan algunos miRNAs, podriamos ayu-
dar a restaurar el equilibrio en cémo se regula
la actividad de los genes y detener los procesos
problematicos asociados con esta condicidn. Al
entender mejor los genes y sefiales que estan re-
guladas por estos miRNAs durante la preeclamp-
sia, podriamos tener opciones adicionales para
tratar esta complicada enfermedad. Esto podria
llevar al desarrollo de tratamientos especificos y
efectivos que se centren en tratar las causas rea-
les a nivel molecular de la enfermedad [2]. Sin
embargo, todavia se necesitan mayores investi-
gaciones para asegurarnos de que estos trata-
mientos sean seguros, accesibles y funcionen
correctamente antes de usarlos ampliamente

en la practica clinica.

Conclusiones

Comprender cdmo se origina la preeclampsia
en las mujeres embarazadas, incluyendo cémo
ciertas moléculas como los miRNAs influyen en
la enfermedad, es clave para encontrar formas
de predecirla y crear tratamientos especificos.
A medida que aprendemos sobre la relacion en-
tre los miRNAsy la preeclampsia, surgen a la par
nuevas oportunidades para desarrollar trata-

mientos que podrian reducir la cantidad de madres y bebés
afectados en todo el mundo por esta enfermedad.
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