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Resumen

Los microARNs (miARNS) son moléculas conformadas por aproximadamente de 18 a 25 nucledtidos, se
originan como transcritos primarios, donde una vez maduros, se incorporan al complejo RISC (complejo de
silenciamiento inducido por ARN) para regular la expresién génica a nivel postranscripcional. La expresion
de muchos miARNSs se puede encontrar alterada, dando lugar al surgimiento de cancer, representando
herramientas prometedoras para el diagndstico, pronostico y seguimiento del cancer. Se realizd una revision
sistematica con el objetivo de determinar la utilidad e importancia de los miARNS como marcadores
moleculares en cancer, a partir de una busqueda de articulos cientificos en inglés y espafiol de los ultimos
afios de bases de datos certificados como Scopus, Web of Science y Academia Search Complet, de los cuales
se seleccionaron 29 articulos de acuerdo a criterios de inclusion. Se concluyé que el cancer de pulmén, mama
y prostata son los tipos de cancer mas comunes, siendo miR-32-5p, miR-183-5p, miR-141-5p, miR-187-3p,
entre otros, los principales miARNS de importancia como biomarcador diagndstico y terapéutico en diversas
tipologias de neoplasias, y que son cuantificados y analizados sobre todo por medio de técnicas como RT-
PCR y g-PCR permitiendo el diagndéstico del cancer de manera temprana.
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Abstract

MicroRNAs (miRNAs) are molecules composed of approximately 18 to 25 nucleotides. They originate as
primary transcripts, and once mature, they are incorporated into the RISC complex (RNA-induced silencing
complex) to regulate gene expression at the post-transcriptional level. The expression of many miRNAs can
be altered, leading to the development of cancer, representing promising tools for cancer diagnosis,
prognosis, and monitoring. A systematic review was conducted to determine the utility and importance of
miRNAs as molecular markers in cancer, based on a search of scientific articles in English and Spanish from
recent years in certified databases such as Scopus, Web of Science, and Academia Search Complete, from
which 29 articles were selected according to inclusion criteria. It was concluded that lung, breast, and
prostate cancers are the most common types of cancer, with miR-32-5p, miR-183-5p, miR-141-5p, miR-187-
3p, among others, being the main miRNAs of importance as diagnostic and therapeutic biomarkers in various
types of neoplasms, and that they are quantified and analyzed mainly through techniques such as RT-PCR
and g-PCR, allowing for early cancer diagnosis.
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Introduccion

Los miARNSs son pequefias secuencias de ARN no codificantes con una longitud promedio de 19 a 25
nucleotidos de longitud, la mayoria de los éstos, se transcriben a partir de secuencias de ADN en miARNS
primarios y se procesan en miARN precursores (pre-miARN) y miARNs maduros, pueden regular maltiples
genes, por lo que la especificidad y las propiedades bioldgicas de éstos, los convierten en un biomarcador
potencial en la patogénesis del cancer, hasta la actualidad, se han reportado 2.654 miARNs maduros en
humanos y desempefian un papel esencial en los procesos biolégicos al regular la expresion génica a nivel
postranscripcional (1).

Los miARNSs suelen encontrarse dentro de las células; sin embargo, una parte de ellos llegan a la circulacion
en particulas recubiertas de lipidos conocidas como exosomas, los miARNs exosomales circulatorios se han
identificado como posibles biomarcadores de enfermedades, ya que son estables en la sangre y estan
protegidos de la actividad de la ARNasa endogena, asi mismo, desempefian un papel importante en la
transformacion de las células cancerosas y pueden funcionar como genes u oncogenes supresores de tumores
al dirigirse a genes implicados en el desarrollo y progresion de tumores o en la inhibicion del ciclo celular

).

En este sentido, los miARNSs estan implicados en procesos bioldgicos para el prondstico, diagndstico y terapia
en diversos tipos de cancer, y a pesar de la creciente evidencia que respalda la viabilidad de los miARNs
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como marcadores moleculares, se requiere una mayor claridad en cuanto a su utilidad clinica y variabilidad
en los perfiles de expresion entre diferentes tipos de cancer y poblaciones, ademas, la implementacion de
pruebas diagndsticas basadas en estos marcadores, involucra temas dentro de aspectos éticos y legales como
la privacidad de informacion gendmica, el consentimiento informado, la equidad y el uso adecuado de
especimenes bioldgicos (3).

A partir de 1993 comenz6 a plantearse la importancia de los miARN, de esta manera, el primer informe que
sugiere el papel importante de los miARNSs en el cancer se publicd en 2002, donde se reporté que MiR-
15 y miR-16 se localizan en el cromosoma 13q14, una region frecuentemente delecionada en la leucemia
linfocitica crénica (LLC), y descubrieron que ambos genes se eliminaban o se regulaban a la baja en méas del
60% de las LLC humanas de células B, lo que indica que estos genes se comportan como supresores tumorales
en la LLC. Mientras que en 2004, Takamizawa y colaboradores (4) fueron los primeros en identificar el valor
prondstico de los miRNAs al demostrar que la expresion de Let-7 se reducia en los canceres de pulmoén y que
los pacientes con céncer de pulmoén con bajos niveles de expresion de Let-7 tienen una supervivencia
significativamente mas corta después de una reseccion potencialmente curativa.

Jang, J y colaboradores (5), en un estudio de tipo retrospectivo de 2020, realizaron una investigacion sobre
multiples miARNs como biomarcadores para el diagndstico precoz del cancer de mama, el objetivo del
estudio fue establecer y validar conjuntos de estas moléculas que son Utiles para el diagnéstico precoz de este
tipo de cancer, para lo cual se analizaron 226 muestras y se obtuvo como resultado que las combinaciones de
cuatro miARNs (miR-1246+miR-206+miR-24+miR-373), tuvieron una sensibilidad del 98%, una
especificidad del 96% y una precision del 97% para cancer de mama y se concluyd que se espera que estos
biomarcadores superen las limitaciones de la mamografia como diagndstico auxiliar de la mamografia.

Kim, T y colaboradores (6), en 2023, llevaron a cabo una revision sistematica acerca de miARNS que son
tendencias en ensayos clinicos de estrategias de diagnostico, el objetivo del estudio fue proporcionar
informacidén actualizada sobre los miARNs como biomarcadores y farmacos contra el cancer en ensayos
clinicos, entre los resultados obtenidos destaco que las investigaciones recientes sobre el cancer centradas en
el estudio de estas moléculas han identificado y caracterizado una gran cohorte de miARNSs desregulados de
manera exclusiva en tipos especificos de cancer y concluyeron que el progreso relevante de la terapia con
miARNS, sera una terapia lider contra el cancer de préxima generacion.

Los miARNs median el silenciamiento génico postranscripcional de genes diana al dirigirse a la regién 3' no
traducida del ARNm, con la region semilla en los nucleé6tidos 2 a 7 en el extremo 5' del miARN, siendo la
secuencia crucial, a partir de un diplex de miARN bicatenario transitorio, la hebra guia o hebra de miARN
madura, que se incorpora al complejo silenciador inducido por ARN para mediar el silenciamiento del gen y
la hebra pasajera se degrada, los métodos de prediccion de objetivos basados en silico utilizan una variedad
de factores que incluyen la complementariedad con la region semilla del miARN y la conservacién a través
de la evolucion y la hibridacion energéticamente favorable de miARN/ARNmM (7).

Los miARNSs circulantes se consideran biomarcadores prometedores para muchas enfermedades humanas, ya
que cumplen varios de los criterios para ser un biomarcador preferible, incluida una alta especificidad, facil
accesibilidad y sensibilidad (8), se ha descubierto que existen miARN en muchos fluidos bioldgicos donde
son muy estables, y se pueden extraer facilmente, como de sangre u otras biopsias liquidas, ademas también
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tienen una alta especificidad por tipos de tejidos o células, por ejemplo, el mMiARN-122-5p que se encuentra
altamente enriquecido en el higado o el miARN-140 el cual es un miARN selectivo para el cartilago, esta
caracteristica plantea la posibilidad de utilizar miARN especificos para determinar el inicio y la progresion
de una enfermedad (9).

La investigacion sobre el uso de miARNs como marcadores moleculares en el contexto del cancer se justifica
por la necesidad de identificar biomarcadores precisos y no invasivos para la deteccion temprana, prondstico
y seguimiento de diversas neoplasias, se debe tomar en cuenta que la literatura cientifica actual proporciona
evidencia cientifica que respalda la utilidad de los miARNs como biomarcadores para la deteccidn temprana,
diagnostico, prondstico y respuesta al tratamiento en diversos tipos de cancer, la comprension detallada de la
expresion y la funcion de miARNSs en diferentes neoplasias contribuird a consolidar el conocimiento actual,
identificar posibles brechas en la investigacion y sugerir areas de enfoque para futuras investigaciones y puede
tener implicaciones significativas para el avance de la investigacion oncoldgica y la mejora de las estrategias
clinicas en el manejo de la enfermedad que favorezca a la sociedad en general, por lo que en contexto con lo
anteriormente planteado el objetivo de este trabajo fue determinar la utilidad e importancia de los miRNAS
como marcadores moleculares en cancer.

Materiales y métodos

Se realiz6 una busqueda para recoleccion de informacion a partir de articulos cientificos en inglés y espafiol
de los ultimos afios de bases de datos certificados como Scopus, Web of Science y Academic Search Complet
de los cuales se tomaron en consideracion datos de utilidad para la presente revision sistematica y para la
optimizacion en la busqueda se utilizaron términos booleanos o ecuaciones de busqueda (Tabla 1).

Tabla 1. Ecuaciones de busqueda

N.° ecuacion Término 1 Término 2
1 miARNS cancer
2 molecular markers cancer
3 miRNAs diagndstico

Se establecieron criterios de inclusion, como articulos investigativos a texto completo,originales, referentes
al tema de investigacion, en idiomas inglés y espafiol, comprendidos en un periodo de 2016 hasta la
actualidad; asi mismo se consideraron criterios de exclusion como articulos no disponibles en su version
completa, asi como tesis, guias clinicas o articulos publicados antes del afio 2016. Ademas, no se incurre en
un plagio intencional, no se trasgrede la propiedad intelectual y se realizé la respectiva citacion de manera
correcta segun las normas Vancouver.
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NuUmero de registros o citas NUmero de registros o citas adicionales
identificadas en bases de datos (1.008) identificadas en otras fuentes (20)

1 1

NUmero de registros o citas duplicadas eliminadas (55)

|

NuUmero total de registros o NUmero de registros o citas

citas de texto completo para excluidas (747)
elegibilidad (29)
NUmero de registros o citas NUmero de registros o citas de
incluidas para sintesis ——p  texto completo excluidos con
cualitativa (21) sus razones (252)

1

NUmero de registros o citas incluidas
para sintesis cuantitativa (8)

Figura 1. Flujograma de seleccion y analisis de informacion.

Llevando a cabo las respectivas ecuaciones de busqueda y basado en la escala PRISMA, se encontraron un
total de 1.008 articulos (Figura 1), de los cuales se seleccionaron 29 articulos de acuerdo a criterios de
inclusién y se excluyeron otros 999 articulos de investigacién debido a varias razones o criterios excluyentes.

Resultados y discusion

La Tabla 2 presenta los principales hallazgos relacionados con el uso de los microARNs (miARNs) como
marcadores diagnosticos en distintos tipos de cancer. Los estudios analizados evidencian que diversos
miARNS presentan alteraciones en su expresion, lo que permite su utilizacion como herramientas moleculares
para la deteccion temprana, el prondstico y el seguimiento terapéutico de neoplasias, especialmente en cancer
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de pulmdn, mama y préstata. Asimismo, se identifican miARNSs especificos, como miR-32-5p, miR-183-5p,
miR-141-5p y miR-187-3p, asociados a procesos tumorales relevantes y evaluados mediante técnicas de alta

sensibilidad como RT-PCR y g-PCR, consolidando su importancia en el diagnéstico molecular del cancer.

Tabla 2. Resultados sobre los principales usos de miARNs como marcadores diagndsticos de cancer.

Autor & Pacientes o indicadores Resultados
Afio
Makarova | Localizaciény funcion de Se ha encontrado miARN en todos los compartimentos celulares
J,etal, miARN y de ndcleos de principales, como el nlcleo y en las mitocondrias, y los miARN
2016 (10) | complejos de silenciamiento libres de células en todos los fluidos bioldgicos actian como
inducidos por ARN (RISC) moléculas de sefializacion fuera de la célula que pueden utilizarse
tanto en el espacio intracelular | como biomarcadores para una variedad de enfermedades (10)
como fuera de la célula como
método diagnostico (10).
Hodzic J, et | Expresion de miARN celular La sobreexpresion de miR-26b inhibid la activacion de NF-xB
al., 2017 | en lareplicacion de adenovirus | inducida por adenovirus, aument6 la muerte celular mediada por
(1) en células de cancer de adenovirus y promovid la propagacién y diseminacion de
prostata (11) adenovirus en varias lineas celulares de cancer de prostata humano,
por lo que miR-26b resulta Gtil para combinarse con adenovirus
oncoliticos para un tratamiento mas eficaz del cancer de préstata
(12).
Jafari S, et | Técnicas de imageny El cancer de mama es uno de los mas comunes entre mujeres y
al., 2018 | biomarcadores bioguimicos multiples lineas diagndsticas y de seguimiento de pacientes con
(12) como miARN para diagndstico | cancer de mama acreditan a los miARNs como herramientas de
y seguimiento terapéutico de utilidad para estos aspectos (12).
pacientes con cancer de mama
(12)
Filipow S, | 31 miRNAs como potenciales | Funcién importante de los miARNSs en la comunicacion celular
etal., 2019 | biomarcadores de respuesta durante eventos patoldgicos, por lo que los miARNS circulantes en
(13) diagnostica y de respuesta al sangre son Utiles para el diagndstico, prondstico y terapia curativa
tratamiento (13) del cancer; ademas cualquier desregulacion en la expresion de
estas secuencias puede desembocar en el desarrollo de cancer (13)
Ambrozkie | 44 pacientes con cancer de Se evaluaron los niveles de miR-32-5p, miR-183-5p, miR-141-5p,
wicz F, et | prostata 'y 24 pacientes con miR-187-3p, miR-375, miR-663b, miR-615-3p, miR-205-5p, miR-
al., 2020 | hiperplasia prostatica benigna | 221-3p y miR-222-3p. EI miR-32-5p podria considerarse como un
(14) (BPH) (14) posible biomarcador diagnéstico que discrimina entre areas no
cancerosas dentro del tejido prostatico portador de cancer (14).
Chand 728 miARNs desregulados en | La expresion de 43 miARNs fue regulada al alza o a la baja en seis
Sharma P, | dieciséis tipos de cancer 0 mas tipos de cancer, y se identificaron siete miARNSs, mir-18a,
etal., 2020 | (es6fago, vejiga, mama, cuello | mir-21, mir-143/145, mir-210, mir-218, mir-221, que muestran una
(15) uterino, colorrectal, méaxima desregulacion, ya sea en grandes o bajas proporciones en
endometrio, gastrico, hepético, | la mayoria de los canceres (15).
células escamosas, ovario,
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pulmoén, pancreas, prostata,
rifdn, piel y tiroides) (15)

Condrat C, | Papel y funciones de los Varios miARNSs (miR-21-5p, miR-155-5p y miR-210-3p)
etal., 2020 | miARNs y su potencial uso en | mostraron patrones de expresion alterados en diferentes tipos de
(16) el ambito de la investigacion y | cancer, y también una expresién similar entre tumores benignos y
el campo médico (16). malignos (16).
Duffy M., | Biomarcadores para deteccion | Se ha encontrado miARN en todos los compartimentos celulares
2020 (17) | y seguimiento del cancer de principales, como el nlcleo y en las mitocondrias, y los miARN
prostata (17). libres de células en todos los fluidos biolégicos actian como
moléculas de sefializacion fuera de la célula que pueden utilizarse
como biomarcadores para una variedad de enfermedades (17).
Sohel MH., | Mecanismos, caracteristicas de | La biogénesis de miARN es un procesamiento de varios pasos e
2020 (18) | liberacion, utilidad y potencial | implica procesamiento tanto nuclear como citoplasmatico, se
de los miARNSs extracelulares | transcriben a partir de regiones de ADN cromosomico tanto
como biomarcador en la intragénico como intergénico; ademas un solo miARN puede
deteccidn de cancer (18). regular varios genes, lo que sugiere que una proporcion
significativa del genoma (>60%) puede estar potencialmente
regulada por miARN (18).
Staicu C, et | MiARNs como biomarcadores | Se detectaron miR-373, miR-200a, miR-200b y miR-200c
al., 2020 | clinicos en el cancer de ovario | exosomales en el suero de pacientes con cancer ovarico, y existe
(19) (19). una correlacion entre el aumento de los niveles de miR-200b y
miR-200c y los valores de CA125, lo que sugiere que estos
miARNSs pueden estar involucrados en la progresion tumoral (19).
Cuellar- | Cohorte de pacientes con Los niveles de expresion de miR-21 y miR-25 se regularon
Gomez H, | cancer gastrico y cohorte de significativamente en los pacientes con cancer gastrico en
etal., 2021 | pacientes sanos (20). comparacion con los controles sanos con un cambio de pliegue de
(20) 11,551y 60,129, respectivamente, mientras que miR-223 mostro
una regulacion a la baja en los pacientes con cancer gastrico en
comparacion con los controles sanos (20).
Luna M, et | Uso de biomarcadores en el Los marcadores tumorales como los miARNSs permiten dilucidar
al., 2021 | diagnostico y tratamiento de mayores conocimientos sobre distintos tipos de neoplasias, asi
(21) las neoplasias no relacionadas | como mejorar el diagnéstico y desarrollo de farmacos
con aspectos hematoldgicos especificos para el empleo de una terapia dirigida especifica para
mas prevalentes (21). cada casoy disminuir el riesgo de fracaso terapéutico (21).
Sempere L, | MiARNs individuales o firmas | La aplicacion diagndstica de miARNS circulantes estan
etal., 2021 | de microARNs para el relacionados con su especificidad para un tipo de cancer en
(22) diagndstico y tratamiento de particular, pero hay que tomar en cuenta que pueden verse
pacientes con neoplasias (22). | alterados en presencia de condiciones fisiologicas como el
embarazo y patologicas como inflamacion cronica y
comorbilidades de COVID-19 (22).
Kaur Aplicaciones clinicas de La principal ventaja de los miARNs como biomarcador de cancer
Sarhadi V, | biomarcadores de cancer (23). | es su pequefio tamafio, lo que los hace adecuados para muestras
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etal., 2022 con baja calidad de ARN, ademas, los mMiRNAS constituyen la
(23) carga principal de las vesiculas extracelulares (VE), donde estan
protegidos de ARNasas, por lo que serian de gran utilidad como
biomarcadores de cancer en sangre. Los miARNSs también
desempefian un papel en la metéastasis, por
ejemplo, miR10b y miR-655 pueden afectar el microambiente
tumoral mediante la modulacion de las células inmunitarias o la
angiogénesis (23).
Camacho- | Biomarcadores contra Se han reconocido diferencias en el miARNoma o complemento
Sanchez M, | neoplasias efectivas y de completo de miARN en un genoma entre tejidos normales y tejidos
etal., 2023 | relevancia clinica (24). enfermos con diferentes etapas de afectacion, debido a marcas de
(24) miARN especificas del tumor, que son muy Utiles para
diagnosticar tejidos diana de origen de neoplasias (24).
Chakrabortt | Estado actual de desarrollo y Los miARNSs pueden servir potencialmente como marcadores para
y A etal., | potencial del miARN como la deteccion de tumores, incluida la presencia o ausencia de
2023 (25) | marcador diagnéstico y diana | metastasis, segun la etapa de la enfermedad y permite el desarrollo
terapéutica (25). de nuevos tratamientos (25).
Chen S, et | Costo econdmico de 29 tipos El costo econdmico global estimado del cancer desde 2020 hasta
al., 2023 | de cancer en varios paises y 2050 es de 25,2 billones de délares internacionales, los cinco
(26) territorios, basado en precios canceres con mayores costos econémicos son: cancer de traquea,
sobre todo de métodos bronquios y pulmén (15,4%); cancer de colon y recto (10,9%);
diagnosticos y tratamientos cancer de mama (7,7%); cancer de higado (6,5%); y leucemia
(26). (6,3%). China y Estados Unidos enfrentan los mayores costos
econdmicos de los canceres en términos absolutos, representando
el 24,1% y el 20,8% de la carga global total, respectivamente (26).
Hong F, et | Valor diagndstico de miARNs | Los biomarcadores potencialmente Gtiles como herramientas de
al., 2023 | exosomales circulantes en el diagndstico para el cancer de mama con una alta sensibilidad
(27) cancer de mama (27). fueron miR-1910-3p (88%), y miR-21-5p (87%); ademas, miRNA-
494 y miR-21-5p mostraron una alta especificidad (27).
Moina A, | Evaluacion y andlisis de Se identificaron seis estudios donde se describieron varios
etal., 2023 | bibliografia sobre biomarcadores moleculares, entre ellos miARN, ADN del VPH,
(28) biomarcadores moleculares en | metilacion del ADN y proteinas. Los estudios demostraron que los
muestras para la deteccion biomarcadores moleculares tienen una mayor sensibilidad y
precoz del cancer de cuello especificidad que el papanicolaou para deteccion del cancer de
uterino (28). cuello uterino (28).
Bray F, et | Estadisticas mundiales El cancer de pulmén fue el cancer mas frecuente diagnosticado en
al., 2024 | estimadas de cancer por region | 2022, responsable de casi 2,5 millones de nuevos casos, seguido
(29) del afio 2022 actualizadas del cancer de mama (11,6%), colorrectal (9,6%), prostata (7,3%) y

basado en informacion de la
Agencia Internacional para la
Investigacion del Cancer
(IARC) (29).

estomago (4,9%). Las tasas de incidencia variaron en distintas
regiones del mundo, desde mas de 500 en Australia/Nueva
Zelandia (507,9 por 100.000) hasta menos de 100 en Africa
occidental (97,1 por 100.000) en hombres, y desde mas de 400 en
Australia/Nueva Zelandia (410,5 por 100.000) hasta cerca de 100
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en Asia meridional y central (103,3 por 100.000) entre mujeres
(29).

Zou R, et al (30), llevo a cabo un estudio para la identificacion de miARNS circulantes para la deteccion del
cancer de mama, identificando y validando 30 miARNSs desregulados en poblaciones caucasicas y asiaticas
con presencia de lesiones premalignas y neoplasias en etapas tempranas, entre los que se destacé miR-133a-
3p, MiR-497-5p, miR-24-3p y miR-125b-5p; asi mismo El-Daly SM, et al (31), en una revision exhaustiva
del 2023, sobre las aplicaciones clinicas de los miARNs circulantes como biomarcadores no invasivos de
cancer como miR-133a-3p y miR-125b-5p, integrado con analitos estandar de laboratorio como el antigeno
carcinoembrionario (CEA) y el antigeno canceroso 15.3 (CA15.3) en el caso del cancer de mama para
aumentar la sensibilidad y la especificidad, en estos casos se puede observar que estos biomarcadores no
estarian limitados a un solo contexto étnico y el uso de miARNS circulantes con marcadores tumorales
tradicionales representa una estrategia diagnostica mas sensible y especifica, superando las limitaciones
inherentes al uso aislado de los marcadores convencionales, que suelen presentar baja sensibilidad en estadios
tempranos del cancer.

Zhu M, et al (32), en 2024 investigaron en una revision acerca de la captacion de los exosomas (ex-miARN),
que son altamente estables y los cuales aumentan significativamente en tumores en comparacion con tejidos
normales, por lo que tienen potencial como biomarcador tumoral para impulsar el progreso de las estrategias
de diagndstico del cancer y proporcionar nuevos métodos para evaluar el pronostico, en este sentido,
determinaron que los ex-miR-30d-5p y let-7d-3p plasmaticos se expresan en el cancer de cuello uterino y sus
precursores, miR-15a-5p, miR-106b-5p y miR-107 se manifiestan significativamente en exosomas de
pacientes con cancer de endometrio, mientras que la expresion de miR-205, ex-miR-200b, ex-miR-200c en
exosomas plasmaticos aumenta notablemente en pacientes con cancer de ovario con metastasis en ganglios
linfaticos, ademas, ex-miR-139 y ex-miR-513b-5p juegan un papel esencial en la metastasis y la invasion de
células de cancer gastrico y ex-miR-4525, ex-miR-451a y ex-miR-21 estan asociados con el pronostico del
cancer de pancreas. Mientras que Li Q, et al (33), evaluaron el potencial de los miARNs exosomales (ex-
miARNS) como biomarcadores diagnosticos para el carcinoma de células renales y expresaron que estas
herramientas ofrecen un enfoque no invasivo para dilucidar la patogénesis y la evolucion de este tipo de
neoplasia, los cambios en los patrones de expresion de los ex-miARNs podrian ayudar a comprender sus
mecanismos reguladores, ademas, la combinacion de multiples ex-miARNs o la combinacion de éstos con
biomarcadores tradicionales representan un método eficaz para optimizar el diagnostico de carcinoma de
células renales.

Naranbat D, et al (34), en un anélisis realizado en una revision en 2025, establecieron que, a parte de la
desregulacion de los miARNS en el desarrollo del cancer, también tiene aplicaciones terapéuticas, detectando
miR-371a-3p en sangre periférica para el diagnéstico de cancer de células germinales testiculares en estadio
1, por medio de reaccion en cadena de la polimerasa cuantitativa con transcripcion inversa (RT-qPCR) y
reaccién en cadena de la polimerasa digital de gotas (ddPCR), con respecto a estas técnicas diagndsticas cabe
destacar que permiten fortalecer la validez analitica del hallazgo, ya que permite una cuantificacion mas
precisa y reproducible de miARNS circulantes, incluso en concentraciones bajas.
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Por otra parte Izumi D, et al (35), hicieron una investigacion basada en miARNSs para la deteccidon temprana
de cancer gastrico en 598 individuos de un centro médico académico en Japon en 2021, encontrando que
biomoléculas como miR-18a, miR-181b y miR-335 demostraron una alta precision diagnostica en todos los
estadios de los pacientes con cancer gastrico, incluso en pacientes con enfermedad en estadio 1. AlZaabi A,
et al (36), en 2024, emplearon un estudio bibliografico para la evaluacion del rendimiento diagndstico de los
miARNS circulantes en la deteccion del cancer colorrectal, estableciendo a los miARNs miR-210 y miR-1246
con una gran capacidad diagndstica, mientras que el panel con mejor rendimiento diagndstico para pacientes
menores de 50 afios fue el de miR-211 + miR-25 + TGF-B1, de esta manera, estos estudios en contraste con
los estudios encontrados en el presente estudio refuerza la utilidad clinica como herramientas no invasivas
capaces de complementar o incluso optimizar los metodos diagnosticos actuales en estos tipos de cancer,
como la endoscopia, que presentan limitaciones en programas de tamizaje poblacional, ademas, de que el
enfoque de paneles combinados puede superar el éxito de deteccion de miARNSs individuales.

Wu P, et al (37), llevaron a cabo una investigacion de en una poblacion de 15.832 pacientes para la deteccion
temprana de 13 tipos de cancer con base en la expresion relativa de miRP: cancer de pulmon, carcinoma
esofagico , cancer gastrico, carcinoma hepatocelular , cancer colorrectal, cAncer de mama, adenocarcinoma
de prostata, adenocarcinoma de pancreas, cancer de ovario, cancer de vejiga, colangiocarcinoma, sarcoma
y glioma, siendo miR-17-3p/miR-4648 el mejor miRP para el diagnostico. Kartikasari AE, et al (38), en 2024,
destacaron el uso de los miARNSs circulantes para la deteccion temprana del cancer de ovario y facilitar un
manejo terapéutico mas preciso, destacando miR-200c, miR-1246, miR-141, miR-200b, miR-200a y miR-
429 con una alta sensibilidad y especificidad. Estos estudios mencionados demuestran la valiosa utilidad de
estas moléculas en el diagndstico de un gran espectro de neoplasias, ademas que trasciende el paradigma
tradicional de biomarcadores especificos por tumor y propone el uso de firmas moleculares comunes, como
el miRP miR-17-3p/miR-4648 con un mayor rendimiento diagnostico.

Conclusiones

Los miARNSs actuan tanto en la regulacion génica como en la comunicacion celular, estando presentes en
multiples compartimentos celulares y fluidos biolégicos, respaldando su gran potencial como biomarcadores
diagnosticos, prondsticos y terapéuticos en una amplia variedad de canceres como mama, prostata, ovario,
gastrico y cuello uterino. De esta manera, diversos estudios expuestos en el presente estudio, demuestran que
la desregulacion especifica de ciertos miARNS se asocia con la aparicion, progresion tumoral y metastasis,
ademds, estas moléculas circulantes y exosomales destacan por su estabilidad, alta sensibilidad y
especificidad, superando en algunos casos a métodos diagnasticos tradicionales, por lo que su utilidad también
se extiende al seguimiento terapéutico para reducir su fracaso, sin embargo, se debe considerar que su
expresion puede verse influenciada también por condiciones fisioldgicas y patoldgicas no cancerosas, asi que,
en conjunto, los miARNS representan una herramienta prometedora para optimizar el diagndstico precoz,
otorgar un tratamiento eficaz y aminonar el impacto clinico y econémico del cancer a nivel global.
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