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Los microARN alterados por el SARS-CoV-2 permiten
establecer firmas genéticas que predicen la gravedad
de la COVID-19
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Amanda Ferndndez, Asier Ferndndez y Maria Angeles Jiménez, los tres autores
principales del trabajo, de la Unidad de Infeccion Viral e Inmunidad del Centro Nacional
de Microbiologia del ISCIII.

Una publicacién liderada por investigadoras del Centro Nacional de
Microbiologia (CNM) del ISCIII revela que los microARN, pequefias secuencias
de material genético que regulan diversos procesos bioldgicos, son un
biomarcador capaz de predecir la gravedad de la COVID-19. Los resultados se
han publicado en la revista Emerging Microbes and Infection. Las doctoras Amanda
Fernandez Rodriguez y Maria Angeles Jiménez Sousa llevan tiempo coordinando
en el CNM un equipo que analiza los mecanismos genéticos que definen la
evolucion, gravedad y mortalidad de la COVID-19. Gracias al uso de tecnologias
de secuenciacion gendmica han logrado establecer huellas moleculares que
aparecen en los inicios de la infeccién por SARS-CoV-2, y han descubierto que
el microARN plasmatico se ve alterado por el virus y genera patrones genéticos
que predicen la gravedad de la COVID-19.
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Los ultimos resultados de este proyecto acaban de publicarse en un articulo
cuyo primer firmante es el investigador Asier Fernandez Pato. El estudio ha
analizado los perfiles de microARN y otros posibles biomarcadores de la
respuesta inmunitaria en el plasma de 96 pacientes COVID-19 con distinto
grado de gravedad, desde asintomaticos a moderados y graves. El andlisis ha
permitido comprobar que hay hasta 200 microARN cuya expresién es
significativamente distinta en estos 96 pacientes en comparacion con el grupo
control (personas sanas).

Los microARN confirman asi su papel clave en el control de las infecciones
virales, ya que las variaciones en su expresién ligadas a la infeccién pueden ser
detectadas incluso antes que el propio virus. La investigacion, llevada a cabo en
colaboracion con diversos hospitales de la Comunidad de Madrid, revela una
profunda alteracion de la expresién de los microARN plasmaticos en los
pacientes con COVID-19 desde una etapa muy temprana de la enfermedad, lo
gue ha permitido identificar diferentes firmas especificas de microARNs
asociados a cada nivel de gravedad.

Concretamente, el anadlisis ha permitido observar de forma generalizada una
mayor abundancia de microARNs positivamente correlacionados con
marcadores proinflamatorios en todos los pacientes infectados por SARS-CoV-2,
una firma genética que se ve especialmente en pacientes sintomaticos con una
evolucion grave de la enfermedad.

Estos resultados han permitido, ademas, generar un modelo de riesgo
predictivo de la mortalidad basado en los perfiles de 10 tipos de microARN, que
demuestra una elevada capacidad para discriminar los diferentes grados de
enfermedad. Las autoras explican que esta investigacién proporciona nuevas
evidencias de la alteracion significativa de la expresidon génica causada por el
SARS-CoV-2, y demuestra la validez de los microARNs como predictores
tempranos de la gravedad y la mortalidad de la COVID-19.

MicroARN y otras infecciones

Las infecciones causadas por virus pueden alterar el perfil de expresién de los
microARN de las células a las que infectan, provocando la aparicion y desarrollo
de procesos inflamatorios y patologias autoinmunes; por ello, conocer el
funcionamiento de los microARN durante las infecciones puede mejorar el
conocimiento de las enfermedades y su manejo clinico. Al respecto, otro equipo
del Centro Nacional de Microbiologia ha publicado recientemente dos articulos

gue ofrecen nuevo conocimiento en torno al papel de los microARNs en los
casos de coinfeccidn por el virus de la hepatitis C (VHC) y el virus de la
inmunodeficiencia humana (VIH).
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