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Introduccién: El LH es una neoplasia que se caracteriza por la escasa presencia de
células tumorales de H/RS y de un abundante microambiente celular no tumoral. Los
microRNAs (miRNAs), pequefias moléculas de RNA de unos 20-25 nucledtidos,
actuan uniéndose al RNA mensajero inhibiendo su traduccion a proteina. En un trabajo
previo detectamos un patrén de 25 miRNAs que era caracteristico de LH. Algunos de
los miRNAs que detectamos inhiben la expresién de genes clave en la linfomagénesis
B.

Objetivo: Determinar si la diferenciavista en la expresion demiRNAs de LH respecto a
ganglios reactivos se debe a cambios genéticos en la célula neoplasicaH/RS o a
cambios en el microambiente no tumoral.

Material y métodos: Se usaron ribosondas LNA marcadas con fluoresceina 5’ (FITC)
para los miRNAs miR-21, 134, 138 y 155, sobre cortes de tejido incluido en parafina de
20 casos de ganglios afectos de LH. Se realizé la hibridacion en el sistema
automatizado Bond Maxcon adaptaciones para la hibridacion de miRNAs. La
incubacion con la sonda se realizd durante 2 horas a 50° C. Para el revelado se us6 un
anticuerpo anti-FITCseguido de un anticuerpo anti-ratébn unido a un gran numero de
sitios de peroxidasa. Se utilizé la hematoxilina como contratincién. Como control
positivo de la hibridacion se uso el miR-155.

Resultados: De los 25 miRNAs, seleccionamos 3 por su asociacion con genes
implicados directamente en la patogenia de LH: miR-21 (PTEN), miR-134 (J-CHAIN) y
miR-138 (PU.1). Al hibridar con miR-155 identificamos una sefial citoplasmatica en las
células de H/RS, en linfocitos reactivos y en algunos histiocitos activados. En cambio,
los miRNAs miR-21, miR-134 y miR-138, se detectaron predominantemente en el
citoplasma de las células de H/RS. Ademas, se identificé una senal débil nuclear en
los linfocitos reactivos del microambiente para los miRNAs miR-21 y 138. Esta sefial
débil podria deberse a reactividad cruzada con el pri-miRNA (forma inmadura) de
localizacion nuclear.

Conclusiones: Los miRNAs miR-21, miR-134 y miR-138 parecen tener un papel
importante en la linfomagénesis del LH, ya que se expresan de forma selectiva en las
células H/RS. El estudio de la localizacion de otros miRNAs del patron especifico del
LH puede ayudar a clarificar los cambios que se producen tanto en la célula tumoral
como en las células del microambiente celular reactivo en el LH.



