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Resumen

Lapresencia de fibrosis auricular es frecuente en pacientes con fibrilacion auricular (FA), y ocasionala
alteracion del tejido auricular, creando un sustrato propicio para el desarrollo y e mantenimiento de la
patologia. Si bien se sabe que lafibrosis responde a un desequilibrio entre la sintesis y la degradacion del
colageno, los mecanismos implicados en dicha alteracion, no estan bien caracterizados en pacientes con FA.
Por o tanto, este estudio ha sido disefiado para evaluar esos posibles mecanismos. Se incluyeron 17 pacientes
(8 con FA y 9 enritmo sinusal 0 RS) y se les extrajo una muestra de tejido auricular izquierdo, para
cuantificar el &rea de la auricula ocupada por colageno (FVC) y € grado de entrecruzamiento o rigidez del
mismo (CL ), asi como la expresion de las enzimas implicadas en la sintesis del colégeno (la proteinasa C-
terminal del procolageno tipo | 0 PCPy su potenciador o PCPE, y lalisil oxidasao LOX) y en su
degradacién (la metal oproteinasa de matriz-1 0o MMP-1y su inhibidor TIMP-1). También se cuantificé la
expresion de uno de los principal es reguladores de estas enzimas (el factor de crecimiento transformante beta
0 TGF-?). Tanto laFVC como el CL estaban aumentados (p < 0,05) en los pacientes con FA con respecto a
los sujetos en RS. Mientras se observé una activacion de las enzimas implicadas en la sintesis de colageno en
los pacientes con FA (laexpresion de PCPE y LOX estaba aumentada significativamente en estos pacientes
vslos sujetos en RS), la expresion de MMP-1y TIMP-1 erasimilar en ambos grupos. La expresién de TGF-?
también se encontraba aumentada (p < 0,05) en los pacientes con FA. Ademas, se observo una asociacion
significativaentre el TGF-?y el PCPE (p < 0,01, r £ 0,524), y entreel TGF-?y laLOX (p < 0,05, r = 0,401).
Finalmente, se encontrd una asociacion entre laexpresion de PCPEy laFVC (p < 0,05, r + 0,497), y entre la
LOX yel CL (P<0,01, r = 0,686). Estos resultados sugieren que la acumulacion de fibras de colédgeno,
observada en €l tejido auricular de pacientes con FA, se debe fundamentalmente a una excesiva activacion de
los sistemas enziméticos involucrados en la sintesis del colédgeno (PCPE y LOX), los cuales parecen estar
regulados por el TGF-?. Estos hallazgos apuntan a un nuevo papel del TGF-? en lafibrosis auricular, como
regulador de los sistemas clave de la produccion del colageno en pacientes con FA.



