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Resumen

Introduccién y objetivos. Se han descrito alteraciones vasculares en el estudio histopatol 6gico y mediante
tomografia computarizada multicorte de la miocardiopatia dilatada idiopatica (MCDi). Se desconoce si
dichas alteraciones pueden ser favorecidas por una deficiencia en los mecanismos de revascul arizacion
(vasculogeénesis) y/o por una disfuncion en células inmaduras o precursores circulantes.

M étodos: Se realizd un estudio histol6gico comparativo entre biopsias miocardicas de 10 explantes de
pacientes gque se trasplantaron con diagnostico de MCDi y 5 autopsias de individuos fallecidos por causas no
cardiacas (controles). Asimismo, se estudid in vitro las caracteristicas fenotipicas y funcionales (migracion en
respuesta a SDF-1al pha e incorporacién en redes vascul ares generadas en Matrigel) de células inmaduras
CD133 + /VEGFR-2 + formadoras de colonias de tipo endotelial que se aislaron de sangre periféricade
pacientes (n = 25) y voluntarios sanos (n = 20), emparejados por edad (61 + 13vs59 + 7 afios, p=0,45) y
sexo (hombres: 76 vs 60%, p = 0,34), sin enfermedad cardiovascular. A continuacion se analizo la expresion
de genesy proteinas por RT-PCR cuantitativa, citometria de flujo, inmunofluorescenciay "Western blotting".
Se aislaron dominios miocéardicos de membranatipo "lipid rafts’ mediante gradiente de sacarosay
ultracentrifugacion.

Resultados: No se observaron diferencias en cuanto ala expresion miocérdica de SDF-1alphaen laMCDi,
pero si un incremento en los nivelesy actividad de ILK (p=0,035y p = 0,02, respectivamente). Se detectod
un aumento de colocalizacion entre SDF-1alphay e marcador de "lipid rafts' Flot-1 en las células vasculares
miocardicas de |os corazones explantados (p = 0,031), asi como una mayor cantidad de SDF-1alphaen las
fracciones aisladas correspondientes alos "lipid rafts’ (p = 0,02). Las células circulantes de ambos grupos se
incorporaron en las redes vasculares pero las procedentes de |os pacientes mostraron menor capacidad de
migracion en respuesta a SDF-1apha (p = 0,01) y también menor actividad de ILK.

Conclusiones: LaMCDi si dispone de competencia vascul ogénica pero presenta células inmaduras
circulantes con menor capacidad de migracion en respuesta a SDF-1alpha. Dicha disfuncion podria estar
asociada a una deficienciafuncional de ILK y ser una de las causas de | as alteraciones vasculares
caracteristicas de estos pacientes.



