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Resumen

Introduccién: Lamiocarditisy la cardiopatia dil atada representan las fases aguday crénicade la
enfermedad inflamatoria del miocardio. El &cido oleandlico (AO), un triterpeno natural ampliamente
distribuido en €l reino vegetal, presenta una gran variedad de propiedades beneficiosas parala salud. Se han
mostrado sus propiedades cardioprotectorasy en el tratamiento de enfermedades inflamatorias cronicas. En
este estudio investigamos €l efecto del acido oleandlico en la prevencion/tratamiento de la miocarditis en un
model o experimental autoinmune que simulala miocarditis humanay la cardiopatia dilatada.

M étodos: Laenfermedad se indujo inmunizando ratones BALB/c con un péptido miocardiogénico. EIl AO
fue administrado en el momento de lainduccion de la enfermedad (protocolo profil actico) o 21 dias después
(protocolo terapéutico). Los animales fueron sacrificados 21 0 65 dias post-inmunizacion y se extrajeron el
corazén y el suero. Se midieron mediante ELI1SA los niveles de marcadores funcionales e inflamatorios, asi
como de auto-anticuerpos IgG e IgM.

Resultados: Encontramos que en ambos protocol os de administracion, € AO disminuia draméticamente la
gravedad de la enfermedad; en comparacion con |0s grupos que no recibieron tratamiento, se constatod una
reduccion del peso del corazon, indicando un menor edema de miocardio, asi como disminucion de los
niveles de BNP (péptido natriurético cerebral) y de anticuerpos anti-miosina cardiaca lgG e IgM. El estudio
histol6gico de los corazones mostré que el AO redujo de forma significativa lainfiltracion de células
inflamatorias, lafibrosisy los depdsitos de calcio, mientras que dicho efecto no se encontré en los ratones
enfermos tratados con placebo. Ademas, los niveles de los marcadores pro-inflamatorios y pro-fibroticos
disminuyeron de forma relevante tanto en suero como en tejido cardiaco en agquellos animales enfermos
tratados con AO, frente alos no tratados; al mismo tiempo, la citoquina anti-inflamatoria IL-10 aumento
considerablemente con €l tratamiento. Todos estos resultados sugieren gque el acido oleandlico mejorala
miocarditis autoinmune experimental interfiriendo tanto en el balance Th1/Th2/Th17, como en la generacion
de autoanti cuerpos cardio-especificos.

Conclusiones: El acido oleandlico puede ser considerado un interruptor molecular parala respuestainmune
gue mejoralafuncién cardiacay, por tanto, contribuye aimpedir el desarrollo de cardiopatia dilatada
posmiocarditis.



