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Resumen

Introduccién y objetivos. La serelaxin o relaxina-2 recombinante humana, esta sometida a ensayos clinicos
en pacientes con insuficiencia cardiaca aguda con el objetivo de esclarecer si es capaz de disminuir la
mortalidad y de mejorar los sintomas en estos pacientes. Nuestro objetivo es estudiar |os efectos del
tratamiento in vivo con relaxina-2 en el perfil metabol dmico cardiaco.

M étodos. Ratas macho Sprague-Dawley (n = 10) fueron tratadas con una dosis de 0,4 mg/kg/dia de relaxina-
2 empleando minibombas osméticas. El perfil metabdlico de los tejidos de auricula fue analizado usando 4
plataformas UHPLC-MS: 1-acidos grasos y sus derivados, &cidos biliares, esteroidesy
lisoglicerofosfolipidos, 2- glicerolipidosy glicerofosfolipidos, esterolesy esfinfolipidos, 3- aminoécidosy 4-
metabolitos polares incluyendo los del metabolismo central del carbono.

Resultados: Las auriculas de ratas tratadas con relaxina-2 mostraron diferencias significativas en distintos
tipos de metabolitos. En los aminoacidos, hay una disminucion significativa de lataurinay un incremento
significativo en écido aspartico, &cido D(-)-2-aminobutirico, asparaginay glutamina. En los acidos
carboxilicos hay un incremento significativo del malato. En los glicerofosfolipidos, disminuyen
significativamente los niveles de |a fosfatidiletanolamina (PE)(18:2/18:2) y aumentan significativamente los
de PE(16:0/22:6), PE(18:0/22:6) y los de fosfatidilcolina (PC) (15:0/20:4), PC(16:0/20:4), PC(15:0/22:6),
PC(16:0/22:6), PC(18:0/22:4), PC(18:0/22:6), PC(18:1/22:6), PC(40:5), PC(40:8), PC(40:1), PC(38:5) y
PC(0-38:4). En los esfingolipidos, se produce un incremento significativo en las ceramidas (Cer)
(d18:1/23:0) y Cer(d43:1) y en las esfingomielinas (SM)(42:1), SM(d18:0/16:0), SM(d18:0/22:0),
SM(d18:1/16:0) y SM(38:1).

Conclusiones: Larelaxinaes capaz de inducir cambios significativos en el lipidoma del tejido cardiaco de
rata incrementando los niveles de Cer y SM y modificando las ratios PC/PE. Todas estas moléculas son
compuestos altamente bioactivos con importantes efectos en regulacién celular, fisioldgicay fisiopatol gica
del corazon.



