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Resumen

Introduccién y objetivos. La actividad de la proteina mitocondrial transportadora de piruvato (MPC)
determinasi el piruvato se oxida en las mitocondrias o, por el contrario, se metaboliza en el citosol. Se sabe
que, en lalnsuficiencia Cardiaca (1C), una gran cantidad del piruvato es metabolizado alactato en € citosol
en vez de seguir laruta mitocondrial, por o que se ha observado una disminucién general del metabolismo
mitocondrial en este tipo de patologias. La finalidad de este trabajo fue analizar la presenciay contribucion
de las dos subunidades MPC1 y MPC2 en |os mecanismos moleculares que se producen en el desarrollo de la
IC.

M étodos: Se analizaron tres grupos de muestras de tejidos cardiacos provenientes de: pacientes
diagnosticados 1) de Cardiopatia Isquémica (Cl) (n = 16), 2) de Miocardiopatia Dilatada Idiopatica (MDI) (n
= 13) y 3) grupo Control (Crtl, donantes no patol égicos) (n = 15). Los estudios de expresion génica se
realizaron mediante gRT-PCR, utilizando Hprt1, Tbply ?-Act como controles constitutivos. Los estudios de
expresion proteica se realizaron por Western Blot, utilizando GAPDH o tubulina como control de carga. Los
analisis estadisticos se realizaron con GraphPad Prism v8 y RCommander v4.

Resultados: Los resultados de expresion génicade MPC1y MPC2 no mostraron diferencias significativas
entre los grupos. Sin embargo, los andlisis de expresion proteica mostraron una disminucién estadisticamente
significativa en los niveles de expresién de MPC1 en el grupo CI (p = 0,0103*) y e grupo MDI (p =
0,0110*) a compararlos con Crtl. En el caso de MPC2 se encontraron diferencias significativas con respecto
a Crtl en e grupo CI (p = 0,0017**) pero no en el MDI (p = 0,1338). El andlisis de otras moléculas
relacionadas con el metabolismo de acidos grasos demostré un descenso significativo de sirtuina 3 (SIRT3)
en el grupo CI (p = 0,0329*) y un aumento de superéxido dismutasa 2 (SOD2) en a grupo MDI (p =
0,0444*), al compararlos respectivamente con grupo Crtl. No se vieron diferencias entre grupos en el caso de
la piruvato deshidrogenasa (PDH).

Conclusiones: Ladisminucion significativade los niveles de MPC1y MPC2 en los tejidos cardiacos de
pacientes con | C puede suponer una capacidad reducida en la absorcién de piruvato mitocondrial y como
consecuencia, en la conversion de piruvato en acetil-CoA y por tanto se asociaria con caracteristicas clinicas
desfavorables.



