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Resumen

Introduccién y objetivos. El desarrollo de los vasos coronarios esta estrictamente regulado por una variedad
de sefides, algunas de | as cual es derivan del epicardio, la capa de tejido més externa del corazon. De hecho,
los ratones que presentan deficiencias en genes implicados en laformacion del epicardio presentan graves
defectos coronarios. Aunque se ha descrito que el factor de transcripcion COUP-TFII desempefia un papel
importante tanto en los procesos de angiogénesis como durante el desarrollo de laregion del tracto de entrada
del corazdn, los mecanismos subyacentes ala contribucion de las células epicardicas durante el desarrollo de
los vasos coronarios aln no son del todo bien conocidos. Por tanto, nuestro objetivo principal en este trabajo
de investigacion es caracterizar la expresion de COUP-TFII tanto en €l proepicardio como en el septum
transversum.

M étodos: El cruce de ratones que presentan €l driver G2-Gata 4CRE con ratones RosaY FP nos permitira
realizar un seguimiento del lingje G2Gata4 de manera constitutiva mediante la expresion de la proteina
fluorescente Y FP. El cruce de ratones que presentan el driver G2-Gata 4CRE con ratones COUP-
TFIIflox/flox nos permitira delecionar la expresion de COUP-TFII en laregion donde G2-Gatad se esta
expresando. Se analizaran y compararan histol6gicamente las muestras obtenidas entre |os embriones
silvestres frente a embriones mutantes.

Resultados: 1. Laproteina COUP-TFII se acumulaen el nicleo de las células tanto del proepicardio como
del septo transverso cardiaco. 2. Los embriones mutantes (G2-GatadCRE; COUP-TFIIflox/flox) presentan un
defecto cardiaco grave y mueren alrededor del dia12,5-13,5 de desarrollo debido a una hemorragia
pericardiaca masiva. 3. Este tipo de embriones mutantes presentan anomalias morfol 6gicas como son:
defectos en la septacion atrial y ventricular, adelgazamiento de la pared compacta ventricular y faltade
formacion de los vasos coronarios. 4. No existe un desarrollo normal del epicardio en este tipo de mutantes.

Conclusiones: Laexpresion de COUP-TFII enlaregion del proepicardio y del septo transverso durante el
desarrollo embrionario murino es fundamental para que se lleve a cabo un correcto desarrollo del corazén
embrionario.



