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Resumen

Objetivos. Lamiocardiopatia dilatada (MCD) puede tener diferentes origenes, pero se sabe que los cambios
en los canales i6nicos juegan un papel importante. Los canales i6nicos mas involucrados tanto en la
despolarizacién como en la repolarizacion de las células musculares son los que regulan el flujo de iones
sodio, potasio, calcio y cloro. El objetivo de este estudio es evaluar la expresion génicadiferencial de los
canales ionicos cardiacos de cloro y potasio, ya que representan dos formas de alteraciones del flujo de iones
en pacientes con MCD.

M étodos: Las muestras se obtuvieron de 42 corazones humanos explantados. Se extrajo el RNA de 31
muestras de ventricul o izquierdo de pacientes con MCD sometidos a trasplante y 11 donantes sin patologia
cardiovascular usados como control, parallevar a cabo un experimento de microarrays. También realizamos
andlisis de qRT-PCR y Western bl ot.

Resultados: Nos centramos en el estudio de 4 genes relacionados con canales idnicos, ya que esta categoria
funcional no se ha estudiado previamente. Dos canales de cloro (CLIC2, CLCN3) se infraexpresaron (p <
0,0001) y dos canales de potasio (KCNJ5, KCNJ8) se infraexpresaron también (p < 0,0001) en MCD. La
validacion de los resultados mostré un ato nivel de consistencia con los resultados de |os microarrays.
Determinamos si |0s cambios en la expresion génica provocaban ateraciones en e nivel de proteina.
Ademas, observamos unarelacion inversa significativa entre la expresion de CLCN3 (r = -0,7, p < 0,05),
KCNJ5 (r=-0,7, p<0,05) y KCNJ8 (r =-0,7, p< 0,05) y e diametro telediastdlico del ventriculo izquierdo.

Conclusiones: En este estudio se muestra que la expresion de |os genes reguladores del flujo decloroy
potasio esta ateradaen MCD. Ademas, los niveles de mMRNA de CLCN3, KCNJ5 y KCNJ8 estén
relacionados con €l incremento en el diametro telediastolico del ventriculo izquierdo. Estos hallazgos pueden
originar nuevas vias para estudios terapéuticos orientados.



