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Resumen

Introduccién: Lamiocardiopatia arritmogénica (MCA) puede dar lugar a arritmias, insuficiencia cardiacay
muerte stbita cardiaca (MSC). Los microRNAs (miRNAS) son pequefias moléculas de RNA no codificantes
gue regulan la expresion proteica, y lafibrosis y adipogénesis tipicas de MCA. Actua mente se desconoce
qué miRNAs estan relacionados con laM SC en €l contexto delaMCA.

Objetivos. Determinar un perfil de miRNAS caracteristico de pacientes con MCA y MSC.

M étodos: Creamos una coleccion de muestras de miocardio parafinado del V1 de fallecidos por MSC con
MCA (N =19) y de controles (N = 12), estos ultimos fallecidos en accidente de tréfico o por hemorragias
cerebrales sin afectacion cardiaca. Cuantificamos la expresion de miRNAs con el GeneChip miRNA 3.0
Array (Affymetrix) en 9 pacientes con MCA y en 6 controles. Seleccionamos los miRNAS de expresion
alterada, y con dianas proteinas involucradas en la MCA.. Finalmente, verificamos estas diferencias de
expresion por RT-gPCR en todas las muestras.

Resultados: Con arrays de expresion hemos identificado un amplio nimero de miRNAs disregulados en
pacientes con MCA y MSC, y 5 de ellos con cambios reproducibles en todas |as muestras analizadas
consistentes en una reduccion de expresion significativa del 26% al 49% en pacientes con respecto a
controles (p 0,05 en todos |os casos). Los miRNASs disregulados tienen como dianas proteinas que participan
en lahomeostasis del calcio, mediadores de la adhesion celular, y proteinas de la via de sefidlizacion del Wnt
que regula la sustitucion fibroadiposa caracteristica de la MCA.

Conclusiones: Este es el primer estudio que identifica un perfil de miRNASs caracteristico de pacientes con
MCA, que debe ser validado en una serie més amplia. Nuestros resultados refuerzan la compleja regul acion
celular delaMCA, resaltando el papel delaviadel Wnt.
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