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Resumen

Introduccion y objetivos. Los pacientes que reciben tratamiento con antraciclinas tienen riesgo de
cardiotoxicidad, especiamente disfuncion ventricular (DV-CTOX) y su expresion clinica, lainsuficiencia
cardiaca. LaDV-CTOX se define como una caida de la fraccidn de eyeccion de ventriculo izquierdo (FEVI)
superior a 10%, con unacifrafina de FEVI inferior al 53%. Sin embargo, la caidade laFEVI es més tardia
gue otros parametros de funcién sistdlica, como la deformacion miocérdica o strain.

M étodos: Hemos realizado un model o experimental de induccion de cardiotoxicidad por antraciclinas, consi
stente en el tratamiento con epirrubicina en ratas Wistar macho, con un peso en torno a 250-350 gramos,
mediante inyeccion intraperitoneal de 4 dosis de 2,5 mg/K g repartidas en 2 semanas, con unadosis
acumulativafinal de 10 mg/Kg, equivalente ala dosis que se utiliza en nuestro hospital en humanos. Los
animales han sido estabulados en un lugar seco y apartado de fuentes infecciosas, con unatemperatura entre
23y 27 °Cy un ciclo luz/oscuridad de 12 horas y se les ha proporcionado alimento y agua sin restricciones,
tanto antes como después de |os tratamientos. Se eval Uia la deformacion miocardica o strain, paralo cual se
les realiza, bajo sedacion con sevoflurano, una ecocardiografia basal y otratras el tratamiento a cada una de
ellas. El grupo control esta formado por ratas que reciben 4 dosis de suero salino fisiologico repartidas en 2
semanas. Finalmente, para e estudio morfoldgico y de viabilidad celular, se analizalafibrosis miocardica
mediante tincidn con tricromico de Masson y la apoptosis mediante técnica de tanel, correlaciondndolas con
los hallazgos ecocardiogréficos.

Resultados: Segun datos preliminares, parece que existen diferencias en la deformacién miocérdica entre los
animales sometidos a tratamiento con epirrubicinay los animales del grupo control, observandose un
empeoramiento del strain en el grupo de tratamiento. Observamos ademés diferencias en lafibrosis
miocardica, estando esta presente de forma mas evidente en el grupo de tratamiento con epirrubicina.

Tincidn con tricromico de Masson en un corazon sano y en un corazon tras tratamiento con epirrubicina.

Conclusiones: Hemos desarrollado un estudio experimental de induccién de cardiotoxicidad, creando un
esguema (en cuanto adosisy periodicidad) similar al empleado en humanos. Nuestros datos preliminares



parecen indicar que aparece una cardiotoxicidad precoz por epirrubicina que puede detectarse mediante
strain por ecocardiografia.



