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Introduccioén

En la progresion hacia HVI e IC alteraciones del sistema simpatico pueden modificar la
actividad de quinasas (PKA, CaMKIl) y la fosforilacion y funcion de proteinas reguladoras del
[Ca®*];, como las del reticulo sarcoplasmatico (RS) fosfolamban (PLN), SERCA2a y canal
liberador de Ca®* (RyR2).

Objetivos

Investigar si existe una secuencia temporal de estas alteraciones en un modelo de coartacion
aortica severa (CS) y moderada (CM) en rata.

Materiales y métodos:

Determinamos expresion y fosforilacion de PLN, SERCAZ2a, RyR2 por electroforesis seguida
de Western- Blot y exploramos la funcion cardiaca a través de la cateterizacion de ventriculo
izquierdo (VI) y su conexion con un transductor de presion después de 3, 5y 7 meses (m) de
coartacion y en ratas Sham (S).

Resultados

A los 3 m se deterioré la funcion sistélica del VI: la maxima velocidad de desarrollo de
presion (mmHg/seg) fue 5.107+447 (S), 4289+278 (CM) y 23841164 (CS, P<0,05) (n=5-10).
También observamos un efecto antirrelajante, la cte de tiempo de relajacion Tau (mseg)
aumento: 11,5422 S, 14,74+1,5 (CM) y 32,99+2,1 (CS, P<0,05) (n=5-10). Luego de 5
meses estos trastornos funcionales revirtieron. Se detect6 HVI a 3 m en CS 2,80+0,10
(mg/cm*100) vs. 2,21£0,13 S (n=7-10) y a 7 m en CM 2,7310,06 vs. 2,49+0,04 S (n=10-17).
La fosforilacion PKA-dependiente de PLN en Ser16 aumentd a los 3 meses en CS y 5 meses
en CM. No cambi6 la fosforilacion de PLN dependiente de CaMKIl ni la expresion de
proteinas del RS.

Conclusiones
La fosforilacion de PLN sugiere liberacion de catecolaminas que acompafa o precede al
desarrollo de hipertrofia.



