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Resumen

Introduccion: Las enfermedades tiroideas autoinmunes (ETAI) son enfermedades multifactoriales cuyo
origen aun permanece desconocido. Laidentificacion de los mecanismos que prevalecen ala pérdida de
toleranciainmuney ala posterior destruccion o anomalia de la funcion tiroidea podriarevelar nuevas o
mejoras dianas terapéuticas para estas enfermedades crénicas.

Objetivos: Identificar mediante el andlisis de los perfiles de expresion de miRNAsy mRNAS potenciales
dianas terapéuticas que puedan estar implicados en |os mecani Smos etiopatogeénicos de las ETAI.

Métodos: Se secuenciaron los microRNAsy mRNASs de 20 muestras de tegjido tiroideo (15 pacientesy 5
controles). Usando métodos de anticorrelacion negativa entre los perfiles de expresion se encontraron nuevas
vias de susceptibilidad y genesimplicados en laformacion del cilio primario entiroides. Se analizé la
distribucion y longitud del cilio en tejido tiroideo de ETAI y controles mediante inmunofluorescenciay
microscopia electronica. Se examind la distribucion de los cilios en una linea celular tiroidea en respuesta a
estimul os proinflamatorios.

Resultados: Laexpresion de miR-21-5p, miR-146b-3p, miR-5571-3p y miR-6503-3p se anti-correlaciond
con laexpresion de los genes Enolase 4, in-turned planar cell polarity protein, kinesin family member 27,
parkin co-regulated y serine/threonine kinase 36. La clasificacion funcional de estaintegracion se asocit ala
organizacion ciliar del tiroides. El analisis de los cilios en tgjido tiroideo mostré una disminucion en el
porcentgje y longitud de éstos en las muestras con ETAI. Al afiadir estimulos proinflamatorios en cultivos
tiroideos se observaron anomalias en cuanto a porcentaje y longitud a nivel del cilio.

Conclusiones: Laintegracion de los perfiles de expresion de miRNAS/mMRNAS haidentificado una
ciliogénesis anormal como posible via de susceptibilidad en la etiopatogénesis de las ETAL.
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