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Está descrito que el receptor de tipo tol 4 (TLR4), un componente del sistema inmunitario innato, está implicado en enfermedad renal crónica (ERC) y otras enfermedades cardiovasculares como hipertensión, arterioesclerosis y diabetes. En el laboratorio, hemos confirmado que la vía de TLR4 se encuentra activada en un modelo animal de ERC, tanto en hembras como en machos. En este proyecto queremos  profundizar en los mecanismos que desencadena TLR4 para contribuir a este daño. Para ello, vamos a usar células embrionarias humanas de riñón y vamos a estimularlas con lipopolisacárido bacteriano (LPS, componente de la pared celular de las bacterias gram (-), que es el ligando natural de TLR4. Estudiaremos la activación de la autofagia y también inhibiremos la autofagia para analizar como afecta a la respuesta proinflamatoria inducida por LPS. Las técnicas que se utilizarán son cultivos celulares de células embrionarias de riñón (HEK-293) modificadas (expresan TLR4), extracción y cuantificación de proteinas y de ARN mensajero derivados de los cultivos  celulares y tecnicas de cuantificación de expresión relativa de proteina, inmunoblot y ARN mensajero, reacción en cadena de la polimerasa en tiempo real.
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Regulación de la autofagia mediada por la activación de TLR4 en enfermedad renal crónica




