BIOQUIMICA 7 DE OCTUBRE

Dislipidemia

Es una alteración en la estructura y el metabolismo de las lipoproteínas plasmáticas q conduce a una variación o a un alza de los lípidos en la circulación.

Hay tres tipos:

a) hipertrigliceridemia aislada: lo único q hay aquí es una aumento de TAG.

b) hipercolesterolemia aislada: donde esta elevado el colesterol.

c) hiperlipidemia mixta o combinada: TAG y colesterol elevados.

INTERPRETACIÓN DEL PERFIL LIPIDICO

	Lípidos (mg/dl)
	deseable
	riesgo potencial
	alto riesgo

	CT
	-200
	200-239
	mayor a 240

	LDL
	-130
	130-159
	mayor o igual 160

	HDL (hombre)
	mayor a 35
	25-35
	-25

	HDL (mujer)
	mayor a 45
	40-45
	-40

	TG
	-200
	mayor a 200
	mayor a 200*


CT= colesterol total.

El CT y el LDL deben estar bajas, si están muy elevadas es de alto riesgo. 

Las HDL es mejor mientras mas alta está, pq significa q tiene mas capacidad de sacar colesterol. La mujer tiene los mas altos niveles por los estrógenos.

Los TAG deben estar bajas, es de alto riesgo tenerlos sobre 200, el * significa con niveles de HDL menores a 35. por ejemplo puede haber un paciente con TAG de 250 y una HDL normal lo que no significa q sea de alto riesgo. Entonces los niveles de HDL determinan el riesgo de una hipertrigliceridemia.

En la Hipertrigliceridemia aislada solo están elevados los TAG y su riesgo va a depender de los niveles de HDL, es producto de  un aumento de VLDL (80 a 90% de los TAG esta en las VLDL) las VLDL están aumentadas pq el hígado esta produciendo mucho, como es el caso de los diabéticos donde el hígado al recibir grandes cantidades de glucosa la transforma en TAG, pero principalmente esta enfermedad se produce pq hay poca lipoproteinlipasa, es decir, la hipertrigliceridemia aislada es la expresión de un aumento de VLDL por deficiencia de Lipoproteinlipasa.

 En la hipercolesterolemia aislada va a estar elevado el colesterol y por lo tanto están elevadas las LDL (el 70% del colesterol anda en las LDL).

 Una hiperlipidemia mixta es por un aumento de rVLDL y de IDL pq estas tienen 50 y 50 de TAG y colesterol.

En la gran mayoría de los casos la hipertrigliceridemia se acompaña de otras dos situaciones, q las tres en conjunto es mas grave q un colesterol alto, q es HDL disminuida y LDL densa y pequeña.

De las LDL hay tres:

a) una grande

b) medianas

c) densas

Estas densas pequeñas son mas aterogenicas, por lo que la persona con mas riesgo es la que tiene las LDL densas y pequeñas. 

Las VLDL q están grandes, como no hay suficiente lipasa no se pueden transformar en rVLDL y por esto no se libera la superficie q son las HDL nacientes, con lo q estas HDL  no están en suficiente cantidad.

Las partículas densas y pequeñas de LDL son las “maléficas”, pq no son eficientemente captadas por los receptores, pero son muy bien captadas por los macrófagos por lo tanto son mas aterogenicas, están mas tiempo en circulación y se oxidan mas fácilmente, la LDL se protege de la oxidación por la vitamina E, de las tres la q menos vit E tiene es la densa y pequeña. Todos estos factores  la hacen ser mas aterogenicas. 

¿qué hace q las LDL grandes se transformen en densas y pequeñas? La hipertrigliceridemia, estos individuos van a desplazar este equilibrio de LDL grandes y livianas nada aterogenicas a pequeñas y densas aterogenicas.

¿cómo lo hace?

Por un balance final q cuando las VLDL están muy elevadas, éstas de alguna manera se van a desembarazar de estos TAG y se los van a pasar a la LDL y ésta le va a devolver a la VLDL colesterol esterificado, dándole hidrofobicidad, finalmente la LDL se enriquece en TAG y se empobrece en colesterol y de esta manera es atacada por la lipasa hepática q le rompe los TAG y la transforma en una partícula chica pobre en colesterol, rica en apoproteinas q se llaman LDL densas y pequeñas. (a mayor cantidad de proteínas mayor densidad).

partículas de LDL en enfermedad cardiovascular

	 
	control
	enf. CV

	densa
	34%
	49.5%

	intermedia
	33%
	33.1%

	grande y liviana
	33%
	19.4%


En una persona sana están las tres en un % mas o menos igual, en un paciente con enfermedad CV aumenta la densa a expensas de la liviana grande.

Las LDL densas y pequeñas son un mayor factor de riesgo hasta 3 veces mayor de infarto al miocardio.

40- 50% de los hombres con enfermedad coronaria tienen alto niveles de LDL densas y pequeñas.  

Hipercolesterolemia aislada

Esta elevado solo el colesterol, están las LDL aumentadas pq estas movilizan el 70 a 80% del colesterol en la sangre. La LDL esta alta pq no puede ser internalizada por los tejidos y esto se debe a q los receptores están alterados.

En la hiperlipidemia mixta están aumentadas las rVLDL y las IDL pq hay una Apo E alterada (2) y por otras causas q veremos la próxima clase.......

Los fármacos actúan sobre la lipasa, sobre el gen de la lipasa para q éste aumente su producción, con el ApoE2 no podemos hacer nada, podemos dar un represor de otra proteína q es el ApoC III q es un fármaco q se vende como no se q en la farmacia......o podemos dar una estatina q aumenta la expresión de los receptores de LDL.

Todo esto lo vamos a ver en clases siguientes.......











FIN.......

Chau......

