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RESUMEN:

ATEROGENESIS Y GLICOSILACION DE PROTEINAS\EN DIABETES HELLI US
DRA. LIDIA® ELENA .CANAHUATI:ROCK::
DR. TERRES:SPEZIALE:ARTURO M
QFB. GONZALEZ7SOLIS’RODOLF

EFE:DE'LA;DIVISION: DE: . LABORATORIOS - - ;
UIMICO}RESPONSABLE;DE?BIOQUIMICA ' %

: ntlmamentejf
relacxonados pacientes

diabéticos

controlados, ‘que .”acudieron 5
ontrol “de:'glucosa sanguinea, .. hastasalcanza
durantevel ” periodo comprendido entre 1 i
el;Jofde Abril de 1994. En'base ‘a‘la®informacién;
se integraron 4 grupos:. ;1 ‘Antecedentes’.
ositivos, 2.~ Diabetes tipo “II;:controlada:con’
'Dlabetes tlpO II controlada con medlcamentos, 4= Diabético
Juvenil.: “todoslos’pacientes se les consignaron:datos.clinicos’y:se
les:-determiné glucosa basal, hemoglobina gll00511ada, fructosaminay .-
colesterol;: triglicéridos, HDL DL, LDL/HDL. e ; s
RESULTADOS : - L i i
evidentesien:’:
la hlperllpldemla fueron .mas claros
cOnforme ai7loTesperado, la glucosa
HbAl :'y:con:la: fructosamina. En - contra de lo supuesto,(lo
sanguineos .tuvieron . correlaciones negatlvas con £
hemoglobina 'glicosilada.
CONCLUSION:::En: el manejo modernc de ‘-los pacxentes
de v1911ar las cifras :de glucosa::en-ayuno; ZresultaZindispensable
v1g11ar ‘y. controlar.:ila fgllcosllac1én de’i-las proteinas,, ademds de
todos7los factores .de riesgo aterogénicos:dentrol de -los” ‘que-los.
lipidosksanguineos‘jueqan,un papel central.: R . R ’

en - 1osi:
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INTRODUCCION ‘- o
La- dlabetes mellltus [DM] es un J.mportante trastorno metabollco de

los carbohldr :p1 sy , ‘con trascend‘nﬂ'

publlca (1)(2)“

eliindiv duo don diabetes: ‘mellitus?’

(IAM)' "que una-—:persona diabétic

“veces: mds

frecuente en el pacxente dxabetxco (1) Lo



En Estadoé'fj

prevalencia’de

‘ésta

aunqué
brevé;enéia'
diébéticpé

atero&énic§

temprana

iiy/o resistenci

‘de l;pidb#, le ‘-brinda’ mayor -
1mportanc1a, 1 p M

las llpcproteinas en. la gene51s de la aterosclerOSLS'(J)
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El surq1mlento E de‘jl teoria de o . lipldos como unv modelo

as obtenldas en

De los ; ‘ 1 ipi . i en humanos;, - s6lo un

numero limitad

Diversos . eStudios 'muestran s que

mostrado que la LDL de 1os sueros hxpercolestero mlcos c nduce a una

acumulac1on 1ntrace1u1ar de' 11p1dos y estlmula el crec1m1ent0 dEl
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da efecto protector

por
pfoceéo; ]

como'

\péfeée
n-=Lipasa (LPL),,:,
ldad e la LPL

lo que a su vez

es’. dependxente del grado deg 1nsuf1c1enc1a 'dé lnsullna, lo cual

revxerte al controlarse la® enfernedad



por lo que‘es

relacién- ¢o

de deﬁa??bliﬁr enfermedad ‘aterosclerdtica;’ bbr'alfé:éciones,en‘ips‘
glicidos, protidos’y ‘1ipidos - relacionados.con ‘el grado'de control de

la glicem{;r(g@)(zll,fﬂ! kel B e
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Para el control metabélico de’
de . 1a gluﬁos{lécibn enzimdtica de

lleva;a‘

n.‘recomendado-reemplazar’

Hb~Al " por

ambas

brindan- una’ informacion 'difé%ente ‘en cuanto . al tiempo de control

estimado.



HIPOTESIS:'

La’ aterogéne51s y la g11c0511ac16n de ‘las” protexnas son dos procesos
flslopatologlcos' que ‘ aunque ;estén Intlmamente relac1onados son

claramente dlferencxables ‘en los pac1entes dlabetlcos.



OBJETIVOS:

1.- Evaluacién simultinea de dos proceSdé‘en “el:paciente.con :DM::

3.~ Determinar el efecto

paciehteé' dgiﬁénﬁienr{o del’ tipo
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PACIENTES Y METODOS

Es un estudio prospect'v
estudiaron todos‘

. consecutivos,

que

medicamentos“ademds de presenciaenfermedades’ sistémicas:subyacentes. '

En base a'laﬁinfdfhaéiéh*clihiéa~obténidaiéé‘infeéfaféh:4fgrubos :

GRUPO'1 : AHF .~

sujetos con antecedentes heredofamllxares p051t1vos de

,diabetes mellltus y que clinlcamente se encuentran

completamente sanos.



GRUPO 2 : DIETA

ontrolan exc1u51vamente con

GRUPO 3%

Pacxentes con dlabetes mellltu - 1po II,‘adulto, con o sin

'antecedentes here pos;t vos, que se controlan a

base de dxeta, ejerc1c1o e hlpoglzcemlantes orales.

GRUPO 4'': INSULINA




S Y GLICOSILACION - CANAHUA

CRITERIOS. DE " PARTICIPACION: -

A todos - los’: pacientes’

{HDL-C) se reallzé' por precxpu:aclon select:.va e VLDL-LDL empleando



Sulfato-Dextran?Hgé{.,éﬂ
colesterol de las iipop

a partir de~’iés valores de.HDL:
Posteriéxmeﬁé

(LDL/HDL) (COL/HDL)

,sé?/cﬁént;ficaqo po::fespeét;pfotpmetrié.

ANALISIS DE:DATOS

estadistlca,descrlptlva e. 1nferenc1a1 tll

y el caeflclente de Correlacxén de Pearson (R).—



ALCOHOLISMO -
MEDICAMENTOS
OTRAS  ENF. SISTEMICA

PRUEBA'
GLUCOSA™:
COLESTEROL i, i
TRIGLICERIDOS -
HDL %, "u

LDL"~
INDICE 1°
INDICE 2"

# RESULTADOS -~

IESGO ALTO. "/’
TESGO NORMAL

RIESGO:BAJO
i HIPERTRIGLICERIDEMIA

-Hb-a1

~FRUCTOSAMINA™ .
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2.~ EVALUACION CLINICA
a) Edad
b) Sexo

c) Tiempo de evoluc1én de DM

d) Alcoholismo

e) Tabaquismdii

- Evaluaclon de glucosa, colesterol trlgllcérldos en ayuno

- Célculo de los "Indlces de Rlesgo Aterogénlco"

LDL/HDL' ”fAitot o " Col/WDL_©Alto > 7
' Notmal 3aia -t e f'Norm31 5 a7

Bajo 1‘ <3 . - “Bajo <5
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RESULTADOS :

acudleron o al Laboratorlo, 67

habxendose rechazado un total

; elléiéi’y yr'émbgiafbrids y  sin

escontroladai’se’ distribuyeron ‘en ' 4 grupos

dé-rigsgo ,,(V_V‘;kJADRo_vNo.Z .

El promedlo “de’los’ cuatro grupos 1nclu1dos fue de 47 [+/- 15] aifos,

siendo el grupo . mas’ Joven el 1nsu11no dependlente (grupo Iv)



GLICOSILACION CANAHU. : ‘18

b) Sexo

En general exlstxo un ’predomlnlo del sexo mascullno 51 7 [+/— 11. 4] %

En 1os qrupo I y. <II predomxné el sexo femamno (58 %) mxentras Qque en

rre pond:.er. n ‘a 1os (AHF) grupo I e

Se encontraron antecedentes pOSlthOS en el 26 [+/~ 13]% , siendo

mas frecuente »46, % ,‘

e) Th_baq{xi'smo

Exiétiér_oh, an vos/1 en un 21 ['+/--" 91]. % de “los
paciehﬁe's_; E1~gfﬁpo con el mayor porcentaje de tabaqu.\.smo fue el III'

HGO con 32 %




0G s OSILACION e S

El grup'ol' : .porc ta]es de tabaquzsmo y alcohollsmo fue el

de los paclentes i sullnodependlentes con un 70 % de antecedentes

negatxvos :

Evaluacién de ‘glucosa _ol'es’@:érol“, trigiicé?idoé ehféjuho. :

CUADRO4. 7A

,fue de 173 5 mg/dl [+/- 37, 6]

GLUCOSA 'z

elevados. . . se’’ observaron en el kgrupo

‘fue, dev 195 fSe} observd una

mg/dl [+/- 18 ]




ATEROGENESIS Y GLICOSILACION DE PROTEINAS EN DM

ANTECEDENTES PERSONALES

120-
% 100 B f ’ ///,///// : //////// ’
/ /, / //// " Iy
RNy .. /// // R //'
30 // ! /// //// ! / //, f
/, /Z ,/ ’,,
60 o '_,_a\ o - :
a0- : \\
DN S-S = s i I -
-AHF DIETA HGO  INSULINA
EDAD - 56 50 57 25
EVOLUCION 0 3 7 10
SEXO FEMENINQ 60 56 37 - 40
SEXO MASCULINO 40 44 63 60

DSEXO MASCULINO [71SEXO FEMENINO * EVOLUCION —* EDAD

CUADRO No.

0z



ATEROGENESIS Y GLICOSILACION DE PROTEINAS EN DM
RIESGO ATEROGENICO EN DIABETICOS

100%
75% |- ////////
/
=
i A:_f:_,;'g: i
50% |- ‘////// / /////////
/’// //’// K ; // /; ’///
'//////
25% |-
; | o% ‘. i B L 1 o :
o HE DIETA HGO  INSULINA
| TABACO | 20 11 32 20
, f’NEGATIVO 40 67 36 o

| ff,éu);baon;_a [[INeGcATIVO [Z]TABACO []ALCOHOL

12




ATEROGENESIS Y GLICOSILACION DE PROTEINAS EN DM
HBGL Y FRUCTOSAMINA

oON & O

" CUADRO No. 4 “‘GLUCOSAHQSI;!BGL =

400
300(-
200|-
100 |-
- o
e i n 1] v
| GLUCOSA 119 179 193 203
| COLESTEROL". 200 195 171
~TRIGLICERIDO 180 |- 103-
| .LDLC 125 | 128 116 102
| HBGL 8.1 94 10 10
'FRUCTOSAMINA 261 272 276 327
AHF DIETA HGO INSULINA

FRUCTOSAMINA
R 0.69

12 %
10
8

22



G S CcoS CION T ES 3

Evaluacién del riesgo aterogénico:.

‘a) INDICES:DE RIESGO : -

Con ‘el ¢alculoide los'indiées’(pop/ﬂDL*, COL/ﬂDL):sé encontré gue el

pogluc hiénﬁes{brél s ( I:i‘v),fug el qﬁg;;u?o el

RECUENCIA OBSERVADA )

LDL/HDL"

" RIESGO ..

I
II

ITI

o lgeee e

LIV

Promedio

Chi.2 ="a3.53 " o B g

n
(=]

p <’0.000 1
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_ [LDL/HDL >

100%

4] [COL/HDL > 7]

, T 71777
, / I
77 ] sy
75% o
/ ///// ////{"///
50% e
25%|
DIETA HGO INSULINA
ALTO 0 0 21 10
NORMAL 40 67 29 30
BAJO 60 33 50 60

CUADRO No. 5

[JBaso ZINORMAL [JaLto

ve



IS I S CION

Estadistxcamente se encontro que los grupo I y II son dlferentes a

los grupos III y Iv

EVALUACION DE' LAS. DIFERENCIAS. EN BASE A. CHI CUADRADA' .

chi. 2.

I AHF

II DIETA . >70.05

III HGO

IV INSULINA <. 0




EVALUACION DE LA GLICOSILACION DE

La evaluacidn de-:: i =’ 1os cuatrof

No.7)



ATEROGENESIS Y GLICOSILACION DE PROTEINAS EN DM

HEMOGLOBINA GLICOSILADA EN DIABETICOS

250

200 -

so|- |

AHF DIETA HGO INSULINA
0 1 ! | [
| I th v
R 0.990 R -0.83

12
%

10

~ GLUCOSA —~ COLESTEROL * TRIGLICERIDOS [IHBGL

CUADRO No. 6

2



ATEROGENESIS Y GLICOSILACION DE PROTEINAS EN DM
FRUCTOSAMINA EN DIABETICOS

400 400
300 -1300
AHF DIETA N ‘HGO‘ e I‘NSULINA
0 ¢ 1 1 : I 0
i il ] v
R 0.69 R -0.96 R -0.83

-~ GLUCOSA -~ COLESTEROL ~* TRIGLICERIDOS [_|FRUCTOSAMINA

CUADRO No. 7

82
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CORRELACION DE.LA GLICOSILACION DE:LAS PROTEINAS

CON EL RIESGO ATE

GRUPO

1= COL/HDL
2]= LDL/HDL

'4.-- FRUCTOSAMINA "

COEFICIENTES .DE’CO

13 =:0.014),7 213°=10.0017]

RO EYE o fc.eo,jn,:[‘é:4 ='0.79" ]




Q co. - - CANA

DISCUSION:
La muestra estudlada

b1en controlados

ambulatorlos,

tndices (LDL/HDL) 'bajos y .




subestimando.’ el riesgo

(ref.),flgngénttamoSiqu




(s) B o} S

TIPO DE DIABETES + 7 I°= JUVENIL. ... . % ° II:=.ADULTO

Frécuencia~ ;-,U, E _7<,5 s : U : i >:_‘75 P

AHF ‘Raros o g . ft‘feéue‘ntes‘
Edad (anos) e SLU< 16 Ch ; i > 40

Peso

Bajo B ‘ Ob_esos';

Inxc:.o = fﬂ SR - Sdbito “Lento
Establlldad L ; Pdéa o : alta

Cetoac1dosis . : i ‘Frecuente o i ',,'kafa

Insullna

Dismxnu'da e o v'Au entada

Reslstencla Insuhna ‘Ausent:e - R ‘Presente

Cet:oac:. o Frecuente: ' . . -i:liil “Rara

Hlpg:jlxpldeml, ) ) S ‘Precuente i
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Las acciones anabslicas de-lainsulina se pueden resumir en :

Es importante

todas la's“ciél\.'urlasb " cuerpo human

exceptuando ‘neuronas,.eritrocitos
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camo se menc1oné prev1amente, la dlsmlnuCLOn en la ut1112ac10n de la

glucosa produce un lncremento escalonado de los 1ip1dos sanguineos

- Ac1dos grasos llbres

- Trlgllcérldos ‘,V

- Fosfolipldosi

- Colesterol’

Las alteraciqhésrlipfdiqas mejor ‘conocidas - en el baciente‘diabético

son:

Menor oxidacién de 'la:glucosa’.

CetogeneSLS;( Acetona’ acetoacétzco Yy Beta h1drox1butir1co }

Llpogenesxs ( trquxcerxdcs y colesterol )



Cuando 1la produccién -de cetona

colesterol 'y ,tr‘iglicé‘ridb"sA

metabdlica.

En la ‘actualidad como un

padeciniento’ similares a

eficiente:y

tiempo, 108

‘desbarrydlb lar.

fermedades.:
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HECANISHOS ASOCIADDS HULTIFACTORIALHENTE

estud os rec).entes in v1tro e’in vJ.vo en‘e aboratorio de -

la glucosa a ac:.dos nuclelcos podrxa'gradualmente danar el DNA. .



La reaccién no enzimati

colectivamente . como

parece complicada:

bioquimicas.

Ellas
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La idea dg,quéglacreéccidn vbféwning podi

danar]: en “cuerf i6:" de

de ‘1970 se examino,.un:reporte’enel que’ se

paqienﬁé i

.lé'caﬁ ;&ad de =

ficado mas. :de 20

.encontrado “.de manera

(estable

s =-estable”
> 'Pdcto ‘Amadori-=---- :
(estable) " .

' (inéstaplg.




g5 TESS WO BERE
g OF LA BIBLBTECR

OGENESIS COSILACIO

PAPEL DE LA GLUCOSA EN E‘fJ CiHIENTO

Aunque alqguna vez considerada::bioldgicamente inerte,. el azicar mas

abundante del iéueféé

proteinas. Al ace:
funcionamieﬁtd
tejidos.li'

Los ‘hallgzgos‘

bioléqicém’n

era..La glucosa

es . la
reactiva, sugier:

diabetes ' d

podrian potencial
comﬁialﬁerécion s en

acortala

n <~ muchos -

descrito como -:-envejécimiento: acelerado, .ya ‘que. muchas’ ‘de: las
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PLACA ATERoscnéRosA

En el momento actual’aun;’ exis en dudas’ =l proceso‘exac;O\qUev

conduce,a sla atero clert

cual inéi@}é‘ célula

avanzada, sobre:e

glicosil ci

pot‘medio ‘de delec1

mecanismo

flslopatologzco de;: alterac1ones )1nmuncloglcas LY de

problemas~neop. as;co




GENES COS]

TRATAMIENTO:

La meta final d

Esta

flnales de la glzcosxlacxén avanzada.
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CONCLUSIONES :

Nuestros resultados conflrma

Y la

Aparentemente

pacientes: co.

las

‘cifr
. controlar~

factores

sanguineos jueqan un papel central
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