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I INTRODUCCIO• 



El objeto de este traba jo es determinar las al­

teraciones que s~ presentan en la actividad de la eraima lipasa li 

poproteica, en enfermos con arterioesclerosis y en enfermos con hi­

pertensi6n arterial esencial benigna. 

Esta enzima regula la movilizaci6n de los t rigl,! 

( 

c4ridos contenidos en los quilomicrones del plasma mediante una hi-­

dr6lisis, con producci6n de glicerol y ácidos grasos, que para ser 

transportados se combinan con la albWnina sanguínea. 

Es 16gico pensar que una disminuci6n de esta en- ~ 

zima producirá un aumento en los quilomicrones , dando origen a la · -­

fo:nilación de placas ateromato.Sas, iniciándose as! la enfermedad cono 

cida como arterioesclerosis. Este padecimiento puede ser tambiJn pr~ 

producido por un mal funcionamiento de la glándula tiroides, por fa­

llas en el metabolismo de los glácidos, o como una consecuencia de l: 

hipertensi6n arterial es encial benigna. 

El mftodo usado para determinar la actividad de 

la enzima f'u4 tomado de los trabajos realizados por el Dr. Donald 

s. Fredrickson, Director del Instituto Nacional de Investigaciones 

del Corazón y del Pulm6n, en Maryland (l), que consiste en estimu­

lar la liberación de la enzima en el organismo mediante c;. la apile! 

ción de heparina en el torrente circulatorio, a las muestras obte­

nidas se detenninan los ácidos grasos liberados por la enzima co­

mo resultado de la hidrólisis en diferentes tiempos de incubación, 

con objeto de establecer una cinét i ca , la determinación de ácidos 

1 •••• >f:' 1 · t!·C's s e hi'z. ') ') J' e l ".l~t oC.) de Dunc J:;; b e (2 ). 

El estado físico de los pacientes no es importa_!! 

te en lo que ce refiere a la etapa de la enfermedad, pues como se 

inicia esta investigaci6n, solo trataremos de ver el grado de alte­

ración ~n la actividad de la enzima, así como establecer la relaci6n 
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que existe entre los enfennos que padecen arterioescleros is y los 

que padecen hipertensi6n esencial benigna. 

La actividad enzimática de personas normales se 

obtuvo de una población estudiantil que variavan en edades de 20 a 

28 afies. 

Hay que tener en cuenta que l os enfermos con 

diabetes presentan una alteración en l a act ividad enzimática por 

lo cual en nuestro estudio fueron descartados. 
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La enzima conocida con el nombre de lipasa 

es una proteína, presente en el organismo que actiia como cataliz! 

dor de la reacción de hidrólisis de triglic~ridos de ácidos gra­

sos de cadenas largas y cortas, fosfolipidos y colesterol. /" 
// 

Q/,;~ r _ 1 En el organismo existen cantidades suficientes 

de ~ata enzima ~ _ _el h:!_gad....Q.J / _páncreas~- estómago ;. c.a.:talizf!!'.14_0 l:!n_ C.!: 

d:~ 6~no una reacci6n especifica. La lipas!l __ lipoprote1:_~a -~ -~-i:i-cuei: 

tra generalmente en le tejido adiposo, coraz6n, tejido muscular es­

quelhic~ ~ _pequeñas cantidades de 6sta se encuentra circulando en 

el torrente sanguíneo (6) (7) ~9) (28) 

En el año de 1955 el Dr.Ko~,~studi6 la pro­

piedad que tiene la enzima lipasa liporpoteica para clarificar un 

plasma quiloeo despues de una inyección de heparina.f ClO). Este -

efecto fu6 estudiado en el siguiente afio, haciéndose la detenni~ 

ci'6n de los ácidos grasos liberados por la enzima con el m6todp -

propuesto por Cherry y Grandal. (11) 

En los afias siguientes se realizaron estudios 

en animales a los cuales se les produc í a una arterioesclerosis e~ 

perimental, mediante una dieta elevada en grasas, investigando pr~ 

grasivamente, cambios en ia actividad lipol!tica, presencia y can­

tidad existente de la enzima en miocardio y aorta (31), aumento en 

la actividad lipolitica del páncreas (12) (14), cambios relaciona.. 

dos a la dieta dacta (19) (20) (JO) (32) y ef~cto del tiempo bajo • . 

estas condiciones alimenticias (2 5 ). 

En el afio de 1959 se realizó un est üdio rela-

\ "1\ cionando la presencia y actividad lipol!tica de la enzima en per­

sonas con a rterioesclerosis , se analizaron aortas de cadaveres de 

jovenes normales y de enfermos, observándose que la actividad li­

pol!tica en los enfermos sufre una ligera disminución con respecto 

a loa normales, aunque en el miocardio no hay dife rencia de acti-

Vidad. (13) 
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En el siguiente año se realizaron dos es tu-

dios en casos de a rterioesclerosis humana, uno por el Dr. Spaner 

(15) en arterias de tipo muscular, específicamente en la tibial 1 

femoral, el otro por el Dr. Doubos (16) en las pared•• de aortas 

de cadaveres con arterioesclerosis; en ambos trabajos se llegÓ a 

la concluci6n que la/ enzima se encuentra presente en las paredes 

de las venas y en las placas ateromatosas{ pero e:y'Dr. Spaner esp~ 
cificó que en la iniciación de la formaci6n de la placa, la activ1 

dad lipolítica está intimaaente realacionada con el dep6eito de -

lípidos, en cambio en estados avanzados se localiza en la perife­

ria de los ateromas o sea donde .el depósit o de l!pidos es grande 

y la actividad es alta .como respuesta de las células de las venas 

a la inf1ltraci6n de l!pidos, aas tarde debido a la degeneración 

producida a las células, la cantidad de enzima presente d18Dl~e 

favoreciéndose el de~6sito de l!pidos y sales de calcio./¡ 

En 1964 se estudi6 la influencia de la admini~ 

tración por vía oral de lípidos en jóvenes normales y en adultoa -

con arterioesclerosis (17) estudiando por mátodos fotocolorimá­

tricos el factor clarificante de la enzima y determinando ácidos 

grasos libres y triglicéridos en comparación a pruebas en vivo y 

en vitro. Los autores concluyeron que el factor cla rificante no es 

menor en los enfennos,en comparación a los normales , pero si es 

mas marcada y persistente. 

En el mismo año el Dr. Babilla (18) estudió la 

actividad lipolítica en el plasma de enferm0s arterioesc l er6ticos, 

siendo de 1.5 meq/l/hr en jÓvenes normales y de l.) meq/l/hr en 

los enfermos, concluyendo que esta diferencia es debida al frecuen_ 

te aumento de grasas neutras dispersas y a los comple j os de prote! 

nas en el torrente circulatorio. 

En 1966 el Dr. Leits realiz6 un estudio topo­

gr,t ;o· Ic ::> ::e la act ividad lipolítica en diferent es estados de evolu 

ci6n de la enfermedad (21) obs ervand0 que l a s células que producen 
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la enzima se distribuyen sobre el área afectada, en el endotelio 

y en estados avanzados la zona 1te ·rodea de lipofagos, existiendo umi. 

actividad lipolítica moderdda. 

En el transcurso del siguiente año el Dr. Petro­

va est1idió la relación de los índices en el intercambio de lípidos 

en arterioesclerosis coronaria, pues en estos enfer.noe tienen una -

alteración en el metabolismo de l ípidos y una baja actividad lipolí­

ticay el autor relaciona esto a una dismimuci6n de la heparina endó­

gena, pues al ad.ministrar pequeñas cantidades de esta substancia se 

produce una disminuci~n de las beta-lipoproteínas y un aumento de la 

heparina libre, al mismo tiempo se observa la presencia de heparino­

citos. (22) 

En el mismo año el Dr. Churina (23) estudió la 

actividad de la lipasa pancreática en arterioescleroeis e hiperli­

pemia, administrando por vía oral aceite de oliva, observándose en 

ambos casos valores altos de la actividad antes de tomar el aceite 

y disminuyendo despu¿s. I 

Pué en 1968 (24) cuando se rea lizáron estudios 

histoquÍmicos para determinar la actividad de la enzima citocromo oxi 

' dasa y de la lipasa en las paredes de las venas observandose que la 

actividad de ambas enzimas esta inti.mamente relacionadas a la acti­

vidad de macrbfagos presentes en la aorta y en la carótida, mante-­

niendose en sus valores medios; pero si existe fibrosis por la pr_! 

sencia de placas ateromatosas se produce una l igera disminución de 

la actividad anzimática. 

En e l mismo año s e est ,idió la acción del ;:netil -

palmitato, usado como F1strato en la reacción de l a actividad lipo­

litica post-heparina de observó que esta subs tancia esta presente 

en la sanere y se obse r vó tambiJn que la actividad lipol!tica · es 

inhibida por loe miemos componentes que inhiben a la li poproteínas 

en el plasma (NaCL) y que existe diferencia s ignificativa entre nor­

males y enfermos al i gual que la r elación existent e ent re se~o y edal. 

(26) 
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En 1970 el Dr. Reichl aisl6 y purific6 la 

lipasa lipoproteica de tejido ¡;_diposo de r a tas, la extrajo cor, 

acetona y la estabilizó nor incubación en una mezcla de trigl1 

c~ridos, la preparación fué lo suficienteipente estable para so­

portar la purificación con Sephadex (27). En el mismo año el Dr. 

Judanova estudió la actividad lipolítica pancreática en enfermos 

de amb.;is s exos con arteri.oescler.)sis y con eda des q ·_1e varí as de -

los 5ü a los 70 años, encontrnndo una desvi1'<ción media de acti­

vidad a favor de los enfennos del sexo femenino. (29) 

, 
En 1971 ademas de los estudios rea lizados 

en arterioesclerosis experimental en anima les, corrvborEi ndo re­

sultados anteriores (30, 31 y 32 ) el Dr. Slóbodkina observó -

el efecto de las salea de zinc etj. conejos con hrterioesclerosia 

experimental en re lación a l desarrollo de la misma, concluyendo 

que ejerce un efecto parecido al NaCL, o sea que inhibe la acti 

vidad lipolitica. (33) 

Finalmente en 1972 el Dr. Yasnoka (34) -­

comprobó la acción inhibitoria del cloruro de sodio en la acti­

vidad lipolitica y en el factor clarificante de la enzima, pre­

viamente purificada con sephadex. 

En este es.tudio t re.t a remos de establecer; 

primero, el grado de alteraciones presentes en l a actividad li~ 

política en nuestra población arterioesclerotíca y una compara­

ci6n entre la actividad lipolítica en vivo y la cinética de la 

reacción realizada en vitro; segundo, establece r la relación 

exh•tente entre } p, arterioesclerosis y la hipertensión es• :ictal 

benigna, comparando ambos res últados contra patrones norma ~es , 
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Para comprender rae jor el proC eso de l a enfer­

medad, as í co o el funcionamiento del método, citi;.remos a conti-­

nuaci6n alguno~: datos sobre el metabolismo y pro piedades de los li 

pidos. 

Los lipidos en los mamíferos tienen importan­

cia metabólica y en ellos se incluyen los triglicéridos o grasas 

neutras, fosfolipidos, esteroides, glucolípidos y terpenoides. 

Muchos de los carbohidrat os de la dieta son 

convertidos en grasas antes de ser utilizados para proporcionar e­

nergia. Los lipidos como res erva tienen mas ventajas que los carb~ 

hidratos y las proteínas, pues su valor cal6rico es dos veces mayor 

(9.3 cal/g), por lo cual una mínima cantidad de grasas en la dieta 

es esencial para proveer el suministro adecuado de ácidos grasos -

esenciales. 

Transporte de lipidos en sant:re. 

Todos los ácidos grasos de la dieta son absor ' ._ 
bidos por el intestino a la l. infa, con excepci5n de los ácidos 61'.! 

sos de cadena corta que son absorbidos directamente por la vena Pº.! 

t a . En el tracto digestivo la mayoria de los triglicéridos son tran~ 

fonnados a ácidos grasos y t~licerol o monot;licéridos , entonces pa­

san a través del epitelio intestinal y son resíntetizados a nuevas 

moléculas de triglicéridos , los que entran en la linfa en forma -

de gotitas llamadas quilomicrones. 

Una pe~ueña cantidad de _or0te ín;.is es adsorbi­

da por la superficie externa de los q1.ül ;micrones , incrementandose 

así su estabilidad de suspenei6n en la linfa y previene que se adhie 

ran a las pa r ed es c1 e los vas os linf~ticos. Estas nroteinas reci­

ben el nombre genérico de lipoproteinas y se han establecido dos 

clases las a lfa y las beta, 

Los mé t odos mas comunes pRra se~: 'l rarlas son 

los de prec i " itaci~n pu r ant icue1·9os 1 po r el ectrof or esis , ultra-
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centrifugación y cromatografia, como se representa a continuación. 

Electroforesis en papel. 

pre-beta 
quilomicrones beta alfa 

100 2·) o 

Ultracentrifugaci6n. 

Los grupos de importancia clínica son: 

Alfa-li poproteinas - proteinas de alta densidad 

Beta-lipoproteínas - proteínas de baja densidad 

Pre-beta-lipoproteinas - proteínas de muy baja den­

sidad, 

Quilomicrones. 

HDL 
3 

Un terce r grupo de lipoproteínas llamadas 

apoproteinas difieren de las anteriores en su c ontenido tot~l de 

aminoácidos y en sus propiedades inmunoq~ {~ic~s. Su presencia com 

binada con los lipidos interviene en lás funciones y propiedades 
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químicas de las lipo proteínas. Se han denominado pa ra ma,or faci 

lidad, A apoproteínas a las que se encuentran relacionadas con las 

alfalipop roteínas, y B apoprote!n.as a las relac ionadas a l as beta­

lipoproteínas. 

~n el plasma tamoién encontramos, en diferen­

tes propo rc iones , fosfolípidos, colesterol y glicéridoe , que son 

absorbidos del tracto intestinal y sintetizados por la mucosa in­

testim·l, al igua l que los quilomicrones. 

Movilización de los quilomicrones en la sangre. 

Inmediatamente después de una comida abundan­

te en grasas, la concentraci6n de quilo ,, icrones aumenta en un 1 O 

2 % y el plasma aparece turbio, sin embargo en dos o tres horas 

los quilomicrones son gradual.mente movilizados y el plasma nueva­

mente aparece claro. La movilización de los quilomicrones en el -

plasma puede ser realizado por dos camin.)s, uno .por la a cción de 

la enzima lipasa li poprote!ca y el otro por absorción de los qui­

lomicrones por las cél1.llas hepáticas. 

Absorción de los quilomicrones por las células hepática s. 

LG:e quilomicrones son transportados a través 

de l os capila res, directamente al hígado, el cual degrada los lÍ­

pidos presen : es en éstos liberando energía 'u •tras substancias 

lipoiJ. es. 

Hidrólisis por la enzima lipasa lipoproteica. 

En el plasma l a mayor parte de l os triglicé­

ridos en los quiloruicrones son hidrol izados a e lj cerol y ácidos -

&ras os libres bajo l a a cci6n de la enzima li pasa lipoproteica. El 

,;liee rol es convertido a gliceraldehido y é c,tt. _;_ ncorpo rado a la -

gl·1colisis anc..P r6bic a. junto con lo:o 4cid ) S €r asos que son combina-
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dos con la albúmina para ser trans ~ortados, o son cataboliz&dos 

dentro de las células por l a beta ox idas a o s on almacenados en el 

tejido adiposo en f orma de grasas neutras o f osfolipidos. 

Normalment e en la s angre exis ten pequeñas 

cantidades de esta enzima, pero en tejidos como el adi poso, el co­

raz6n y los ml1sc ~los esqueléticos la contienen en mayor cantidad, 

la cual es liberada por los capilares a l torrente circula torio paJ/11. 

producir su efecto hidrolítico. 

A continuaci6n tenemos una representacitn 

gráfica de éste metabolismo. 

grasas alimenticias 

! 
(intestino) 

l - - - -, 
º .. º 1 
•'• (linfa) I~ 

---- _J 

(plasma ) 

,. / 

{hígado) 

':~ \ 1 
'H ~co2 
\ '.l!G ;'~c~tonas ,_ .... 

Fos f olípidos 
cole's terol 
proteínas 

o-o•() lipoproteínas 

. :·\· lipasa ..,_---ºco•'
6 

............ ~ 
·· .<": · lipoproteica ---- 002 ~ ... -

4cidos grasos ' < .. ··.- (más culo ) 

Y gl icerol (tej i do graso) 

Rf'ecto de la heparina en la act i vidad de l a enz ima lipas a lipopro1lflica 

Cuando la hepa r ina es inyectada a una perso­

na se estimul a la liberación de l a enzima , es ta ac t~a hi dr ol izando 

la un16n ester ent re los ácidos grasos y el glicero l de los tric l1 
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c~rido s , ocasionando el efect o que se conoce CO'llO f act or clarifi­

cador del plasma. 

Trans porte de los ácidos grasos. 

Los ácidos grasos es tan presentes en la san­

gre combinados con l a albi1mina san:::u ínea para s er transporte.dos, -

debido a su poca solubilidad en medio acuoso ; lo s triglic~ridos tan 

pronto entran en el torrente circulatorio, una parte de ellos es -

hidroliza da a ácidos grasos y glic erol y l os primeros se combinan 

con l a albi1mina para as í ser transportados como ácidos grasos li-

bres. 

La concentración de ácidos grasos libres en 

el plasma en estado de r eposo es cerca de 15 mg/ ml de sangre, o sea 

un t otal de 0.75 g de ácidos grasos en t odo el torrente sanguíneo. 

( 9 ). 

En el siguiente esquema se representa la a~­

ción de la hepa rina y l a formación del c?mplejo de ácidos gras os y 

albi1mina . 

heparine. 

l 
lipasa 

lipoproteica 

l. 
hidro lisis + -

albWnina 

triglic~rido 

- 11 -
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Arterioes clerosie. 

Es una enfe r.:i edad de l !l.s c,r andes a rt e rü.s , en 

la cual hay depósitos de lipilos llamadas pl a cas ateromatosas, e~ 

tas se fonnan en la cara interna de l a s venas y alguna s veces se 

a socian a degeneraciones de l a pared art erial. 

En un estad io posterior hay infiltraci6n de f i 

broblastos en las áreas degeneradas y se produce una escle r osis -

progresivas con preeipitaci6n de calcio en: las pl acas ya existen­

tes, en consecuencia lae arterias y v enas s e vuelven dura s, pier­

den elasticidad y s e rompen con f a ci l idad, adem~s de que a l estr~ 

char la pared de l i'.S venas y a rterias con s uperficies ru gosas se 

producen cuát;u los que pueden dar origen a trombos is, embolia s e -

infartos. 

Se ha observado que casi la mitad de l a s miler­

tes de los humanos es debido a esta enfermeda d y aproximadamente 

las dos terceras partes de éstas es por trombos is de una o ma s ª.!: 

terias coranarias y la otra t e rcera parte es por hemorrag i a s en 6_! 

ganos vita les comp lo son el h i~aJo, e l tracto intest ina l, el cere 

bro, e l riff6n,etc. 

La arterioesclerosis se presenta en personas 

de ed a d avanzada, aunque a vec es ocurre en jov enes adultos . Tam­

bi:n se ha obs ervado que mas hombres padecen de ésta que mujeres 

y es debido a que las hor '· Onas ma sculinas a celeran el mecanismo de 

desa rrollo de la arterioesclerosis, en cam bio las honnona s femeni­

na s pro tejen o evitan el desarrollo de la misma pero solamente du• 

rant e l a vida sexual ... ct iva , pue s a l iniciars e l a menopausia se e 

suspende la secreción h)nnonal, por l o cual pu ede desarrollars e la 

enfennedad. 

La arterioes c l e rosis en a l gun:is caso s es he r edi-

taria y se encuentra relRcionada a gene s domin8ntes que pueden ?r~ 

ducir una famili a con gr<m inc i :l encia de es ta enfio ruedad . 
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~eneral.Jllente se encuentra asociada a una hi­

\ percolesterolemia, existiendo en consecuencia un aumento de beta-11 
1 -

.J., poproteinas, fracción en la cual existen grandes cantidades de co• 

lesterol y fosfol!pidos, factores que producen que decrezca la es­

~ tabilidad de suspenai6n de las lipoprote!nas en el plasma y por lo 

tanto se incrementa el depósito de l!pidos en las arterias. 

Como consecuencia de la fibrosis y la calci­

cificaci6n, la luz de las arterias se reduce, produciendo un aume!! 

to en la presión; usualmente hay u.n ligero grado de hipertensión y 

una elevada presi6n sistólica y diastólica, al igual que una ele'V!! 

ción de pulso. 

El proceso de endurecimiento también ocurre 

en todo el arbol arterial y su progresiva destrucci6n produce dol~ 

res en los tejidos por falta de irrigación, gangrenas y ulceracio­

nes e~ la piel, tambien se observan lesiones renales que casi ai~ 

pre terminan en una insuficiencia renal grave. 
, .. 

Se ha observado tambien que la falta de hor-

mona tiroidea incrementa la cantidad de lipidos en sangre lo· cual 

es generalmente asociado con la presencia de una arterioesclerosis 

coronaria y perif~rica grave. 

Le.a reacciones colaterales mas graves de la 

arterioesclerosis se presentan cuando afectan al cerebro y al co~ 

z6n. Una trombosis cerebral ya sea parcial o total produce un daiio 

irreversible y en el mejor de los casos solo es daiiada una zona, -

perdi~ndose en consecuencia t oda respuesta a los estímulos exter­

nos en dicha zona. Una heJjlorragia cerebral es de gr1ve consecuen­

cia pues si la muerte no es inmediata, ocurre en el transcurso de ll 

primera semana, sin superar el es tado de coma, se presenta genera]; 

mente en individuos de tipo muscular atl:tico y que presentan una 

presi6n elevada. 
,/ La angina de pecho es también una forma de 

arterioesclerosis, pues debido a la falta de elasticidad de las -
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arterias y venas, el suministro sanguíneo no es satisfactorio, pr<>­

duciendo falta de oxigenación, contracci6n muscular y en consecuen­

cia un dolor intenso, ademls de la sensación de muerte inminente, 

al at20.ue 1e angina de pecho no dura mucho, apenas unos minutos C.2 

mo máximo, tiempo suficiente para que el coraz6n reciba nuevamente 

el suministro de sangre y ox{geno. 

( Bl in1'arto del miocardio, ea debido a una o­

clusi6n coronaria o trombosis coronaria, la que impide la lleeada 

de sangra al corazón, esto produce que el mdsculo cardiaco permane.! 

ca inerte y se origine una lesitn celular (necrosis), ésta lesión 

es la que conettituye el infarto y su gravedad e incl :~sive la muerte 

depende del grado de formación del ~'gulo. Cuando el infarto evo­

luciona hacia la curación, las célula.e necr6ticas son destruidas y 

reabsiñi.dae y en su l~ar se forma tejido conectivo, sin la capa­

cidad de ,·:oontraerae, dependiendo de la situación y tamafio de la c:i:­

catriz el individuo puede reincorporarse a su vida normal. La mor­

talidad ~ in1'arto a miocardio es muy elevada (l/3). 

Hipertensión arterial esencial benigna. 

El estado de presión arterial a lta, es debi­

da al angostemiento o constricci6n de las a rterias en todo el or~ 

niam.o, disminuyendo el flujo a través de los pequefios vasos, por lo 

que el corazón tiene que bombear mas fuertemente para conservar la 

circulación sanguínea 

Las causas específicas de hi~ertensi6n sblo 

son conocidas en un 20 % de los casos, éste porcentaje es denomilJ!! 

do como enfermos con hipertensi~n esencial benigna. Presenta tam­

biln la caracter!stic r de e~ trech .. iento de las arteriolas y se C,2 

noce como benigna s&lo cuando progresa lentamente, ésto puede ser 

por factores hereditarios; tamoie1n se h<t relaci0nF.do con la obesi­

dad, diabetes mellitus, pielonefritis c~tnic a o glomerulonefritis, 
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oür t 'J. " 1rf-s en l af- Llándulai; end oc rj.m s y en mu chas oca cior.es deo,i 

üo a l a vida que lleva n , s i n _te se ueoa a la dieta o al clima , p~· 

r o no se h~ a clá rad o todavía . 

La hi pe r ten:: i 6n ese :"cci :, l benigna ¡;uede exis 

tir 11o r r~cl ChJs ::o?í.os sin evidencia a l guna que <>Ut.,itffl• su presencia, 

pe ro una v ez que ha sido definitivament e est ablecida es necesario 

hacer un exám en corn :i l e to p:1ra evalua r 1':1s co;::::., lic <•.ci ones y estable 

cer e l pro gr eso y s everidad del estado hipertenso. 

Las compli caci ones mRs fre cuent es se presen­

tan en el coraz ón, oj os , cerebr o y ri~ones . El exámen de los vas os 

saneu:!neos en la retina del o jo a menudo 8.y J da a dete:nninar la con 

dici6n de lo s ~ismos. 

La hipe r tensi6n r;:e encuent ra frec uentemente 

rEüs cion~,da a una esc lerosis de t odo e l 4rbo 1 a rteri a l. En el país 

el 15 o 20 % de los fall ecimi ent0 s de pe1-s0nas wé.Lyore s de 50 años~. 

so n causadas po r consecuencias ir~aediatas o reruo t as de hipertensión. 

En est os casos , fac to res como l a s up resión o ba ja ingestión de sa;i.;. 

le s , c ontrol de peso son efectivos pdra r egular l a hipertensión, s~ 

bre todo se estas pe rs ona s llevan una vida de extrema preo cupación 

e incL¡s i ve se"ll i-inva lidismo. 

En el curso del tratamiento se debe t ener en 

cuenta las c omplicaciones que involucran otro s 6r5h no s , por lo que 

s e ha r a n periodicamente , exámen de fondo de ojo, electrocardiogra­

ma s, r adiografías para ver el t amEcfio del c o razón, prueba s para fU~ 

cionH.m1ent o r enal, etc. 
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Ill ri.AT ERIAL MET O DOS Y PARTE EX' ERIM~NTAL. 



')Li\N DE TRABA JO. 

Para la deter.ninaci6n de la a ctividad de la en­

zima lipasa lipoproteica, el material humano utilizado en este tl'!: 

bajo se dividió en: 

1.- 20 personas " clínicamente sanas " en edades que fluctuaban de :S 

los 20 a los 28 años, con el ob j eto de establecer valores normales 

y poder comparar la actividad de la lipasa lipoproteica con el ~ 

po de pacientes con arterioesclerosis y con hipertensión esencial 

benigna. 

2.- 20 pacientes con arterioesclerosis,controlados en el servicio 

de hipertensión del Centro M~dico La Raza, los cuales han padecido 

un infarto al miocardio. 

3.- 20 pacientes con .hipertensión esencial benigna., controlados en 

el servicio de hipertensión del mismo cent ro hospitalario. 

4.- Variaciones que presentan los datos obtenidos y estudio esta­

dístico de los mismos en los tres grupos obt enidos. 

iJIBTO DOS • 

Los m~todos utilizados fuerons para la libera•~ 

ci6n de la enzima en el organismo, el propuesto por el Dr. Donald 

S. Fredrickson (1) y para la determinacion de dcidos grasos el m~­

todo de Duncombe (2). 

Fundarnent o. 

DETJ:;RMINACION D:S LA ACTIVIDAD LI PJLITICA 

CINETICA DE LA REACCION. 

M6tod o de DR. Donald S.Fredrickson 

Se basa en la liberación de la enzima por la aco~n 

de la he parina sódica aplicada por vía intravenosa, • ctualmente no 
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se sab~ c omo se r~aliza esta estim~laci6n para la libera ci6n de 

la enzima . La cuantific :~ci6n de la er:zima se hiz o "in vivo" , me­

diante la deterniinaci6n indirecta de los ácidos grasos hid r oliz! 

dos por l a enzima en el organismo, "'; <'tnto l a presente c omo la libe­

r ada '" H' lR he parinr. ; también se rea liz6 la e i nét ica de la r eacción 

"in vitro", proporcionando ad ema s del plasma , aceite de coco co-

mo sustrato y a l t tirnina c om0 trasportaJor de l os ácidos grasos li 

bres y se íncaba a' diferentes t iempos. 

MATERI AL . 

Material biolcigico. 
Plas~a he parinizado . ( l m& de hj 

parina sódica / ml d~ sangre) 

Materia l de labora torio. 

Incubadora con termómet ro. 

Cent rífuga. 

Tubos de cent r ífuga de 15 ml. 

J eríne;as desechables de 2. 5 ml 

y de 10 "11. 

- Pipetas de vidrio de 1 ml, 5 ml 

y 10 :'.Jl . 

Gradilla . 

~aterial químic o o reac tivos. 

- Heparina s6dica. 1000 U/ml 

- A l bó..~ina huma na. 20 mg/100 ml de 

una sol'..l c i6n de S'.l lfato de ru:ior'.io 

0.1 N • 

- AcA i te ~ ,. coco . 50 mg/ml de sol~ 

c i 6n s " : ina, :;.gi t mi.l v pe rfectarne.!! 

:::t1;tes Je usa r se para logra r una ~ 

mils i ~~ Ldec~ada . 
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TOMA DE LA MUESTRA. 

Al paciente en Ryl.mas se le tom'1 una mu estra 

de 10 m1 de sangre, irunediatamente se l e introduce por vía intrav~ 

nosa O. l ml/kg de peso, de he parina s 6di ca. A los l •J minut os se l E' 

extrae otra mue s t ra de 10 ml de sangre y s e marcan como pre-hepa ­

rina y post-heparina respectivamente. 

Las muestras se centrifugan paro. ->e'.)a rar el -

;i lasma, el cual puede guardarse en refri ge raci6n si no es analiza 

d~ inmediatamente. 

CI N'~TI CA DE LA aEACCI UN. 

En tubos de 10 x 75 convenientemente ma rca­

dos ~qadir de a cuerdo c on el siguiente cuad ro. 

TUBOS , ? '.I A <; ¡:; 7 

Albi1mina 0.5 0.5 0.5 
1 

0.5 0.5 0.5 0.5 
.R 

0 .5 

Aceite de coco 0.3 0.3 0. 3 ¡ 0 .3 0 . 3 0 . 3 0 .3 0 .3 

Plasma 
pre-heparina 0.2 0.2 0.2 0.2 - - - -
Pl "! sma 
post -he parina - - - W' 0.2 0 .2 0.2 0 .2 

- Incubar a 37 grados centie;rados -
Remover los tubos de la siguiente forma. 

Tubos nú;ne ro 1 y 5 a los 5 minutos ( tiempo cero) 

2 y 6 a los 15 minutos 

3 y 7 a los 30 ·nin u tos 

4 y 8 a l os 45 :ninutos . 

a los tubos una vez saca dos de la incub~do rn c e l es de:~I":'lina inme­

diatamente los ácidos gr i:lsos libres r>o r el mét ,,d.; ·:lr> Ju ::t;o:r.be , i:- re o 

necesa rio hacer notar oue l a reRc c iÓn enzim <1 tica se deti eni:> f' n ~l 

momento de a:1adir e l plasma a l clor oformo , 1) ri ·· <? r 

para de terminar los .ácidos t-rasos libres . 
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fJ)<:;'J'F. RY IN,\CTü N [)~~ ACI ;v;s v?.A >tl S LIB .l·:S . 

r ét od o de Dunc om be . 

Fundam €" nto. 

Se b::ts a en l a dete r::i in:-:.ci6n cola ri :nétricr< de las s a -

les de C•) br e f orria J.as con los ácidos ¡;r ;::; os libres presentes, l a s 

cnalef' son s 0l .;1J le s en el clor )f ormo . 

MA.Ti:'.: n .... 1. 

Materia l biol6gico. 

Plasma hepari nizado .( s e usa como 

a n -:; i c :1 a.~~1 lante hepa rim1 

Mezcla incubada . 

Material de l aborat orio. 

EspectrofJ tomet ro.(Coleman Jr.) 

Celdillns para es pect r ofot6met ro 

de 1) x 75 mm. 

Centrí fuga . 

Tuc os pc". r .. cent rífuga, de 15 ml 

Pipet us de vidrio de 1 ml y 5 ml 

Gradilla . 

Material qu{mico o r eactivos . 

- 19 -

Cloro form o gr ado analítico. 

Soluci6n .1/ 1.- r8.tr6n de ~cido 

palmítico 0.5 mEq de ácidos ~ 

sos libre s po r li tro. 

Soluci6n !/ 2.- Nit rat o de cobre 

0 . 27 N. en una solución umortigu~ 

dora de trietanolamina 0.45 M. 

Soluci6n ~ ] .- RevelRdor de co lor. 



En tubos de centrifuga de 15 ml, convenien• 

temente marcados, aBadir dP. a cuerdo con la siguiente tabla: 

Actividad lipolitica Cinetica de la reacci6n • 

pre- post-
he parina hepa rina 

Blanco Patrón pre-heparina 
1 2 3 4 

poet-heparina 
5 6 7 8 

Cloroformo. 

Solución # 1 

•ezcla 
incubada 

Plasma 
pre-heparina 

Plasma 
post-heparina 

Solución fl 2 

5.0 

1.0 . 

5.0 5.0 5.0 5.0 5.0 

0.2 

0.2 0.2 

0.2 

0.2 

1.0 1.0 1.0 1.0 l•O 

- Agitar durante 5 minut6s 

- Centrifugar para separar las fases 

- Extraer la fase acuosa (azul), incluyendo 

la capa de proteínas. (blanca) 

• Bn las series de la " Cinetica de la reacci6n" se trabajan cada 

tubo independientemente, o sea a cada uno se le agrega 5 ml de 

cloroformo y loe 0.2 ml de la mezcla del tubo correspondiente. 

Paee 
clorofo:nnica 2.0 

Solución fl 3 •o. 2 

- En tubos de 10 x 75 añadir: 

2.0 

0.2 

2.0 

0 .2 

2. 0 

0.2 

2.0 

0 .2 

2 .0 

0.2 

- Agitar y re posar durante 10 minutos a temperat ·..i r a 

ambiente y leer en el espectrofot6metro e.,4~5 nm. 
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CAJ.CfJJ,0;) . 

E muest ra 

E patr6n 

VAWRES NO :lMALE!J . 

x 0. 5 mEq. / 1 de ácidos craRos libres . 

0 . 09 - 0 . 6 mBq / 1 
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En esta secci6n se pre s en té\ en taii1:-,s y .:.;ri­

ficas lo s val o n .c 0lJ~ eni.los en l .)u tr·· ,, ( rJ 1• o i.,; est•1dia,!0R. Ht=J,! 

dos c rup ·:> s de tablas , l as corres¡. ,•;d i:?ntcs a l a cinética d l' la 

reacci ·5n y la>< ,le l a ctctivid <: n 1; ::in lít ic'1. . 

Las t uhlas re !1 re sentativ«s de l a cinética de 

la reacción (TABLA~ I, II, III ), estHn f onnadas por 9 coLunnc.s; 

la primer<• es una n11mer3ción ordinal para la id E: ntific<.<c i •S11 d e 

los d':ltos en las .c:; ráfic "· :·: c orres p·l ndientes , l as sicuientes mune­

rarl.as 1,2,3 y 4 no s re pres entan l os valores de l a cinética de la 

reacción enz imática en el ola sma pre-he '.larina y l ,,_,. numeradas 5, 

6,7 y 8 a la cinética del pl a sma po st-he9Krina . 

La ordenación de los valores se rea l izó con 

los datos de la c olumna U 1, la cua l no~ r e preser ta el valor ini 

c ial de l::i. c•1rva pre-henarina y para ma:ror cl :• ridad s e c0l·Jcaron 

en orden creciente , s in que nec esari<•ment e l a columna ,, 5, que es 

el valor i n icial de la curva post -heparina se encuentren en orden 

creciente. 

Las gráficas nos muestran el a ument o en la 

actividad enzim?..t ic a con el correr del tiem ::i o y tienen para su 

identifica ción el mismo ni1rnero ordinal usado en l a tabla corr es­

pondie>:.te . ( ~-ráfic as 1 a la 12 ). 

Las tabla s de l a actividad li ~o lítica ( TA­

BLAS IV y V ), t~st¡{n formadas r.or t r es columnoJ.s , L . primera i 5ual 

que las anteriores es una numera ción ord i!1.a l y l as dos col1.unntl.S 

siguientes nos re~resentan los valores de ácidos [ r asos presentes 

en el olasma pre-henarina y los liber:~.dos p·or :i2 enzi:ne 8 !1 e l pla~ 

ma ~o st-h e parina. En las r ráficas ·Jbs ·· rv:>.11o s de _m <:: ~n::>.ner,, mas -

cla ra el aumento e n la actividar1 li o lít ic3. . e;d. ficc;. s 13 a la :>O ). 

:::n las tablas VI y VII se l!lcle!:'tra l a rela­

ción estadística de los tres c ru pc. s est .• j iadc>s, en ~!'~ '.1 s, encon­

tramos l os valores de la meJ i:~ arit,métic '· y l n uf)sviaci5n e;:;taniar, 
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d ~tos obtenidos par~ establecer la rela c i6n exist ente entre nor­

males, hipertensos y a rterioesclerosos, en l as ~ráficas 21 y 25 

se observa mAs ob :et ivamente las dife renci as entre ~stos y en las 

gráficas 22,23,24 y 26 los rangos de probabilidad de cada g~clpo. 

Finalmente en la TABLA VIII se r ep resenta 

el estudio estad ístic o de r e l a ci6n de probabilidád entre los tres 

grupos, o s ea el cálc c1l o de "t'' y "P". El objeto de ~sta, es com,. 

parar si la media obtenida en cada uno de los tres casos se acer­

ca al valor real establecid ~ en los libros. 

Cuando el n1mero de casos es oequeño se usa 

la "t" ( t ratio o Student 's t y nos representa la diferencia 

de medias entre la d esviación estandar, una vez detenninada "t" se 

busca al valor de "p" (probabilidad) en las t a blas de distribución 

de "t". ( 35) 
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CINETICA DE LA fü:ACC !üN DE LA ACTIVIDAD DE LA ENZH' A LI P_ .SA 

LI ?JfRJ7::;_,_cA. 

NOra."ALES ( <TGVEKSS " CJ -:r: :J C·l."'.·:1\TE 3A'.'.C.S '' ) TABLA I 

PHE - HB f A_\IN;-, ·osT - HE CA:'H• i~ 

·Ndmero. 1 2 3 4 5 6 7 8 

1 0.13 0 .15 0.18 0.60 0 .46 1.00 1.06 o. 73 

2 0.J3 0.37 0.51 0.81 1.14 1.22 1. 25 1.29 

3 0.33 0.40 0.55 0.93 1.33 1. 34 1.40 l. 45 

4 0.93 0.95 0.98 0.98 1.03 1.10 1.20 1.13 

5 1.10 1. 80 2. 20 2.60 2.10 3.JO 3.60 3.90 

6 1.12 1.23 1.84 2 .01 2.20 2.43 2.56 2.80 

7 1.23 1.30 1.38 l. 45 1.30 1.48 1.50 1.55 

8 1.40 2.40 2.80 2.óO 1.50 2 .20 2.54 2. 7 3 

9 1.42 2.20 2.30 2. 60 2.JO 2.45 2 .60 2 . 80 

10 1.80 1.90 2.30 2.60 2. 20 2.80 3.00 3.40 

11 l. ao 2.10 2.50 2.50 1.90 2.20 2.50 2.60 

12 1. 80 2.20 2.50 2 .55 2.50 2.65 2.70 2.60 

13 1. 87 1.97 2.24 2. 24 2.50 2.50 2 .60 2.75 

14 2.00 2.10 2.50 2.40 2 .20 2.40 2.50 2.60 

15 2.00 2.20 2.25 2.29 2.10 2.20 2.40 2 . 50 

16 2.05 2.13 2. 23 2.40 2.20 2 . 25 2.2 9 2 . 35 

17 2.20 2.30 2 .40 2 .60 2.50 2.60 2. 60 2.70 

18 2. 25 2 . 30 2 .45 2. <=;() 2 .40 ? • 50 ? . 50 ".> . 65 

19 2. 34 2.37 2.44 2 .56 2. 60 2 .66 2.95 3.30 

20 2.50 2.55 2.70 2 .85 2 .75 2 .75 2 .90 3. 10 
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CINETICA OE LA ACTIVIDAD LIPOUTICA NORMAL.ES. 

GrÓ~ica 2 
Prt~htparin• Post- hepo rino. 

1 
6 
7 
8 
9 

----·-
-10 -----

-- .__!_.. _ 

---, 
l. ¡ 

-+ 
1 

-1 .. ..,,,,. 

--~~- ..::.:-~-: -r· - -:~ 
-:- i , ,,, --.,,,,-. 

--- j 

~i';·~ .-------·-··-·-:::~-:~~ 
• / 1 , • ,,,...,... -···--··· :~~·.:..:>-~ .. <.-.... .:s. ¡ -- -~ ' ~ .- r- . 
"" -- : -··-· - ~- -;....-<. - -... -·-- ... . V ....... _ . .. -··:...T"""'"·'""-··· -"·-, ·' 

. · f ..;•~ " ~,,,.- . ' ' -L. 
-- 7;~·-- --- ,,,,_.,, - -'--"- 1 ~-: --·. -

-y-·- ~,/ i . 
/,_·. ' . ¡ .. - ¡.. . 
·."r/' J ·-·-.•- • ....,. --~ ·--• -·-··~ -• -'I ...... -· -,-

-·- - . ·-·+·---:-·-:--·-:-·-·:·- ·-·¡·-·-·;-: 
:~--

,- -- - J 
... 

:e) 
/ 

., 

. .f.. • :-.. ···- -
¡ __ ¡.. $ L l~L- .: 

_ ·L -·-·· _ · J • 

1, 3() __ 

. LL-L-•-
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CINETICA DE L :~ lIBACCION DE LA AC'f IVIDAD Dr; LA ENZ IMA LIPASA 

LI to PROTEICA . 

HI PERTENSI ON ESENCIA L BENI GNA 

PRE - HEPARINA POST - HEPA RINA 

Niimero. 1 2 3 4 5 6 7 8 

1 0. 18 1.00 1.18 1.28 1. 18 1. 72 1. 82 2 .18 

2 0.66 1.22 1.66 2.20 1.22 l. 32 2.76 4.34 

3 o.88 1.10 2 .10 2.32 1.00 2.)2 3.22 3.32 

4 1.00 1.18 l. 54 l. 90 1.54 1.63 l. 72 2.00 

5 1.16 3.22 3.66 4.66 1.76 3.)6 3,76 5.)2 

6 1.36 2. 00 2. 08 2.80 1. 44 2.'30 3.08 3,36 

7 1.44 2.10 3.32 3.54 1.88 2.75 4.54 5 .00 

8 1.54 2.10 3. 32 5.88 1.66 3.22 5.00 6. 00 

9 1.62 1.72 1.90 2.90 2.08 2.62 3,08 3.a4 

10 1.66 l. 76 3.00 3.44 2 .00 2.22 3.54 5.22 

11 1.66 1. 88 2.66 4,32 2.54 3.10 3,66 4.54 

12 l. 70 2 . 30 2.30 1. 90 2.40 2.50 2.70 2.60 

13 1.76 3.10 4.44 4,66 2.00 3,76 4.54 5, 10 

14 1.90 2. 26 2.26 3.00 1,90 2.30 2.80 4.26 

15 2.00 2.36 2.54 3.36 3,44 3.90 4.08 4,26 

16 2.08 2.54 2.62 2 .90 2.48 3.18 4.18 3.28 

17 2.26 2.]6 2. 74 2.96 2.26 ,2 .56 2.90 3.14 

18 2. 32 2. 66 3.00 2.66 2.44 2 . 76 3.22 2.76 

19 2.40 2.60 2.70 2.90 2.40 2 .10 3,50 3.60 

20 2.44 2.66 4.00 3. 22 2.54 3.10 4.56 4,32 
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l 

CINETICA D!o: LA HEACCi ü !'I DE LA ACTIVID"D DE LA ENZiltlA ii!PASA 

LI P0PRJ'l' EICA . 

ARTERIOESCLER•JSIS TABLA I II 

PRE - l!E PAHINA fVS T - HB.i:'ti!UNA 

Nómero. l 2 3 4 5 6 7 8 

1 0.40 0.44 0.72 0. 40 1. 66 2 .10 2.66 2. 32 
2 0.74 1.62 2.86 3.62 1.50. 2 . 24 3.62 4. 00 

3 1.10 1.44 2.32 1.22 3.10 4, 32 4.54 5. 22 

4 1.44 2.00 2.54 2.88 2.54 2. ó6 2.88 3.22 

5 1.54 1.66 2. 22 3.66 4.66 5.76 6.10 6.44 

6 1.66 2 . 00 2.10 l.7ó l. 76 2.66 3.00 2.76 

7 2.22 2.44 2.88 2.66 3.22 3.66 4.00 4. 10 

8 2.54 3.10 3.22 3.44 3.10 4.76 6.22 6.66 

9 2.80 3.10 3.32 3.22 3.76 4.22 4. 66 4.76 
10 3.20 3.20 4.60 5.00 4.60 5. 00 5.ao 6 . 20 
11 3.32 3.54 3.68 4.00 3. 76 3.76 4.d8 4.44 
12 3.66 4.88 5.88 5.44 5.88 6.00 6.32 6.10 

13 3. 88 4.54 5.00 5.22 5.00 5.54 5. 88 6.44 
14 4.44 4. o6 5.10 5.32 5.66 6.32 6.44 6.66 
15 4.74 5.62 6. 36 5.00 5.36 5. 36 5.58 5.50 
16 4.88 5.10 6.10 6.88 5.)2 5.54 6. 32 7 .14 
17 5.00 5.2 0 5.44 5.66 6.88 7 . oo 7.66 7.94 
18 5. 44 5,5 4 5.76 5.88 6.76 7 .10 7. 22 7.54 
19 5, 54 o.10 6.76 8 . 22 6 . 83 7, 54 8. 32 9.10 
20 6.24 6.36 6.501 6. 24 7.12 7,74 B.o, 7.62 
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ACTIVIDAD DE LA ENZIMA LIPASA LIPüRPü'rEICA " IN VIVO " 

. 
HIPER'rENSION ESENCIAL BENIGNA. TA.3LA IV 

Nl1mero. Normal ~ pre-heparina. post-heparina 

1 0.04 0.09 

2 0.04 0.09 

3 0.04 0.21 

4 0.04 0.50 

5 0.05 0.22 

6 0.05 0.22 

7 0.05 0 .22 

8 0.05 0.54 

9 0.09 0.13 

10 0.10 0.40 

11 0.11 0.16 

12 0.13 0.60 

13 0.15 0.60 

14 0.16 0.22 

15 0.22 0.27 

16 0.27 0 .72 

17 0.33 0.83 

18 0-36 0.40 

19 0.44 0.72 

20 0.95 1.18 

1 
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ACTIVIDAD DE LA ENZll!A LIPASA LIPOPROTEICA " IN VIVO • 

ARl'BRIOESCLEROSIS. TABLA V 

Ndmero. Nonnal o pre-heparina post-heparina. 

1 0.05 0. 33 

2 2 0.11 l.16 

3 0.11 2.44 

4 0.11 l.50 

5 0.33 2.50 

6 0.38 3.83 

7 0.44 3.55 

8 0.56 2.25 

9 0.75 4.43 

10 0.11 3.27 
11 0.83 l.50 

12 0.83 l.61 -

13 0.83 4.44 

14 o.87 4.31 

15 o.88 l.94 

16 o;s8 4.33 
17 1.QG 3.55 
18 1.27 2.44 . 
19 1.38 2.50 

20 2.22 4.22 
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1 
' 

RELACION DE VALO illiS ;" J::DIOS Ui:. LA CIN~'rlCA DE HEACG1 0 N 

DE LA ENZil'l' A LI PASA LI.PUPfülTEI CA. 

NORMALES 

1 ?. 3 4 5 6 7 8 

MEDIA 

ARITMETICA, 1.53 l. 74 1.98 2 .12 1.98 2.20 2.74 2.85 

DESVIACION 

ES1'ARDAR 0.58 0.58 J.62 0.59 0.54 0.44 0.51 0.63 

HIPERTENSION ESENCIAL BENIGNA. 

MEDIA 

ARITIIBTICA 1.59 2.06 2.76 3.14 2. 08 2.10 3.48 2.89 

DESVIACION 

ESTANDAR 0. 46 0. 51 '> . 64 o. n 0.44 0.51 0 . 1 0 0 . 94 

ARTERIOESCLEROSIS 

MEDIA 

AHIT!tl ET ICA 3.24 3. 63 4.17 4.26 3. 92 4. 96 5.48 5. ó8 

DBSVIACION 

ESTANDAR 1.47 l. 42 1.48 1.46 1.56 l. 43 1.37 l.50 
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RELACION DE VAI.QRES MEDI 0S DE LA ACTIVIDAD DE LA ENZIMA 

LIPA::>A LI P\.J .PRJ TEieA. 

Til.S LA VII 

HIPERTENSION ESENCIAL BENIGNA. 

Normal o pre-heparina post-heparina 

MEDIA ARITMETICA 0.18 0.42 

DESVIACION 0.15 0.23 

ESTANDAR 

ARrBRIOBSCLEilOSIS 

MEDIA ARITMETICA 0.13 2.85 

DESVIACION 0.37 1.04 

ESTANDAR 
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!iliLACION ESTADISTICA • 

TABLA VIII 

CINETICA DE LA REACCI ON DE LA ACTI VIDAD LIPOLITICA 

!/: :· L'~S C .. ~li\ HI P!_.:tJ'EJ<;3 I .1N E>E NCIAL 'JEt:IúNA 

1 2 3 4 5 6 7 8 

•t• 0.36 1.85 J.92 4.63 o.64 J.J3 J.83 4.11 

"p• N.S. o.-i.. < 0.001 < 0.001 N.S. < 0.01 (0.001 <0.001 

:·¡O ~~.! .~ L1 , ~~ CONTRA ARTERIOESCLEROSIS 

"t" o.84 5.51 6.10 6.17 5.17 8.25 8.)8 7.78 

"p" (0.001 (0.001 (0.001 (0.001 (0.001 (0.001 (0.001 (0.001 

HIPERTENSION ESENCIAL BENIGNA CONTRA ARTERIOESCLEROSIS 

"t" 4.79 4.65 3.91 3.10 4.99 6.66 5.82 4.52 

"p"' (0.001 < 0.001 < 0.001 (0.01 (0.001 (0.001 (0.001 (0.001 

ACTI'lIDAD LIPOLITICA 

HIPERTENSION !::SEi•CIAL BBiHGNA CONTRA ARTEP.IOESCLBROS~S 

Pre-heparina Post-heparina. 

•t• 6.32 10.21 

•p" 0.001 . 0.001 
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V DISCUSION. 



' 

El objetivo de este trabajo, fué investiga r 

si existía relaci6n entre ·: a presencia y uctividhd de la enzima 

lipasa lipoproteica y el desarrollo d~ la arterioesclerosis; mas 

adelante se presentó la oportunidad de estudiarla en enfennos con 

hipertensión esencial benigna, la cual tiene cierta relación con 

la arterioesclerosis pues en muchos casos se produce esta enfer­

medad como consecuencia de la hipertensión. 

Las muestras t rabajadas para obtener los val~ 

res normales fueron jÓvenes entre los 20 y los 30 años de edad, -

se escogió este rango de bido a que personas, sobre todo del sexo 

masculino, al pasar de los 40 años ya presentan indicios de arte­

rioesclerosis y algunos casos presentan las consecuencias de la 

misma como hipertensión, angina de pecho, infarto, embolia cere­

bral, etc. 

Se observará que en estas muestras no se h! 

zo la determinaci6V, de la actividad lipolitica "in vivon, debido 

a que el estudio original era conocer la cinética de la reacción 

basándonos en la investigación del Dr. Donald S. Fredrickson. Mas 

adelante analizando las bases del método surgi6 la idea de inves­

tigarla en vivo, pero ya no fué posible obtener nuevas muestras 

de las mismas personas. 

El fundamento del método para determinar la 

actividad lipolítica "in vivo 11 ' se basa en una determinavión indi­

recta de los ácidos grasos hidrolizados por la enzima en el orga­

nismo, ya sea la presente o la liberada por la heparina, como no 

podemos identificar la enzima en el torrente sanguíneo se determ! 

na por los efectos que produce. En cambio la determinación de la 

Qinética de la reacción de la actividad enzimática la realizamos 

"in vitro• y proprocionamos el sustrato (aceite de coco), el tran~ 

portados de los ácidos grasos hidrolizados por la enzima (albt1miJBL) 

y la enzima presente en el plasma, se incuba a 37 grados por di-
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ferentes tiem!•OS y finalmente se hace la cuantificaci6n de ácidos 

~sos liberados por la enzima presente mediante el m~todo ya i~ 

dicado, basado en una reacción colorim~trica, es necesario aclarar 

que los ácidos grasos cuantificados en la cinética de la r eacción 

no son los ácid•)S presentes en el plasm<-- sin0 los hidrolizados in 

vi tro por la enzima lipasa lipc)proteica de los triglic~ridos con­

tenidos en el sustrato. 

En los datos obtenidos de los casos normales o e ~ 

clínicamente sanos, se observó un ligero aumento en la actividad 

de la enzima, como se muestra en la Sigiiieñte tabla, en la cual se 

obtuvo una relación en porciento de la actividad, dividiendo loa 

liiliequivalentes de ác_idos grasos post- heparina entre los pre­

heparina, con los siguientes resultados. 

NORMALES. TABLA IX 

Ndmero '!> de activdad Ndmero '!> de actividad 

1 2.0 11 1.0 

2 ).4 12 l.) 

3 4.0 13 l.) 

4 1.1 14 1.1 

5 2.4 15 l.O 

6 1.9 16 1.0 

1 1.0 17 1.1 

8 1.0 18 1.0 

9 1.6 19 . l.l 

10 1.2 20 1.1 

Observando estos datos , al igual que las gráfi­

cas correspondientes, es notorio la homogeneidad de valores y orieB 

tación de las curvas, (gráficas 1,2,3 y 4), las cuales nos muestran 

una actividad que aumenta progresivamente, esta idea se confirma al 

estudiar los datos estadísticos con valores medios que varian de *fo 
1.53 mEq/l a 2.12 mEq/l en la serie pre-heparina y de 1.98 mEq/l a 
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2.85 mEq/l en la post-heparina y c on un 1.2 % de act ivida d tota l; 

también hay que hacer notar que estos valores s e encuentran fuera 

de los limites de interferencia .de los valores medios. ( gráfica 22 ). 

En similit 1d l os datos obtenidos en los casos de 

hipertensi6n esencial benigna muestran un aumento muy semejante a 

los casos nonnales en la actividad lipolitica. En la siguiente ta­

bla se muestra una relaci6n en funci6n al porciento de actividad 

enzim¿tica entre la cin~tica de la reacci6n y la actividad lipoli­

tica "in vivo", ~eta esta' formada por cuatro columnas, las dos prj. 

meras nos indican la relaci6n de numeración ordinal entre las dos 

deterininaciones, dependiendo de los re~ultados obtenidos en cada una 

de ellas, pues como reeorda:n{ se ~en orden creud.ente. , l.as 

dos coluanas siguientes tituladas ~orciento de actividad nos dan 

una relación en porciento entre las dos determinaciones , observan 

do que no existe rela cicfn constante entre estas dos; por ejemplo , 

el caso /14 de la primera columna siendo uno de l()a mas bajos en 

la cinátioa de la reacciJn nos da un: .portell'iai}e alta en la act i vi­

dad lipolftica en la cual le corresponde el nW.ero 18, en cambio el 

caso ndmero 10 de la primera columna coincide con el námero 11 de -

la segunda, sin embargo el m1mero 16 de la primera es muy bajo en 

poeiento con respecto a la actividad lipolit i ca en el que es alta 

y le corresponde el ndmero 3 en orden. El porciento se obtuW. de la 

misma manera que en la tabla IX. 

Al observar las gráficas corrns poncU ente s' y com­

n::iMrlas con los da+,,s ñe l a tabla X ::e not<i 1;.rn., ma;tu 'aetivi;4ad que 

•los casos normales, &oa ·valores medios i, t..e varían de l. 59 mEq/l a 

).14 mEq/1 en la serie pre-heparina y de 2. 08 mEq/l a J.89 mEq/l 

en la post-he oarina y con una actividad total de 1.3 %, al igual que 

en los casos anterioreestos valores s e encuentran fue ra de los l!m~ 

tes de interferencia. (' gráf i cas 5 , 6 , 7 , -3 y 2 3 ) 
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HIPERTENSI0N J.;3ENCIAL BENIGNA TABLA X 

NUMERACION 'fo DE ACT IVIDAD 

Cinética de la Actividad Cinética de la Actividad 
reacción lipolitica reacci6n lipolitica 

l l 6.5 2.2 
2 i.'8 1.8 lD.8 
3 5 1.1 4.4 
4 18 1.5 1.1 
5 16 1.5 2.6 
6 12 1.0 4.6 
7 . 19 l.3 1.6 
8 15 l.O 1.2 
9 2 1.2 2.2 

10 11 1.2 1.4 
-u 6 1.5 4.4 
12 10 1.4 4.0 
13 14 1.1 1.3 
14 9 1.0 1.4 
15 4 1.7 12.5 
16 3 1.2 6.7 
17 20 l.O 1.2 
18 7 1.0 4.4 
19 13 l.Ó 4.0 
20 17 1.0 2.5 

Los valores obtenidos en la actividad lipolitica "in 

"in vivo"de ácidos grasos liberados por la enzima lipasa lipopro­

teica en el organismo fué de 0.18 mEq/l a o. 40 mEq/l que ~ 1os re­

presenta un 2.3 % de actividad total. ( gráficas 13,14,15 7 16 ) 
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Es importante hacer notar que este grupo de en­

fermos se encuentra dentro de límites normales de ácidos erasos -

propuestos por el método. ( 0.09 - 0.6 mBq/l 

Al iniciar este estudio S fi! pens6, tomand·) en cue_!! 

ta la evolución de la arterioesclerosis, que l a cantidad presente..._ 

de la enzima lipasa lipoproteica en estos enfennos se encontraba. ~· 

por debajo de los límites nonnales, produciendo en consecuencia una 

eliminaci6n deficiente de quilimicrones en sangre, originandose así 

la producción y aparici6n de placas ateromatoaae; sin embargo por 

los datos obtenidos en nuestro estudio estos enfennos tienen valo­

res altos de ácidos grasos y al estimular la liberación de la en­

zima con la heparina nos da como resultado una elevación marcada -

de ácidos grasos hidrolizados o sea en estos enfermos l a enzima e_! 

tá presente en cantidades necesarias para remover los quilomicrones 

presentes en un momento dado. 

A continuación tenemos la tabla XI que nos pre­

senta al igual que la tabla X una relacion de numeraciones y por­

cientos de actividad y se observará que posee inclusive las mismas 

características con respecto a la relaci6n de valores. 

Las gráficas corres oondientes ( 9,10,11 y 12 ), 

nos muestran una actividad elevada y muy heterogénea, completamen­

te dif'erente a los dos casos anteriores. Es de notfl r en algunoe lU -­

eetoe casos una disminución en el dltimo va lor, probablemente deb;!. 

do a una acumulación del producto (35). debido al tiempo transcurrj, 

do, dando lugar a reacciones colaterales entre o entre l as demas 

substancias presentes produciendo as! una pérdida de producto final 

y en consecuencia una baja concentración de ácidos grasos con res­

pecto a los demas valores de la curva. 

Los datos estadísticos en este grupo nos da co­

mo valores medios 3.24 mEq/l a 4.29 mEq/l en la serie pr e-he parina 

y 3.92 mBq/l a 5.68 mEq/l en la po~-heparina, con un porcentaje de 
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1.2 % de actividad total y a diferencia de los t,'J!Upos anteriores 

los valores medios se encuentran dent ro de los lúaites de interfe­

rencia. ( gráfica 24). 

ARTERIOESCLE ROSIS TABLA XI 

NUMERACION % DE ACTIVIDAD 

Cinética de la Actividad Cinética de la Actividad 

reacción lipolítiea reacción lipolftica. 

1 15 4.1 2.2 

2 8 2. 0 4.0 

3 12 2.8 l.9 

4 l . 1.8 6.6 

5 20 3.0 l.9 

6 19 l.O l.8 

7 3 1.4 22.1 

8 2 1.2 10.5 

9 ll 1.2 l.8 

10 17 1.4 3.5 

ll 18 1.1 1.9 

12 5 1.6 7.5 

13 16 l.3 4.9 

14 7 1.2 8.) 

15 14 1.1 4.9 

16 10 1.0 4.2 
17 6 l. 3 8.8 

18 13 1.2 5.) 

19 4 1.2 13.6 

20 9 1.1 5.9 

En la actividad lipol1tica "ia vivo" se ob­

s ervan valores alt os de ácidos grasos libres en condici0nee normales 

y un gran aumento en la actividad post-hepari na ( gráficas 17,18,19 

y 20) , los valores medios obtenidos varían de _i .73 mEq/l a 2, 85 mEq1. 
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de ácidos grasos libres liberados que nos representa un J.9 % de 

actividad lipolitica total. 
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VI RBSUllBB Y COBCLUSIONBS. 



RESUllBN. 

I .- En prilller lugar se hace una breve reseña sobre ge­

neralidades de la enzillla, historia y .itiversos est~ 

dios rea lizados, tambi~n se incluyen a lgunos datos 

sobre metabolismo de los lipidoe, arterioesclerosis 

e hipertensión esencial benigna. 

II.- Posteriormente se proeedió a la descripción de loe 

m4todoe para la determinación de la actividad lipoli 

tica y la de ácidos grasos libres, incluyendo funda­

mentos y procedimiento, aei como las modificaciones 

hechas a loe miemos. 

III.- Con los datos obtenidos se ilab:Ot'Qlton °tabla&·y 

gn{r1ca'í1-7.; s~ obtW1t(>1· el estudio estadísticos, el 

cual consta de cálculo de media aritm:tica, deevi_!! 

ci6n estandar y cálculo de "t" y "p". 

IV .- Finalmente se procedió a hacer la diecu•ión pa­

ra obtener fundamentos en los cuales basar nues-

tras conclusiones. 
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CONCLUSIONES. 

Por los tratado anteriozmente y al revisar los datos 

obtenidos en loe tres grupos eetudi~dos se obserY6, 

que la actividad de la enzima lipasa lipoproteica en 

los pacientes con hipertenai6n esen~ial benigna pre­

sentaron una discreta elevaci6n, adn cuando los Acú.­

dos grasos libres se encontraron dentro de los limi­

tes normales, previamente establecidos. En cambio en 

los enfermos con arterioesclerosis se not6 UDa mar­

cada elevaci6n, tanto en la actividad de la ensilla_ 

coao en los valores de ácidos graaos li-res. 

Basándonos es ~sto, podemos pensar que un ligero muM'- n t 

mento en la actiVidad de la enzima lipasa lipoprotei­

ca, ya sea eri casos nona.alee o en pacientes con hi­

pertensi6n esencial benigna, podr!a sel"'l'ir al clínico 

para ~roporcionar el tratamiento ad8(:uado o las medi­

das preventivas necesarias para retardar o evitar la 

aparici6n de la arterioesclerosis. (?) 

Debido a los pocos casos tratados, no es posible es­

tar seguros ae la utilidad real de la prueba, pero 

nos abre el camino hacia uná investigaci6n mas amplia 

en estos enfermos. 
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