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ARTECEDENTES Y PROPOSITOS

En un trabajo presentado por Ds Silva (1) en 1961 ¥
desarrollado en el Departamento de Bioquimica del Instituto
Naciopal de Cardioclog{s, Be establecieron las condiciones -
éptimas pare estudiar in vitro la actividad de la lipoprote
{na lipasa del corazén de la rata . Do Silva demosird la es
pecificided de esta enzima sobro las lipoproteinas del sue-
ro con valores S; 20-400, mediante el andlisis colorimétri-
co dal glicerol liberado al hidrolizarse los triglicéridos
lipoproteicos.

Posterlormente en el mismo Departamento de Bioquini
ca, Mendoza (2), en 1962, corfirmé la accién de la lipopro-
teina lipasa scbre lav lipoprotef{nas S; 20-400 haciendo el
andlisis cuantitativo con la ultracentrifuga de las muestras
incubadas y comprebé experimentalments que el grupo de lipc
prote{nas S; 0-12 y S; 12-20 sve originaba de 1las lipoprote-
fnas S_ 20-400.

En louv trabajos anteriores, por razén de mayor dis-
ponibilidad, se utilizd como tejido con actividad enzimdti-
ca el coruzén 46 la rata y como substrato lus lipoproteinas
concentrudas del suero sunguineo humano. El sistema era he-
torélogo en cunnto al origun de sus componeites. Con objeto
de estudiur este miamo sistemn, perc con preparaciones de -
una solas especie antmnl, se planed el presente trabijo en -

el que tunto lu enzimn comuv el substratc procedieran de su-
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jetos humanos., Ademds, a8l disponerse de todas las partes del
corazén de pacientes recién muertos, se traté de saber si la
actividad enzimdtica tenfa alguna distribucién particular en
sste 6rgano, que permitiera aportar mayores datos sobre el -

papel fisioldgico de la lipoprote{ns lipasa.




MATERIALES Y METOIGS

Solucién amortiguadora 1 ¥ de glicina-NaQOH.- Se pre-
pord iisclviendo 15.014 g de glicina en 100 =l de agua, ajus
tunde el pH 8 9.45 con solucidn 2 ¥ de FaOH y aforando a 200
ml con agua.

Solucidn 2 ¥ de CaCl,.~ Se disolvieron 294.06 g de -
Cull,.2l,C en unos 200 nl de agus y se complets el volumen @
un litro.

Solucidn de heparina sddica Abdott contentendo 1000
unidades U.S.P./zl (aproximedamente 10 mg/ml ).

El agum utilizads durunte los experimentos fué bides

tilada en aparatoc de vidrio.

-]
Preparacidén de Jas lipoproteinas de la clase Sy 20--

400 (Lp 20-400).~ Lag mezclas de sangre humana se dejaban coa
gular a la temperaturs del laborutorio durante 60 minutos y -
luego eran centrifugadas a 3,000 rev/min. El suero se trans—
terfa a tubos de celulosn de b.5 ml de capacidad, poniendo -~

v ml en cada uno, y 8se centrifuguban durante 22 horas a

35,000 rev/min y a una temperatura de 12 gradcs, en la ultca-
centrifuga preparandorn Spinco Modelo LH. Despuéds de itranscu-——
rrido oste tiempo lun lipoprote{nas se scumulaban en el mili-
Zitro superior y aste volumen sBe extrafa con todo cuidado con
ann pipets capilar, La solucidén de lipoprote{nno ss conserva-
ba en el cuanrto refrigorudo a 4°C. La determinacién cuantite-

tive de ootans lipoprote{nae se hac{au con la ultraocentr{fuga -



anal{tica Spinco Modelo & por 1la técnica descrita en un tra-

bajo anterior (1).

Las concentraciones de las soluciones utilizadas como

substrato figuran en la tabla 1.

Preparacién del extracto de lipase del gcorazén humano

Se usaron dos tipos de materiales: a) las orejuelas de la au-
rfcula izgquierda del corazdn, obtenidas de los pacientes ope-~
rados en el Instituto Hacional de Cardiclogfa, a los que se -
les practicaba comisurotomia de la vdlvula mitral y b) el co
ruzén de caddveres huzaros, En cste dltimo caso se tomaron --
musstras de diferentes partes del corazdén con el objeto de es
tudiar la distribucién de la actividad lipdsica,

La orejuela se recibf{a en la sala de operuciones en -
un vaso sumergide en hielo y transcurrian alrededor de 20 a -
30 minutos desde la obtencién del material hasta el proceso -
de extraccidn. En cambioc los tejidos de anfiteatro se tomaban
de B a 10 horas deopuds de muerto el individuo, conservdndose
el caddver en el refrigerador del anfiteatro tan luego como -
era conveniente. Deppuds da pesar los tejidos (5 a 20 g de ca
da uns de lass partes del corazén humano y el fragmento comple
to de orejuela), se fragmentaban y homogenelzaban en la licua
dora a alts velocidad durante 60 segundos con 20 volimenes de
acotons enfrianda (entre -20 y OOC) y la suspencién resultante
se filtraba con succidn a través do papel filtro Whatman 1. -~
El precipitado vne reextrafa con la licuadora en un volumen se

me jante al primr.ov do acetona. En la wvegunda filtracidédn el re
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siduo obtenido se secaba por succién durante mds o menos una
hora, aplicdndole una membrana de “parafilm® en vez de pasar
le una corriente de nitrégeno como se hac{a anteriormente pa
ra eliminar el exceso de acetona. El material obtenido (“"re-
8iduo ancetdénico™) se dejaba tode la noche en un desecador --
con CaCl2 a8 succién continua. Todas las manipulaciones se ~--
efectuaba: en el laboratorio refrigerado a 4°C.

Posteriormente,el residuo acetdnico se extraiam en ~-
fr{o con Boclucidn 0.025 X de KH, OH (50 mg de residuo acetédnj
co por mililitro de solucién amoniacal) durante una hora con
agitacidén continua y el materisl insoluble se separaba cen--—
trifugendo la mezcla 15 min a 16,000 rev/min (15000 x g ) a
OOC en el cabezal 296 de la Centr{fuga Internacional FR-2. -
Pinslmente el l1{quido sobrenadente se liofilizaba en un apa-
rato Virtis . El producto obtenido (extracto liofilizado) --
siempre se copserva en un desecador con vacio y a 4°C.

Los rendimientor de cada preparscidn se encuentran -
expuestos en las tablas 2,3 y 4.

Las soluciones de los extractos enzimdticos liofili-
zados me preparaban unos minutos antes de ser utilizadas y -
usando como solverte la solucibén 0.025 M de amoniaco.

Laes preparaciones de corazonen de rata, utilizadas -
como control, se¢ hacian con el procedimiento doscrito, obte-
niéndose un producto menos compacte y nde rdfcil de cortar --
con tijeras que en ol caso del materisl humano,

Incubacién.- Las condiciones y la composicién del me
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dio para la incudbacién de las puestras de los extractos de -
tejidos humanos, fueron semejantes a las utilizedss para los
extractos de rata (Figuras 8 y 9), excepto que, debido a la
menor actividad ensimdtica espec{fica de squéllos, se usaron
20 miligramos de extracto liofilizado por mililitro de mezcla
de incubdbacién, en veg de 6.7 mg. El medio contenfa: 0.500 md
de solucidén amortiguadora 1 W de glicina~NaCOH, 0.010 ml de -
solucidn 2 ¥ de CaCl,, 0.005 nl de solucién de heparina sédi
ca, 0.035 ml de ngua, 0.250 ml de solucién de Lp 20-400, y -
0.200 ml de extracto enzimdtico. Con la adicién de la enzinma
se iniciaba la reaccién.

Ls preparacién de la mezcla de incubacién se efectua
ba a tempereturs ambiente y uns vez tomadas las muestras ini
cialea para su andlieis, se ponian & incubar a 38°C ap un ba
fio de agua.

Bn los sistemas tostigoe la enzima se substitufa con
solucidn 0.025 K de KH,OH y en el caso de omitir cualquiers
de los otros componentes el volumen decl sistema se completa-
ba con agua bidestilada.

Anflisie.- La actividad enrimdtice se determiné pQr
tres diferentes métodos: I.- Medicién colorimdtrica del gli-
cerol (aparente) con el reactivo del dcido sulfdrico-dcido -
cromotrépico 1I.- Medicién de la concentrecidén de las lipopro
tef{nas con la ultracentr{fuga y II1.- Medicién enzimdtica del
glicercl com el sistema glicerol cinapa-* D- gligerofosfato -

deshidrogenass,
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Medicién colorimétrica del glicerol (aperente).-las

muestras de 0.050 ml se racogfan en tubos de centrifuga man
tenidos en hielo, conten endo 0.1 ml de H;_,SO4 1 §. La detexr-
minacién del glicerol se¢ hizo por el procedimiento de Mac Fa
dyen, modificado por Komn y descrito en (1). Kl color desgs—-
rrollsdo en el volumen final de 9.45 ml de mezcla reaccionan
te se leyé & 570 m pmon las cubetas de 19 x 105 mm del es-—-
pectrofotémetro Colemsi Universal.- La absorbvencia de una —
alfcuota conteniendo 100 m A molas de D-manitol fué de 0.520
Y 0.030 (desviacién estdndar) como promedio, pero se tomaron
como referencias lop diferentes valores cbtenidos en cada 8¢
rie de determinaciones.

Las cifrae obtenidas por este procedimiento 8e expre
suan CCRO M /u molan de glicerol"aparente”, en vista de que -
no coanidon,’pur per mayores, con las obtenidas con el and-
lisis de las lipoprotef{nas por ultracentrifugacidén ni con -~
lag obtenidas por el método enzimdtico, ¢s probable gque otros
componentes de la mezcla ipcubada estén contribuyendo al va-
lor medido colorimétricamente.

Medic1én do la concentracidén do las lipoproteinas --

con lo ultracentr{fugs.- Pars medir ia actividad enzimética

por ente procedimiento se¢ tomubs una alfcuota de 5 ml de la

muestra de incubmcidén y se recidvian en los tubos de la ultrs
centrifuga contentendo crivtales de NaBr, pesado en la pro--
porcién de 230 cg por cads mililitro de la al{c: a. Esta —-

cantidad de sal (2.2 M) era la calculuda puru .Btar la den
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sidad de l2 alfcuota a 1.203 y adenés inactiveba la enzima -
lipasa. Después de disolver el KaBr, se completaba el volumen
8 6 ml con una solucién de RaBr y NaCl de depneidad 1.203 ¥ -
0.001 y lae soluciones eran centrifugadas en el rotor 40.3 de
la ultrecentri{fugs preparadors Spinco Modelo LH durante 22 hg
res a 38,000 rev/min (103,300 x g) y a 12°C.

El mililitro de la parte superior que pod{s contener
lipoprotefnas de las clases S, 20-400, S, 0-20 y de alta den-
sidad, oe traneferia cuidadosamente con un gotero & un tubo -
aforado de 1 ml. El andlisis del contenido de lipoproteinss -
se hacia en la ultrscentrifuga analitica como se encuentrs -
descrito en un trabajo anterior (2).

¥edicién enzimdtica dol glicerol.- El método se bdasa

en la medicidén espectrofotométrica del KAIH formado en canti-
dad equivnlento al glicerol presente y de acuerdo con las si-

guientes reacciones:

1. CH,OH CHy OH
1 |
catalizada por la
?HOH +  ATP — ?“05 + AP glicerol-cinasa
CH,0B Mg’ CH,OPO(OH) PR 7.4
2 2 2
2. gﬂzou ?HQOH

+

+ . AL
CHOH + FRAD'—> C=0 + KNADH + H

' \ catalizada por 18
CHpOFO(OH), CH,OPO(OH), «-glicerofosfato

deshidrogenasa
pB 904
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El equilibrio de 1la reaccién 2 favorece la sintesis
del glicerol-i-fosfato, & pH 7.1; pero si se trabaja & pH -
9.4 y se atrapa la dihidroxiacetonafosfato con hidrazina el
cambio es hacis ls derecha.

Ls descripcién del método se detalla en (3) y la —
marche del mismo se encuentra repressentada eaquendticamente
er 1ls Pigura 1.

Ls mescla de la primera incubacidn pars la sintesis

del glicerol-i-fosfato, contenfa:

S¢luciones Mililitros
Amortiguador Se K HPO4 0.20
(0.125 M, pH 7.4)
kP, 0.25 H 0.10
53012, 0.01 M 0.10
Ciste{na, 0.2 ¥ 0.10
ATP, 0.06 M 0.05
Sobrenadante de la 0.40

2a. centrifugacién

Después de estabilizar el sistema durante unos mimu
tos a 38°C, ss iniciaba la reaccién con la adicién de 0.05
ml de la enzims glicerol-cinasa (solucién en (HH‘)zso‘ 1.9~
M) preperads en el laboratorio (3).

La segunda incubacién so hac{a directamente en la®
celdillas del espectrofotémetro Beckman DU, tomando un mil}
litro del sobrenadante de la 3a. centrifugacién que 8 recy
b{a en 0.006 ml de NaOH concentrads, ocantidad sufiociente pa

re llevur ¢l pH de la molucibén a 7, & esto ne le adicionada:

2>
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0.5 nl del amortigusdor de hidresina 2 ¥ pH 9.4 y 0.5 ml de
gol. de RAD' 0.003 M. La mezcla se conservaba a 37°C hasta
su estabilizacidn y la reaccidén se inicisdba con la adieién
de 0,01 ml de la enzima glicerofosfato deshidrogenasa, pre-
parada en el laboratorio (3). Se hocfan 2 lecturss de la a}
sorbencia, una antes de agregar la enzims al sistewa y otra
2 minutos despuds, la difdrencie se expressbs en milimicro-
zolas de glicerol, de scuerdo con las leoturas de muestras

testigos que contenfan glicerol.
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METODO PARA LA DETERMINACIOR ENZIMATICA.

——

DEL GLICEROL

0.5 ml de
smestra de incudbacidn

Adicién de 0.05 ml de

HClO‘ sprox. 7 H

1. centrigugacién
(15000 rpm, 15 min)

Sedimento Sobrennduntie
(proteinas)

Neutralizaocién en
fri{o con KOH cono.

a. centrifugacidén

PIGURA 1

15000 rpm, 15 min)

Sedimento Sobrenadante

(KClO4)

ia. incubacién pare la
formacidén del glicerg-
fosfato.(30 min a 38 C)

Adicién de 1 m1 de Ac.
metafoaférico aprox., 2 K

. centrifugacién
15000 rpm, 15 min)

SediLento

(proteinas)

Sobrenadante

Adicién de 0.00> ml
de NaOH conc. pH 7

2a. incubacién para la
formacién de dihidroxi-
acetona foafato.

Dotermipacién del NAIH
formado.




TABLA 1
SCLUCICHES I3 LirOIRCTILNS §§ 20-400
JEL SUSRC UMANO

Preparaciln Concentracidn
(ndm) {mg/al)
1 7.03
2 660
3 10.38
4 5.91
5 5.01
& Te47
7 6.06
8 T.14
9 —
10 —_—
11 ' 11. 40
12 5.7
13 0.02

I concentrucidn de lus soluclones de 1ipoproteinas
eru ¢ vecen mayor gque la que tenfan en el ouero sanguineo.
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TABLA 3

EXTRACTO ENZIMATICO

DE LAS CSEJUSLAS DB CORAZONES HUMANGS

Proparsoifn Tejido Residuo acetédnico ZExtracto liofilizedo

(reoo himedo) (% del peoo (£ del residuo

(g) (g) hiizedo) (g) acetdnico)
Oov 2.7 0,313 11.5 0.111 35.4
Ovl Lol 0.636 14.4 0,199 3i.4
0v§ 2.5 0.310 12.6 0.110 35.6
QVL 1.9 0.239 12.6 0.078 32.6
OVS 3.8 0.457 12.0 0.155 34.0
076 2.2 0.258 11.7 0.058 22.4
V.0 2.2 0.217 10.0 0.044 20.3
Ovlz-zé 8.2 0.932 11.3 0.365 39.C
0V17_24 15.0 1.150 T.7 0.578 33,0
Ov,s 3 17.0 2.603 15.4 0.773 29,7
0V32_36 CYA 0.798 12,5 0.227 28.x
0¥ya_ 5o 30.7 3.023 10.0 0.u81 22,4
OVSE—LS 27.¢ 30475 12.¢ 0.£00 17.6

e et

v, oienificu g Y
da de enfernos oser: lun en le sale de cirujfas A ln prencra=

clon de

ch .

e

acinnte

IR SRR

fles L

ralynd un minero.

e te‘tdo te le orejueln irguier-
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TABLA 4

PREPARACIONES DE LOS EXTRACTOS ENZIMATICOS
DE CORAZON HUMANQ

Reaiduo acetédnico Extracto liofilizado
Te jido Peso himedo (% del peso (4% del residuo

(g) (g) himedo) (g) asceténico)

CORAZOR KUM. 1

va 5.0 0.663 13.2 0.161 24.3
Vi 2.3 3.635 17.0 0.824 22.7
P 19.0 2.932 15.4 0.692 23.6

16.8 2.698 16.1 0.651 24.1

CORAZON NUM. 2

od 13.2 1.549 11.7 0.533 3444
AL 17.0 2.109 12.4 0.562 26.5
va 15.8 2.817 17.8 0.652 23.1
Vi 15.5 3.018 19.5 0.957 31.7
P 1°.8 3.356 18.8 0.836 241

T 15.9 2,771 17.4 0.615 22,2
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TABIA 4

(continuacidn)

Resdiduo aceténico Bxtracto liofiligzado
Te {ido Peso himedo (4 del peso (% del residuo

(g) (g) himedo) (g) aceténico)

CORAZON NUM. 3

Ad 3.5 1.540 13.4 0.329 2.4
At 11.5 1.161 13.7 0. 406 35.1
vd 15.0 2.386 15.9 0.622 26.0
Vi 15.0 2,842 18.9 0.732 25.8
P 12.5 2.097 16.8 0.531 25.3
T 15.0 2,742 18.2 0,708 25.8
CORAZON FUM. &4
o 7.0 0.751 10.7 0.162 a.s
ad. 10.0 0.967 9.7 0.145 14.9
X 11.0 0.988 9.0 0.119 12.1
vd 16.5 1.989 12.0 0.382 19,2
e 14.0 2.057 14.7 0.498 24,2

15.5 2.258 14.6 0.529 2344
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TABIA 4
(contimuacidn)

Residuo acetdénico BExtracto liofiligzado
Te jido Peso himedo (% del peso (£ del residuo

(g) (&) himedo) (&) acetdnico)

COBAZON NUM. 5

va 19.0 3.746 19.8 1.180 31.4

CORAZOR NUM. 6
0od 2.4 0. 494 20.6 0.096 19.5
J ¥. 2.7 0.570 21.1 0.115 20.1
01 2.0 0.308 15.4 0.068 22.2
M 6.0 0.984 16.4 0.172 17.4
vd 15.0 2.279 15.2 0.454 19.9
Vi 15.0 2.555 17.0 0.544 21.3
T 15.0 2.414 16.1 0.466 19.3
Abreviaturas:

Od:ore juela derecha; Adi asurfcula derecha} 01: orejusla
izquierda; Ait aur{cula irzquierda; Vg: ventrioculo derecho;
Viir ventr{oulo izquierdo; Pi1 punta del corardn; T: tabique
del corazbn.
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RESULTADOS

ACTIVIDAD ENZIMATICA DE LOS EXTRACTOS DE ORBJUELAS DE 108
CORAZORES DE PERSONAS OPERADAS.

Medicidén del glicerol {aparente).- El método colorimé

trico utilizando 8l reactivo cromotréplico-sulfirico reveld --
que hay liberacién de giicerol {aparente) al incubar las lipo
proteinas S; 20-400 con los extractos de las orejuelas de la
aur{cula izquierda (Tabla 5). La& actividad especifica varif -
de 15 & 29 milimicromolas por hora por miligremo de extraoto,
‘valores que son 5 a 9 veces menores que los obtenidos con los
extractos de covazones de rata (Tebla 6, experimentos 1y 2).

Los resultados expuestor en la Table 7 y més fdcilmen
te apreciables en las Pigurans 4, 5, 6 y 7, nos muestran que -
la actividad lipoproteina lipasa de las orsjuelas tiers un —
comportamiento semejante a la de los corazones de rata {(Figu-
res 2 y 3)(Tabla 6). Aunque debeé notarse que aen el ex) imen-
to 12-f de la Tabla 7, 86lo se inactivé por el calor un 58%,~
en contrante con le insctivecién de 90 a 100% que se obtuvo -
con la preparacidn de corazones de rata (Tabla 6, experimento
1-f y 2-f).

Medicién de la concentrucién de las lipoproteinss.-la

lipasa de loo extractos de orejuelas de corazén humano produ-
[\
ju, por una parte, disminucién de las lipoproteinas Sy 20-400

usadas como substrato y p.r otra parte, aparicién de las lipo

proteirnesn 3; 12-20 y S; V=12 (Tablas 8 y 9) (Piguras 10, 11y
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12). Bata convereién es semejante a la demostrada anteriormen
te con la lipasa del corazén de rata (2). Lom datos de los ex
perimentos 9, 14 y 16 (Tabla 9) parecen indicar que la dismi-
pucién del subgrupo S; 100-400 es mayor en la primera hora de
incubacién; en contraste con las del subgrupo S; 20-100, en -
donde la mayor degradacidn se observa dursnte la segunda hora.
En los andlieis de las muestras del %iempo cero, se noté una
pequefla cantidad de lipoproteinas S; 12-20 y'S; 0-12, pero en
todo los casos esta cantidad aumenté sensiblemente durante la
jncubacidén. Finalmente debo notarse que en ausencia de lipasa
no hubo cambios significativos en las concentraciones de las
lipoprote{nas, & juzgar por los trazos obtenidos con laes mues
tras testigo (linca de truazos interrwapidos de las Figuras 10
11y 12).

Medicién enzimdtica del glicerol.- La aplicacién del

método enzimdtico permitid medir, en forms especi{fica, el gli
cerol lidermdc durante la hidrélisis enzimdtica de las lipo--
proteinas S; 20-400. Las nctividedes espec{ficas con este mé-
todo fueron de 19 y 17 milimlcromolas por hora por miligramo
de extructo de orejuelas, en los experimentos 14 y 15 (Tabla

10).
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OVyooy: 2.071 13.6 2
S
Ovl.? 24 0,115 23.1 3
Ovps_31 0.148 29.0 4
Ovas_31 0.100 12.5 4
Ovas_31 0.134 25,1 4
OV25_31 0,140 20,4 5
) R 5.9
0V34_ 5 ¢.140 25,3 7
0\'37_50_ 0.142 26..3 9
OV3~_ 5o 0,143 25.6 9
Ovy_ s 0,124 23.8 12
0""';.3-—@ § 0.135 27.2 10

CVyngs 0,080 15.4 12

+
m
d

h

molng de glicerol (apmrente) liberadns en unn hora
ncubucidén por niligramo d¢ extracto liofilizado.
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TABLA 6

MODIPICACION DE LA ACTIVIDAD LIPASICA DE 1OS EXTRACTOS

DE CORAZOHNES DE RATA' EN DIPSRENTES CONDICIOUES DE INCUBACION.

Exp. Caracter{sticas A Absorbencia Activided*t
de la mezola de
(ntr.) incubacién h/al{cuota(0.050l) especifica
1 Completa 0.237 140.0
1(a) Sin Ca** 0.120 69.6
1(b) Sin heparina 0.056 33.2
' 8 L 0.016 8.6
1¢e) in pSg 20400
1(a) Con RaCl, 0.3 M 0.024 14.3
1(e) Con protamina, S5mg/ml 0.038 22.4
(1) Extracto ocalentado 0.000 00.0
2 Completa 0.230 138,0
2(a) Sin Ca** 0.132 69.0
2(b) Sin heparina 0.062 37.2
0.016 8.t
2(e) Sin LpSg 20-400
2(d> Con NaCl, 0.3 M 0.037 22,2
2(a) Con protamina, 5Smg/ml 0.028 16.5
2(t) Extracto calentado 0.021 11.7

+

+4

Preparaciédn enximdtica RL

Ver el pie de la Tabla 5
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TABIA 7

MODIFICACIOX DE LA ACTIVIDAD LIPASICA 2E LOS EXTRACTOS

DE GREJUELAS DE CORAZONES HUMANOS EN DIPE(SNTES

CONDICIONES DR INCUBACIONR

Bxp. Carscteristioas A Absorbencia Actividad*
de la megzcla de
(mim) incubacién h/alfcuota(0.05al) especifica
7 Completa 0.148 23.0
7(b) Sin heparina 0.030 5.5
0.00 0.9
7(c) Sin Lpscr: ” 5
7(d) Con EaCl, 0.3 M 0.018 3.3
7¢e) Con protamina, Smg/ml 0.056 10.2
12 Completa 0.142 26,2
12(w) Sin heparina 0.055 10.1
0.036 6.6
12(0) Sin Lpsg 20
12(d) Con KaCl, 0.3 M 0.040 7.2
12(e) Con protamina, Smg/ml 0.015 2.7
12(2) Extractlo calentado 0.059% 10.5
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TARIA 7
(contimacién)
Bxp. Caracter{sticas A Absorbencia Aotividad+
de la mezcln de
(ndm) inoubacién h/al{cuota(0.05m1) especifioa
5 Completa 0.071 13.6
5(a) Sin Ca*t 0.055 10.6
i5 Coapleta 0.135 27.2
15(e) Sin Lp ° 0.018 3.6
S8, 20400
15(e) 8in Lp 0.015 2.9
sg 20-400

+

Yer el pie de la tadla 5.
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TABIA 8

CORCENTRACIONES MEDIDAS EN LOS AMALISIS CON IA

ULTRACENTRIFUGA DE IAS MBICIAS DE INCUBACION.

CIASBES DE LIPOPROTEINAS
i;:&ggcggn (mg/5.0m1 ds megzcle de incudacién)
(=in) 100-400 20-100 12-20 0-12
Rrpsrimento 9
0 2.030 5,750 0.775 0.127
60 1.188 4.920 1.032 0.408
120 0.374 3.520 1.240 0.434
Bxperimento 1A
0 1.546 3.108 0.701 0.870
60 0.435 2.016 0.659 1.099
120 0.126 .34 0.721 1.414
Rxperimento 16
0 1.927 2,963 0.638 0.889
60 0.847 2.723 0.637 0.967
120 0.550 1.99 0.886 1.246

En eston experimentos se usaron extractos de ore juslas
( vor Tabls 5 )



TRANSFORMACIONES DE LAS LIPOPROTEINAS DEL SUERO
POR ACCION DE LA LIPASA DEL CORAZON HUMANO
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PIGURA 10

Anflisis con la ultracentr{fuga de las mezolas de incu-
bacién con enrimn (trago cont{nuo) y 8in enzima (trago inte~-
rrumpido).~ lan oifras de la izquierda indican el tiempo de
inoubucién en mimitos y 1as lineas verticales los limites de
los wulores Sg correspondientes a cada clase de lipoprote{ -~
nan, - Cunndo ln superposicién de lns tragos fus completa 86-

lo se d1bujb uno de ellos.
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TRANSFORMACIONES DE LAS LIPOPROTEINAS DEL SUERO
POR ACCION DE LA LIPASA DEL CORAZON HUMANO

|

i
|
!
1
;
|

FIGURA 11

Andliasis con la ultracentr{fuga de las mezclae de inou-
bacifn con enzims (traeo cont{muo) y sin enzima (tiaso inte-
Frumpido).- laa otfras de la izquierda indican el tiempo de
incubseidn on minutos y las l{neus vorticales los limites de
los valores Sg corresponiientes a cads olsse de lipoprote{-—
Ang. - Cunndo 1n sursrposiciln de los tragos fus completa sé-

1 . 0
ivome d'. A ino ie ellos.



- 34 -

TRANSFORMACIONES DE LAS LIPOPROTEINAS DEL SUERO
POR ACCION DE LA LIPASA DEL CORAZON HUMANO

..._TW.MT»..H- R .
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) i

PIGURA 12

Anflists con 1a ultracentr{fuga de las megolas de inou-
bac1én con enzima (trazo cont{muo) Y 8in enzima (trazo inte-
rrumpido).~ lnn cifrus 4e ln lzquierda indican el tismpo de
Incubneidn «: minutos y las 1{nona vortieales los 1{mites de
loo vulores ;J':; corruspondientes a oada clase de lipoprotef--
nng. - Cunndo 1In nuporpooicidn de los tragos fus completa sb-

lo 8¢ dibuyb uno de ellos.



- 35 =~

TABIA 9

CAMBIOS EN LA CONCENTRACION DE LAS LIPOPROTEINAS

PR EFECTO DE LA LIPASA DEL CGRAZOR HUMANO.

CLASES DE LIPOPROTEIWAS

Tiemno de (mg/ml de mezcla de incubacibn)
incubacién
(nin) 100-400 20-100 12-20 0-12

Experimento 9

60 -0.168 ~0.166 +0.051 +0,056

120 -0.331 -0.446 +0,093 +0.061
Experimento 14

60 ~0,222 -0,218 -0,008 +0.046

120 -0.284 -0.359 +0,004 +0.109
Experimento 16

60 -0.216 -0.048 0.000 +0.016

120 -0.275 -0.194 +0.050 +0,071

Bn eoton axperimentos ae ussron cxiracton do ore juelas
(vor Tabla 5).

Los nisnon (-) indtenn dessparicidn y los (+) tormacién
de lno lipoprotefnus correppundientes, con respecto al
vnlor medido 8l infolarse la {ncubncidn,
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TABIA 10

MEDIDA DE LA ACTIVIDAD LIPASA DE IAS CREJIEIAS DEJ
CORAZON HUMAKQ UTILIZANDO EL SISTRIA

GLICEROL~CIRASA X GLICEROPOSYATO-DESHI ROGENASA
Bxp. Preparncidn Tionpo de GLICEROL
(nun) enzimitioa inoubacidn gyg !2158
(min) ng
14 0v37-50 0 0.0
60 19.0
120 38.0
15 Ovs2.65 0 0.0
60 17.0

Miligramo de extracto liofiliendo de orejuela.
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Coaparacidn de los resultados obtenidos por los tres

—————

pdtodos de andlisis.- Con el objeto ds coapsrar los datos ob

tenidos por el método coloriméirico, For el balance de las -
liperrosednas 7 per el aédtodo enzindtico, se encuentran resu
ridos algunos expoerimecios an la Tadbla 11,

Como pu~de observurse la cnntidad de material cromé-
genc zmedldo fue de 1.8 & 2.9 vecer mayor gue el caleulsdo —
por el andlisia con la ultrucentr{fuga (discrepanciss muy pa
recidas se oncontrarcn anteriorzente cop extractos enzimdil
ccs de corazozes de reta (2) y de 1.2 & 2.1 veces el glicerol
determinado por el sistems glicervl-cinasa y glicerofosfato-

deshidrogenasa (Piguras 13}, 14, 15 y 186},
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TABIA 11
COMPARACION DE 10S RESULTADOS
f:zigggiiz GLICEROL (n/u :olas/ng*)
(min) A B D:B c “%"
Exparimento 9
60 26.1 9.1 2.9 —
120 38.9 2.7 1.8 - :
Rrxperimento 14
60 23.8 12.6 1.9 19.0 1.2
120 L3.7 18.0 2.4 38.0 1.2
Bxperimento 15
60 27.2 - 17.0 1.6
Experimento 16
60 15.4 7.6 2.0 Teh 2.1
120 29.8 13.0 2.3 — S

+

Miligrazo de extraoto liofiiizado de orejuelas.
At medido con el método colorimétrico
Bi calculado del balence do las 1ipoproteinas.
€t determinado por el método enszimitico.

Los gutones significan que no se hioleron lon andlisis res-

jootivoes.
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50
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Conparncién del glicerol medido pur el método colori-
métrico (M——4) con el caloulado de las lipoprote{nas -
hidrolizadas S3 20-400 (©———=) y de las lipoprotefnas
sinteti{gndan (€@—<©), durante ln incubscién con lipasa.

(Rxparimaonto 9).
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Comparucién del glicerol medido por el método colori-
adtrico (——&), ol caloulndo de lan lipoprotef{nas hi-
drolizadan S? 20-400 (O———0) y de 1lno lipoprote{nns --
sintotizndun (€>——@),y ol modido por ol método enzimd-
t1ipa, (O———=O) ( Fxporimonto 14).
3
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Compnracibn del glicerol medido por el método oolori-
26trico (M-———u) y por el métode enzimAtico (0———0)

(Expurizento 15).
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Coaparacién del gliocerol medido por el método colori-
mdtrico (———0) con el calcalado de las lipoprote{nas
hidrolizades Sz 20- 400 (O——— y de las lipoprote{nas
sintetizndas (¢>—) , (Rxperimento 16).
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ACTIVIDAD ENZIMATICA DF LOS EXTRACTOS DE
DIVERSAS PORCIONES DRL CORAZOR
DE CADAVERES HUMANOS

Se utilizaron seis corazone3s de caddveres humanos, cu
yos datos necrépsicos pertinentes figuran ea la Tabla -7,

Medicién del glicerol {sparente).- En general las ace

tividaden enapec{ficas fueron menores (Tabla 12) a las obteni-~
das con los tejidoe de las orejuelas extirpadas durante las -
intervenciones quirdrgicas (Tabla 5). Los valores de porcio~—
nes semojantes de tejido fueron diferentes en lis distintos -
corazones, y aun la distribucién de ls actividad no fue seme-
Jante an todos los corazones.

En ausencia del substrato la liberacién de glicerol -
{(aparente) medida fue ruy baja y semejante a la observada con
las preparscicnes de rata, (Tabdbla 13); sin embargo, en algu--
nos extractos de corazén de caddver el zaterial cromogénico -
liborudo durante la incubnciédn, en nusencia de lipoproteinas,
fue de puycr cuantia.

Modictén de la concentruciédn de las lipoprotefnas.- -

Las fotogruf{as toondus en la ultrucentr{fuga analitica (Fig.

17) mostraron que el extructe enzimdtico dol ventrfculo del -
[

corarén dol caddver trunsforms lun lipoprotefnas Se 20-400 en

lipoprote {nau 3; 0-20 (Tubla 14}, viendo eyte comportaniento

ponejunte & Jou extractos do rutu y wl do lan orejuelas extir

padas en la nala do cpermoioncs.
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Medicién encimdtioa del glicerol.- Los extractos del

corszén del caddver humano liberan glicerol de las lipoprote-
inas S; 20~400 a juzgar por los resultesdos obtenidoa con la -
enziza espec{fica (Tabla 16). La relacién con la actividad me
dida por el reactivo cromotrdpico-sulfirico es de 1.0 a 2.9,

muy semejante 8 la encontrada para los extractos de 1as Ore-e

juelas y pars los corazones de rata.
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TAHLA 12

DETERMINACION DE LA ACTIVIDAD ENZIMATICA
DB CCRAZORES IE CADAVERES

Bxp. A absorbencis Actividad® Preparsoién de
Tejido lipoproteinas
{nim) h/alfcucta de 0.05 ml especi{fica {ndm)

CORAZOR NUM, 1

17 vd 0.033 5.9 7
18 Vi 0.043 7.7 7
19 P 0.031 5.6 7
20 T 0.040 7.2 7
CORAZOR NUM. 2

21 od 0.090 16.2 7
22 AL 0.116 21.0 7
23 va 0.134 24.2 7
24 vd 0.085 15.7 7
25 vd 0.123 22.8 7
26 va 0.119 22.3 7
27 Vi 0.063 1.4 T
28 P 0.053 9.6 7

7

29 T 0.056 10.1
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TABLA 12

{continuscidn)

Exp. A absorbencia Actividad® Preparacién de
Tejido lipoproteinas
{ndm) b/alfcuota de 0.05 ml eapecifica (ndm)

CORAZOK RUM. 3

3o A 0.103 13.3 7
3 Ad 0.084 15.0 8
32 Al 0.063 11.8 7
33 Al 0,052 8.9 8
34 74 0.081 15,1 T
35 va 0.055 10.6 7
36 vd 0.107 19,8 1
37 Vi 0.046 8.6 7
38 P 0.054 10.1 7
39 T 0.06% 12.1 7

CORAZON RUM. 4

40 0d 0.058 - 11.0 12
41 Ad 0.079 16.8 12
42 At 0.074 15.8 12
43 vd 0.060 11.3 12
44 Vi 0.071 . 13.4 12
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TABLA 12
(continuacién)
Bxp. A adoordencia Actividad' Preparacién de
Tejida lipoprotednas
(mdz) h/al{cuota de 0,05 =1 especifica (ndm)
CORAZIN NUX. S5
46 vd 0.135 26.8 4
CORAZON HUX. 6
47 0d 0.031 5.8 13
48 Ad 0.036 6.8 13
49 (05 0.0131 5.8 13
50 Al 0.065 12.2 13
51 vd 0.100 18.7 13
52 Ve 0.025 §.7 13
53 T 0.054 101 13

"Ver ple de lu Tubla 5.
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TABLA 13

EFECTO DEL SUBSTRATO.

ACTIVIDAD ESPECIPICA*

BExp. Tejido Sistena Sin
(ntm) complsto 3ub?t§ato
c

CCORAZON NUM. 4

40 0d 11.0 1.8
41 Ad 16.8 1.6
43 va 11.3 0.0
L4, Vi 13.4 4.3
45 T 21.7 5.9

+

m/u molas de glicerol/h/mg de extracto liofilizado.
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TABIA 14

CONCENTRACIONES MEDIDAS EN 10S ANALISIS

CON LA ULTRACENTRIFUGA.

CLASES DE LIPOPROTEINAS

Tiezpo de (mg/5.0ml de mezcla de incubacibn)
3 &r
ey 100-400 20-100 12-20 0-12
Bxperimento 46
(Corseén mim, 5)
0 2,030 4.085 0.775 0.127
60 0.870 4.140 0.815 0.096
120 1.030 3.060 0.960 0.388
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TRANSFORMACIONES DE LAS LIPOPROTEINAS DEL SUERO
POR ACCION DE LA LIPASA DEL CORAZON HUMANO

{ 1
o
P
1

9

PIGURA 17

AnAlisis oon 1a wltracentr{fugs de las mezclas de incu-
bacibn con ensims (trazo cont{mic) y ein enzima (trazo inte-
rrumpido).- lap cifras de la lzquierda indican el tiempo de
{ncubsctdn en minutos y las l{neas verticalve los limites de
lon valores S? corrogpondienten n cada clase de lipoprotof--
ane.- Swwuido ln superposicidn de los truzog fuo complets 86~

lo se dibuld uno de elloo.
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TABLA 15

CAMBIOS EX LA CONCENTRACION DE LAS LIPOPROTEINAS
POR EPECTO DE LOS EXTRACTOS ENZIMATICOS DE CORAZON

BE CADAVERES HUMANOS.

Tiempo de
incubacién

CLASES DB LIPOPROTEIRAS
{mg/ml do mezcla de incubacién)

(2in) 100-400 20+100 12-20 0-12
Experimento 46
60 ~0.232 +0.011 +0.008 -0.006
120 —0.200 -0.085 "’00037 +00052
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TABLA 16

ESTUDIQ COMPARATIVO ENTRE EL METQDO COLORIMETRICO
I EL MBTODO_RNZIMATICO USANDO EITRACTOS DE CORAZONES
DB CADAVERES HUMAKOS.

‘LI’J Dot 1 molus / ogt)
on ')etc-n{'ixmdo por

. Vedido con
reReTive del ol nctodo A
{ndm) cromotrdpleo onziw"stico T
A c
SCRAZOY Ut 3
3o 19.8 16.8 1.2
SCRAZ0N MR 4. .
40 11.0 5.8 1.9
Ll 14.8 5.8 2.9
42 15.8 10.0 1.6
43 11.3 10.8 1.0
4 13.4 13.2 1.0
%5 21.7 1).8 1.1
1h}{ni‘.;:'; o ie extricto lierilicado.
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TABIA 17

DATOS DE LOS CONAZONES DE CADAVERES HUMANOS

Corazdn Bdad Sexo Perfodo Postmor ¥ Enferme ++
(¥am). del tem - B dad ggiab°r§
sujato ¢h) *
(afion)
1 e —_— Hepatitis infecciosan 1)
Aterosclercais
2 71 Diabetes l‘ellitus (1)
Ateroaclerosis
3 36 Meningo encefalitis )
tuberculosaa
4 22 F 8 Pancarditis reumitica (2)
cicatrizada
Doble lLeajion mitral y
tricuapidea
Insuficiencia cardia-
ca
5 S,
3 6 M 6 Diabetaes Mellitus 2)
22 e Aterosclerosis
Glomeroesclerosis

*
Tienpo transcurrido entre la merte del sujeto y la precipitacién con

ncetona o -20 de la proteinas tisulnres.

*+
M&dicos que suministraron el anterinl humano de cadaver.

i J ; U P job I 4 by .S.S.
1) Dr. Jouus ipegy, ospitnl de 1a Razn, I.M
2) Dr. R:él cLﬁ??i}ua, Bupartnmonto de Anatomfa Patolbgica del

Inptituto lmcionnl do Cardiologin.
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DISCUSION

La concentracién de todas las solucicnes de'lipoprotg
{nas utilizadae (Tabla 1) permitié tener, en el volumen agre-
gado a la mescla de incubacién, la cantidad suficiente, 1.2 -
=g por mililitro, para que la cinética de la reeccidn fuese -
de order cero (1, 2, y 4); esto es, el sistema estaba Batura—
do con el subatrato y por lo mismo la sctividad medids en to-
dos los casos no dependid significativamente de la concentra-
cién de lag lipoproteinas.

La proporcidén del residuo aceténico con respecto al -
peeo de lcos corazones de rata fue de 18 a 22% y la del extrac
to liofilizado con respecto al residuo sceténico fue de 28 &
36X (Tabla 2). Estos valores son semejantes a los estableci-——
dos anteriormente (1, 2). En cembio fueron de 7.7 a 15.4% y -
de 17.9 a 35.6% respectivamente, tratdndose de las orejuelas
obtenidas de pucientes operados (Tabla 3) y de 9.0 a 20.6% y
de 12.1 a }5.1% respectivamente, en tejidos de coraszones de -
cuddveres (Tebla 4). Aunque en general las cantidades obteni-
dog en lous tejidos humanos 00D menores, también es cierto que
huy una variabilidad notadble en los diferentes experimentos y
ademds, on alyunos se obtuvieron valores iguales 0 mayores -——
que lou més altoo registrados en las preparaciones de la rata.
for otra parte, si se reolaciona la cantidad de extracto liof}
lizado con el peso himedo del tejido, los valores son del misn

xo orden puru los ventrfculos humanos y pars el corazén de la
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rata, en el que le mayor parte del tejido utilizado es ven--
triculo, y un poco merores, aunque dentro del mismo orden pa
ra lag orejuelas y aurfculas humanas.

Ahora bien, si se oxaminan loes datos de las Tadlas 4
7 3 pare el mismo tipo de tejido de los diferentes corazones
humanos se observa que los porcentajes tanto del residuo ace
ténico como del extracto liofilizado no son los mismos. Por
esto, las varliaciones parecen deberse a la técnica misma de
preparacién, como sve hadbfs conclufdo anteriormente (2) y no
a diferencime en los componentes anatémicos de las distintas
porcionee del corazdn.

Los trsbajos anteriores (1) habfan permitido conocér
la relativa inestabilidad, tantoc a-7 como a 37°C, de la solu
cién enzimdtica preparada con el extracto liofilizado. Con -~
este motivo se extendieron las obBervaciones para saber el -
cambio de actividad que ocurriera en el corazén después de -
zuerto el animal.-Las preparaciones R, y Ry (Tabla 2) proce-
d{un de ratas que fucron sacrificadas y en seguida conserva-
Yoy en ¢l refrigerudor a 5°C por 4 y 8 horas, respectivamen-~
te. Ep vists de que 1o actividad espec{f‘:a, 105 y 122 mili-
nicromolun de glicerol (aparente) pour hora por miligramo de
extructo, fue semejunte a los valores, entre 90 y 175, obte-

nidos con Srgunos exilrpudes inmediantomente después de la -~

muerte del animal, ©¢ concluyé, que si después de la muerte,

¢l cnddver o el érguno extran{do, se conservan & baja tempera
cn no ne modifica sensiblemente —-

4
tividad enzimdtl

C:

Lura ius a
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hesta por 8 horas.

Al inicimrse este tradajo se utilizaror Precisamente
las mismas condiciones de incubacién establecidas para el es-
tudio de la actividad enzimdtics con el extracto de coraszones
de rata (1), Como se observars que la actividad con 108 exee-
tractos hucanos era muy baje, se hicleron incubactiones en me-
dios con diferente pH, as{ como con cantidades variables de -
los activadores (Piguras 8 ¥ 9). Los resultados mostraron que
el comportamiento de la actividad era cualitativamente seme--
jante er ambos casos, por lo que, para sumentar los valores -
de los pardmetros a medir: glicerol y lipoproteinas, se deci-
did utilizar lus mismas condiciones de incubacidn, perc con -
uns @ayor concentracién del extracto liofilizado: 20 mg en --
vez de 6.7 mg del preparado de rata,

Corrobtorsndo observaciones anteriores (2), 86 encon--
trd, tanto por ls aplicacién del método enzimdtico para medir
glicervl como por el andlisis con‘lu ult:racentrifuga, que el
extracto de los tejidos cardiacos humanos hidrolizan las lipo
prote{nas S; 20-400 con formacién de las LP S; 12-20 y S; 0--
12 y lidberacidn de glicerol. Fero nuevamente se observd, co-
mo en el caso de los extracton de rata, que dursnte la incuba
c¢ién se liberan compuestos cromogdnicos que aumentan el vulor
del giicerol (upsrente) medido por el reactivo cromotrépico--
sulfirico; pero no el medido enzimdéticumente o el calculado -
yor loo cumblon Jde concentracidn de las lipoprctefnas. EZotos

', v e s s a3 oy "l'sr
cozmpuestos cromogénlicoy podrian ser azdcared, y en particula



- 57 ~

gelactosa, manoss y glucosamina, que recientemente se han en~
contrado entre los componentes de las lipoprote{nas S; 20-400
{5) ¢ bién el smincdcido serina. En cualquier caso tendrfa -
que aceptarse, que los compuestos se liberan durante la incu-
bacidén y que sin esta separecién, no desarrollan color con el
reactivo del cromotrépico. Aunque se hicieron andlisis por -
crouantografia y electroforesis en papel, de alfcuotas de la -
mezcla de incubacidén. no se logré revelar por estoe métodos -
la presencim de amdcares o del aminodcido serina, tanto en --
loy muestras del tiempo cero como en las de 50 minutos., Ade~
ndn se prebd que en las condiciones del andlisis, la capaci--
dad cromogénica de la serins era muy baja en relacién con la

del giicerol o la del manitol, por lo que 8l contribuyese co-
mo factor cromogénico deberfa esatar a una concentracién rela-
tivumente alta. Por el momento no se tiene una explicacién -
adecuada pars la discrepancia entre ol método colorimétrico y
e) método enzimftico. Si sc¢ comparan los valores obtenidos -
por el adtodo enzimitico y los cualculados por los cambios de

concentrneldn de lipoprotuwinas medidos con la uwltracentri{fuga,
ge obuerva Qe lou segundold 5on aenores que los primeros, 1o

que podr{a deberse n dou causus: 1) que para cleular el &li-
cerul liberudo de laws UF S; 20-400 que oo hidrolizan y el fi-
o en lua LP S; J-20 que ve sintetizan, se utilizaron los -
fatos de compusicidn quinica eutablecldos por Lindgren ¥y Ni--
catos pue-

chueia (7)) y por litchols, Rehnborg y sindgren (8) vy
g

n ™ gic ie lnG lip
3 T > : a conpod! 1én « [
‘e no corredponder LIUC fanmente u la comp 2

RS
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proteinas usadas en el presente trabajo; 2) la otra razén de

discrepancia es que cuando se repite el andlisis de una mis-
23 muestra sometida cada vez a un perfodo de ultracentrifuga
cién, los valores de laa lipoprote{nas diszinuyen (2).

Los resultados experimentale s muestran que la activi
dud iipoprotefna-lipass por unidad de peso del extracto lio=-
filizado, o8 zenor en los teiidos cardincos humanos que en -
loz do rata,

cunndo gse coapara la actividad espec{fica de los eco-
razones de cuddver con la de las orejuelas, se nota que los
valores de los primeros son, en general, menorvs. Estas di-
ferenclas no pueden ser atribufdas a la edad de los sujetos
de gquienes se tomd el tejido, ya que las crejuelas provenian
de paclenten cuyas edades fLluctuadban entre 10 y 50 aflos y -
los corazones de caddveres no mostraron diferencias consige-
tentes o oute revpecto, véase por ejemplo los datos del cors
26n nim 4 y b {Tabla 12) que provienen de personas de 22 y -
03 anos reupectivumente. Ea posible que la menor actividad
¢upec{fica oe dobu en gran parte a que los caddveres no se -
conuervuron en sl refrigerador inmediatamente despuds de 1s
muerte de lous sujulos, y la vauriabilidnd ao debe en wmucho, &
lu reproducibilidad peco antintactoria del método 4e prepars
cidn Jdo. extracto liofilizado. Tampoco ae pueden establecer
reliacionnes eatre lu notivided modida y luw enfermedades pade

ot e yntermodaded apurentomente seme-
citaa, juen caando tavidron eni ruedade J

/ o p : v (Tablas
tanten, vl e o corasdn ndmero D \ ol \,\Jl‘uuén wa (
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12 ¥ 17), los valores no fueron del mismo orden. En el caso
del corszdn nim 1, la muy baja actividad pudiera explicarase
por le presencis de pigmentos billiares, pues se sadbe que la
lipoprote{na lipasa es inhibida por estos compuestos (6).
Pinnlmente, los e@atudics sobre la distribucibén de --
esta actividad enzimdtica en las diferentes porciones del co

razdn, no permiten establecer ninguna relacién funcional.



CORNCLUS1OXN

Los extractos de corazones humanos tanto de los frag-

nentoe obtenidos en enfermos operados, como en los preparados
de coruzonea de caddveres, tlenen actividad de lipoprotefna -

lipasa demostradle por la liberacidn de glicerol y por com--~
bios en el patrén lipoproteico.

La actividad enzimdtica parece ser semejante a la ob-
servada en los extractos de coruzoneos de rata, en vista de la
sese jenza de las condiciones de incubacién y la respuesta a8 ~
losn activadoreo;

Ls cantidad de enzima por peoo de tejido es wmenor en
ol corazdén humano que en el de rata.

La distribucidn unatémica de la sctividad lipdsica pa

rece ser general en todo el coruzén humano.
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