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RESUMEN 

Se estudia la incidencia de prebetal lipo- 

proteína en 29 controles y en 138 enfermos 
coronarios examinados clínicamente y con tests 

ergométricos y cinecoronariográficos. 
Para ello se utiliza la separación electrofo- 

rética en gel de agarosa y poliacrilamida, ca- 
racterizando la banda pre-beta 1 

LP por ultra- 
centrifugación preparativa y posterior electro- 
foresis de las fracciones obtenidas. 

Realizado el test XS se prueba la incidencia 
de pre-beta. LP en enfermos con ateroescle- 
rosis coronaria es significativamente mayor que 
en los controLes, sean normo 0 hiperlipémecos 
(p<O.OOl). 

La presencia de pre-beta, LP puede consi- 
derarse COmo un nuevo factor de riesgo en 
ateroesclerosis. 

Dadas sus características genéticas, ante ÚJ 

presencia de un paciente poriador de pre-beta 1 

LP, debería indicarse un estudio familiar. 

INTRODucdoN 

Diversos auto res han descripto la apari- 
ción de más de una banda de Jipoproteínas' 
(LP) en la zona de las pre-beta LP. Noble (1) 
señala a presencia de hasta tres band as en 
los electroforegramas sobre gel de agarosa: 
una lenta, una ir.termedia y otra rápida. Willie 
(2) describe un electroforegrama sobre papel 
de un paciente con triglicéridos (TG) nor. 
males y una aparente pre-beta LP de movili- 
dad lenta. Trabajos posteriores aclararon !as 

características físico-químicas de dicha ban- 

da, que Dahlen denominó pre-beta 1. Se 

trata de una LP de densidad entre 1.063 (3) 

por 10 cual se la diferencia de la verdadera 

LP cuya densidad es menor que 1.006, de- 

nominándosela pre-beta sumergible 0 sinking 

pre-beta, ya que se encuentra en el fondo 
del tubo cuando se ultracentrifuga el plasma 
durante 16 horas a 100.000 g. 

En estudios realizados en paralelo utili- 

zando gel de agarosa .y gel de acrilamida 

como soportes electroforéticos, Mead y Dan- 
gerfield (4) encontraron que la banda sub- 
sidiaria localizada inmediatamente por en- 
cima de la beta LP parece ser pre-beta su- 
mergible y la denominaron S1. 

Dahlen y col. (5) asignan a esta fracclón 

características genéticas. y Berg (6) señala 

que ellas derivan de la lipoproteína LP (a) 

quela distingue desde el punto de vi~ta 

inmunológico. 

Buscando una significación patológica con 

estos hallazgos, el grupo de Dahlen (7) en- 
contró una alta incidencia de pre-beta1 LP 

en los electroforegramas sobre sepraphor 
(acetato de celulosa) realizados en mues- 
tras de pacientes con afecclones cardiovas- 

culares diagnosticadas clínicamente. 

Sin embargo dichos estudios se realizaron 

en pacientes que no se hal/aban en condicio- 

nes basales, ya que pocas horas antes habían 

almorzado. 

En este trabajo nos proponemos verificar 
,Ia incidencia de pre betallipoproteína en 

pacientes controles desde el punta de vis- 

ta cardiovascular y en enfermos coronarios, 

ambos grupos diagnosticados por métodos 

específicos tales como tests ergométricos 
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y cineangiocoronariográficos, estudiándolos 

en condiciones basales. 
Para ello utilizamos la separación electro- 

forética en gel de agarosa y poliacrilaml<la 

caracterizando ,Ia banda pre-beta1 LP por u:- 

tracentrifugación preparativa y poste'rior alee. 

troforesis de las fracciones obtenidas. 

MATERIAL Y METODOS 

Se estudiaron 167 pacientes; 156 homb'ss 

y 11 mujeres de edades comprendidas entra 
13 y 69 años, divididos en los siguiente~ 

grupos: 

Grupo A: compuesto por 138 pacientes 
( 136 hombres y 2 mujeres) con antecedentes 

clinicos yelectrocardiográfjco de enferme- 
dad coronaria, estudiados con test ergomé- 
trico y coronariografía. 

Grupo B: de control, dividido en 2 subgru- 

por: normolipémicos compuesto por 14 pa- 

cientes, 10' hombres y 4 mujeres; hiperli. 

pémicos, compuesto por 15 pacientes, 10' 

hombres y 5 mujeres. 
Todos los controles fueron objeto de UP ~ 

exhaustiva revisación clinica y cardiológica 

y sus pruebas ergométricas fueron normales. 
En el suero de todoslos pacientes se de. 

terminó colesterol por 131 método de Huang 

Chen y colaboradores (8); triglicéridos par 
el método enzimático de Eggstein (9) y li- 
pidos totales por 131 método de Chavrol V 

Charonnat (10'). 

Las ripoproteínas se separaron electrofo- 

réticamente sobre gel de agarosa coloreando 

con sudan black (11-12). Todos loselectro- 
foretogramas fueron cuantificados por den- 

sitometría y se destacó la presencia de una 

banda entre Beta LP y Pre beta LP. 
- En 39 pacientes también se realizó la elec- 

troforesis de lipoproteínas sobre dos geles 

superpuestos de poliacrilamida (13), anotán- 
dose la presencia de bandas subsidiarias in- 

mediatamente porencima de la Beta LP. 

La ubicación de la prebetal con respecto 
a su densidad se verificó sometiendo el suero 
de pacientes que presentaban dicha banda, 
a la ultracentrifugación preparativa a 10'0'.000' 

9 Y durante 16 horas en ultracentrífuga Spin- 

co, habiendo superpuesto una solución sa- 
lina 0' .15 de densidad 1.0'0'6 sobre 131 suero. 

EI infranadante fue sometido a una elec. 
troforesis sobre agarosa y se compararon 
las bandas con las del suero total. 

Para caracterizar la banda prebetal desde 

131 punta de vista de su comportamiento 
frente a mezclas de pollaniones y heparlna, 

se reallzóla electroforesis sobre' agarosa al 
1 % Y ,Ia placa ya conida se sumergió en una 
solución CI.,Mg 0.1 M que contenía heparina 
1.5 g/1 y GINa 10'g/1. En este media preci- 
pitan lasliproteínas de densidad menor que 
1.0'19 (14.15). 

Ados voluntarios sanos Que presentaban 
pre beta.) en condiciones basales seles ad- 
ministr6 una comida de prueba standard de 
1.20'0' calorías; conteniendo lipidos, hidratos 
de carbono y proteínas en proporción 40'; 

40':20', A -Ias 3, 6 Y 9 horas de la ingesta 
se les extrajeron muestras de sangre en las 

que se dosaron triglicéridos, colesterol y 

lipoproteínas. 

RESULTADOS Y DISCUSION 

A Caracterización bioquímica de la prebetal' 

1) AI comparar los electroforetogramas 

sobre agarosa del suero total y del 

infranadante obtenido ultracentrifugan- 
do a 10'0'.0'0'0' 9 por 16 horas, se observó 
la presencia de una banda de lipoproteí- 

nas can movilidad entre beta LP y pre- 
beta LP en 131 infranadante, mientras 
Que -Ia prebeta LP no aparecía. 
En cambio, la electroforesis de la frac- 
ción superior, de densidad menor que 

1.0'0'6, reveló la presencia de prebeta LP. 

Ello caracteriza a la pre-betal como Ii- 

poproteína de densidad mayor que 1.0'0'6. 

2) EI tratamiento post electroforético con 
cloruro de magnesio-heparina no pro- 
du10 precipitación en la zona corres- 
pondiente ala pre~betal' en cambio 
precipitó en la zona de las pre-beta 

verdaderas, reveJando que se trata de 

una lipoproteína de den5idad mayor 

que 1.019. 

De ambos procedimientos se infiere 

que la pre-betal que computamos, es 

una lipoprotína de densidad mayor 

que 1.019; ello está de acuerdo con 
las observaciones que Berg (6) y Mo- 
rrissett (16) quienes informan que 

dichalipoproteína es del tipo de las 

beta LP por la predominancia de apa- 
proteína B; su alta movilidad electro- 
forética con respecto a las beta LP 

se debería a su gran contenido en 
ácido siálico. Simons y col. (22) la 

encuentran en -Ia fracción de ultra- 
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centrìfugaciónde densidad entre 1.050 

y 1.12; su contenido en lípidos es me- 
nor que ef de la beta LP, pero mayor 

que el de la alfa LP. Su peso molecu- 
lar seestima en 5.000.000. 

En los dos voluntarios que se siguie. 
ron luego de una comida standard de 

1.200 calorias se observó la persis- 
tencia de la pre-betal que no se mo- 
difioó mientras que ~Ia pre-'beta de 
muy baja densìdad seelevaba para. 
lelamente a los triglicéridos, y el co- 

lesterol no se modificaba aprecia- 
blemente. 

Dah]enconsidera qué ]a detección post- 
prandial de esta lipoproteína es más 

sensible, posiblemente porque asi se 

induce la formación de .Ia pre-beta ver- 
dadera, con 10 cual se asegurala exis- 

tencia de dos picos en fa zona pre-beta 
y se identifica con más seguridad la 

pre-betal' 

La comparación entre los hallazgos en 
gel de agarosa y poliacrilamida arrojó 

cordancia de resultados en 30 casos, 
mientras que en 5 se observó ,Ia banda 

correspondiente en po.liacrilamida y no 

en agarosa, yen 4 cas os se diola 
situación inversa. Dado quela electro- 

foresis en gel de agarosa es más sen- 
cilia, creemos queeste método es ade- 

cuado para detectarla; y sólo emplea- 
ríamos la poliacrilamida cuando la pre- 
sencia de una pre-beta muy elevada 

puede ocupar esa zona en el electro- 

foregrama en agarosa y hacer no visi- 

blela pre-betal' 

B Aspectos' clínicos 

En 10 que respecta a .Ios estudios de /ipi- 

dos, debemos tener en cuenta dos. aspec- 
tos importantes: 

1) Los tipos de hiperlipemias hallados ei 

los grupO$ coronarios y contro'les. 

2) La presencia de pre-beta, y su correla- 
ción con ateroesclerosis coronaria. 

1) La tipificación de 'Ios pacientes hiper- 
lipémicos se realizó teniendo en cuento sus 
antecedentes cl inicos, los niveles de coles- 

terol, triglicéridos y lipoproteinas. 

Pudimos observar que tanto en los corona- 
rios como en los controles había una distri- 
bución de tipos de hlperlipemia semejante 
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con predominio del tipo lIa y en segundo 

lugar del tipo IV. 
No entramos a considerar la frecuencia 

de las hiperlipemios porque en el diseño 
del trabajo se contempló la necesidad de es- 
tudiar 'Un grupo de sujetos controles hiper- 
U ipémicos, yaque interesaba verificar si 
habia correlación entrela presencia de pre- 
beta] y la posible hiperlipemia del portador. 

Sin embargo debemos hacer notar que 44 

de los 95 pacientes coronarios realizaba un 

programade entrenamiento físico que, de 

acuerdo a Bonanno y Lies (20), suele pro- 
ducir disminución de los triglicéridos plasmá- 

ticos. 

2) La presencia de pre-betal en los pacien- 

tes coronarios y controles se resume en la 

tabla correspondiente. 
La selección de ,Ios pacientes para este 
trabajo se ha realizado teniendo presentes 
las dificultades inherentes a la calificación 

de "control" cuando se trata de ateroescle- 
rosis coronaria. E3 por ello que se han reali- 
zado tests ergométricos y se han contempla- 
do exhaustivamente todos 10s aspectos cli- 

nicos en ios pacientes incluidos en el grupo 
"control". 
Realizado el tests de X2 se somprobó que la 

incidencia de pre-betal en enfermos con 

ateroescJerosis coronaria es signiHcativa- 

mente mayor queenlos controles, sean 

norma 0 hiperlipémlcos (p < 0.001). Para la 

segura detecoión de pre-betal se deben tener 
en cuenta algunas situaciones especiales: 

a) La pre-betal tiene escaso contenído en 

triglicéridos; porlo tanto no se debe es- 
perar que su presencia se acompañe con 
la elevación de dichas grasas neutras. 

b) Toda banda que aparente tener movilidad 

pre-beta lenta, que no se acompañe de 

el'evación de triglicéridos, debe hacer pre- 
sumir la existencia de pre-beta], y aplicar 
la metodología más adecuada para veri- 
ficarlo. 

c) Los medicamentos hipolipemiantes usua- 

les no la modifican (17); como tampoco 
10 hace una ingesta reciente, a juzgar por 

nuestras observaciones. 

Nuestros resultados concuerdan con los 

obtenidos por Dahlen y cols. (17). Papado- 

paulus y cols. (18) y Carlson y cols. (21). 
. Dichos grupos hallaron una mayor inci- 

dencia de pre-betal en pacientes con afec- 



TABLA I 

Prueba No pre ß, neg. pre ß, posit. % 

Coronarios Clínica 138 91 47 34,1 
Ergometria 
Coronariograf. 

Controles Clínica 29 25 4 13,8 
Ergometría 

ciones coronariE;s, en comparación con gru- 
pos controles. Knoblock (19) remarca sus 

características genéticas cuando señala la 

mayor prevalencia de pre-beta, en jóvenes 
con historia familiar con afecciones cardio- 

vasculares. Si bien en nuestro grupo se con- 
servó la rel::lción entre pacientes coronarias 
y controles, nuestros porcentajes de posi. 
tividad son menores que los de Papadopoulus 

y muy semejantes a los que informa Dahlen 

en enfermos con angina pectoris. 
Creemos que factores genéticos pueden 

explicar en parte tales diferencias. 
De to do 10 expuesto, concluimos al igual 

que los otros autores que han estudiado esta 

lipoproteína en relación con enfermedades 
cardiovasculares, que la presencia de pre. 
beta! puede considerarse como un nuevo 
factor de riesg3 en la ateroesclerosis coro- 
naria. 

Asimismo, dadas sus características gené- 
ticas y la simplicidad de su detección, ante 
la presencia de Un paciente que evidencie 

presencia de pre-betal en su lipidograma 

electroforético debería indicarse un estudio 

famífiar. 

-Los auto res agradecen al Dr. Carlos 

Bruno (Sanatorio Güemes) por el estudio de 

los pacientes. 

SUMMARY 

INCIDENCE OF PRE [jl LlPOPROfEIN IN LIPID 

ELECTROPHORETIC PATERN ON AGAROSE 

GEL IN CORONARY PATIENTS. 

The study of the incidence of pre-beta, 
lipoprotein is made in 29 control people and 

in 138 coronary patients analized from the 
clinic point of view and with ergometric and 

cinecoronariographic tests. 

For that it is utilized the electrophoretic 

separation 'in agarose gel and poliacrilamide, 

characterizing the pre-beta, lipoprotein band 
with preparative ultracentrifugation and poste- 
riòr electrophoresis of the fractions obtained. 

Making the X2 test, it is noted that the in- 
cidence of pre-beta, LP in patients with coro- 
nary atherosclerosis is significantly greater than 
the controls being normal or hyperlipemics 
(p<O.OOl). 

The presence of the pre-beta, LP may be 
considered às a new risk factor in atheroscle- 
rosis . 

In virtue of the genetic characteristic, in 
the presence of a patients pre-beta, LP, it 
must be indicated a familiar swdy. 
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