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RESUMEN 

Los lipoperóxidos son el producto de la ac- 
ción del ozono, del oxígeno hiperbárico, del 
déficít de vítamina E, de las radiacíones, etc. 
sobre los ácidos grasos poliinsaturados' libres 
o esterificados. Con el obieto de evaluar el 
proceso de lipoperoxidación en la ateromato- 
sis se tomaron muestras de sangre venosa en 
pacíentes divididos en los siguientes grupos: 
Crupo A: 30 pacientes ateroesclerÓticos, 22 de 
cllos coronarios, edad media 60,6 años; 27 % 
de mu;eres. Grupo B: 10 controles no ate- 
roescleróticos, edad media 49,1 años, 50 % de 
lI1u;eres. Grupo C: 24 pacientes ateroescleró- 
tícos, edad media 60 años; 12,5 % de mu;e. 
res. Crupo D: 26 adultos normales, edad me- 
dia 24,8 años; 19 % de muieres. A 10 l)(jcíen- 
tes del grupo A, con infarto de miocardio pre- 
do, se le.~ determinó la diferencía artcrio-ve- 
nosa de livoperóxidos. Los análisis de lipo. 
peróxidos de los grupos A y B se realizaron 
en el laboratorio del Hospital de Clínícas 11 
las lectums se hicíeron en un espectrofotóme- 
Iro Gilford. Los resultados se informan en nll- 
nOlllOles de mlllonaldehido/ml de suero. utili- 
zándose el coeficiente de extinción mfJlecular 
de esle compuesto (1,56 x 10')). 

Los resultados de los análisis realizados en 
el laboratorio del lnstituto Modelo se obtll- 
vieron en un Spectronic 20 Bausch y Lomb 
por 10 cual se expresan en densidades Ópticas. 

Los resultados flreron los siguientes (M e- 
dia :!: ES). Grupo A: 1,59 :!: 0,11. Grupo B: 
1,18 :!: 0,18, siendo el grupo A significàtiw- 
tivamente mayor que el grupo B (p < 0,(1). 
Los siguient~.\. resultados sf! expresan en den- 
sidad óptica. Crupo C: 0,025:!: 0,0028; Grupo 
D: 0,018 :!: 0,0006 siendo el grupo C signifi- 
catÍl;amente mayor que el Grupo D (p < 0,01 ). 
No se observó diferencía arteriovenosa en los 
casos estudiados. Tampoco hubo diferencías 
con relacíÔn al sexo y edad. 

También se relllizaron estudios de lípidos 
que comprendieron colesterol, ácidos grasos no 
esterificados, Triglicéridos !J lipidograma elec- 
troforético con el fin de típificar las hiperli- 
pemias, cuando se encontraron, segÚn Fre- 
drickson. 

INTRODUCCION 

Los IipoperóYidos son el producto de la 

acción del ozono, del oxígeno hiperbárico, 
de las radiaciones y del déficit de vitamina 
E, sobre los ácidos grasos poliinsautrados 
libres 0 esterificados. 

La presencia de lipoperóxidos en las pla- 

cas ateromatosas aórticas fue demostrada 
por Glavind y cols. (1, 2, 3) quienes exami. 
nando extractos de lípidos procedentes de 

aortas humanas normales y ateroescleróti- 

cas pudieron demost(ar que existía correia. 
ción entre el grado de lesión ateroesclerosa 
y la presencia de peróxidos en el tejido 

arterial. 

Trabajando con extractos lipídicos, de le- 

siones ateroescleróticas, Harland y cols. (4) 

encontraron cor.centraciones elevadas de és- 

teres de colesterol con ácidos grasos, seme. 
jantes a los obtenidos por peroxidación del 

ácido linolénico. 

En ~rabajos anteriores, Mosso, Ibarra y 

cols. (5) pudieron demostrar mediante estu. 
dios histológicos e histoquímicos de segmen. 
tos de arterias humanas tomadas in vivo, la 

presencia de triglicéridos en la pared arte- 
rial, con la disminución simultánea de este. 

rasas inespecíficas y de adenosintrifosfata. 

sa (fig. 1 a 3). 

Los conceptos referentes a la influencia 

depresiva de la lipoperoxidación sobre la 

actividad de diversas enzimas nos indujeron 
a plantear la hipótesis que uno de los 

mecanismos determinantes dal secuestro de 
lípidos en la pared arterial podría ser la lipo- 

peroxidación que impediría la degradación 

normal de ácidos grasos. De esta manera 
los lipoperóxidos formados en la pared ar. 
terial y los circulantes en el plasma sanguí- 

neo jugarían un rol en la etiopatogenia de 
la ateroesclerosis. 
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Figura 1: Detalle de la capa' media arterial, con gran acúmulo de substancia grasa: en el inters- 
ticio, en zona histológicamente normal. Acei!e rojo Q.hematoxilina, 250x. 

~ 

Figura 2: Pared arterial con reacción negativa para esterasas inespecífic8'S. 
Intima engrosada. Esterasas inespecificas. 100 x. 

En este trabajo se informan los resultados 
de la comparación de los niveles de lipo- 
peróxidos circulantes en el plasma de pa- 
cientes ateroescleróticos y de controles nor- 
males. 

MATERIAL V METODO 

'" 

Los estudios se realizaron en dos centros 

':. universitarios, habiéndose examinado por el 
.,.. mismo equipo médico un total de 90 perso- 
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Figura 3: Pared arterial con placa de ateroma en la intima. Reacción positiva en capa media. 
Ausencia de ATPasa en la superficie de la placa. ATPasa, 100 x. 

nas que comprendían 54 pacientes con ma- 

nifestaciones viscerales de ateroesclerosis y 

36 controles adultos y jóvenes normales. 

Los casos seleccionados se dividieron en 

cuatro grupos de pacientes: 

Grupo A: Constituído' por 30 pacientes 

ateroescleróticos asistidos en el Hospital de 

Clínicas, con edades de 32 a 80 años, de los 

cuales el 27 % eran mujeres. 

Grupo B: 10 pacientes controles no atero- 

escleróticos asistidos en el Hospital de Clí- 

'nicas, con edades de 33 a 70 años; el 50 % 

eran mujeres. 

Grupo C: Formado por 24 pacientes ate- 

roescleróticos asistidos en el Instituto Mo- 
delo de Cllnica Médica, con edades de 43 

a 87 año:;; e 12,5 % mujeres. 

Grupo D: 26 normales, jóvenes alumnos 

del In&tituto Modelo, con edades entre 23 

y 37 años, de los cuales el 19 % eran 

mujeres. 

Todos los grupos fueron sometidos pre- 

viamente a un examen clínico completo, con 

electrocardiograma. radiografía de tórax, fon- 

do de ojo, y exámenes de laboratorio con- 

vencionales, incluído el lipidograma. A conti- 

nuación de un ayuro de 12 horas, se pro- 

cedió a tomar una muestra de sangre veno- 

sa, utilizándose los siguientes métodos de 

laboratorio: 

Lípidos totales, método de Chabrol y 

Charonnat (6) 

Triglicéridos: método de Carlson (7) 

Colesterol: método de Huang y Chen (8) 

Lipoproteínas: técnica electroforética de 

Lees y Hatch (9) 

Lipoperóxidos: técnica del ácido 2-tiobarbi. 

túrico (10) 

En 10 que respecta ala estimación de los 

lipoperóxidos, el método empleado fue el de 

la reacción del ácido 2-tiobarbitúrico con el 

"pellet" lipoproteico que se produce al reac- 

cionar el suero sanguíneo con el ácido fos- 

fotúngstico i en medio sulfúrico. E~ tales 

condiciones reacciona'l los lipoperóxidos dan- 

do un color rosado que se lee a 535 mI-!' 
La expresión de los resultados en densidad 

óptica depende del aparato de lectura, por 
10 que se han utilizado espectrofotómetros 

con alto nivel de reproducción. 

Los análisis de los grupos A y B se reali- 

zaron en el laboratorio del Hospital de Clí- 

nicas y las lecturas se hicieron en un es- 
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pectrofotómetro Gilford. Los resultados se 
informan en nanomoles de malonaldehido/ml 
de suero, utilizándose el coeficiente de ex- 
tinción molecular de este compuesto (1,56 x 

10t;. Los resultados de los análisis de los 

grupos C y D se obtuvieron en un Spectro- 
nic 20 Bausch & Lomb, pOl' 10 que 5e expre- 
san en densidades óptimas. 

RESULTADOS 

Grupo A: EI grupo de 30 pacientes ateroes- 
cleróticos mostró 1,59:!:: 0,11 (media 
:!:: ES) de lipoperóxidos expresados en na- 

nomoles de malonaudehido/ml de suero. Es- 

te grupo comprendía 13 pacientes de 32 a 

59 años cuyo promedio fue 1,62 n/moles de 
malohaldehido/ml de suero, mientras que los 
17 pacientes restantes, de 60 a 80 años de 

edad, tenían una media de 1,54. No se com- 
probó diferencia significativa según las 

edades. 

En 10 pacientes de este grupo se dosaron 
lipoperóxidos en sangre arterial y venosa, 
sin que se advirtiera diferencia siginficativa. 

Grupo B: Los pacientes controles tenian 
un promedio ES de 1,18 :!:: 0,18 n/moles 
de malonaldehido/ml de suero. Se realizó 
el test de Student y se encontró que los va- 
lores hallados &n el grupo A eran estadisti- 
camente superiores al grupo B (p < 0,01). 

Grupo C: Los 24 pacientes ateroescleró- 
cos tenian un promedio :!:: error St. de 
0,025 :!:: 0,0028 de densidad óptica medida 
a 535 m!l. En el grupo de 12 pacientes de 
43 a 59 años ,el promeclio era de 0,025, 
cifra que se.Jepetía en el grupo de 12 pa- 
cientes de 60 a 87 años. 

Grupo D: Los 26 jóvenes normales tenían 
un promedio de 0,018 :!:: 0,0006 de densidad 
óptica. Comparados los grupos C y D se 
obtuvo una diferencia significativa (p < 0,01). 

En todos los grupos, no se observó corre- 
lación entre hiperlipemias y lipoperóxidos. 

COMENTARIOS 

Los resultados obtenidos nos permiten 
dejaI' establecido que los lipoperóxidos se 
encuentran incrementados en el plasma de 
los pacientes ateroescleróticos, con niveles 
estadísticamente significativos con respecto 
a los controles. No encontramos, en cambio, 
diferencias con relación al sexo 0 a la edad, 
ni tam poco entre la sangre arterial y venosa 
en los grupos considerados. 
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No se observó correlación entre el nive! 
de lipoperóxidos y la tasa de lipoproteinas, 
colesterol y triglicéridos. 

Nuestros resultados pueden considerarse 
como un complemento del lìallazgo realizado 

pOI' Glavnid (1), qui en demostró la presen- 
cia de lipoperóxidos en aortas ateromatosas. 
De ambos hechos puede inferirse que los 

lipoperóxidos constituyen un factor a tener 
en cuenta entre todos los que de un modo 
u otro intervienen en la etiopatogenia de la 

ateroesclerosis. 

La importancia de los lipoperóxidos circu- 
lantes 0 depositados se desprende de las 

investigaciones realizadas pOI' diversos auto- 
res (11. 12, 13, 14, 15, 16) que demuestran 
que el proceso de la lipoperoxidación produ- 
ce los siguientes fenómenos: a) alteración 
de las proteínas y lioproteínas; b) inacti- 
vación y destrucción de enzimas; c) altera- 
ción de la membrana celular, de las particu- 
las subcelulares e inhibición de la división 
celular; d) modificación de la hemostasia. 

Los hidroperóxidos de metillinoleato tie- 
nen un efecto importante sobre la estabi- 
lidad de las ß lipoproteínas en el suero hu- 

mana y en el del polio (17). La implicancia 
de este fenómcno es grande dada la cono- 
cida relación entre hiperbeta lipoproteina 
y ateromatosis. 

Mediante el proceso de lipoperoxidación 
se inactivan ciertas enzimas que poseen 
grupos sulfhidrilos (ureasa, glioxalasa) y ri. 

bonucleasa. Recientemente Mickel y cols. 
(18, 19) han demostrado que los lipoperóxi- 
dos inhiben la lecitin-colesterol-acyltransfe- 

rasa en el plasma pOI' alteración de los gru- 

pos sulfidrilos. EI papel de la lecitin-coles- 
terol-acyltr:Jnsferasa en la transferencia de 

grupos acilo de la lecitina al colesterol im- 
plica un 1'01 importante en el catabolismo de 
las pre ß lipoprdoeínas, consideradas factor 
de riesgo en la ateroesclerosis. Los lipo- 
peróxidos puedE;n producir un bloqueo meta- 
bólico con falla en el catabolismo de les 

pre ß lipoproteínas y reducción de la trans- 
ferncia de colesterol alas alfa lipoproteinas. 

Con respectG a la hemostasia, Barrow- 
cliffe y cols. (20) comunican el efecto que 
los productos de la autooxidación de los áci- 
dos grasos ejercen sobre la coagulación de 
la sangre. Los lipoperóxidos y sus produc- 

tos de degradación están implicados en la 



agregación plaquetaria. Okuma y cols. (21) 

consideran quela acción de los lípidos pero- 
xidados sobre las plaquetas puede ser una 
de las causas de que la trombina y otros 

agentes induzcan su agregación y contribu- 

yen a la hipercoagulabilidad intravascular. 

De los estudios comentados hasta ahora 

se deduce que la Ilpoperoxidación podría 

constituir uno de los mecanismos biológicos 

mediante el cual se favorece la infiltración 
o el secuestra de lípidos en la pared arte- 
rial. a través de la inhibición enzimática que 
dicho proceso produce (cuadro 1). 

Nuestros estudios histoquímicos realiza- 
dos sobre biopsias de arterias y venas (5) 

CUADRO 1 

parecen guardar correlación con estos ha. 
lIazgos, puesto que encontramos esclerosis 
e intensa infiltración por grasas neutras en 
la túnica interna y en la media de las arte- 
rias ateromatosas. notándose que dichas le- 

siones desarrollaban preferentemente en los 

sectores arteria,es don de había una modifi- 

cación del complejo enzimático de la pared 
arterial consistente en la ausencia de ade- 
nosintrifosfatasa y de esterasa inespecífica. 
la salida del colesterol esterificado de las pla- 

cas ateromatosas requiere su hidrólisis pre- 
via (22) catalizada por la colesterol estera- 

sa, ya que la transferencia de colesterol se 
realiza al estado libre. EI déficit de esterasa 
observado en las paredes arteriales atero- 

LlPOPEROXIDACION 

O2 
OZONO 

RADIACIONES 

DEFICiT ANTIOXIDANTE 

TOXICOS 

AUTOOXIDACION 
AUTOCATALITICA 
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~ 
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-~ 
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//" 1 / 
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(pared vascular) 

1 
-)- 
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escler6ticas justificaría, por 10 tanto, su de. 
pósito. La presencia de lipoperóxidos que 
derivan de los Hpidos circulantes y de los 

/ípidos de las membranas, yla presencia 
de radicales libres dan~ la pauta del secues. 
tro de lípidos. 

La influenca! de los lipoperóxidos sobre 
el catabolismo de los triglicéridos y sobre 
los ácidos grasos poliinsaturados que los 

componen tiene un antecedente en los inte- 

resantes trabajos de Goshal y cols. (23, 24, 
25). en los que se demuestra que el tetra. 
cloruro de carbono promueve la peroxidación 
de 'Ios lipidos microsomales del hígado, 10 

cual podría ser responsable del deterioro del 

mecanisme secretor de triglicéridos. La des- 
composición peroxidativa precede y podría 

ser causa de la acumulación anormal de 

grasa y de la alteración de la sintesis de 
triglicérldos. 

Deesta manera, por analogía, podría 

plantearse la hipótesis de que -Ia presencia 
de triglicéridos en la pared arterial seria de. 
bida a la falta de remoción de los mismos 

(secuestro) como consecuencia de la inter- 
vención del mecanisme de la lipoperoxida. 
ción sobre los ácidos grasos que componen 
a dichos triglicéridos 

En sinetsis, el hallazgo de Glavind acerca 
de la presencia de lipoperóxidos en las arte. 
rias ateromatosas; nuestras comprobaciqnes 

referentes al aumento de lipoperóxidos cir- 
culantes en el plasma de pacientes atero- 
escleróticos, y la infiltración de triglicéridos 

en la pared arterial conjuntamente con el 

déficit de ciertas enzimas (ATPasa y estera. 
sa inespecífica), así como las comprobacio- 

nes efectuadas por diversos autores refe- 

rentes a la acción de los lipoperóxidos sabre 
las membranas celulares, sobre la inactiva- 
ción de enzimas, y sobre la desnaturalización 

de .Jipoproteínas parecen guardar cierta rela- 
ción lógica que lIeva a establecer que los 

IIpoperóxidos formados en la pared arterial 
y los circulantes en el plasma pueden des. 

empeñar un papel importante en la aterogé- 

nesis. 

CONCLUSIONES 

Nuestros ha!lazgos nos permiten poner de 

manifiesto que enel conjunto de ateroescle. 

rosos coronarios, cerebrales y periféricos 

que hemos estudiado, el proceso de la 
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lipoperoxidación es más activo que en los 

controles, ya sean éstos adultos mayores 0 

jóvenes, 10 cual puede correlacionarse can 
los datos obtenidos por otros autores en ar. 
terias ateromatosas. EI efecto de los lipo- 

peróxidos sabre !a actividad de enzimas que 
intervienen en el catabolismo de lipidos, sa- 
bre lipoproteínas, sabre estructuras celula- 

res y subcelulares y sabre fenómenos de 

hemostasia, proporclonaría una explicación 
adicional al secuestro de lípidos en la pared 
arterial. 

Los lipoperóxidos circulantes se consti. 
tuirian de esta manera en un factor más a 

tener en cuenta der.tro de la amplia gama 
de mecanismos patoçénicos que !levan a la 

ateroesclerosis. 

Como las bases rácionales del tratamiento 
deben dirigirse a controlar todos 105 posi- 
bles factores, habida cuenta ia naturaleza 
multifactorial de la c;teroesclerosis, deduci- 

mos que al margen de otras soluciones te- 
rapéuticas ya reconocidas, debería incluirse 
el uso de principios anHoxidantes para neu. 
tralizar los efectos deletéreos de los lipo- 
peróxidos, y para que, de este modo, se pue. 
da prevenir su repercusión sabre el proceso 
del envejecimiento. 

Par otra parte, el fácil acceso a la mues. 
tra sanguinea y ~u rápida manipulación, así 
como la reproducción de los resultados en 
dos laboratorios diferentes aseguran la con- 
fiabilidad de las observaciones y permiten la 

evaluación del proceso de lipoperoxidación 

en el laboratorio clínico. 

SUMMARY 

Lipoperoxides are the product of the action 
of ozono, hiperbaric oxigen, vitamin E deffi- 
ciency, radiations, etc. on the po!i-insaturated 
free fatty acids. With the view of evaluate 
the lipoperoxidation progress in the atheroma- 
tous disease, we took samples of venous blood 
from patients divided into the following 
groups: 

Group A: 30 atherosclerotic patients, 22 

coronary, middle aged 60,6 years, 27 % 

women. 

Group B: 10 controls without atherosclerotic 
disease, middle aged 49,1 years, ~O % u:omen 

Group c: 24 atherosclerotic JXltients, mid- 
dle aged 60 years, 12,5 % women. 

Group D: 26 young normal adults, middle 
aged 24,8 years, 19 % women. 



We determined the difference arterio-ve- 
nous of lipoperoxides in 10 patients from group 

A, with myocardial infarction. 

The lipoperoxides of groups A and B were 
made in the Laboratory of the Clinic Hospi- 
tal and the readings were made by a especto- 
fotometre Gilford. The results are informed in 
nanomoles of malonaldehido/ml of serum, uti- 
lizing the molecular extintion coeficient of this 

compound (1,56 x lOG). 

The results of the analysis made in the La- 
boratory of the Model Institute (groups C and 
D) were obtained in a Spectronic 20 Bausch 
& Lobs, and they are expresed in optic 
density. 

The results tcere the following (media 

:!: SE); 

Group A: 1,59 :!: 0,11. 
Group B: 1,18 :!: 0,18. 

Group A es significantly great than group 
B (p < 0,01). 

The following results are expresed in optic 
density: 

Group C: 0,05 :!: 0,0028. 
Group D: 0,018 :!: 0,0006. 

Group C is significantly great than group 
D (p < 0,01). 

We did not obseræd difference between 
arterlOus ana t;enous lIpoperoxzaes, neither 

relating to sex and agø. 

Whe made also lipids studies (Cholesterol, 
free fatty acids, triglycerides and lipopreteins) 
and their classification according Fredirckson. 

CONCLUTIONS 

Our results permit determine that in athe- 
rosclerotic coronary patients, in cerebral vas- 
cular and in peripheral vascular disease, the 
lipoperoxidation process has more activity than 
in the control persons, wich can be correlated 
with the data obtained by other authors in 
atheromatous artery. 

. 

The effect of lipoperoxides on the enzimatic 
activity which acts in the lipids catabolism; on 
the lipoproteins, on celular and subcelular 
structures and on [wemostatic process should 

giæ as an aditional explanation to lipids de- 
position into the arterial teall. 

Circulatory lipoperoxides should be a new 
factor to be.. considered into the complex pato- 
genic mechanism of atherosclerosis. 

As the rational basis of treatment must be 
oriented to the control of all the posible fac- 
tors, knowing the multifactorial nature of athe- 
rosclerosis, we deduct that besides the others 

therapeutic solutions, should be including the 

use of antioxidants principles to neutralize the 

deletereous effects of lipoperoxides, and be 

able then to prevent their repercution on the 

age process. 

The easy access to the samples blood and 
their rapid metodology, as the reproduction of 

the results in two different laboratories too, 
assure the confiability of the observations and 
permit the evaluation of the lipoperoxidation 
process on the dinic laboratory. 
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