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Resumen

Objetivos: Estudios de lipiddmica del higado humano han revelado diferencias sustanciales en el
contenido de acidos grasos entre controles sanos y pacientes con NAFLD. El objetivo de este estudio
fue evaluar el perfil sérico y hepatico de acidos grasos de cadena ramificada (BCFA) en pacientes
con diferentes estadios de NAFLD. Métodos: Estudio de casos y controles realizado en 27 pacientes
sin NAFLD, 49 pacientes con NAFLD y 17 pacientes con esteatohepatitis no alcohdlica (NASH),
definida por biopsias hepéticas. Los niveles séricos y hepéaticos de BCFA se analizaron mediante
cromatografia de gases-espectrometria de masas. La expresion hepatica de los genes implicados en
la sintesis enddgena de BCFA se analizé mediante la reacciéon en cadena de la polimerasa
cuantitativa en tiempo real (RT-gPCR).

Resultados: En cuanto a las caracteristicas de la poblacién a estudio: Los pacientes con NAFLD y
NASH tenian niveles significativamente mas altos de glucosa, HbAlc y resistencia a la insulina en
comparacion con los pacientes sin NAFLD. Los pacientes con NAFL presentaron HDL-c
significativamente mas bajo y presion arterial sistélica, insulina y triglicéridos significativamente
mas altos en comparacidn con los pacientes sin NAFLD. Finalmente, los niveles séricos de AST'y
ALT fueron mas altos en sujetos con NASH en comparacién con los pacientes con NAFL o sin
NAFLD. En cuanto a la composicion sérica y hepatica de BCFA segun diagndstico histopatoldgico: Se
observaron diferentes concentraciones tanto de especies distintas como totales de BCFA hepaticos
entre sujetos sin NAFLD y sujetos con NAFLD/NASH (fig.). Se observé una correlacion positiva entre
las concentraciones hepaticas de BCFA totales y diferentes parametros histopatoldgicos y
bioquimicos relacionados con la patogenia de la NAFLD. No se encontraron asociaciones entre los
niveles séricos de BCFA y los parametros histopatoldgicos y bioquimicos relacionados con NAFLD.
Se analizo la expresion de genes implicados en la sintesis de BCFA en muestras de tejido hepatico:
Los niveles de BCAT1 y BCAT2 aumentaron significativamente en pacientes con NASH en
comparacion con pacientes con NAFLD o sin NAFLD.
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Conclusiones: En este estudio, hemos demostrado por primera vez que NAFLD se asocia con
niveles significativamente mayores de BCFA hepaticos en pacientes con obesidad severa. Ademas,
hemos descrito que este aumento no se refleja en los niveles séricos de BCFA, ya que no



encontramos diferencias entre los grupos de estudio. Por lo tanto, los cambios en los niveles
hepaticos de BCFA podrian estar asociados con el desarrollo, la progresion y la gravedad de la
NAFLD, aunque ain quedan por dilucidar los mecanismos exactos que subyacen a tal relacion.
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