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Introducc ión 

La Hiperplasia Inti ma! (HI) limita el éxito de las 
técnicas revascuJariz.ldoras. Todavía no se conoce con 
exacti tud el complejo mecanismo fisiopatológico de la 
Hl Consecuentemente. no se d ispone de métodos pre­
ventivos eficaces y seguros. 

Antecedentes 

El met-abolismo de los ácidos grasos interviene en 
las interacciones fisiop.:ltológicas entre la sangre y la 
P.lred vascular. La prostacidina (PGI2), vasodilarndor y 
antigregantc, y el ácido 15-hidroxieicosatetracnoico (1 5-

HITE), mitogénico y quimiotáctico, son producidos por 
la pared vascular a partir del ácido araquidónico (AA). 
También, las células vasculares sintetiLl n un metabo­
li to del ácido tinoléico (AL), el ácid o 13-hidroxioctadeca­
dienoico (1 3-HODE) que aumenta la tromborresistend .. 
de la p<,red vascular. Además. el ácido Iinoleico redu­
ce el colesterol plasmático y aumenta la fracción HDL 

Hipótesis 

Las dietas enriquecidas con AL pueden reducir la 
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formación de HI y d e aterosd erosis mediante un incre­
mento de síntesis de 13-1-IO DE y d e PG I2, y lUla d ismi­

nución del 15-HETE y una corrección beneficiosa d e los 
lípidos plaslThi ticos. 

Objetivos 

1. Confeccionar un modelo ani mal válid o para eva­
luar las modificaciones bioquímicas de los metaboli tos 
13-J-IODE, PGI2 y 15-HITE Y útil para crear lesiÓn vas­
cular y poste rior desarrollo de HL 

2. Evaluar el efecto biológico de dietas enriquecidas 
con AL sobre la HI d espués de una lesión endotelial y 
su correlación con el contenido vascular d e PG I2, 15-
HITE Y 13-HODE y con los lípidos plasmáticos. 

Material y métodos 

Se diseñaron tres estudios experimentales d istribui­

d os en tres fases. 

Fase 1: Estudio expcrimcnt.,l, observacional, ex vivo, 
compara tivo COI\ autocontrol se seleccionaron 10 cone­
jos blancos de N ueva Zelanda a los que les fueron ex­
traidos amb.,s carótidas, ambas venas yugulares, la aor­
ta torácica y abdominal y la vena cava infe rior. Se 
anali7 .. .uon las p roducciones basales y ('stimuladas con 
AA d e PGI2 mediante la determinación d e 6-ket()­

PGFl a por RlA, y el contenido de 13-J-IODE JX'r HPLC. 

Fase 11: Estudio experimental, observacional, in vivo-
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ex vivo. Se escogieron 24 conejos blancos. Catorce de 
ellos se destinaron a ensayar la técnica de denudación 
con ca téter de embolectomia en las carótidas y los 10 
restantes en aorta abdominal. La mitad de los animales 
recibieron dietas estandard y la otra mitad dietas hiper­
colesterolémicas. 

Fase fll: En un estudio experimental controlado, in 

vivo-ex vivo, se se.1eccionaron 24 conejos blancos distri­
buidos en cuatro gru pos de tratamiento: grupo Lean­
trol (dieta estándard); grupo 11 (dieta rica en AL); grupo 
UJ (dieta hipercolesterolémi01) y grupo IV (dieta hiper­
colesterolémica+AU. Completado un mes de trata­
miento, las aortas abdominales fueron denudadas me­
diante un ｃ ｩｬｴ ｾ ｴ･ｲ＠ de embolectomía y, seis semanas 
después, la aorta torácica y la abdominal fueron extraí­
das. El índice de hipcrplasia fue calculado a partir del 
aná!i"is digi tal de imágenes hitológicas; la infiltración 
de macr6fagos, mediante inmunohistoquimia y micros­
copia óptica. La prod ucción ba&1l y estimulada de PGl2 
y de 15-HETE se obtuvo por RIA y el contenido de 13-
HODE libre por Cromatografía (HPLC). Se realizó un 
seguim,iento de las mooificaciones de lfpidos plasIThí­
ticos. 

Resultados 

Fase 1: L1 arteria carótida del conejo blanco es el vaso 
que expresa un metabolismo de los ácidos araquidóni­
ro y linoleico más activo en compMi'lción con la arteria 
aorta, venas yugular y cava del mismo modelo animal. 

Fase 11: La arteria aorta del coneJÚ blanco es un vaso 
con ｶ･ｮ ｴ ｡ｾ ｬ ｳ＠ prácticas frente a la arteria carótida del 
mismo animal. Además, es posible cinscunscribir efi­
cazmente la lesión cndotelial en la aorta abdominal del 
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conejo blanco, ､ ･ｾｬ ｮ､ ｯ＠ indemne a la aorta torácica, sin 
necesidad de emplear f1uoroscopía. . 

Fase /ll: 1....1 dieta enriquecida con AL redujo la Hl en 
un 48% en los animales normocolesterolémicos y en un 
28% en los hipercolesterolémicos (p<O,OO7 y p<O,04, 
respectivamente). La infiltración de macrófagos tam­
bién se redujo en aquellos animales que recibieron 
dietas enriquecidas con AL. tanto en condiciones de 
nomlO como de hipercolesterolemia (77% y 51% res­

pectivamente). El índice de síntesis endógena de PC;12 
fue superior en aquellos animales alimentados con AL. 
Los índices basales y estimulados de producción de 15-
HITE fueron inferio res en aquellos conejos alimen­
tados con AL. No se observaron diferencias entre los 
contenidos de U- HODE libre. El AL redujo el índice 
｡ｴ･ ｲ ｯｧｾ ｮ ｩ｣ｯ＠ tanto en condiciones de norma como de 
hipercolesterolemia. 

Conclusiones 

Una vez escogido el modelo de animal y puesta a 
punto la tecnología analítica, podemos conduir de 
nuestro estudio que el AL proteje a la pared vascular 
después de una lesión endotelial, reduciendo la HI y la 
infi ltración macrofágica, awnentando la producción de 
PC;12 y reduciendo la síntesis 1>.:1sal y estimulada de 15-
HETE en conejos nonno e hipercolesterolémicos y re­
duciendo el índice atcrogénico. La determinación de 
13-HODE libre en fases crónicas de HI no se correlacio­
na con su potencial efecto beneficioso. Quiz.'Í. sea en el 
momento de la lesión vascular que el 13-HODE, me­
diante la inhibición de la adhesión celular, ｰｲ ｯ ｴ ･ｾ ｬ＠ de la 
HI. Son necesarios nuevos estudios para dilucidar el 
mecanismo exacto de los efectos antiproliferativos del 
AL. 


