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Resumen

Introduccién y objetivos. La apolipoproteina A-l1 (ApoA-I) es el componente proteico mayoritario de las
HDL. Ademas de su papel estructural, la ApoA-I tiene importantes funciones anti-ateroscleréticas por su
papel en € transporte reverso del colesterol. De hecho, se ha visto que modificaciones en la ApoA-I tienen un
impacto directo tanto en sus funciones como en laregulacion del tamafio de las particulas de HDL. Mediante
la aplicacion de técnicas de protedmica hemos investigado el perfil de la ApoA-I y su estructura en pacientes
diabéticos, poblacion que generalmente presenta un fenotipo pro-aterotrombético. Ademas se ha investigado
un grupo de individuos controles demograficamente similares.

M étodos: La caracterizacion de la ApoA-I sellevé a cabo mediante electroforesis bidimensional y se analizé
su estructura mediante estudios de espectrometria de masas (MALDI-TOF/TOF). Se realizaron estudios
comparativos diferenciales de la distribucion protedmica de las formas de ApoA-I tanto anivel sérico como
en las diferentes fracciones lipoproteicas (HDL y LDL), asi como su perfil de digestion entre pacientes
diabéticos e individuos controles.

Resultados: La caracterizacion de la ApoA-I revel 6 la presencia de 5 formas (Mw: 28kDa; pl: 5-5,75) tanto
en controles como en diabéticos. Ademés, en suero se identificd una sextaformade 26 kDay un pl de 5,75
gue no estaba presente en la fraccion de HDL y tampoco en la fraccion soluble libre de lipoproteinas. El
anadlisis mediante MALDI-TOF/TOF del perfil de digestion de las 6 formas de ApoA-I revel6 que laforma
de 26 kDa corresponde a una forma truncada de la ApoA-1 alaque le faltan los aminoécidos 1-38, forma que
hemos denominado ApoA-1-Barcelona (aa 39-267). El andlisis protedmico de las LDL revel 6 la presencia de
la ApoA-1-BCN en dicha fraccion asi como un incremento de 2 veces en su intensidad en pacientes
diabéticos comparado con individuos controles (p < 0,05).

Conclusiones: Nuestros resultados demuestran por primera vez la presencia de una forma truncada de ApoA-
| (ApoA-1-BCN) en €l suero. Dichaforma es transportada por las LDL y no por las HDL. El aumento
detectado en pacientes diabéticos de esta forma truncada de ApoA-1 puede influenciar €l intercambio de
lipoproteinas en estos pacientes y contribuir a su mayor riesgo cardiovascular.



