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Resumen

Introduccién y objetivos. Multiples estudios han apoyado la capacidad de las HDL deinducir laregresion
de la placa ateroesclerética. Sin embargo, en los Ultimos afios se ha evidenciado que las particulas de HDL
provenientes de pacientes con enfermedad cardiovascul ares son disfuncionales. Recientemente demostramos
gue la hipercolesterolemia anula las propiedades cardioprotectoras asociadas alas HDL obtenidas en
normocol esterolemia. En este estudio hemos investigado el efecto delasHDL de animales

hipercol esterolémicos (HDL-HC) en lesiones ateroescleréticas. Hemos utilizado un modelo de
ateroesclerosis en congjo y evaluado mediante resonancia magnética nuclear (RMN) el impacto de laHDL-
HC en laregresion de las lesiones ateroescl eréticas.

M étodos: Seindujo arteriosclerosis en conejos durante 3 meses (n = 30) combinando unadietaricaen
colesterol y doble denudacién adrtica mediante baldn de angioplastia. Posteriormente, los animales se
sometieron aRMN (placa basal) y se asignaron aleatoriamente arecibir durante 1 mes 4 infusionesi.v (1
infusién/semana) de: 1) HDL aisladas de conegjos normocolesterolémicos (HDL-NC; 75 mg/kg, n = 10); 2)
HDL aisladas de conejos hipercolesterolémicos (HDL-HC; 75 mg/Kg n = 10); o 3) vehiculo (n = 10). Tras el
tratamiento los animales se sometieron auna RMN de seguimiento (placafinal).

Resultados: La carga de placabasal fue similar entre los 3 grupos de animales (p = ns). Mientras que la
administracion de HDL-NC indujo unaregresion significativa de la placa de ateroesclerosis (4,3%; p 0,05
frente aplacabasal) y el grupo control (tratado con el vehiculo) no mostré cambios en el tamafio en el
tamafio de placa (p = nsfrente a placa basal), la administracion de particulas de HC-HDL indujo una
progresion del 6,5% de la placa de ateroesclerosis frente ala placa basal (p 0,05).

Conclusiones: A diferenciade las HDL obtenidas de animal es normocol esterolémicos, las particulas de HDL
obtenidas de animal es hipercol esterolémicos promueven la progresion de la placa ateroesclerotica. Las HDL
formadas en un plasma hipercolesterolémico no solo pierden sus funciones ateroprotectoras sino gue inducen
efectos proaterogénicos. Estos resultados refuerzan la necesidad clinica de identificar |os componentes
involucrados en la pérdida de funcionalidad y de restaurar lafuncionalidad de las HDL.



