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e DESARROLLO DEL PROYECTO

RESUMEN

Las alteraciones metabdlicas asociadas a la dieta son de gran impacto en salud, ya que se
encuentran asociadas a enfermedades cardiovasculares, diabetes mellitus tipo 2 e
hipertensidn arterial. Por ejemplo, en el sindrome metabdlico (SM), para su diagndstico es
necesario al menos tres de cinco criterios (factores de riesgo): trigliceridemia >150 mg/dl,
colesterol HDL <40 mg/dl, presion arterial elevada, glucemia en ayunas >100 mg/dl y
circunferencia de cintura aumentada.

En estudios previos del equipo de trabajo, en conejos adultos de raza neozelandesa, se
incorpord en la dieta grasas saturadas (grasa bovina) y monoinsaturadas (aceite de oliva) sin
sobrecarga de fructosa y manteniendo la ingesta glucidica y protéica constante en todos los
grupos. El analisis de los pardmetros bioquimicos muestran que los niveles de glucemia y
triglicéridos, junto con el peso del animal, no hay diferencias significativas entre los grupos.
Sin embargo, muestran hipercolesterolemia en el caso de consumo de grasas saturadas. Un
resultado paradojal es que algunos animales con dietas ricas en grasas no elevan sus niveles
de colesterolemia. Estos resultados junto con otras evidencias sugieren un estudio mas
profundo sobre el impacto de las dietas ricas en grasa sobre el metabolismo lipidico.

Es decir, en algunos casos los parametros bioquimicos no muestran tempranamente cambios
metabdlicos y los estudios invasivos como las biopsias hepaticas y/ tejido adiposo son
complicados, sobre todo para un seguimiento terapéutico.

Desde hace varios afios se emplean las PBMC en investigacién. Estas al viajan por el cuerpo
por el sistema circulatorio y formar parte del sistema inmune son capaces de responder a
sefiales internas y externas. Ademas expresan un gran porcentaje de genes tisulares que
permite considerar a estas células como “espejo” homeostatico. El presente proyecto propone
la busqueda de algunos marcadores especificos como las SREBPs (sterol regulatory element
binding protein), asociada a lipogénesis y regulada por los niveles de insulinemia (SREBP1c) y
colesterolemia (SREBP2). Otro marcador de interés es la familia PPARs (peroxisome

proliferator activated receptor), implicados en adipogénesis y lipogénesis.

DISENO DE INVESTIGACION

UMaza ®®@ Esta obra esta bajo una Licencia Creative Commons Argentina.
Bt e Pt s Atribucién-NoComercial-Compartirigual 2.5 Argentina (CC BY-NC-SA 2.5 AR) Péglna 2 de 3

Acad https://creativecommons.org/licenses/by-nc-sa/2.5/ar/

Documento descargado de UMaza Digital - Repositorio de Acceso Abierto y Memoria Intelectual. Universidad Juan Agustin Maza




MAZA

CIENCIA
YTECNICA

Objetivo general:

-Proponer a las PBMC como una herramienta de investigacion de la expresion génica en

alteraciones del metabolismo lipidico.
Objetivos especificos:

-Definir los parametros genéticos y moleculares en PBMC orientados a la busqueda de

cambios tempranos en el metabolismo lipidico tras la adiciéon de grasas en la dieta.

-Comparar los biomarcadores transcriptémicos proveniente de muestras de PBMC de los

grupos experimentales y de los cambios dietarios propuestos.

-Establecer las bases para nuevas técnicas orientadas a estudios clinicos en humanos.

RESULTADOS ESPERADOS

Los objetivos del presente proyecto estdn orientados a la busqueda de una herramienta de
diagndstico temprano de alteraciones en el metabolismo lipidico, como una alternativa a las
pruebas bioquimico-enddécrinas ya existentes. Poder evidenciar la expresién de SREBPs Y
PPARs a corto plazo tras la incorporacion de cambios dietarios son los resultados esperados
durante la investigacidon. Inclusive, estos cambios podrian ser evidenciados antes de los

cambios a nivel sistémico.

Los marcadores propuestos en el presente estudio estan asociados a lipogénesis y
adipogénesis. Estan regulados por los niveles de colesterolemia e insulinemia. Bajo una dieta
enriquecida en grasas saturadas y monoinsaturadas, los niveles sanguineos de lipidos se
encuentran alterados, particularmente la colesterolemia en el modelo animal propuesto. Junto
con la insulina, hormona que favorece la lipogénesis entre otras acciones, influyen sobre la
expresién de estas proteinas. Las PBMC, como el tejido adiposo y hepatico, expresan estos
genes. Por lo tanto, se espera demostrar que pueden ser Utiles para el seguimiento

terapéutico.
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