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Introducci

El Sindrome metabélico (SM) es una condicién proinflamatoria, proaterogénica vy
protrombdtica que incrementa el riesgo cardiovascular para patologias de sustrato isquémico
como la ateroesclerosis.

EL SINDROME METABOLICO
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Objetivos Generales

> Analizar la relacion entre los biomarcadores inflamatorios y el estrés oxidativo en animales con
Sindrome Metabdlico asociado a insulinoresistencia y aterogénesis inducida por hiperfibrinogenemia
(HF), para determinar la importancia de los indicadores bioldgicos en estas patologias.

> Estudiar en plasma la relacion entre fibrindgeno con o6xido nitrico y su co-producto L-citrulina,
en ratas con injurias tisulares mdltiples por 30 dias y 60 dias para generar HF, en ratas con
sindrome metabélico (SM) inducido y con la asociacion de ambas patologias en forma experimental.
> Ademas, se estudiara la correlacion entre los biomarcadores inflamatorios, las concentraciones
de lipidos totales, insulinemia, glucemia y adiponectina para establecer su importancia en el SM
asociado a aterogénesis.

Materiales y métodos

| 6rupos estudiados

~ A) Control

B) HF x 30 dias

C) HF x 60 dias

< D) SM

E) SM + HF x 30 dias
F) SM + HF x 60 dias




Materiales y métodos

El SM se inducird por la administracion
@ * | de fructuosa al 10% en un grupo de
animales diluidas en el agua de bebida
durante 6 semanas (Renna N, 2007).

@ > | Laparotomia (Lx)

——> manipulacion intestinal

En los lotes cuya secuencia seran de 60 dias , se
practicaran también cuatro laparotomias, una
media y fres paralaterales anteriores, pero con
una diferencia de quince dias entre ellas.

En los lotes cuya secuencia seran de 30 dias
se realizaran cuatro laparotomias, una media y
tres paralaterales anteriores, es decir una Lx
por semana.




Procesamiento del material bioldgico

> a) Los niveles plasmdticos de glucosa se determinaran utilizando kits comerciales (Wiener,
Buenos Aires, Argentina) por espectrofotometria segin método enzimdtico, los resultados se
expresaran en mg/dL (Meigs JB,2000).

> b) Los niveles de insulinemia se cuantificara por radioinmunoandlisis expresando los resultados
en uU/mL (National Diabetes Data Group,1979).

> c) El andlisis del perfil lipidico se realizara por método enzimatico y se expresaran los
resultados en mg/dL (Report of The National Cholesterol Education Program, 2000).

> d) La determinacion del fibrinogeno plasmatico (mg/dL.) se realizara por espectrofotometria
segln el método de Ratnoff y Menzie (Ratnoff et al 1957).

> e) L- Citrulina (mM) se dosara por espectrofotometria (Boyde y Rahmatullah,1980).

> f) Oxido Nitrico (uM) se determinaréd utilizando la Reaccién de Griess por espectrofotometria
(Moncada S y col, 1988).

> g) Los niveles plasmdticos de Adiponectina se determinaran por RIA utilizando el Kit Mouse
Adiponectin MADP-60HK, Millipore, expresando sus resultados en ug/dL (Esposito K. et al
2002).

)

% Para analizar los resultados de las variables continuas se utilizara un modelo lineal del andlisis
de la varianza (test de Levene) y el de normalidad (test de Shapiro-Wilk).
%> Se realizara la comparacion de todas las combinaciones posibles de pares de medias por
MANOVA multivariado y como test poshoc se aplico Hotelling.
%+ Se establecera un nivel de significacion de p<0.05 para todos los casos.



Potenciales implicancias de los resultados del proyecto

La comprension actual de las factores desencadenantes y asalos al Sindrome metabolico y &

la aterosclerosis subclinica, deriva de una combinacion dimvestigacion en animales y cultivos

celulares, que puedan utilizarse como fundamento para inwigaciones clinicas en pacientes ca

o

n

esta patologia.

A pesar de los logros en el diagnostico y tratamiento del SMseasas estrategias han probado s¢
altamente efectivas, por eso este proyecto propone la detgmn de nuevos indicadores biologico
gue servirian para SMy Aterosclerosis subclinica.

V) \V

» La importancia clinica se basa en reconocer la enfermedad eestadios tempranos, tratarla,
retardar el desarrollo de diabetes mellitus tipo 2 y evitar b progresion de la aterosclerosis
reduciendo de esta forma la morbimortalidad cardiovascula

El presente proyecto intenta prevenir la pérdida de poten@l humano en el momento de mayor

rendimiento por capacidad y experiencia, sumado a un alto gdo publico y privado en salud por

intervenciones, internaciones y discapacidades que diclp@blacion genera en medidas sanitarias.







