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Resumen

La diabetes mellitus ocupa el sexto lugar de las defunciones por causas definidas en la provincia de
Misiones. Nos propusimos establecer si existen diferencias significativas para Colesterol Total (CT), Triglicéridos
(TG), Colesterol-HDL(CHDL), Colesterol-LDL(CLDL), Colesterol-IDL(CIDL), Colesterol no-HDL y los indices
CT/CHDL y TG/CHDL entre diabéticos tipo 2 y un grupo control y comparar los valores de CIDL entre ambos
grupos segun fenotipo de dislipidemia. Se estudiaron 70 diabéticos tipo 2 (DM 2) y 57 controles. CT, TG, CHDL
y CLDL se determinaron por métodos enzimaticos colorimétricos y CIDL por método de Wikinski. Los resultados
obtenidos en DM 2 vs. controles fueron: CT 214+49 vs. 20534 mg/dl (p=0.488); TG 194+119 vs. 128+65 mg/dl
(p<0.001); CHDL 43£11 vs. 50+13 mg/dl (p=0.001); CLDL 135+43 vs. 132+32 mg/dl (p=0.934); CIDL 13.8+8.7 vs.
7.2+3.5 mg/dl (p<0.001); CT/CHDL 5.26+1.54 vs. 4.40£1.33 (p=0.001); TG/CHDL 5.01+3.95 vs. 2.97+2.24
(p<0.001) y Col no-HDL 172+48 vs. 155£35 mg/dl (p=0.07); a igual patrén electroforético tanto normolipémico
(p=0.043), fenotipo II (p=0.006) o fenotipo IV (p=0.001) el CIDL fue mds elevado en el primer grupo. La cuantifica-
cion del CIDL mejora la valoracion del riesgo aterogénico en DM 2 principalmente en los normolipémicos.

(Rev Argent Endocrinol Metab 44:215-222, 2007)

Abstract

Diabetes Mellitus is in the sixth death cause in the province of Misiones. Majority of patients die in relation
with atherosclerosis, being dislipidemias one of the mechanism that explain this increased risk. We aimed to
establish if there are significant differences for total cholesterol (TC), triglyceride (TG), HDL-cholesterol
(HDLO), LDL-Cholesterol (LDLC), IDL-Cholesterol (IDLC), no-HDL Cholesterol and the index TC/HDLC and
TG/HDLC between diabetic patients type 2 and a control group, as well as comparing the IDLC amount between
both groups according to the dislipidemia phenotype. We studied 70 diabetic patients type 2 and 57 controls,
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with similar distribution in age, sex and body mass index. TC, TG, HDLC and LDLC were tested by enzymatic
colorimetric methods with internal and external quality controls and the IDLC by Wikinski method. The results
obtained in diabetic patients vs controls were (table N°1): TC 214 +49 vs 205+ 34 mg/dl (p=0.488); TG 194 +
119 vs 128+65 mg/dl (p<0.001); HDLC 43£11 vs 50+13 mg/dl(p=0.001); LDLC 135+43 vs 132+ 32 mg/dl
(p=0.934); IDLC 13.8% 8.7 vs 7.2+3.5 mg/dl (p<0.001) (figure N°1); TC/HDLC 5.26 +1.54 vs 4.40+ 1.33 (p=0.001);
TG/HDLC 5.01£3.95 vs 2.97+2.24 (p<0.001) y no-HDL cholesterol 172448 vs 15535 mg/dl (p=0.07); at a same
electrophoretic pattern ( normolipemic (p=0.043), phenotype II (p=0.006) or phenotype IV (p=0.001)),the IDLC
was higher in the first group (figure N°2). The diabetic patients show a more atherogenic lipoprotein profile
than the control group. The quantification of IDLC improvement the assessment of atherogenic risk in type 2

diabetic patients, specially normolipemics.
(Rev Argent Endocrinol Metab 44:215-222, 2007)

Introduccién

La diabetes mellitus (DM) es un grupo de enfer-
medades metabdlicas caracterizada por una hiper-
glucemia que resulta de defectos en la secrecion de
insulina, su accién o de ambos mecanismos. La dia-
betes tipo 2 (DM2) da cuenta, aproximadamente,
del 90 a 95 % de los casos con diabetes y compren-
de a individuos que tienen resistencia insulinica y
usualmente una deficiencia de insulina mas relativa
que absoluta @.

La DM ocupa el sexto lugar como causa de de-
funcion en la provincia de Misiones de acuerdo a
los datos aportados por el Departamento de
Estadistica del Ministerio de Salud Publica Provincial,
correspondientes al afio 2006. Se debe senalar que
la misma representa el 4.52 % de las defunciones
por causas definidas. Sesenta y uno de las 223 muer-
tes por diabetes, es decir el 27.35 %, se producen en
el periodo de edad productiva de 15 a 64 anos @,

La prevalencia de DM para todos los grupos de
edades se estima que se incrementarad vertiginosa-
mente en los proximos anos, siendo los aumentos
mas marcados en paises en via de desarrollo como
los de Latinoamérica .

La DM 2 es una enfermedad vascular y la mayo-
ria de los individuos fallecen por aterosclerosis y la
cardiopatia isquémica resultante, siendo el riesgo 2
a 4 veces superior al de la poblacion general @.
Haffner y col. encuentran que los pacientes diabéti-
cos sin historia de enfermedad cardiaca coronaria
tienen el mismo riesgo para desarrollar un infarto de
miocardio que los no diabéticos que ya sufrieron el
evento ®. Es asi que el ATP III considera a la DM

como “equivalente a enfermedad coronaria” mas
que como un factor de riesgo aislado ©.

Las dislipidemias constituyen uno de los meca-
nismos fisiopatolégicos que explican el riesgo, junto
a la disfuncion endotelial, la trombogénesis, el es-
trés oxidativo y la neuropatia autonémica @.

El patron comin de dislipidemia en pacientes
con DM 2 muestra niveles elevados de triglicéridos y
disminuidos de colesterol-HDL (CHDL) con una
concentracion de colesterol-LDL (CLDL) similar a los
no diabéticos. Los pacientes diabéticos tienen tipi-
camente un predominio de particulas LDL pequenas
y densas, las cuales posiblemente incrementen la
aterogenicidad por su mayor susceptibilidad a la
oxidacién, aunque la concentracion absoluta de
CLDL no esté significativamente aumentada.
También pueden presentar niveles elevados de co-
lesterol no-HDL ¢9,

A través de estudios por resonancia magnética
nuclear se demostrd que el perfil de subclases de li-
poproteinas, con incremento en las VLDL de mayor
tamano, las LDL pequenas y densas y las subclases
de HDL pequenas; predice el riesgo incrementado de
enfermedad cardiovascular que no necesariamente
se refleja en el perfil lipidico convencional ¢,

El estudio del CIDL en la DM se vincula a la ca-
pacidad aterogénica de estas lipoproteinas permi-
tiendo considerarlas un factor de riesgo adicional
para la enfermedad cardiovascular “V. Los efectos
aterogénicos de las particulas ricas en triglicéridos,
especialmente IDL y lipoproteinas remanentes, con-
tribuyen a incrementar dicho riesgo independiente-
mente de la concentracion de triglicéridos @2,

La acumulacién de IDL en DM 2, se produciria
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por aumento en la sintesis de VLDL y de su pasaje a
IDL, prolongando su tiempo de permanencia en la
circulacion al no poder ser captadas por los recepto-
res por su contenido de apo C @113,

Nos propusimos establecer si existen diferencias
significativas para Colesterol Total (CT), Triglicéridos
(TG), CHDL, CLDL, CIDL, colesterol no-HDL y los
indices CT/CHDL y TG/CHDL entre un grupo de in-
dividuos diabéticos tipo 2 y un grupo control y com-
parar los valores de CIDL entre ambos , segin el fe-
notipo de la dislipidemia.

Materiales y métodos

Se estudiaron 70 individuos DM 2, 31 del sexo
masculino y 39 del sexo femenino, con edad prome-
dio de 55410 afios y un Indice de Masa Corporal de
27.5+4.4 kg/m?, que al momento del estudio no pre-
sentaban signos o sintomas de enfermedad hepati-
ca, tiroidea o renal y no recibian tratamiento hipoli-
pemiante. El tiempo de evolucion de la DM oscilaba
entre 2y 30 anos, el 80 % estaban bajo tratamiento con
hipoglucemiantes orales, el 20 % s6lo recibia dieta y
ninguno estaba recibiendo tratamiento con insulina.

La poblacién control estuvo constituida por 57
individuos, 20 del sexo masculino y 37 del sexo fe-
menino, con edad promedio de 54+10 anos y un
Indice de Masa Corporal de 26.8+3.8 kg/m?, no pre-
sentaban glucemia en ayunas alterada ni antece-
dentes familiares de diabetes, sin medicacién hipo-
lipemiante y que al momento del estudio no
presentaban signos o sintomas de enfermedad he-
patica, tiroidea, renal o mujeres embarazadas.

El peso, en kg y gramos, fue determinado con ba-
lanza, ropa liviana y sin calzado. La talla, en metros y
centimetros, fue medida en posicion de pie, utilizan-
do la varilla incorporada a la balanza, sin calzados ni
objetos en la cabeza, en posicion de Frankfirt, con
los talones juntos, los hombros relajados y ambos
brazos al costado del cuerpo, al final de una inspira-
cion profunda. Con los datos de peso v talla se calcu-
16 el Indice de Masa Corporal: peso/altura.

Se extrajo sangre por puncion venosa luego de 12
horas de ayuno, procesindose las muestras en el dia.

Se determinaron las concentraciones de Colesterol
Total y Triglicéridos utilizando métodos enzimaticos
colorimétricos de Boehringer Mannheim para coles-

terol y Merck para triglicéridos. El coeficiente de va-
riacion para colesterol total fue de 2.5 % y para tri-
glicéridos 3.7 %. CHDL fue determinado por método
enzimitico colorimétrico de Boehringer Mannheim
previa precipitacion de LDL y VLDL con 4cido fosfo-
tangstico e iones Magnesio (CV 1.24 %). Las LDL
fueron separadas del suero por precipitacion selectiva
mediante el agregado de polimeros de alto peso mo-
lecular de laboratorios Wiener y luego de centrifugar,
en el sobrenadante, se midi6 el Colesterol VLDL mas
HDL que por diferencia con el Colesterol Total se ob-
tuvo el CLDL (CV 4.34 %). Se realiz6 Control de
Calidad Interno con pool de sueros preparado en el
Laboratorio y Control de Calidad Externo por suscrip-
ci6n a la Fundacion Bioquimica Argentina.

El lipidograma electroforético se realiz6 en gel
de agarosa al 0.6 % en buffer veronal —veronal sodi-
co M, Se definieron los pacientes como normolipé-
micos, cuando presentaron CT < 200mg/dl, CHDL =
40mg/dl; TG < 150mg/dl y en el Lipidograma elec-
troforético las bandas lipoproteicas normales. Para
clasificar el fenotipo de dislipoproteinemias se utili-
76 el criterio de Beaumont y col. 4

La determinacion cuantitativa del CIDL se realizé
segin el método desarrollado por Wikinski y col.,
que consiste en una doble corrida electroforética,
con inmovilizacion de las IDL y posterior extraccion
y cuantificacion colorimétrica. Los autores sugieren
un punto de corte de 12 mgr/dl 49,

Todos los datos fueron procesados en el progra-
ma SPSS 11.5. Para la comparacion entre grupos se
utiliz6 la prueba U de Mann-Whitney, con un nivel
de significacion de 0,05.

Resultados

Al comparar los parimetros lipidicos y lipopro-
teicos entre DM 2 y controles, los primeros presen-
taron niveles significativamente mas altos de TG,
CIDL, los indices CT / CHDL y TG / CHDL vy signi-
ficativamente mas bajos de CHDL.

En la figura N° 1 se presentan las medianas y los
rangos intercuartilicos de CIDL de los individuos
DM 2 y el grupo control.

En el grupo de individuos controles con perfil lipi-
dico normal calculamos el p90 de colesterol IDL, ob-
teniendo un valor de 11 mgr/dl, este punto de corte
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TABLA 1. Comparacién de parametros lipidicos y lipoproteicos entre individuos diabéticos tipo 2 y grupo control.

Caso y control n Media DS o]

Colesterol total Control 57 205 34 0,488
Diabético 70 214 49

Triglicéridos control 57 128 65 < 0,001
diabético 70 194 119

Colesterol - HDL control 57 50 13 0,001
diabético 70 43 1

Colesterol - LDL control 57 132 32 0,934
diabético 69 135 43

Colesterol — IDL control 57 7,2 3,5 < 0,001
diabético 70 13,8 8,7

CT/ CHDL control 57 4,40 1,33 0,001
diabético 70 5,26 1,54

TG/ CHDL control 57 2,97 2,24 < 0,001
diabético 70 5,01 3,95

Colesterol no-HDL control 57 155 35 0,07
diabético 70 172 48

propio nos permitira utilizarlo en trabajos posteriores.

En la figura N° 2 se presentan las medianas y los
rangos intercuartilicos del CIDL de individuos DM 2
y el grupo control segiin fenotipo de hiperlipemia o
normolipémicos, observando diferencias estadistica-
mente significativas para cada grupo analizado.

En el grupo de DM 2, encontramos un soélo indi-
viduo con hiperlipemia fenotipo III y ninguno en el
grupo control.

Utilizando el punto de corte de 12 mgr/dl para
CIDL sugerido por Wikinski y colaboradores, en-
contramos 2 individuos DM 2 normolipémicos sobre
un total de 11 con valores de CIDL aumentados y
ninguno en el grupo control.

Discusién

En el presente trabajo se analiz6 una muestra de
pacientes DM 2, en su mayoria de escasos recursos

econdémicos y sin cobertura social. Los resultados
son validos para el grupo poblacional estudiado y
no pretenden ser extrapolados a la poblacién diabé-
tica general de la ciudad de Posadas. Sin embargo,
esta franja poblacional es la que nos interesa desde
el punto de vista sanitario, ya que es la mas expues-
ta a presentar complicaciones de la enfermedad,
tanto agudas como crénicas, debido fundamental-
mente a la falta de accesibilidad a una educacién
adecuada.

Al comparar los parametros del perfil lipidico
entre el grupo de DM 2 y sus respectivos controles,
encontramos que los primeros presentaron niveles
disminuidos de CHDL y elevados de triglicéridos y
los indices CT/CHDL y TG/CHDL respecto del
grupo control.

Numerosos autores sefialan que la triada lipidica
caracteristica de pacientes con DM 2 consiste en co-
lesterol HDL disminuido, hipertrigliceridemia y au-
mento de LDL pequena y densa ®217. Las dos prime-
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Figura 1. Comparacién de
valores de colesterol IDL
entre individuos diabéti-
cos tipo 2y grupo control

ras alteraciones podemos demostrarlas a través del
perfil lipidico convencional, no asi la Gltima, para la
cual se requiere de metodologia de alta complejidad
no accesible a nuestro laboratorio. Sin embargo,
Boizel y col. demuestran que es posible estimar el
tamano de LDL a través del cociente TG/CHDL, el
cual presenta una correlacién inversa con el tamano
de las VLDL. Un punto de corte igual a 3.0 permite
distinguir entre LDL grandes y esponjosas y las LDL
pequenas y densas ‘¥, Doviasova y Frolich, encon-
traron que el log de TG/CHDL correlaciona muy de
cerca con el tamafio de particulas de LDL 9.
Recientemente, Actis Dato y Rebolledo sugieren que
ademas de los resultados del perfil lipidico y del in-
dice CT/CHDL, serfa de utilidad incluir el indice
TG/CHDL en el informe de laboratorio del paciente
con DM, para facilitar la deteccion de individuos con
riesgo aterogénico aumentado, principalmente
aquellos que presentan valores de TG cercanos al
valor de referencia y valores normales de CHDL @,
En nuestro grupo poblacional, los valores de CLDL
entre DM 2 y controles fueron muy similares. Sin
embargo, los valores del indice TG/CHDL fueron

significativamente superiores en el grupo de DM 2,
quienes a igual concentracion de CLDL, presentaron
un predominio de las LDL mas pequenas y atero-
génicas.

El colesterol no-HDL fue superior en el grupo
DM 2 con respecto al grupo control, pero las dife-
rencias no fueron significativas (p=0.07). Estudios
longitudinales refieren que el colesterol no-HDL es
un potente predictor de muerte por enfermedad car-
diaca coronaria entre los individuos con DM, atn
mayor que el CLDL, y que deberia ser considerado
en la practica clinica para reducir el riesgo @122,
Wagner y col. sefialan que el colesterol no-HDL y
apo B son marcadores de riesgo cardiovascular
equivalente en pacientes Hipertrigliceridémicos ©@3.
También Lu y col. sefalan que el colesterol no-HDL
predice la extension de la enfermedad cardiovascu-
lar en un amplio rango de concentracion de triglicé-
ridos @9,

Al comparar los valores de CIDL entre individuos
DM 2 vy controles, tanto normolipémicos como hi-
perlipémicos con fenotipos 11 y IV, encontramos va-
lores significativamente mas altos de CIDL en los
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Figura 2. Comparacién de valores de colesterol IDL entre diabéticos tipo 2 y grupo control, normolipémicos y segun fenotipo de

hiperlipemia.

diabéticos para un mismo tipo de patrén lipoprotei-
co. De esta observacion se desprende que ante igual
patrén electroforético, sea normo o hiperlipémico,
los sujetos DM 2 presentan niveles mds altos de
CIDL, lo que aumenta el riesgo aterogénico. Ademas,
es de senalar que el grupo de diabéticos con fenoti-
po 1V, a pesar de presentar valores normales de
CLDL tienen incrementados los niveles de IDL.

Schreier y col., hallan valores de CIDL similares a
los del grupo diabético estudiado por nosotros, en
los patrones normolipémicos y fenotipo II de hiper-
lipemia, pero mas altos para el patron electroforéti-
co tipo IV @,

También, encontramos un subgrupo de pacien-
tes DM 2 con perfil lipidico normal, pero con valo-
res elevados de CIDL. Este hallazgo es sumamente
importante, ya que permite detectar la presencia de
lipoproteinas aterogénicas en individuos que en
base al perfil lipoproteico Gnicamente, hubieran
sido considerados de bajo riesgo aterogénico.

De acuerdo al ATP III el objetivo primario del

tratamiento de las dislipemias en la DM 2 es el
CLDL. Sin embargo, Segres sefiala que en estos pa-
cientes se deberian evaluar algunas lipoproteinas
ricas en triglicéridos, como las IDL. Esto permitiria
disminuir el riesgo cardiovascular mas alla del tercio
aportado por el descenso de las LDL @9, También
Krauss @” y Howard @®, senalan que los niveles de
IDL son predictores mas potentes que los de LDL
para la progresion de aterosclerosis, y sugieren que
una fracciéon considerable del riesgo de enfermedad
coronaria atribuido a las LDL se deberia a las parti-
culas IDL incluidas en la medicion estindar de
aquéllas.

En conclusion, los DM 2 presentaron un perfil li-
poproteico mas aterogénico que el grupo control.
Ademas, los resultados obtenidos nos permiten su-
gerir la incorporacion de la cuantificacion del CIDL
en la evaluacién del riesgo aterogénico de estos pa-
cientes, principalmente entre los normolipémicos,
con el método desarrollado por Wikinski y col., ac-
cesible a todos los laboratorios de analisis clinicos.



BONNEAU, G.A. Y COL. 221

Bibliografia

1.

10.

11.

12.

American Diabetes Association. Diagnosis and
Classification of Diabetes Mellitus. Diabetes Care
vol27 ('sup 1): $5-S10, jan.2004

Direccion de Estadisticas- Ministerio de Salud
Publica de la provincia de Misiones Defunciones
segin grupo de edad, sexo y causa de muerte.
2005.

Wild, S.; Roglic, G.; Gren, A. y col. Global preva-
lence of diabetes. Esquemates for the year 2000
and projections for 2030. Diabetes care vol 27
N°5: 1047-1053, 2004.

Gerich, J.E. Contributions of Insulin-Resistance
and Insulin-Secretory Defects to the Pathogenesis
of Type 2 Diabetes Mellitus. Mayo Clin Proc.
78:447-456; 2003

Haffner, S.; Lehto, S.; Ronnemaa, T. y col.
Mortality from coronary heart disease in subjects
with type 2 diabetes and in nondiabetic subjects
with and without prior myocardial infarction N.
Engl. J. Med. 339: 229-234, 1998

Third report of the National Cholesterol
Education Program (NCEP) expert panel on de-
tection, evaluation and treatment of high blood
cholesterol in adults (Adult Treatment Panel IID.
Final report. Circulation 106:3143-3421, 2002.
Todd Hurst, R. and Lee, R. Increased Incidence
of coronary atheroclerosis in type 2 diabetes
mellitus: mechanisms and management. Ann.
Intern. Med. 139: 824-834, 2003.

Georg, P. and Ludvik, B. Lipids and Diabetes.
Reviews. J. Clin. Basic. Cardiol. 3: 159-162, 2000.
Krauss, R. M. Lipids and lipoproteins in Patients
with type 2 Diabetes. Diabetes Care 27:1496-
1504, 2004.

Garvey, T.; Kwon S.; Zheng, D. y col. Effects of
Insulin Resistance and type 2 Diabetes on
Lipoprotein  subclass Particle Size and
Concentration Determined by Nuclear Magnetic
Resonance. Diabetes vol.52: 453-462, feb 2003.
Wikinski, R.; Morocoima, E.; Camejo, M. y col.
Pre and post prandial plasma levels of interme-
diate density lipoproteins in type 2 diabetic fe-
male patients. Medicina vol 46: 51-58, 1986.
Krauss, R. M. Triglycerides and atherogenic lipo-
proteins: rationale for lipid management. Am J
Med 105 (Suppl. 1A): 585-62S, 1998

13. Wikinski, R. Las lipoproteinas de densidad inter-
media en la diabetes mellitus humana y experi-
mental. Tésis doctoral .1983

14. Sirtori, C.; Hassanein, K. M.; Hassanein, R. y col.
Phenotyping of type II and IV hiperlipoproteine-
mia by a simple quantitative agarose gel lipopro-
tein electrophoresis. Clin. Chim. Acta 31: 305-
310, 1971.

15.Beaumont, J.; Carlson L; Cooper, G. y col.
Classification of hyperlipidemias and hyperlipo-
proteinemias, Bull WHO vol 43: 891-970, 1970.

16. Wikinski, R.; Schreier, L y Rosental, S. New
method for isolating and quantifying intermediate
and beta very low density lipoprotein choles-
terol. Clin. Chem. Vol 37 N° 11: 1913-1916, 1991.

17. Vergés, B. New insight into the pathophysiology
of lipid abnormalities in type 2 diabetes.
Diabetes Metab 31:429-439, 2005.

18. Boizel, R.; Benhamou, P.; Lardy, B. y col. Ratio of
triglycerides to HDL cholesterol is an indicator of
LDL particles size in patients with type 2 diabetes
and normal HDL cholesterol levels. Diabetes
care Vol 23 N° 11: 1679-1685, 2000.

19. Dobiasova, M. and Frolich, J. The plasma para-
meter log (TG/HDL-C) as an atherogenic index:
correlation with lipoprotein particle size and es-
terfication rate in apo B-lipoprotein-depleted
plasma (FER HDL). Clinical Biochemistry 34:583-
588, 2001.

20. Actis Dato, S. y Rebolledo, O. Utilidad de la rela-
cion triglicéridos/ col HDL en la Diabetes melli-
tus. Rev. Soc. Arg. de Diabetes vol 37 N° 1: 7-17,
2003.

21.Liu, J.; Sempos, C.; Donahue, R. P. y col. Joint
Distribution of Non-HDL and LDL Cholesterol
and Coronary Heart Disease Risk Prediction
Among Individuals With and Without Diabetes
Care 28:1916-1921, 2005.

22.Schulze M. B.; Shail, I. and Manson, J. E. Joint
role of non-HDL cholesterol and glycated hae-
moglobin in predicting future coronary heart di-
sease events among women With type 2 diabetes
Diabetologia 47:2129-2136, 2004.

23. Wagner, A. M.; Perez, A. y Zapico, E. Non-
HDL Cholesterol and Apolipoprotein B in the
Dyslipidemic Classification of Type 2 Diabetic
Patients. Diabetes Care 26:2048-2051, 2003

24.Lu, W.; Resnick, H.; Jablonski, K. y col. Non-



222 COL-IDL EN DIABETICOS TIPO 2

HDL Cholesterol as a Predictor of Cardiovascular
Disease in Type 2 Diabetes. The Strong Heart
Study. Diabetes Care vol26 N° 1: 16-22, Jan 2003

25.Schreier, L; Berg, G; Rosental, S. y col.
Colesterol-IDL y/o col-,-VLDL: un nuevo parime-
tro en diferentes fenotipos lipoproteicos. Acta
Bioq. Clin. Latinoamericana vol XXVII N°1:65-74.
1993

RAEM e 2007
Vol 44 e No. 4

26. Segrest. The Role of non-LDL: non-HDL Particles
in Atherosclerosis . Curr. Diab. Rep. 2(3): 282-288
(review) 2002

27.Krauss, R. M. Atherogenicity of triglyceride-rich
lipoproteins. Am J Cardiol. 81:13B-17B, 1998

28.Hodis, H. N.; Mack, W. J.; Dunn, M. y col.
Intermediate-Density Lipoproteins And Progression
Of Carotid Arterial Wall Intima-Media Thickness.
Circulation 95:2022-2026, 1997.




<<
  /ASCII85EncodePages false
  /AllowTransparency false
  /AutoPositionEPSFiles true
  /AutoRotatePages /All
  /Binding /Left
  /CalGrayProfile (Dot Gain 20%)
  /CalRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CalCMYKProfile (U.S. Web Coated \050SWOP\051 v2)
  /sRGBProfile (sRGB IEC61966-2.1)
  /CannotEmbedFontPolicy /Warning
  /CompatibilityLevel 1.4
  /CompressObjects /Tags
  /CompressPages true
  /ConvertImagesToIndexed true
  /PassThroughJPEGImages true
  /CreateJDFFile false
  /CreateJobTicket false
  /DefaultRenderingIntent /Default
  /DetectBlends true
  /ColorConversionStrategy /LeaveColorUnchanged
  /DoThumbnails false
  /EmbedAllFonts true
  /EmbedJobOptions true
  /DSCReportingLevel 0
  /EmitDSCWarnings false
  /EndPage -1
  /ImageMemory 1048576
  /LockDistillerParams false
  /MaxSubsetPct 100
  /Optimize true
  /OPM 1
  /ParseDSCComments true
  /ParseDSCCommentsForDocInfo true
  /PreserveCopyPage true
  /PreserveEPSInfo true
  /PreserveHalftoneInfo false
  /PreserveOPIComments false
  /PreserveOverprintSettings true
  /StartPage 1
  /SubsetFonts true
  /TransferFunctionInfo /Apply
  /UCRandBGInfo /Preserve
  /UsePrologue false
  /ColorSettingsFile ()
  /AlwaysEmbed [ true
  ]
  /NeverEmbed [ true
  ]
  /AntiAliasColorImages false
  /DownsampleColorImages true
  /ColorImageDownsampleType /Bicubic
  /ColorImageResolution 300
  /ColorImageDepth -1
  /ColorImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeColorImages true
  /ColorImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterColorImages true
  /ColorImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /ColorACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /ColorImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000ColorACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000ColorImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasGrayImages false
  /DownsampleGrayImages true
  /GrayImageDownsampleType /Bicubic
  /GrayImageResolution 300
  /GrayImageDepth -1
  /GrayImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeGrayImages true
  /GrayImageFilter /DCTEncode
  /AutoFilterGrayImages true
  /GrayImageAutoFilterStrategy /JPEG
  /GrayACSImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /GrayImageDict <<
    /QFactor 0.15
    /HSamples [1 1 1 1] /VSamples [1 1 1 1]
  >>
  /JPEG2000GrayACSImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /JPEG2000GrayImageDict <<
    /TileWidth 256
    /TileHeight 256
    /Quality 30
  >>
  /AntiAliasMonoImages false
  /DownsampleMonoImages true
  /MonoImageDownsampleType /Bicubic
  /MonoImageResolution 1200
  /MonoImageDepth -1
  /MonoImageDownsampleThreshold 1.50000
  /EncodeMonoImages true
  /MonoImageFilter /CCITTFaxEncode
  /MonoImageDict <<
    /K -1
  >>
  /AllowPSXObjects false
  /PDFX1aCheck false
  /PDFX3Check false
  /PDFXCompliantPDFOnly false
  /PDFXNoTrimBoxError true
  /PDFXTrimBoxToMediaBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXSetBleedBoxToMediaBox true
  /PDFXBleedBoxToTrimBoxOffset [
    0.00000
    0.00000
    0.00000
    0.00000
  ]
  /PDFXOutputIntentProfile ()
  /PDFXOutputCondition ()
  /PDFXRegistryName (http://www.color.org)
  /PDFXTrapped /Unknown

  /Description <<
    /FRA <>
    /ENU (Use these settings to create PDF documents with higher image resolution for improved printing quality. The PDF documents can be opened with Acrobat and Reader 5.0 and later.)
    /JPN <FEFF3053306e8a2d5b9a306f30019ad889e350cf5ea6753b50cf3092542b308000200050004400460020658766f830924f5c62103059308b3068304d306b4f7f75283057307e30593002537052376642306e753b8cea3092670059279650306b4fdd306430533068304c3067304d307e305930023053306e8a2d5b9a30674f5c62103057305f00200050004400460020658766f8306f0020004100630072006f0062006100740020304a30883073002000520065006100640065007200200035002e003000204ee5964d30678868793a3067304d307e30593002>
    /DEU <>
    /PTB <>
    /DAN <>
    /NLD <>
    /ESP <>
    /SUO <>
    /ITA <>
    /NOR <>
    /SVE <>
  >>
>> setdistillerparams
<<
  /HWResolution [2400 2400]
  /PageSize [612.000 792.000]
>> setpagedevice


