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RESUMEN

La aterosclerosis es un desorden inflamatorio que conduce al desarrollo de
la enfermedad coronaria, la que se caracteriza por una alteracion de las
lipoproteinas plasmaticas. Las lipoproteinas de alta densidad (HDL) contienen
apolipoproteina A-I (apo A-I), clave en el metabolismo del colesterol y responsable
del rol antiaterogénico.

En este trabajo se caracterizaron anticuerpos monoclonales (AcMos) anti
apo A-l utilizando HDL total, HDL2, HDLs, prep-HDL, apo A-l nativa, apo A-l
mutadas y péptidos de apo A-l. Los AcMos presentaron igual reactividad con apo
A-l y HDL mediante ELISAs competitivos realizados en presencia de Tween-20. Al
realizar estos ensayos en ausencia de Tween-20, los AcMos 2B4E9, 7C5E10 y
2C10 reaccionaron con la apo A-l y la HDL, en tanto los AcMos 1C11B7, 8A4 y
8AS5 reaccionaron con la apo A-l en HDL y no con la apo A-l libre. La utilizacion de
apo A-l con mutaciones puntuales en el extremo amino-terminal, demostré que los
AcMos 2B4E9, 7C5E10, 2C10 y 6B9 reconocian epitopes de esta regidén. Los
AcMos 1C11, 8A4, y 8A5 presentaron una elevada reactividad con liquido folicular
humano, que contiene una alta concentracion de prep-HDL. Por el contrario, los
AcMos 2C10, 6B9 y 8B12G8 presentaron un bajo reconocimiento de las pref-
HDL. Mediante la técnica del Biacore, se determind una Kd (M) promedio de 10-°
para la interaccion entre la apo A-l1 o HDL y los anticuerpos 1C11, 8A4, y 8A5, y de
10-8 para la interaccion entre estos anticuerpos y una fraccion del liquido folicular.

La caracterizacion de los AcMos permitio la estandarizacion de dos ELISAs
tipo sandwich. EI primero desarrollado en presencia de tween-20 para la
cuantificacion de apo A-l total. El segundo se realiz6 en ausencia de tween-20
para la cuantificacién de apo A-l en HDL. Se determin6 apo A-l total y apo A-l en
HDL en una muestra de 76 adolescentes obesos agrupados en base a la
presencia o ausencia de sindrome metabdlico, encontrandose una diferencia
significativa tanto en los niveles de apo A-l total como de apo A-l en HDL entre los
grupos con y sin SM. Se encontré una correlacion altamente significativa entre la
determinacién de apo A-l por ELISA y la determinacion de apo A-l realizada por

turbidimetria.
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