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Especies	
  reac,vas	
  del	
  O2	
  :	
  EOR	
  	
  	
  	
  

Cons6tuyen	
  una	
  familia	
  de	
  moléculas	
  generadas	
  por	
  todas	
  las	
  
células	
  aerobicas	
  que	
  incluyen	
  al	
  oxigeno	
  en	
  su	
  estructura.	
  	
  
Algunas	
  de	
  estas	
  moléculas	
  presentan	
  un	
  electrón	
  desapareado	
  	
  
y	
  por	
  ella	
  de	
  lo	
  denominan	
  Radicales	
  libres.	
  
El	
  Peroxido	
  de	
  hidrogeno	
  H2O2,	
  no	
  es	
  un	
  radical	
  libre	
  pero	
  6ene	
  
poder	
  oxidante.	
  	
  

Radical	
  libre	
  

Anion	
  superoxido	
  

Radical	
  hidroxilo	
  

Oxido	
  nitrico	
  

Peroxidos	
  



¿Cuáles	
  son	
  las	
  fuentes?	
  Especies	
  reac,vas	
  del	
  O2	
  :	
  EOR	
  	
  	
  	
  

Sistema	
  NADH/NADPH	
  

Xan,no	
  Oxidasa	
  

	
  	
  NO	
  sintetasa	
  

Principalmente…	
  



Sistema	
  NADH/NADPH	
  

Fuente	
  de	
  producción	
  mas	
  importante	
  de	
  Anion	
  superoxido.	
  
Regulado	
  por:	
  citoquinas,	
  hormonas	
  y	
  shear	
  stress.	
  

XanFno	
  Oxidasa	
  

Hipoxan6na	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Xan6na	
  	
  
	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Oxidacion	
  

	
  	
  	
  	
  Cede	
  electrones	
  	
  
	
  	
  (atomos	
  de	
  oxigeno)	
  

	
  	
  	
  	
  	
  Aumenta	
  su	
  estado	
  de	
  oxidacion	
  

La	
  Xan6no	
  oxidasa	
  existe	
  como:	
  	
  XanFna	
  deshidrogenasa	
  y	
  como	
  XanFna	
  oxidasa.	
  	
  

eNO	
  sintetasa	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  L-­‐Arginina	
  

A	
  traves	
  de	
  la	
  tetrahidrobiopterina	
  se	
  transfiereelectrones	
  a	
  
un	
  nitrogeno	
  de	
  la	
  guanidina	
  para	
  formar	
  NO.	
  En	
  ausencia	
  de	
  
L-­‐	
  arginina	
  o	
  de	
  la	
  tetrahidrobiopterina	
  se	
  forma:	
  Anion	
  
superoxido	
  y	
  peroxido	
  de	
  hidrogeno,	
  fenomeno	
  conocido	
  
como	
  desacople	
  de	
  eNOS.	
  Esto	
  se	
  genera	
  por	
  la	
  transferencia	
  
de	
  electrones	
  por	
  flavina	
  desde	
  el	
  NADPH	
  al	
  grupo	
  HEM.	
  



¿Cuáles	
  son	
  las	
  defensas	
  anFoxidantes	
  de	
  las	
  EOR?	
  	
  

Una	
  sustancia	
  an6oxidante	
  es	
  toda	
  aquella	
  sustancia	
  que	
  
presente	
  en	
  bajas	
  concentraciones	
  puede	
  prevenir	
  el	
  daño	
  
oxida6vo.	
  	
  

Superoxido	
  dismutasas	
  

CuZnSOD	
  

MnSOD	
  

Catalasa	
  

GlutaFon	
  peroxidasa	
  



Protagonista	
  especial:	
  	
  
“El	
  endotelio”	
  	
  



Vs.	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Oxidantes	
   	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  An,	
  -­‐Oxidantes	
  

Lucha	
  constante	
  	
  

Homoestasis…	
  



NO	
  
Guanilato	
  ciclasa	
  muscular	
  

	
  	
  GMPc	
  

Vasodilatacion…	
  

Se	
  descompone	
  en	
  2	
  metabolitos	
  estables:	
  
-­‐ Nitrito	
  
-­‐ Nitrato	
  

Su	
  liberación	
  es	
  constante	
  para	
  mantener	
  el	
  tono	
  vascular…	
  



Vs.	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  Oxidantes	
  

	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  	
  An,	
  -­‐Oxidantes	
  

Lucha	
  constante	
  	
  

Enfermedad…	
  



	
  	
  	
  NO	
  

TA	
  =	
  VM	
  x	
  	
  	
  	
  	
  RP	
  

	
  	
  	
  	
  TA	
  =	
  VM	
  x	
  RP	
  



30	
  años…	
  30	
  años…	
  30	
  años…	
  

Vida	
  ½	
  del	
  
endotelio	
  

• 	
  Las	
  células	
  endoteliales	
  son	
  progresivamente	
  reemplazadas	
  o	
  regeneradas	
  (proceso	
  de	
  
reendotelizacion).	
  
• 	
  Estas	
  células	
  van	
  perdiendo	
  su	
  capacidad	
  de	
  producir	
  NO	
  y	
  van	
  potenciado	
  las	
  
respuestas	
  vasoconstrictoras.	
  

NO	
  
NO	
  



EOR	
  

Lipoperoxidacion	
  	
  

Oxidacion	
  	
  de	
  	
  	
  
proteínas	
  

Alteración	
  de	
  la	
  
síntesis	
  del	
  	
  NO	
  

Alteración	
  de	
  la	
  
receptores	
  	
  del	
  	
  NO	
  

Disminucion	
  	
  expresión	
  
de	
  la	
  eNOS	
  	
  

La	
  ANG	
  II	
  es,mula	
  la	
  
NADH/NADPH	
  generando	
  
mayor	
  estrés	
  oxida,vo	
  

Es,mula	
  la	
  liberación	
  
de	
  endotelina	
  	
  

Producción	
  fisiológica	
  

	
  	
  Disfunción	
  	
  
	
  	
  	
  Endotelial	
  



DBT	
  HTA	
  

Enfermedad	
  	
  	
  
	
  coronaria	
  

Ag	
  	
  II	
  
TBQ	
  

DLP	
  

Homocisteinemia	
  

+	
  

Estrés	
  oxida,vo	
  

Disfuncion	
  Endotelial	
  

Bradikinina	
  /	
  NO	
   An,oxidantes	
  -­‐	
  -­‐	
  


