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Objetivos

Los objetivos principales de este trabajo son:

1.

Para

Desarrollar un modelo animal mediante el empleo de una dieta
hiperlipémica que mimetice las lesiones hepaticas a nivel
histolégico descritas en la Enfermedad Grasa del Higado No
Alcohdlico (EGHNA).

Valorar el efecto de la dieta y el tratamiento con atorvastatina sobre
el perfil lipidico, las pruebas de funcién hepatica, niveles de

albumina, hierro, ferritina y PCR en el plasma.

Valorar el efecto de la dieta y la atorvastatina sobre la lesion

hepatica inducida.

abordar estos objetivos desarrollamos los siguientes grupos

experimentales:

Control sano, progresion con dieta hiperlipémica, progresion con

atorvastatina, grupo de regresion espontanea y grupo de regresion con

atorvastatina.

Con el fin de demostrar los objetivos planteados se realizé:

1. Valoracién bioquimica del plasma:

a)

Comparacion de los niveles de colesterol total, HDL-c, LDL-c y

triglicéridos.

Valoraciéon de la posible repercusiéon de la atorvastatina y de la

dieta sobre los niveles de aminotransferasas.

Valorar el efecto de la dieta sobre el estado nutricional del animal
(niveles de ferritina y albumina) asi como sobre los reactantes de

fase aguda como la PCR.
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2. Valoracion macroscopica del efecto de la dieta y la atorvastatina

sobre la lesidon hepatica inducida.
3. Valoracion de la lesion histologica analizando:

a) La esteatosis, su cuantificacion, distribucion en el parénquima

hepatico y tipo predominante, macro- 6 microvacuolar.

b) La inflamacion mediante analisis del numero de focos por
campo, diametro maximo y area de foco, asi como del infiltrado

inflamatorio mediante analisis de imagen.

c) La lesion hepatocelular valorando la presencia de balonizacién

hepatocitaria.
d) Evaluacion de la fibrosis.

e) Aplicar a cada uno de los grupos experimentales el indice de
actividad histologica “NAFLD Activity Score” (NAS) propuesto

para humanos.

f) Disenar y valorar la asignacion en los grupos experimentales de
un nuevo indice de actividad histologica basado en el “NAS”
considerando los valores de los parametros histologicos de

esteatosis e inflamacién obtenidos mediante analisis de imagen.

g) Valoracién de marcadores inmunocitoquimicos MMP9 e IMP3 y

su posible correlacién con la lesion hepatica.

h) Valorar el efecto de la atorvastatina y de la dieta a nivel

ultraestructural mediante técnicas de microscopia electronica.
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