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Resumen

La practica crénica del ejercicio indu-
ce una serie de adaptaciones celulares y
orgénicas que modifican la forma en que
el cuerpo humano metaboliza todos los
macronutrientes, incluidos los lipidos. El
ejercicio de duracion y el ejercicio de resis-
tencia provocan diferentes respuestas que
resultan en efectos diferenciales sobre el
metabolismo de los lipidos y las lipopro-
tefnas. Estos efectos son cuantitativa y
cualitativamente diferentes y mediados
por distintas vias de sefalizacién. Esta
revision, resume la evidencia pertinente
sobre la repercusion del ejercicio en el
metabolismo de los lipidos y las lipopro-
teinas, y finaliza con algunas recomenda-
ciones sobre la practica del ejercicio para
los pacientes con dislipidemia en el dmbi-
to de la atencién primaria.

Palabras clave: lipidos, actividad fisica,
atencién primaria.

Summary

The chronic practice of exercise induces
a series of cellular and organismal adap-
tations that modify the way the human
body metabolizes all macronutrients, in-
cluding lipids. Endurance exercise and re-
sistance exercise elicit different responses
that result in differential effects on lipid
and lipoprotein metabolism. These effects
are quantitatively and qualitatively diffe-
rent and mediated by distinct signaling
pathways. In this review, we summarize re-
levant evidence on the impact of exercise
on lipid and lipoprotein metabolism, and
finalize with some practical recommenda-
tions on exercise practice for patients with
dyslipidemia in the primary care setting.
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Resumo

A prética crénica de exercicio induz
uma série de adaptagdes celulares e or-
ganicas que modificam a maneira pela
qual o corpo humano metaboliza todos
os macronutrientes, incluindo os lipidios.
O exercicio de duragao e o exercicio de re-
sisténcia provocam diversas respostas que
resultam em efeitos diferenciais no meta-
bolismo de lipidios e lipoproteinas. Estes
efeitos sdo quantitativa e qualitativamen-
te distintos e mediados por diferentes vias
de sinalizacdo. Nesta revisdo, se resume
as evidéncias relevantes sobre o impacto
do exercicio no metabolismo de lipidios e
das lipoproteinas e conclui, com algumas
recomendacdes sobre a prética de exerci-
cios para pacientes com dislipidemia no
campo da atencgéo primaria.

Palavras-chave: lipidios, atividade fisica,
atencao primaria.

INTRODUCCION

Durante la evolucién, solo los més aptos lograron sobre-
vivir y transmitir sus genes a la siguiente generacion.
En una época en la que los recursos eran escasos, los
humanos mds aptos eran aquellos que podian sopor-
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tar largas horas de caza o de trabajo. Esto significa que
los genes que codifican el almacenamiento eficiente de
energia y el metabolismo son favorecidos y transmitidos
generacion tras generacion hasta ahora. Sin embargo, en
los tiempos modernos de abundancia de recursos y pro-
duccién mecanizada, la sobreabundancia de energia y el
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bajo gasto son la norma. Esta inactividad fisica aumenta
la incidencia de al menos 17 afecciones no saludables
y enfermedades cronicas relacionadas, mientras que
una baja capacidad de ejercicio es un indicador inde-
pendiente de la mortalidad y morbilidad por todas las
causas'". Uno de los efectos demostrados del compor-
tamiento sedentario es la disfunciéon metabdlica, carac-
terizada por el aumento de los niveles de triglicéridos en
plasma, la disminucién de los niveles de colesterol de
lipoproteinas de alta densidad (HDL) y la disminucién
de la sensibilidad a la insulina®®. Todas estas consecuen-
cias indeseables de la inactividad fisica justifican una
comprension de las vias fisioldgicas por las que la activi-
dad fisica confiere sus beneficios metabolicos.

ACTIVIDAD FiSICA, EJERCICIO Y DEPORTE

Mientras la actividad fisica (AF) se refiere a cualquier
tipo de movimiento corporal producido por la con-
traccion consciente del musculo esquelético que exige
el uso de energfa®, el ejercicio es un tipo de actividad
fisica planificada, estructurada, repetitiva y con propd-
sito, en el sentido de que el objetivo es la mejora o el
mantenimiento de uno o mds componentes de la apti-
tud fisica®. Si bien es cierto que cada vez que la persona
hace ejercicio hace AF, no significa que cada vez que estd
fisicamente activa esté haciendo ejercicio. Por ultimo,
deporte significa todas las formas de AF que, a través
de la participacién casual u organizada, tienen como
objetivo expresar o mejorar la forma fisica y el bienes-
tar mental, obteniendo resultados en la competicion a
todos los niveles, y estableciendo relaciones sociales.

La capacidad de coordinacién y adaptacién de una
amplia gama de cualidades fisiolégicas y cognitivas
determina la forma fisica. Este término se divide a su vez
en tres componentes que pueden ser mejorados a través
de la formacién continua, y son: la aptitud cardiorrespi-
ratoria, la aptitud muscular y la velocidad/coordinacion.
El acondicionamiento cardiorrespiratorio es la capaci-
dad general de los sistemas cardiovascular y respirato-
rio para realizar ejercicios vigorosos y prolongados. El
American College of Sports Medicine define la capacidad
aerdbica como el producto de la capacidad del sistema
cardiorrespiratorio para suministrar oxigeno y la de los
musculos esqueléticos para utilizarlo®. El consumo
maximo de oxigeno (VOZméX) alcanzado durante un ejer-
cicio graduado hasta el agotamiento voluntario ha sido
considerado, desde hace tiempo, como el mejor indi-
cador del estado fisico cardiorrespiratorio. La aptitud
muscular es la capacidad de realizar un trabajo contra

una resistencia. La fuerza maxima que se puede gene-
rar depende de varios factores, incluyendo el tamafio y
el nimero de musculos involucrados, la proporcion de
fibras musculares llamadas a la accién y la coordinacién
de los grupos musculares.

Los principales componentes de la aptitud mus-
cular relacionados con la salud son la fuerza maxima
(isométrica y dindmica), la fuerza explosiva, la fuerza
de resistencia y la fuerza isocinética®. La velocidad es
la capacidad de mover el cuerpo (o algunas partes del
cuerpo) lo més rapido posible. La agilidad es la capa-
cidad de moverse rdpidamente y cambiar de direccidn
mientras se mantiene el control y el equilibrio. Por con-
siguiente, la agilidad es una combinacién de velocidad,
equilibrio, potencia y coordinacién‘®.

RESPUESTA FISIOLOGICA A LA ACTIVIDAD
FiSICA

Para apoyar las demandas constantes de la AF, el cuerpo
responde con una adaptacion multisistémica que man-
tiene el suministro de oxigeno y sustratos metabolicos
al musculo esquelético. Las adaptaciones crénicas que
optimizan la generacién, oxidacién y consumo de sus-
tratos y cambios celulares serdn discutidas mds ade-
lante. Las respuestas agudas al ejercicio son:

» Cardiovascular: el flujo sanguineo al musculo esque-
lético activo puede aumentar 100 veces por encima
delosnivelesbasales, representando hasta 80 %-90 %
del gasto cardiaco. El aumento gigantesco en el flujo
sanguineo del musculo esquelético se logra en gran
medida por el aumento del gasto cardiaco por medio
de la bomba del musculo esquelético que promueve
el retorno venoso durante el ejercicio dindmico, pero
también en parte desviando el flujo de los rifiones
y los drganos esplanicos. En particular, solo hay
un modesto (20 %) aumento de la presion arterial
media (PAM), mientras que los valores de PO,,
PCO, y pH arterial permanecen esencialmente
idénticos al valor de reposo hasta que se alcanzan las
intensidades maximas de ejercicio”). La estabilidad
de la PAM se mantiene principalmente debido a la
disminucion de la resistencia periférica total causada
por la acumulacién de vasodilatadores metabolicos
y la disminucién de la resistencia vascular en el mas-
culo esquelético activo, que es una alteracién que
reduce la presién y que provoca un fuerte aumento
de la actividad simpética a través del reflejo arterial
de barorreceptor. El ejercicio estatico (es decir, iso-
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métrico) presenta una alteracién muy diferente en
el sistema cardiovascular que el ejercicio dindmico.
Como se discutid en la seccion anterior, el ejercicio
dindmico produce grandes reducciones en la resis-
tencia periférica total debido a la vasodilatacién
metabdlica local en los musculos de ejercicio. Los
esfuerzos estaticos, incluso de intensidad moderada,
provocan una compresion de los vasos en los muscu-
los que se contraen y una reduccién del flujo sangui-
neo a través de ellos.

Por lo tanto, la resistencia periférica total puede au-
mentar de manera significativa. Los efectos cardio-
vasculares del ejercicio estdtico incluyen aumento en
la frecuencia cardiaca, el gasto cardiaco y la presion
arterial?).

Respiratorio: las funciones criticas del sistema pul-
monar son mantener la oxigenacién arterial y faci-
litar la eliminacién del CO, producido durante el
metabolismo oxidativo aumentando la ventilacion
en proporcién a la intensidad del ejercicio®.
Musculo esquelético: el ATP no se almacena en
grandes cantidades dentro del musculo esquelético.
Debido a su limitada disponibilidad, el ATP se resin-
tetiza a un ritmo que permite satisfacer las demandas
metabolicas que se imponen a la célula. La fuente de
sustrato mds inmediata para la resintetizacion de ATP
en el musculo esquelético es la fosfocreatina (PCr).
El masculo esquelético tiene suficiente PCr para
mantener la tasa maxima de rotaciéon de ATP durante
unos 7 - 10 s. El musculo esquelético también utiliza
tanto grasa como carbohidratos como sustratos para
la resintetizacién de ATP. Las tasas a las que los AGF
y los carbohidratos pueden reponer el ATP muscu-
lar son significativamente mds bajas que las de PCr o
ADP. Sin embargo, la cantidad de ATP que pueden
producir a partir de una sola molécula de cualquiera
de ellos es significativamente mayor. El aumento de
la duracién del ejercicio se logra a expensas de la tasa
de rotacién del ATP. La menor tasa de rotacidn de
ATP puede ser igualada por la fosforilacién oxidativa
que emplea una combinacién de glucosa/glicégeno y
dcidos grasos como sustratos®.

Metabolismo lipidico: las fuentes de energia durante
el ejercicio se conocen desde los afios sesental?).
En cargas de trabajo inferiores a 30 % del VO, , la
principal fuente de energia son los 4cidos grasos,
entre 40% y 65 % de \./'OZméx hay aproximadamente un
equilibrio de 50:50 entre los carbohidratos y la oxida-
cién de las grasas, y mds alld de 70 % de VOZméx hay
un aumento exponencial de la oxidacion de los car-

bohidratos con una disminucién concomitante de la
oxidacién de las grasas®. La contribucién relativa de
la oxidacion de las grasas al gasto total de energia varia
muy poco hasta niveles intermedios de intensidad de
ejercicio’V). Sin embargo, a medida que la intensidad
del ejercicio aumenta hasta 75 % de VO, _, la utiliza-
cion del sustrato cambia de forma notable, la tasa de
oxidacién total de la grasa corporal disminuye, mien-
tras que la glucogenolisis muscular se convierte en la
fuente primaria de energfa (Figura 1).
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Figura 1. Porcentaje de energia total obtenida de cada fuente
de energia segun la intensidad del ejercicio. Datos de!'".

ADAPTACION CRONICA AL EJERCICIO

En los musculos humanos se conocen tres subgrupos
de fibras: glicolitico de cambio rapido (FG), oxidativo
de cambio rapido (FO) y oxidativo de cambio lento
(SO)U?. Las FG son de manera predominante fibras
anaerdbicas, tienen una alta concentracién de glucéd-
geno y una alta actividad de fosforilasa, lactato deshi-
drogenasa y alfa-glicerofosfato deshidrogenasa. Las
fibras FG tienen una répida contraccién y una tasa de
explosividad, a expensas de una répida fatigabilidad.
Mientras tanto, las fibras de SO dependen en especial
del metabolismo aerébico, tienen una baja concentra-
cién de glucdgeno y baja fosforilasa, deshidrogenasa
lactica y actividades de la alfa-glicerofosfato deshidro-
genasa mitocondrial. Las propiedades de las fibras de
FO estin a medio camino entre las de las fibras FG y
SO, con un alto indice de oxidacién y glicogenolisis"?.

Al considerar las adaptaciones fisiolégicas crénicas
al ejercicio, hay dos vias principales que activan res-
puestas muy distintas en la célula. Es importante tener
en cuenta que cada via es activada por diferentes tipos
de entrenamiento. En el caso del entrenamiento de
duracidn, favorece la via que estimula la formacion de
nuevas mitocondrias, mejorando asi el desarrollo de las
fibras de SO. Por otro lado, el entrenamiento de resis-
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tencia favorece la via hipertréfica mejorando el desarro-

llo de las fibras FG.

Via AMPK

El entrenamiento aerdbico y de duraciéon aumenta en
forma considerable la relacion AMP/ATP, lo que activa
la via AMPK. AMPK es un importante sensor de dismi-
nucioén de la carga energética en las células y, posterior-
mente, actda para aumentar las reacciones catabolicas
y disminuir las reacciones anabolicas, en particular
para aumentar la absorcién de glucosa a través de la
expresion de GLUT4, aumentar la oxidacién de los aci-
dos grasos y disminuir la sintesis de glucégeno¥. La
AMPK requiere el Coactivador del Receptor Activado
por Proliferador del Peroxisoma gamma (PPAR-
gamma) 1-alfa (PGC-1) para muchos de sus efectos
sobre la expresion génica en el musculo esquelético.
La AMPK se une y activa el PGC-1 en el musculo por
fosforilacion directa en dos residuos criticos, la treo-
nina-177 y la serina-538%). E PGC-1 es un regulador
critico de la transcripcion de muchos genes involucra-
dos en la homeostasis de la energia, en particular la
oxidacion del combustible y la biologia mitocondrial.
Estas fosforilaciones mediadas por AMPK inducen al
PGC-lalfa a activar una cascada transcripcional que
termina en biogénesis mitocondrial y el ensamblaje
estequiométrico de complejos proteicos multisubuni-
tarios en una cadena respiratoria funcional. El factor
nuclear respiratorio 1 y 2, objetivos del PGC-1, regula
directamente la expresion de los genes mitocondriales
codificados y puede estimular la expresion del factor
de transcripcién mitocondrial A (Tfam), una proteina
de la matriz mitocondrial esencial para la replicacién y
transcripcién del ADN mitocondrial*®).

Via mTOR

El entrenamiento de resistencia activa una respuesta
de sefalizacién intracelular por completo diferente,
provocada principalmente por la secrecién de la
hormona del crecimiento"”. Se ha comprobado que
varios protocolos de ejercicios de gran resistencia
elevan la concentracién de GH"” después del ejerci-
cio. La GH regula procesos fisioldgicos importantes,
incluyendo el crecimiento y desarrollo somdtico, asi
como el metabolismo de los carbohidratos y lipidos,
de manera directa a través de la activacion de recep-
tores especificos de GH, o de forma indirecta a través
del factor de crecimiento similar a la insulina 1 (IGF-
1), que se produce principalmente en el higado en

respuesta a la estimulacién de GH®). La hipertrofia
de miotubos in vitro inducida por IGF-1 dependia
de una via iniciada por la fosfoinositide 3-quinasa
(PI3K) y la quinasa Akt regulada por PI3K, que a su
vez condujo a la activacién de la quinasa sensible a
la rapamicina conocida como mTOR, cuyos objeti-
vos descendentes, p70S6K y PHAS-1/4E-BP1, han
demostrado promover la sintesis de proteinas a través
de incrementos en la iniciacién y alargamiento de la
translaciéon!”. La fosforilacién de la p70S6K (un efec-
tor descendente de mTOR) aumenta la fosforilacién
de la proteina ribosomal S6 y facilita la sintesis de
algunas proteinas ribosomales, factores de iniciacion
y factores de elongaciéon que desempenan un papel
importante en la sintesis de proteinas®”. Un estudio
in vivo en voluntarios humanos confirmé ademds este
efecto: tras ocho semanas de entrenamiento de resis-
tencia, la hipertrofia del musculo esquelético humano
se asoci6 a un aumento de la cantidad de Akt fosfori-
lado y mTOR®Y.

HOMEOSTASIS DE LiPIDOS Y
LIPOPROTEINAS

El término lipidos abarca un gran grupo de compuestos
hidrofébicos que no pueden viajar de forma eficiente
en un solvente polar como el plasma humano. Para que
puedan ser transportados a los diversos tejidos y 6rga-
nos para su utilizacién y almacenamiento, los lipidos no
polares (tricilglicerol y ésteres de colesterol) deben aso-
ciarse a los lipidos anfipticos (fosfolipidos y colesterol)
y alas proteinas para obtener lipoproteinas miscibles en
agua®. Los lipidos plasméticos comprenden los tria-
cilgliceroles -también llamados triglicéridos- (16 %),
fosfolipidos (30 %), colesterol (14 %), ésteres de coles-
terol (36 %) y una fraccién mucho menor de 4cidos
grasos de cadena larga no esterificados (o acidos grasos
libres - AGL) (4 %)®.

Dado que la grasa es menos densa que el agua, la
densidad de una lipoproteina disminuye a medida que
aumenta la proporcién de lipidos con respecto a las pro-
teinas. Se han identificado cuatro grupos principales de
lipoproteinas que son importantes desde el punto de
vista fisioldgico y clinico. Se trata de 1. quilomicrones,
derivados de la absorcion intestinal de tricilglicerol y
otros lipidos; 2. VLDL, sintetizada por el higado para
la exportacion de tricilglicerol; 3. lipoproteinas de baja
densidad (LDL), que representan una etapa final en
el catabolismo de la VLDL; y 4. lipoproteinas de alta
densidad (HDL), que intervienen en el transporte de
colesterol, asi como en el transporte de VLDL y en el
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metabolismo de los quilomicrones®”. Cada clase de
lipoproteina contiene apolipoproteinas que definen su
estructura y funcion. Las apolipoproteinas mds impor-
tantes se resumen en la Tabla 1?2,

Metabolismo de quilomicrones

Una vez absorbido en las células epiteliales intestinales,
el TG de la dieta es secretado en el torrente sanguineo
dentro de los quilomicrones. El ensamblaje de qui-
lomicrones requiere apoB-48 como apolipoproteina
estructural. Una vez que los quilomicrones acceden al
torrente sanguineo, los triglicéridos en su niicleo son
hidrolizados en 4cidos grasos libres y glicerol por la
lipoproteina lipasa-1 (LPL-1) (presente en la superfi-
cie de la mayoria de las células endoteliales) con la apo-
lipoproteina C-II como cofactor. Este proceso produce
restos de quilomicrones mas pequenos®. Estos rema-
nentes son eliminados posteriormente en especial por
un receptor remanente de quilomicrones en el higado,
conocido como la proteina-1 del receptor similar a las
LDL (LRP-1)@,

Metabolismo de la VLDL

La VLDL sufre un proceso bastante similar al de los
quilomicrones, pero con diferentes actores. Las VLDL
ricas en triglicéridos son sintetizadas y secretadas por el
higado, un proceso que requiere apoB - 100 en lugar de

apoB - 48. En el plasma, los triglicéridos de la VLDL se
descomponen en dcidos grasos libres y glicerol por la
lipoproteina lipasa con participacién de apoC - I, tal
como sucede con los quilomicrones. Esto resulta en la
produccién de remanentes mas pequefios de VLDL e
IDL (lipoproteinas de densidad intermedia). Algunas
de las particulas de IDL se eliminan a través de la inte-
raccién de la apolipoproteina E con el receptor LDL en
la superficie del higado, mientras que otras pueden ser
hidrolizadas ain més por la lipasa hepética para produ-
cir LDL y se elimina normalmente por la interaccién de
la apolipoproteina B-100 con el receptor LDL. ApoB
comprende 23,8 % del peso de la particula LDL y es el
determinante proteico para el reconocimiento celulary
el catabolismo de LDL®%, Cuando las LDL se oxidan,
los macroéfagos pueden fagocitarlas con mas facilidad a
través de los receptores CD36y SR -A®.

Metabolismo del HDL

EIHDL, sintetizado y secretado tanto por el higado como
por el intestino, son particulas complejas. Hasta la fecha,
se han identificado mds de 110 polipéptidos individuales
en el HDL mediante diversos métodos®®”. Una de las
principales funciones de HDL es actuar como reposito-
rio de los apoC y apoE necesarios para el metabolismo
de los quilomicrones y VLDL. EI HDL es originalmente
secretado como una particula naciente rica en fosfolipi-
dos, pobre en colesterol, que luego adquiere fosfolipidos

Tabla 1. Principales apolipoproteinas, sus funciones y localizacion.

Tipo de Apolipoproteina Funcién Presente en
apolipoproteina
Estructural apoB (ApoB-48y | Lacolumna vertebral de las lipoproteinas Quilomicrones, VLDL, y LDL
apoB - 100)
Cofactores/ ApoC-l Coactivador de lipoproteina lipasa HDL, quilomicrones y VLDL
inhibidores
enzimaticos ApoA -1 Coenzima de lecitina: colesterol aciltransferasa | Principalmente HDL, también se
(LCAT) puede encontrar en quilomicrones
ApoC-| Inhibidor de la transferencia de proteina de Principalmente HDL, visto en otras
éster de colesterol (CETP) lipoproteinas en estado posprandial
ApoA - I Inhibidor de la lipoproteina lipasa HDL
Ligandos ApoE Se une al receptor de LDL y a la proteina-1 HDL, quilomicrones, VLDL y LDL
relacionada con el receptor de LDL, permitiendo
la eliminacién de lipoproteinas de la circulacion
ApoC- Il Antagonista ApoE, bloquea la eliminacién de las | VLDL, LDL
lipoproteinas circulantes
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y colesterol adicionales a través de efluentes celulares, asi
como por transferencia de componentes de superficie
desde quilomicrones y VLDL durante la lipdlisis intra-
vascular®. El receptor B1 (SR - B1) se ha identificado
como un receptor HDL de doble funcién. En el higado y
en los tejidos esteroides, se une a HDL a través de apoA
-1, y el éster de colesterol se entrega selectivamente a las
células, aunque la particula HDL en si no se absorbe. En
otros tejidos, SR - B1 media la aceptacion del colesterol
celular por parte de HDL, que esterifica el colesterol
libre y lo transporta al higado para su excrecién biliar®®.
Las concentraciones plasmaticas de HDL muestran una
fuerte relacion inversa independiente con el riesgo de
enfermedad cardiovascular aterosclerética. Aunque el
HDL tiene propiedades antioxidantes, antiinflamatorias,
vasodilatadoras y antitrombdticas, es probable que la
actividad central antiaterogénica del HDL sea su capa-
cidad para eliminar el colesterol y los oxiesteroles de las
células espumosas de macroéfagos, las células de muisculo
liso y las células endoteliales de la pared arterial ®*).

Después de pasar por todo el transporte necesario
para llegar a las células, la grasa llega a las mitocondrias
en forma de cidos grasos libres. Dentro de las mitocon-
drias, la descomposicion de los dcidos grasos contintia
en un proceso de cuatro pasos llamado el ciclo de oxida-
cién P, un proceso reiterativo que elimina dos carbonos
del 4cido graso en cada ciclo®. Este proceso es inhibido
por la insulina durante el periodo posprandial®". Como
se ha mencionado anteriormente, un estudio de cicloer-
gometrfa en voluntarios humanos'” mostré que la
contribucion relativa de la oxidacion de la grasa al gasto
energético total se reduce solo cuando la intensidad del
ejercicio se acercaa 75 % del VO, _ . Esto significa que la
oxidacién de la grasa se satura con AF de alta intensidad.
Sin embargo, la capacidad de oxidacién de la grasa puede
ser mejorada por medio de AF de resistencia que induce
en el tejido muscular: i. expresién aumentada de trans-
portadores de dcidos grasos en la membrana plasmatica,
ii. mayor densidad de mitocondrias iii. proliferacién de
capilares, y iv. transporte mas rdpido de 4dcidos grasos
del citosol a la mitocondria. Todos estos efectos, en con-
junto, resultan en un mejor suministro de 4cidos grasos y
en una mayor oxidacién®?),

Efecto cuantitativo de la practica del
ejercicio sobre los lipidos y las lipoproteinas
plasmaticas

Los efectos positivos de la actividad fisica y el ejercicio
sobre la proteccién cardiovascular han sido amplia-

mente validados. Cada aumento de 1 MET en el ren-
dimiento de ejercicio confiere una reduccién de la
mortalidad total de cerca de 12 %©*. Una proporcién
importante de este beneficio estd mediada por el meta-
bolismo de los lipidos, incluyendo impactos positivos
sobre los triglicéridos plasmaticos, LDL, HDL Lp(a), e
incluso apolipoproteinas como apoC - IIL

Impacto del ejercicio sobre los triglicéridos
plasmaticos

Los triglicéridos plasmadticos son uno de los compo-
nentes del perfil de lipidos mas susceptibles de cam-
biar a través de modificaciones en el estilo de vida.
En un amplio estudio epidemioldgico realizado en
Brasil, la practica regular de al menos 150 minutos/
semana de actividad fisica vigorosa se asocio6 a niveles
significativamente mds altos de HDLc y més bajos de
triglicéridos®?. En el Health Professionals Follow-up
Study (HPFS), un estudio de cohorte prospectivo de
hombres estadounidenses, la diferencia en la relacion
TG/HDLc entre los quintiles superior e inferior de la
practica de actividad fisica fue - 26 %©%.

En individuos con obesidad, un meta-analisis
Cochrane que incluyé 43 estudios con 3.476 partici-
pantes encontré que una intervencién de actividad
fisica que dur6 al menos 12 semanas indujo una dismi-
nucién media en la TG en ayunas de 18 mg/dL, inde-
pendiente de las modificaciones nutricionales®®. Otro
meta-andlisis del entrenamiento de resistencia regular
entre los hombres, que incluyo 49 estudios y 2.990 par-
ticipantes, encontré una disminucién media de TG de
9 % y una correlacion positiva entre la disminucién de
TGy la intensidad del ejercicio®”.

En general, las pruebas actuales indican que el
ejercicio y la actividad fisica tienen un impacto sobre
los triglicéridos plasmaticos, y su efecto estd en gran
medida relacionado con la intensidad y la frecuencia de
la préctica.

Impacto del ejercicio en el plasma HDLc

Algunos estudios se han centrado en el efecto del ejer-
cicio yla actividad fisica y el ejercicio sobre el HDLc en
nifos. Un estudio transversal de 1.731 adolescentes de
12 a 19 anos de edad analizé la actividad fisica medida
con acelerdmetro para encontrar la intensidad minima
que le conferiria beneficios a la salud. Después de ajus-
tar los posibles factores de confusién, cada hora/dia
adicional de actividad de intensidad luminosa se aso-
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ci6 a 1,5 mg/dL (0,03 a 2,6) de HDLc en plasma®®.
Otro estudio de 3.984 jévenes de 6 a 17 anos de edad
de la National Health and Nutrition Examination Survey
(NHANES 2003 - 2006) encontré que por cada 1 %
adicional de tiempo en actividad fisica de moderada a
vigorosa, los triglicéridos plasmaticos fueron menores
en 2,08 mg/dL (- 3,89 a - 0,27) y HDL-C fue mayor
en 0,47 mg/dL (0,252 0,69)%.

El impacto del ejercicio sobre el HDL no se limita a
las concentraciones de HDLc, sino también al tamafo
de las lipoproteinas, que se ha demostrado cambian
hacia particulas més grandes y presumiblemente mas
funcionales. El efecto cuantitativo del ejercicio aerd-
bico regular sobre el HDLc en plasma se ha estimado
en un aumento de 10 % - 15 %“°.

Impacto del ejercicio en los niveles del
plasmaticos de colesterol LDL

La relacién entre los niveles de actividad fisica y el
LDLc es mucho menos pronunciada que para el HDLc
o los triglicéridos. En un estudio prospectivo de 8
meses con 109 participantes, la actividad fisica vigorosa
(hasta 75 minutos/semana) redujo de manera signifi-
cativa los niveles de LDLc, pero la reduccién numérica
fue modesta (de 115 + 33,42 109,8 + 31,7 mg/dL, p =
0,04)“V. Otros estudios han demostrado un efecto atin
menor: Ocho ensayos investigaron el efecto del ejerci-
cio aerdbico sobre el LDLc, mostrando pruebas sélidas
de heterogeneidad (12 = 86 %, p < 0,001). Después de
la compilacién de los resultados mediante un modelo
de efectos aleatorios en un meta-analisis, la estimacion
combinada del cambio de LDLc con ejercicio aerébico
no fue significativamente diferente de cero (diferencia
de medias ponderada versus grupo control: - 0,52; IC
de 95 %: -7,97 2 6,92)“),

Estos resultados confirman lo que se sabe sobre la
fisiologia de LDLc, es decir, que la produccion de coles-
terol hepdtico tiene una gran influencia genética, estd
modestamente influenciada por la dieta y muy poco
por el ejercicio.

Impacto del ejercicio sobre el colesterol no HDL

El colesterol no HDL o colesterol aterogénico (es
decir, la suma de colesterol VLDL, colesterol LDL,
colesterol lipoproteico remanente y colesterol Lp(a)),
se considera un factor de riesgo cardiovascular alto y
consistente*). La mayorfa de las pruebas que evalian
especificamente la asociacién entre la actividad fisica y
el colesterol no HDL provienen de estudios en pobla-

ciones jovenes. Un estudio que dio seguimiento a 108
adolescentes que tenfan cirugia baridtrica por 3 afios
correlaciond una cantidad mayor de actividad fisica con
mayor disminucién absoluta en el no-HDL-C, a pesar
de los bajos conteos absolutos de pasos y la lentitud de
la cadencia™. Un estudio de cohorte que incluy6 a 880
escolares noruegos con una edad media de 10,2 afios
demostré que la sustituciéon de 30 minutos diarios de
sedentarismo por 30 minutos de actividad fisica mode-
rada a vigorosa (> 2.296 recuentos de acelerémetros/
min) se asocié inversamente con la concentracién de
colesterol no HDL®9).

Impacto del ejercicio sobre la apolipoproteina
C-lllen plasma

La ApoC - III ha sido identificada como un factor de
riesgo cardiovascular independiente debido a su anta-
gonismo con el receptor LDL y al obsticulo de las
funciones protectoras del HDL“*®), En un estudio
transversal con 3.631 participantes, cada 20 horas MET
adicionales por semana de actividad fisica se asociaron
a concentraciones 0,9 (- 1,7 a - 0,1) inferiores de HDL
que contenian apoC - [T,

Impacto del ejercicio en las lipoproteinas
plasmaticas(a)

Varios estudios de aleatorizacion de grandes cohortes
y mendelianos han demostrado que la lipoproteina(a)
en plasma Lp(a), presenta una asociacién negativa y
al menos parcialmente causal con el riesgo cardiovas-
cular®. Una asociacién negativa entre la Lp(a) y la
actividad fisica parece ser en particular sorprendente
entre los ninos: un gran estudio de seguimiento mul-
ticéntrico de 2.464 nifios y adultos jovenes (de 9 a
24 afios de edad) encontré que la Lp(a) plasmatica
se correlacionaba en forma significativa solo con el
nivel de actividad fisica, pero no con la edad, el sexo
u otros factores de riesgo cardiovascular conoci-
dos. Un estudio transversal similar en 1.340 adultos
correlaciond los niveles de actividad fisica en el IPAQ_
(Cuestionario Internacional de Actividad Fisica) con
el Lp(a) plasmatico. Las concentraciones de Lp(a)
en participantes con niveles de actividad fisica bajos,
moderados y altos fueron respectivamente 29,2 *
13,7, 26,3 + 12,9 y 24,5 + 11,4 mg/dL con diferen-
cias significativas entre grupos®!
sugieren que, a diferencia de LDLc, la Lp(a) tiende
a responder al ejercicio y a la actividad fisica de una
manera que responde a la dosis.

. Estos resultados
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Efectos diferenciales de las modalidades de
ejercicio sobre los lipidos plasmaticos

En general, los efectos de la actividad fisica sobre la
salud dependen de su volumen (producto de la inten-
sidad del ejercicio y del tiempo de ejercicio), de la fre-
cuencia (cantidad de unidades de entrenamiento por
semana o mes) y de su modalidad (aerébica, de resis-
tencia o combinada)©?.

EJERCICIO DE RESISTENCIA (ENDURANCE)

Tanto el ejercicio aerdbico intermitente (periodos
cortos a altas intensidades) como el ejercicio aerdbico
continuo disminuyen el colesterol total y aumentan el
colesterol HDL en sujetos sedentarios®>. Se ha esti-
mado que el umbral para el aumento del HDLc indu-
cido por el ejercicio aerdbico es de unas 1.000 kcal de
carrera o un ejercicio aerébico similar por semana?.
En un meta-andlisis de 51 intervenciones que incluye-
ron a4.700 pacientes que se sometieron a programas de
ejercicio aerdbico durante al menos 12 semanas, HDLc,
TGy LDLc cambiaron en promedio + 4,6 %, - 3,7 %y —
S %, respectivamente, sin cambios en el colesterol total.
ElHDLc fue el componente del perfil lipidico mds pro-
penso a cambiar con el ejercicio aerdbico, incluso un
programa de 10 semanas (tres veces a la semana a 85 %
de la frecuencia cardiaca méxima) indujo un aumento
de 13 % en el HDLc. El ejercicio aerébico prolongado
(150 min/semana) fue superior para mejorar los paré-
metros de lipidos en comparacién con un protocolo de
intervalo intenso (40 min/semana).

EJERCICIO DE RESISTENCIA (RE)

Losresultados sobre el efecto del ejercicio de resistencia
en los lipidos sanguineos han sido mas contradictorios
que en el ejercicio aerébico®” . Un estudio reciente en
mujeres adultas encontré un impacto notable de solo
12 semanas de ejercicio de resistencia usando el pro-
pio peso corporal del participante, reduciendo el TG
en 14,3 % mientras aument6 el HDLc en 7,9 %55, Un
pequeno estudio separado, restringido a mujeres pos-
menopdusicas, informé también reducciones significa-
tivas en el LDLc con 150 minutos/semana de ejercicio
de resistencia®®®. En los hombres, dos pequefios estu-
dios han examinado de manera especifica el impacto
del ejercicio de resistencia en los lipidos plasmati-
cos. En uno de ellos, el efecto agudo (72-h) de 75 %
de las repeticiones méximas sobre el TG plasmatico se
estimé en - 11,0 mg/dL®”. En un segundo estudio, los

pacientes que participaron en un programa de ejerci-
cios de resistencia moderada (45 % - 5SS % de las repe-
ticiones maximas) o de alta intensidad (80 % - 90 % de
las repeticiones méximas) experimentaron reducciones
significativas de LDLc (- 12,2 a- 13,5 mg/dL). El grupo
de alta intensidad también experimentd aumentos sig-
nificativos de HDLc (+ 5,5 mg/dL)®%.

MODALIDADES COMBINADAS

Se espera que la combinacién de ejercicios aerébicos y
de resistencia proporcione los beneficios acumulativos
de ambas modalidades, pero los datos sobre los proto-
colos de intervencion combinados han mostrado efec-
tos inconsistentes sobre los lipidos plasmaticos®”. En
general, el impacto de las intervenciones que combinan
ambas modalidades es comparable al obtenido con el
ejercicio aerébico, en todas las subfracciones lipidicas
importantes (0.

Prescripcion de ejercicios en pacientes con

dislipidemia

Las recomendaciones de grado A basadas en la eviden-

cia sobre la actividad fisica en pacientes con dislipide-

mia pueden resumirse de la siguiente manera®":

* Losobjetivosde LDLcdependen del estado deriesgo
cardiovascular global (GCVR) del paciente(®?:

« 130 mg/dL para pacientes de bajo riesgo (sin
eventos cardiovasculares previos, sin factores de
riesgo cardiovascular y GCVR estimado < 10 %)

« 100 mg/dL para pacientes de riesgo moderado
o alto (sin eventos cardiovasculares previos, 1 - 2
factores de riesgo cardiovascular y GCVR esti-
mada 10 % - 20 %, o diabetes o enfermedad renal
crénica sin factores de riesgo adicionales).

o 70 mg/dL para pacientes de muy alto riesgo
(evento cardiovascular previo, o GCVR estimado
> =20 %, o hipercolesterolemia familiar, o dia-
betes o enfermedad renal crénica més uno o mas
factores de riesgo no controlados).

« 55 mg/dL para pacientes de riesgo extremo (evento
cardiovascular previo + diabetes o enfermedad
renal crénica, o enfermedad cardiovascular progre-
siva a pesar de LDLc por debajo de 70 mg/dL, o
enfermedad cardiovascular antes de los 55 afios en
hombres o antes de los 65 afios en mujeres).

= Las sesiones de ejercicio deben durar > 40 minutos, el
programa de entrenamiento debe durar > 40 semanas.
* Si es posible, es deseable realizar ejercicios de resis-
tencia de al menos cinco grupos de musculos gran-
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des, como 8 - 10 repeticiones, cada seriea 70 % - 85 %
de las repeticiones méximas.

= El ejercicio en pacientes dislipidémicos debe pres-
cribirse junto con una farmacoterapia adecuada para
reducir los lipidos y modificaciones dietéticas.

Las recomendaciones se pueden ajustar a la condicién
general del paciente; estas recomendaciones se resu-

men en la Tabla 269,

CONCLUSION

La actividad fisica y el ejercicio tienen el potencial de
tener un impacto positivo en los lipidos plasmaticos, en
especial los triglicéridos, el colesterol HDL y, en menor
medida, el colesterol LDL, el Lp(a) y probablemente el
apoC-IIL. Sin embargo, el impacto general del ejercicio

sobre el riesgo cardiovascular va mas alld de su impacto
sobre los lipidos plasmaticos.

Conflicto de intereses

Los autores no manifiestan ningl’m conflicto de intere-
ses que comunicar.

Financiacion

Los autores no recibieron financiacion especifica para
la redaccién de este articulo.

Declaracion de autoria

EASN, DRM, COM participaron en la concepcién y la
redaccién del articulo. Todos los autores revisaron de
articulo y validaron su versién final.

Tabla 2. Resumen de recomendaciones para la practica de ejercicios en pacientes con dislipidemia segtin la actividad
(movilidad) general. Adaptado de®*

Estatus del paciente Objetivos

Recomendaciones de actividad fisica

Movil, sin dislipidemia Mantener bajos los niveles
de LDLcy TG, aumentar

el HDLc

> 30 min/dia, 5 veces/semana de ejercicio aerébico a 70 % -80 % de la
reserva de frecuencia cardiaca, combinado con ejercicio de resistencia a
50 % de las repeticiones maximas.

Movil, con dislipidemia Reducir LDLcy TG,

aumentar HDLc

> 30 min/dia, 5 veces/semana de ejercicio aerébico a 70 % -80 % de la
reserva de frecuencia cardiaca, progresando a 85 % de la reserva de

frecuencia cardiaca, combinado con ejercicio de resistencia a 75 % - 85 %
de las repeticiones maximas.

Movilidad limitada
(discapacitados, ancianos),

con dislipidemia

Reducir LDLc y TG,
aumentar HDLc

Aumentar la actividad fisica en la medida de lo posible, progresando en
el ejercicio de resistencia de 50 % a 75 % de las repeticiones méximas en
los principales grupos musculares.
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