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SUMMARY 

Changes in the levels oxidative stress biomarkers are related with different diseases such as ischemia/reperfusion, cardiovascular, 
renal, aging, etc. One of these biomarkers is the malondialdehyde (MDA) generated as resulted of the process of lipid peroxidation. 

This biomarker is increased under conditions of the oxidative stress. Their levels, have been frequently used to measure plasma 
oxidative damage to lipids by their atherogenic potential. Its half-life high and their reactivity allows it to act both inside and outside 
of cells and interaction with proteins and DNA involve their role in different pathophysiological processes. 

This paper presents an analysis of the use of MDA as a biomarker of oxidative stress and its implications associated pathologies such 
as cardiovascular diseases ago. 
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RESUMEN: 

Cambios en los niveles de biomarcadores de estrés oxidativo, moléculas que se forman resultado de la interacción de ROS, están 
asociados a diferentes enfermedades como procesos de isquemia/reperfusión, enfermedades cardiovasculares, renales, envejecimiento, 
etc. 

Uno de estos biomarcadores es el malondialdehido (MDA) que se genera resultado de la peroxidación lipídica. Este biomarcador de 
peroxidación lipídica, generado en situaciones de estrés oxidativo, ha sido utilizado frecuentemente para medir en plasma el daño 
oxidativo a lípidos por su potencial aterogénico. Su vida media y alta reactividad le permite actuar tanto en el interior como en el 
exterior de las células interactuando con proteínas y DNA implicado en diferentes procesos fisiopatológicos. 

En este trabajo se hace un análisis del uso del MDA como biomarcador de estrés oxidativo y sus implicaciones en patologías como las 
asociadas a las enfermedades cardiovasculares. 

 http://biomed.uninet.edu/2014/n2/muniz.html 

file:///D|/BIOMED/LA-WEB/index.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/2014/n2/index.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/2014/n2/index.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/edreb.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/edreb.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/cc.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/cc.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/normas.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/normas.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/authors.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/authors.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/2003/n2/editorial2.html
file:///D|/BIOMED/LA-WEB/2003/n2/editorial2.html
mailto:biomed@uninet.edu
mailto:biomed@uninet.edu
mailto:mjcoma @ hubu.es


Electron J Biomed 2014;2:47. Muñiz y col... MALONDIALDEHIDO (MDA) COMO BIOMARCADOR DE DAÑO OXIDATIVO 

Palabras clave: estrés oxidativo. Biomarcadore. Malondialdehido. Isquemia 

INTRODUCION 

La hipoxia está caracterizada por profundos episodios de ausencia de oxígeno seguido de una rápida oxigenación, proceso que puede 
ser considerado análogo a los procesos de isquemia y reperfusión,durante los cuales se promueve la producción de ROS (especies 
reactivas del oxígeno) y estrés oxidativo. En respuesta a los procesos de hipoxia intermitente se produce una activación de la respuesta 
inflamatoria la cual participa en el incremento de ROS. En este sentido existen un elevado número de factores de transcripción y de 
vías que son modulados por ROS y que están implicados en la hipoxia. Son el HIF-1alfa (hipoxia inducible factor 1 alfa), el nFkB 
AP1 (activador de la proteína 1) y factor nuclear Nrf21-3. 

La implicación del estrés oxidativo y de la inflamación y su potencial papel en la generación de la disfunción endotelial y de la 
enfermedad cardiovascular ha sido revisado por diferentes autores4-7. Es sabido que una excesiva producción de ROS está implicada 
en un incremento del daño endotelial, la invasión de monocitos, la peroxidación lipídica, la inflamación, etc; factores todos ellos 
implicados en el desarrollo de las enfermedades cardiovasculares. 

Los biomarcadores del estrés oxidativo pueden ser clasificados como moléculas que son modificadas por interacción con ROS y 
moléculas antioxidantes que cambian en respuesta a un incremento en el estado oxidativo. Lípidos, proteínas, DNA y carbohidratos 
son ejemplos de moléculas que pueden ser modificados por un exceso de ROS. 

Incrementos en la peroxidación lipídica se producen como consecuencia de incrementos del estrés oxidativo, durante los procesos de 
hipoxia debido a una mayor producción de radicales como el superóxido los cuales pueden estimular la reacción de Haber-Weiss 
iniciando así el proceso de peroxidación lipídica. El índice de peroxidación lipídica generado en situaciones de estrés oxidativo ha 
sido utilizado frecuentemente para medir en plasma el daño oxidativo a lípidos. Además los peróxidos generados in vivo vía 
peroxidación de los ácidos grasos poliinsaturados interactúan con proteínas y son potencialmente aterogénicos6. 

PEROXIDACION LIPIDICA 

Los lípidos son moléculas susceptibles de la oxidación por su estructura molecular con abundante cantidad de doble puentes de 
hidrógenos. Los radicales libres inician y causan la peroxidación de lípidos particularmente aquellos que componen la membrana 
celular y están asociados con distintas alteraciones fisiopatológicas principalmente con el daño vascular. 

La peroxidación es un proceso radicalario autocatalítico8 que consta de tres etapas: la primera de iniciación, seguida de una de 
propagación y por último la terminación de la peroxidación que es el resultado de la interacción de los radicales lipídicos y/o 
formación de especies no radicales por acción del radical peroxilo. La peroxidación lipídica es iniciada principalmente por radicales 
hidroxilo, generados mediante reacciones catalizadas por metales de transición, como la reacción de Fenton. 

En la etapa de iniciación, los radicales libres captan un átomo de hidrógeno de un carbono metileno de los ácidos grasos dejando un 
electrón no apareado en el carbono convirtiéndose así en un radical lipídico. El radical generado sobre el carbono sufre un reajuste 
molecular para formar un dieno conjugado que es capaz de combinarse con el oxígeno para formar un radical peroxilo (ROO°) que 
puede sustraer un nuevo átomo de hidrógeno y empezar una reacción en cadena que continúa hasta el agotamiento del sustrato o la 
interrupción del proceso por antioxidantes. 

Los peróxidos lipídicos resultantes son compuestos bastante estables pero su descomposición puede ser catalizada por metales de 
transición y complejos de metales dando lugar a nuevos radicales capaces de estimular más la peroxidación lipídica o a la formación 
de productos terminales de oxidación de toxicidad diversa como el malondialdehído (MDA), hidroxinonenal y hexanal9-10. 

La peroxidación lipídica puede tener diversos efectos sobre las funciones celulares ya sea directamente, al reaccionar con proteínas, 
ácidos nucleicos o indirectamente a través de receptores de las vías de señalización. Así, la peroxidación lipídica de las membranas 
resulta en cambios de fluidez, aumento de permeabilidad, disminución del potencial de membrana2 que puede conllevar a la muerte 
celular. 

Uno de los marcadores de peroxidación lipídica más utilizado es el malondialdehido (MDA). El malondialdehido es generado in vivo 
vía peroxidación de ácidos grasos polinsaturados y es el principal y más estudio de los productos de peroxidación lipídica. Se basa que 
durante la peroxidación los peróxidos se descomponen en aldehídos como el MDA que es altamente tóxico. Su vida media y alta 
reactividad le permite actuar tanto en el interior como en el exterior de las células interactuando con proteínas y DNA11 implicado en 
diferentes procesos fisiopatológicos. 

La interacción del MDA con proteínas como los residuos de lisina en la apolipoproteína B-100 resulta en la oxidación de las LDL 
donde se ha postulado que su interacción con los macrófagos promueve la aterosclerosis12-14. Este fenómeno es la base de la 
aterogenicidad y está implicado en el desarrollo de enfermedades cardiovasculares. Así mismo, en procesos repetitivos de hipoxia y 
reoxigenación la peroxidación lipídica en respuesta al estrés oxidativo es un precursor de la lesión de aterosclerosis debido a un 
incremento en la inflamación vascular y la aterogénesis15-16. En este sentido hemos realizado estudios sobre biomarcadores de daño 
oxidativo a lípidos y proteínas en pacientes con OSA y comparado con grupos control (resultados sin publicar). 
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Por otro lado su interacción con el DNA muestra un potencial genótoxico 11, al generar aductos de ADN que originan mutaciones y 
alteran la expresión génica17-18. 
Entre la metodología más empleada está el método del malondialdehido (MDA), se basa que durante la peroxidación los peróxidos se 
descomponen a aldehídos como el MDA el cual puede ser detectado por la reacción con el ácido tiobarbitúrico en condiciones ácidas 
que lleva a la formación de un producto coloreado que se puede medir por espectrofotometría o HPLC. A pesar de ser un método poco 
específico y que pueden producirse artefactos durante los procesos analíticos es el método más utilizado como biomarcador de 
peroxidación lipídico debido a su simplicidad y bajo coste. De los métodos utilizados el método de HPLC está demostrado dar buenos 
resultados y aporta especificidad19-20. 
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Se trata de un interesante trabajo de revisión sobre el uso del MDA como biomarcador de estrés oxidativo en la hipoxia vascular. Se 
enumera el mecanismo de acción a través de los cuales se induce la peroxidación lipídica así como algunos de los mecanismos 
moleculares implicados en el daño oxidativo en procesos de hipoxia y su relación con la enfermedad cardiovascular. 

Dentro de la revisión, destacar la referencia a la metodología utilizada para su cuantificación, siendo el más preciso el que utiliza la 
técnica de HPLC. 

Comentario del revisor Prof. Dr. Juan Vicente Sánchez Andrés. Catedrático de Fisiología. Facultad de Medicina. Universidad 
Jaime I. Valencia. España. 

El trabajo sintetiza el proceso que conduce del estrés hipóxico al daño vascular con énfasis especial en la metodología de análisis. Se 
detalla con rigor los efectos de la peroxidación lipídica destacando la actualización bibliográfica y, por tanto, la vigencia de los datos 
presentados. 

Hay que destacar la vigencia de los marcadores seleccionados por su valor de utilidad práctica y experimental. En resumen, se trata de 
un artículo valioso con un balance apropiado de vigencia y síntesis que hace recomendable su publicación. 
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