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RESUMEN  

 

La correlación que existe entre las apolipoproteínas y fetuínas con diversas 

patologías como la dislipidemia, principal factor de riesgo de las enfermedades 

cardiovasculares, evidencian su importancia como biomarcadores en el 

metabolismo de los lípidos. El presente estudio tuvo como objetivo determinar la 

correlación entre los niveles de apo M y A5 con los niveles de fetuína A y B en 

pacientes dislipidémicos. Para ello, se seleccionaron cuarenta personas de 

acuerdo a criterios de inclusión y exclusión con previa firma del consentimiento 

informado, los cuales fueron divididos en dos grupos: grupo Control (10) y grupo 

Dislipidémico (30). El análisis del perfil lipídico se realizó mediante métodos 

enzimáticos y colorimétricos; y los biomarcadores, por el método de ELISA (tipo 

sándwich y competitivo). Los datos se analizaron utilizando los softwares SPSS 

Statistics 25 y Graph Prism VXY. Como resultado no se encontró una correlación 

significativa entre los niveles de apo M y A5 con los niveles de fetuína A y B en 

pacientes dislipidémicos. 

 

Palabras clave: Apo A5, apo M, fetuína A, fetuína B, correlación, dislipidemia. 
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ABSTRACT 

 

The connections that exist between apolipoproteins and fetuins with various 

pathologies such as dyslipidemia, the main risk factor for cardiovascular 

diseases, show their importance as biomarkers in lipid metabolism. The present 

study aimed to determine the reaction between the levels of apo M and A5 with 

the levels of fetuin A and B in dyslipidemic patients. For this, forty people were 

selected according to inclusion and exclusion criteria with prior signing of the 

informed consent, which were divided into two groups: Control group (10) and 

Dyslipidemic group (30). The analysis of the lipid profile was carried out using 

enzymatic and colorimetric methods; and the biomarkers, by the sandwich and 

competitive ELISA method. Data were analyzed using SPSS Statistics 25 and 

Graph Prism VXY software. As a result, no significant efficacy was found between 

the levels of apo M and A5 with the levels of fetuin A and B in dyslipidemic 

patients. 

 

Key words: Apo A5, apo M, fetuin A, fetuin B, correlation, dyslipidemia.



 
 

1 

 

I. INTRODUCCIÓN 

 

I.1. Planteamiento del problema 

 

La dislipidemia es uno de los factores de riesgo más importante de las 

enfermedades cardiovasculares, esta última considerada la principal 

causa de muerte en el mundo de acuerdo con el Informe del Estado Global 

en Salud de la Organización Mundial de la Salud (OMS)(1), condición que 

causa graves daños y genera una inversión importante por parte del 

Estado, además del aumento progresivo de la población, los estilos de 

vida poco saludables de las personas(2), el contexto actual de pandemia y 

nuevas enfermedades que irán apareciendo en un futuro próximo, no ha 

hecho más que agravar la situación a nivel global(3).  

 

A lo largo de los años la dislipidemia (DLP) ha sido objeto de estudio, 

permitiendo el descubrimiento de una miríada de sustancias que afectan 

directa o indirectamente al desarrollo de esta patología y sus 

consecuencias. En la actualidad gracias al desarrollo de mecanismos más 

sensibles y específicos se ha logrado descubrir moléculas a bajas 

concentraciones que de una u otra forma están involucradas en una red 

metabólica que afecta al desarrollo de esta patología, entre estas 

moléculas podemos encontrar a las apolipoproteínas M y A5 y fetuínas A 

y B. 

 

Hasta el momento el estudio de estas sustancias se ha realizado de forma 

aislada y en países de Asia y Europa, teniendo como eje central su 

relación con la DLP, Enfermedad Cardiovascular (ECV) y Diabetes 

Mellitus Tipo 2 (DM2) (4-7), por ese motivo se formuló la pregunta siguiente: 

¿Existe correlación entre los niveles de Apo M y A5 con los niveles de 

fetuína A y B en pacientes dislipidémicos? 
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I.2. Objetivos 

 

• Objetivo general 

 

- Determinar la correlación entre los niveles de apo M y A5 con los niveles 

de fetuína A y B en pacientes dislipidémicos 

 

• Objetivos específicos 

 

1. Analizar el perfil lipídico para encontrar a los pacientes dislipidémicos. 

2. Analizar parámetros bioquímicos (insulina y glucosa) en pacientes 

dislipidémicos.  

3. Determinar los niveles de apo M y A5 en el suero de pacientes 

dislipidémico. 

4. Determinar los niveles de fetuína A y B en el suero de pacientes 

dislipidémicos. 

 

I.3. Importancia y alcance de la investigación 

 

La relación que existe entre las apolipoproteínas y fetuínas con diversas 

patologías como la DLP, principal factor de riesgo de las ECV, evidencian 

su importancia como biomarcadores en el metabolismo de los lípidos. 

Actualmente estos estudios son llevados a cabo con mayor frecuencia y 

profundidad en países de Asia, Europa y algunos países de América tales 

como Estados Unidos, Brasil y Chile (8-10), por lo cual consideramos 

necesario establecer dicha correlación en una población con alta 

variabilidad genética como lo es la peruana. Con ello, además, sumarnos 

al enfoque actual de prevención y promoción de la Salud, reduciendo los 

costos en el tratamiento de este padecimiento y de las enfermedades 

consecuentes a ella, como también mejorando la calidad de vida de la 

población. 

. 
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Comparar los niveles de apo M y A5 con las fetuínas A y B permitirá 

observar si existe una correlación positiva o negativa en pacientes 

dislipidémicos y establecer su importancia como biomarcadores de riesgo 

de esta enfermedad. 

 

Este estudio busca ser una puerta de entrada a diferentes investigaciones 

relacionadas a estas relativamente nuevas apolipoproteínas M y A5, y 

fetuínas A y B, con el propósito de sentar las bases al descubrimiento de 

herramientas biológicas diagnósticas que sumen en la prevención de la 

dislipidemia. 

 

I.4. Limitaciones de la investigación 

 

Durante el desarrollo de la tesis se presentaron las siguientes 

limitaciones:  

- Debido al contexto de pandemia en el Perú a causa del COVID-19, 

fue necesaria la implementación de medidas de bioseguridad al 

momento de la toma de muestra, teniendo como prioridad la salud 

de los pacientes. 

- La importación de kits Elisa, el aumento del dólar y las dificultades 

relacionadas a la importación, consecuencia del coronavirus, 

generaron un encarecimiento de los mismos y un mayor tiempo de 

espera. 

- La falta de estudios de estos biomarcadores (apo M, apo A5, 

fetuína A y fetuína B) en el Perú y su reducida investigación en 

América Latina generaron un sesgo en los valores normales 

estándar manejados en el estudio. 
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II. REVISIÓN DE LA LITERATURA 

 

   II.1. Marco teórico 

 

II.1.1. Apolipoproteínas 

 

Las apolipoproteínas (apo) son proteínas necesarias para la estructura, 

función, ensamblado y metabolismo de lipoproteínas (11). Su 

denominación se basa en una letra y un número, que va desde apo A1 

hasta apo M (12). 

 

Entre sus funciones se encuentran las siguientes: (a) el mantenimiento de 

la estructura de las lipoproteínas, (b) solubilidad de las lipoproteínas en 

plasma, (c) formación de lipoproteínas en sus respectivos tejidos (apo B48 

en el caso de CM y apo B100 en VLDL), (d) Interacción con receptores 

específicos (apo B100 y apo E), (e) cofactor de enzimas involucradas en 

el metabolismo de lipoproteínas (transporte y redistribución de lípidos), e 

(f) inhibición de algunas enzimas implicadas en el metabolismos 

lipoproteico (apo C3 y apo A2)(13). En la Tabla N°1 se resumen las 

principales características de las apolipoproteínas más relevantes. 

 

Dentro de estos diferentes tipos de apo vamos a centrar el trabajo en el 

estudio de la apo A5 y M. 
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Tabla N°1. Características principales de las apolipoproteínas 

 

 

Fuente: Adaptado de los autores Rader & Hobbs (11), Senovilla & Castillón (13) y Gurgle 

& Blumenthal (14), y Christoffersen y col.(15) 
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II.1.1.1. APO A5  

 

Apo A5 es una apolipoproteína compuesta de 366 aminoácidos, 

producida en el hígado, presenta niveles basales en suero de 25 a 400 

µg/L (16). Se expresa en células del tejido hepático (17) y está asociada con 

el metabolismo de los triglicéridos, ha sido detectada en lipoproteínas 

tales como LDL, VLDL, HDL y quilomicrones (16), esto debido a la 

presencia de cadenas alfa hélice con predominio hidrofóbico a nivel del 

extremo C-terminal, donde se unen a lípidos facilitando su transporte (18). 

(Figura N°1). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura N°1: Estructura y función de apo A5 

Fuente: Adaptado de Liu y col. (18) 

 

Se han propuesto diversos mecanismos de acción de la apo A5.  Schaap 

y col. (19) presentan a apo A5 como un potente estimulador de la actividad 

de LPL, al reducir los TG en plasma disminuyendo la tasa de producción 

hepática de VLDL-TG, mejorando así la conversión lipolítica de las 

lipoproteínas ricas en TG.  Por otra parte, Zheng y col. (20) reportaron tres 

mecanismos de acción, el primero referido a que apo A5 dirige a las 

lipoproteínas hacia LPL para su hidrólisis; el segundo, como facilitador de 

la captación hepática de lipoproteínas ricas en TG; y el tercero, como 

reductor de la producción hepática de TG y VLDL. Además, mencionan 

su función en la modulación del almacenamiento de triglicéridos en los 

adipocitos humanos (Figura N°2). 
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Figura N°2: Apo A5 regula el metabolismo de los triglicéridos 

Fuente: Adaptado de Liu y col. (18) 

 

Por su parte Nilsson y col. (21), sugieren tres posibles mecanismos de apo 

A5 en la aceración de la hidrólisis de los TG. El primero sería la elevación 

de la concentración de LPL en sitios endoteliales; el segundo, la 

estimulación de la hidrólisis por medio de LPL; por último, la modificación 

de alipoproteínas que regulan a LPL. 
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II.1.1.2. APO M 

 

Apo M es una proteína perteneciente a la superfamilia de lipocalinas, tiene 

un peso molecular de 26 KDa y presenta 188 aminoácidos (22-3). Esta 

apolipoproteína es producida por el hígado y riñones, siendo las células 

hepáticas las que secretan apo M en mayor cantidad en plasma, donde 

se unen a las lipoproteínas (15). Se encuentra unida en un 95% a HDL, y 

el 5% restante en partículas VLDL y LDL. Las HDL contienen alrededor 

del 5% de apo M, mientras que LDL, menos del 2% (24).  

 

Christoffersen y col. (25) en su estudio realizado en ratones genéticamente 

modificados con apo M, reportaron la capacidad de esta de promover la 

formación de partículas de preβ-HDL, partículas conformadas por apo A1, 

colesterol libre y fosfolípidos (26), su efecto oxidante e influencia en la 

inhibición del desarrollo de aterosclerosis. Lo que indicaría la importancia 

de esta apolipoproteína en la homeostasis de los lípidos, presentando una 

correlación positiva con HDL (15).   

 

La relevancia de esta correlación, también se fundamenta en la presencia 

de esfingosina-1-fosfato (S1P), el cual es un producto bioactivo 

proveniente de la degradación de la esfingosina, que se encarga de la 

regulación de funciones celulares tales como la proliferación, 

supervivencia y migración, relacionado con procesos inflamatorios y en la 

función vascular; solamente se puede unir a HDL si hay presencia de apo 

M (27). 

 

Por su parte, Nielsen y col. (26) refieren en su estudio la eficiencia de las 

HDL que contienen apo M en la (a) protección frente a la oxidación de las 

LDL y la (b) mediación en la salida del colesterol de las células 

espumosas. Figura N°3. 
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Figura N°3: Implicancias de la Apo M. 

Fuente: Adaptado de Nielsen y col. (26) 

 

II.1.2. Fetuínas 

 

Las fetuínas A y B conjuntamente con el factor de crecimiento de 

fibroblastos 21 (FGF-21), selenoproteína P (SeP), chemerina y betatrofina 

pertenecen a un grupo conocido como hepatocinas, que son proteínas 

predominantemente derivadas del hígado y presentan una función directa 

en el metabolismo de la glucosa y lípidos, de manera similar a las 

adipocinas y miocinas (28-9). 

 

II.1.2.1. Fetuína A 

 

La fetuína A o también llamada α -2 -Heremans -Schmid- glicoproteína 

(AHSG) es una proteína multifactorial que consta de tres cadenas, de las 

cuales solo la cadena A y B constituyen su forma activa, siendo el dominio 

D1 de la cadena A la más estudiada, presenta un peso molecular de 60 

KDa aproximadamente (30-1). El gen de la fetuína A se localiza en el 
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cromosoma 3q27, donde se han encontrado varios polimorfismos de un 

solo nucleótido (SNP) asociados con la acción de la insulina a nivel de 

adipocitos, DM2 y dislipidemia. En el desarrollo fetal es sintetizada por 

múltiples tejidos, y en la adultez, por los hepatocitos (>95%) y tejido 

adiposo visceral, se acumula en dientes y huesos (fracción proteica ósea 

no colágena) (32).  

 

Esta proteína se asocia a la resistencia a la insulina, DM2 y síndrome 

metabólico, debido a que actúa como un inhibidor endógeno del receptor 

tirosina quinasa de la insulina (33).  Lőrincz y col. (34) la consideran como un 

biomarcador de dislipidemia, obesidad y aterosclerosis subclínica, 

además de un indicador del SM. Xu y col. (35). reportaron que “reduce la 

expresión ateroprotectora adipoquina-adiponectina y deteriora la 

captación y almacenamiento de ácidos grasos libres en el adipocito”. 

 

Fatima y col. (33) estudiaron la asociación de fetuína A con la dislipidemia 

y resistencia a la insulina en pacientes DM2, concluyendo que los altos 

niveles de fetuína A, responsable de la resistencia a la insulina en estos 

pacientes, podrían alterar el endotelio, causar inflamación, 

vasoconstricción y trombosis, y en última instancia, aterosclerosis. 

 

Experimentos recientes has demostrado el importante papel de la fetuína 

A en mantenimiento de la homeostasis energética de todo el cuerpo al 

regular el metabolismo de la glucosa y los lípidos (36) (Figura N° 4). La alta 

concentración de ácidos grasos libres (AGL) y la excesiva acumulación 

de glucosa en la circulación estimulan la biosíntesis de fetuína A por los 

hepatocitos mediante la activación de las vías del factor nuclear kappa B 

(NF-κB) y quinasas 1/2 reguladas por señales extracelulares (ERK1/2). 

fetuína A actúa entonces como un inhibidor de la vía de señalización de 

la insulina al afectar la autofosforilación de la tirosina quinasa del receptor 

de insulina; Los tejidos sensibles a la insulina pierden sensibilidad ante 

esta hormona, lo que genera la resistencia a la insulina. Mientras tanto, 

fetuína A funciona como un adaptador entre AGL y la señalización del 

receptor tipo Toll 4 (TLR4) en la inflamación inducida por lípidos, y a su 
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vez la señalización del TLR4 conduce a la activación de NF-κB y la 

proteína activadora 1 (AP-1), que luego puede regular al alza la 

transcripción de genes inflamatorios, lo que da como resultado la 

producción de citoquinas inflamatorias que pueden conducir a la 

resistencia a la insulina(37). Por otro lado, la disminución de la síntesis de 

fetuína A está fuertemente correlacionada con la calcificación vascular 

excesiva y la insuficiencia cardíaca general, ya que el efecto de 

estabilización de la fetuína A hacia los cristales de calcio y fosfato 

insolubles ya no se logra adecuadamente (38).  

 

 
Figura N°4: Función de la Fetuína A. 

Fuente: Adaptado de Bourebaba y col.(36) 

 

II.1.2.2. Fetuína B 

 

La fetuína B, de reciente hallazgo, es una proteína perteneciente a la 

superfamilia de cistatinas de inhibidores de la cisteína proteasa (39), con 
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una homología con fetuína A igual al 22%. Esta proteína es codificada por 

el gen FETUB, localizado cromosómicamente en 3q27.3, cuenta con 8 

exones y las mutaciones en este nivel son propensas al SM y DM2(40). 

 

Entre sus principales funciones se la ha implicado en la osteogénesis y 

resorción ósea, a la respuesta frente a inflamación sistémica, y a la 

regulación de receptores del factor de crecimiento de insulina y 

hepatocitos (39). Wang y col. (41) reportaron una fuerte asociación entre los 

niveles séricos de fetuína B con el contenido de TG en hígado y la 

estimulación temprana de la secreción de insulina por la glucosa. Xu y col 

(42). sugieren una estrecha relación entre fetuína B y el metabolismo de 

lípidos y glucosa. 

 

Ashmawy & Ahmed (43) examinaron el potencial de la fetuína B en suero 

para ser un marcador independiente de la enfermedad del hígado graso 

no alcohólico (NAFLD) en pacientes con DM2, encontrando que la fetuína 

B ajustada por edad y sexo mostró correlaciones positivas con 

triglicéridos, γ-glutamil transferasa, glucosa plasmática, evaluación del 

modelo de homeostasis de IR, insulina en ayunas y hemoglobina 

glicosilada, pero tuvo una correlación negativa con la creatinina sérica. 

Además, la odds ratio (OR) estimada para la aparición de NAFLD de 

grado 2–3 aumentó significativamente al aumentar los niveles de fetuína 

B. 

 

En personas con esteatosis los niveles de fetuína B también aumentan y 

están relacionados con la resistencia a la insulina en estos individuos. 

Estudios basados en células revelaron que la fetuína B causa resistencia 

a la insulina en miotubos del músculo esquelético y hepatocitos (Figura 

N°5), y estudios in vivo demostraron que la administración de fetuína B a 

ratones delgados causó intolerancia a la glucosa, pero no resistencia a la 

insulina; estos hallazgos indican un papel de la fetuína B en la reducción 

de la eficacia de la glucosa (44). Es importante destacar que la reducción 

parcial de la expresión de fetuína B en el hígado mediante la 

administración de ARN de horquilla corta (shRNA) dirigidos contra la 
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fetuína B redujo los niveles circulantes de fetuína B en ratones obesos y 

mejoró la tolerancia a la glucosa, Sin embargo, se requieren estudios 

futuros para dilucidar cómo la fetuína B ejerce estos efectos 

metabólicos(45). 

 

 

Figura N°5: Efectos de las hepatocinas (fetuína B). 

Fuente: Adaptado de Meex y col.(45) 

 

II.1.3. Dislipidemia  

 

II.1.3.1. Generalidades 

 

La dislipidemia se define como una alteración a nivel de síntesis, 

transporte o metabolismo de las lipoproteínas que cursan con 

concentraciones alteradas de lípidos (exceso o defecto) (46). Presenta tres 

condiciones: hipercolesterolemia, hipertrigliceridemia y dislipidemia mixta 

(47). Esta enfermedad representa un importante factor de riesgo para la 

aterosclerosis, ya que afecta a las arterias de gran y mediano tamaño, 
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siendo la enfermedad de las arterias coronarias y el accidente 

cerebrovascular las de mayor mortalidad (48). Se caracteriza por ser 

asintomática y en casos severos, puede existir presencia de dolor de 

piernas, dolor de pecho, mareos, palpitaciones, hinchazón de las 

extremidades inferiores o venas y desmayo (49). 

 

A lo largo de los años la definición de dislipidemia se ha ido modificando, 

pasando de ser solo la elevación de lípidos en sangre a tomar en 

consideración a las lipoproteínas (50). En base a lo anterior el “Third report 

of the National Cholesterol Education Program (NCEP) Expert Panel on 

Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Cholesterol in Adults 

(Adult Treatment Panel III) final report” , consideró como criterio para el 

diagnóstico de dislipidemia, la presencia de las siguientes condiciones:  

hipertrigliceridemia aislada, valores de TG ≥ 150 mg/dL y LDL <130 

mg/dL;  HDL bajas aisladas, HDL colesterol <40 mg/dL en hombres y <50 

mg/dL en mujeres con CT y TG normales; y dislipidemia mixta, CT ≥ 200 

mg/dL, LDL ≥ 130 mg/dL, TG ≥ 150 mg/dL siempre y cuando la elevación 

de TG no fuese la alteración primaria lipídica (51-52).   

 

En el Perú, el criterio aplicado se basa en la Guía Técnica peruana: Guía 

de Práctica Clínica para el diagnóstico, tratamiento y control de la 

enfermedad hipertensiva, la cual refiere que una persona presenta 

dislipidemia si sus valores de LDL son mayores a 130 mg/dL o su CT es 

mayor a 200 mg/dl o sus TG son mayores a 150 mg/dL o sus niveles de 

HDL son menores a 40 mg/dL en varones o menores a 50 mg/dL en 

mujeres(53).  

 

II.1.3.2. Epidemiología  

 

A nivel mundial la dislipidemia y su relación con el desarrollo de la 

aterosclerosis se ha convertido en uno de los principales focos de acción 

en el control clínico metabólico de la población vulnerable y 

aparentemente sana, con una prevalencia que varía según edad, raza, 

factores genéticos, socioeconómicos, culturales y estilo de vida, y un 
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marcado aumento provocado por el desarrollo y urbanización de dichas 

poblaciones (54). 

 

Según una estimación de la OMS, la prevalencia mundial de 

hipercolesterolemia entre adultos mayores de 25 años en 2008 fue de 

aproximadamente 39.0% (55). El Global Burden of Disease Study (GBD) 

en 2017 informó que los niveles de colesterol LDL en plasma mostraban 

una marcada tendencia a aumentar con el desarrollo socioeconómico. En 

2019, aproximadamente 4.40 millones de muertes y 98.62 millones de 

años de vida ajustados por discapacidad (AVAD) fueron atribuibles a 

niveles elevados de LDL (56). Un estudio realizado entre 2013 y 2014 en 

adultos chinos determinó que las formas más frecuentes de dislipidemia 

eran los niveles bajos de HDL (20.4%) e hipertrigliceridemia (13.8%), 

ambas con una prevalencia aumentada respecto a años anteriores (57). 

 

Por su parte, la Unión Europea presentó una prevalencia de dislipidemia 

muy variada, identificando a la hipercolesterolemia como el trastorno 

lipídico más prevalente. Popa y col. (58) informaron que el 67.0% de 

rumanos adultos tenían al menos una anomalía lipídica. En 2016, Polonia 

presentó una prevalencia del 77.2% de dislipidemia en adultos, de los 

cuales el 67.0% tenía hipercolesterolemia (59). En el año 2014, La 

República Checa presentaba una mayor prevalencia de dislipidemia en 

hombres (77.0%) que en mujeres (62.0%) (60). 

 

El Consorcio Latinoamericano de Estudios en Obesidad realizó en 2013 

un estudio en ocho países de América latina (Argentina, Chile, Colombia, 

Costa Rica, República Dominicana, Perú, Puerto Rico y Venezuela) 

determinando una prevalencia de 53.2% y 25.0% de HDL bajo e 

hipertrigliceridemia, respectivamente (61). Por otra parte, Rubinstein y col. 

(62) reportó una prevalencia de 34.1% de HDL bajo y 26.5% de 

hipertrigliceridemia en un estudio realizado entre 2013 y 2014 en 4 

ciudades del cono sur de América (2 ciudades de Argentina, 1 de Chile y 

1 de Uruguay). 
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El panorama en Perú no fue indiferente respecto al internacional, en el 

2006 la prevalencia de hipercolesterolemia representaba el 19.6% de la 

población peruana mayor a 20 años; la hipertrigliceridemia, el 15.0%; y el 

LDL elevado, 13.0% (63). En el año 2010 las tasas de dislipidemia en Lima 

fueron de 62.3%, donde los niveles de HDL bajos, caracterizaron la 

enfermedad (64). De acuerdo a un estudio comparativo de TORNASOL I y 

TORNASOL II publicado en la Revista Peruana de Cardiología en el año 

2013, se determinó un aumento significativo de la prevalencia de 

hipercolesterolemia, pasando de un 10.0% a 13.8% en tan solo 5 años, 

siendo las mujeres las más afectadas (11.1% a 16.0%) (65). Dos años 

después el Centro Nacional de Epidemiología de Prevención y Control de 

Enfermedades (CDC), informó que la tercera causa de muerte en el Perú 

se debió a enfermedades a nivel del aparato circulatorio, falleciendo cerca 

de 26 565 personas, siendo la dislipidemia uno de sus principales factores 

de riesgo (66). En el 2017, Avellaneda & Mamani (67) realizaron un estudio 

en trabajadores de salud del nivel primario en Lima, reportando una 

prevalencia de dislipidemia igual a 87.7%, en la cual el 

hipercolesterolemia fue de 30.1%, la hipertrigliceridemia de 40.5%, el HDL 

bajo de 69.3% y el LDL elevado igual a 55%, con un mayor predominio en 

mujeres que en varones. La dislipidemia en el 2018 fue reportada como 

la más frecuente comorbilidad metabólica y cardiovascular (51.5%) en 

pacientes con VIH de Lima-Callao (68).  

 

 

II.1.3.3. Fisiopatología  

 

Se denominan dislipidemias a aquellas enfermedades que guardan 

relación con concentraciones anormales de lípidos. Entre sus causas 

directas se encuentran las anormalidades genéticas, desequilibrios 

ambientales, estilos de vida o ser la consecuencia de otras enfermedades. 

La mayoría se relaciona con cardiopatías coronarias o aterosclerosis (69). 

 

La dislipidemia se puede clasificar de dos formas: según el fenotipo 

lipídico o fenotipos de Fredrickson, el cual presenta limitaciones debido a 
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su incapacidad para diferenciar el origen y el mecanismo responsable de 

la alteración lipídica (70); y según su etiología, que se divide en dos: 

dislipidemias primarias y dislipidemias secundarias (71).  

 

II.1.3.3.1. Dislipidemia primaria 

 

Las dislipidemias primarias se deben principalmente a alteraciones 

genéticas que afectan el metabolismo de las lipoproteínas (72), a nivel de 

enzimas, receptores específicos y apolipoproteínas (73). Entre el 5-10% de 

la población la padece, se clasifican de acuerdo a su origen en dos: 

monogénico, se deben a mutaciones en un solo gen; y poligénico, 

fundamentalmente a SNPs, siendo este último el de mayor prevalencia(71). 

 

II.1.3.3.2. Dislipidemia secundaria 

 

Se considera una dislipidemia secundaria cuando la hiperlipidemia está 

relacionada con enfermedades o alteraciones que modifican el 

metabolismo lipídico y este se normaliza si la causa desaparece (74-5). Esta 

condición suele presentarse con una prevalencia del 28% en los pacientes 

dislipidémicos (76).  
 

II.2. Antecedentes del estudio 

 

Actualmente no existen estudios que correlacionen los niveles de apo M y A5 

con los niveles de fetuína A y B, pero sí existen estudios que correlacionan 

cada una de estas sustancias con otros componentes relacionados con la 

dislipidemia, como es el caso de Shidfar y col.(77), quienes en su estudio 

correlacionaron los niveles séricos de fetuína A con las apolipoproteínas A1 

y B100 (predictores de ECV) en pacientes con DMT2, enfermedad 

caracterizada por un aumento de triglicéridos, resistencia a la insulina, 

homocisteína y reducción de HDL y apo A1, en este estudio se determinó una 

correlación directa entre los valores de apo A1 (componente principal de 

HDL) y fetuína A y una correlación negativa entre apo A1 y apo B100(78).  
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Adicionalmente en un estudio reciente realizado por Lőrincz y col. (34), 

correlacionaron los niveles de fetuína A y la proteína 4 de unión al retinol 

(RBP4) con las subfracciones de lipoproteínas en sujetos con obesidad 

mórbida y sujetos delgados no diabéticos, encontrando una correlación 

negativa de la fetuína A con el IMC y una correlación positiva con el colesterol 

total y con el HDL. Chen y col. (79) evaluaron la asociación de fetuína A 

circulante con la mortalidad en pacientes con ECV utilizando modelos de 

regresión de Cox concluyendo que los niveles plasmáticos bajos de fetuína 

A se asociaban con un mayor riesgo de mortalidad por ECV en pacientes con 

enfermedad de las arterias coronarias independientemente de los factores de 

riesgo presentes en las ECV.  

 

De los estudios sobre la fetuína B se encuentra el realizado por Xue y col. (42) 

donde el análisis de correlación lineal mostró que había una correlación 

positiva significativa entre fetuína B, la obesidad y los lípidos, así como el 

HOMA-IR en todos los sujetos. Además, se encontró que la sobreexpresión 

de fetuína B agrava el estrés oxidativo in vitro. 

 

Resultados similares fueron obtenidos por Xia y col. (80), donde determinaron 

que los niveles séricos de fetuína B se correlacionaron positivamente con la 

obesidad y los parámetros relacionados con la resistencia a la insulina (IMC, 

% de grasa, TG y HOMA-IR). 

 

En el caso de estudios de correlación de las apolipoproteínas A5 y M, Dullaart 

y col. (81) reportaron una correlación positiva entre apo M y apo A1 y una 

correlación no significativa con niveles de glucosa y TG en pacientes con SM. 

Por su parte Xu y col. (82) en un estudio donde correlacionaban apo M con 

colesterol y leptina en personas normales y con obesidad encontraron una 

correlación positiva entre apo M y leptina y una correlación negativa entre 

apo M y colesterol. Li y col. (83) estudiaron la correlación de la apo M y factores 

inflamatorios en pacientes obesos, determinando una correlación negativa 

con el IMC, el nivel de insulina y el HOMA-IR. 
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Por otro lado, Hyun y col. (84) en su investigación donde asociaban las 

concentraciones de apo A5 con niveles séricos de TG, insulina y EAC, 

determinaron una correlación negativa entre apo A5 con TG e insulina y una 

asociación inversa entre apo A5 y riesgo de EAC. Dai y col. (85) también 

hallaron considerables evidencias de la asociación inversa entre apo C3 y 

apo A5 en la EAC y el metabolismo de los lípidos. 

 

II.3. Glosario de términos 

 

● Antígeno (Ag): Molécula exógena o endógena extraña al organismo, 

pero que no necesariamente genera respuesta inmune. (86)   

● Anticuerpo (Ac): También conocidos como inmunoglobulinas (Ig), son 

moléculas conformadas por un 90% de polipéptidos y un 10% de 

carbohidratos, son capaces de combinarse de forma específica con un 

antígeno o inmunógeno. (87)    

● Biomarcador: Es una biomolécula que se encuentra a nivel de sangre, 

tejidos u otros líquidos. Su presencia indica un proceso anormal o normal 

de una enfermedad o afección. (88)   

● Correlación: El término correlación describe si dos variables están 

asociadas, conociendo el valor de una variable “X”, se puede predecir a 

su variable correlacionada “Y”, no implica causalidad. Existen diferentes 

tipos de correlación como los siguientes: fuertes, débiles, negativas o 

positivas, lineales o no lineales (89). 

● Correlación positiva: Una correlación positiva se da cuando aumentan 

ambas variables, como por ejemplo el caso de la edad y la experiencia 

(89). 

● Correlación negativa: Una correlación negativa surge cuando una 

variable aumenta mientras que disminuye la otra, como en el caso de la 

edad y la fuerza en adultos (89). 

● ELISA (Ensayo de inmunoadsorción enzimática): Es una técnica 

utilizada para detectar y cuantificar un antígeno presente en una muestra. 

Existen principalmente 4 tipos de ELISA:  competitivo, sándwich, directo 

e indirecto. (90)   

● Inmunógeno: Molécula que induce una respuesta inmune. (86)   
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III. HIPÓTESIS Y VARIABLES 

 

III.1. Hipótesis 

- Existe correlación entre los niveles de apo M y A5 con los niveles de 

fetuína A y B en pacientes dislipidémicos. 

 

III.2. Variables 

- Niveles de apo A5 

- Niveles apo M 

- Niveles de fetuína A 

- Niveles de fetuína B
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III.3. Operacionalización de variables 

Tabla N°2: Operalización de variables 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fuente: Elaboración propia.
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IV. MATERIALES Y MÉTODOS 

 

IV.1. Área de estudio 

 

Lugar de realización de la investigación: Asociación vecinal Canto Chico 

Mz D, pueblo joven Canto Chico, del distrito de San Juan de Lurigancho. 

Coordenadas: Latitud (-12.003920) Longitud (-77.017489). 

 

IV.2. Diseño de investigación 

 

El presente estudio fue descriptivo porque se determinaron los niveles de 

Apo A5, Apo M, fetuína A y fetuína B en pacientes dislipidémicos, 

observacional porque se limitó a medir las variables que se definen en el 

estudio, prospectivo porque se utilizaron datos obtenidos a futuro y 

transversal debido a que la medición de los niveles se realizó en un tiempo 

específico. 

 

IV.3. Población y muestra 

 

IV.3.1. Consideraciones éticas 

 

El proyecto de tesis fue aceptado por el Comité de Ética de la Facultad de 

Farmacia y Bioquímica de la Universidad Nacional Mayor de San Marcos 

antes de empezar su realización (Anexo I). Los participantes leyeron y 

expresaron su aceptación mediante la firma de un consentimiento 

informado (Anexo II). 

 

IV.3.2. Población de estudio 

 

La población estuvo conformada por personas pertenecientes a la 

Asociación vecinal Canto Chico Mz D, pueblo joven Canto Chico, del 

distrito de San Juan de Lurigancho. El estudio procedió de acuerdo a las 

directrices establecidas en la Declaración de Helsinki, y aplicando 
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medidas de bioseguridad y control sanitario para prevenir el COVID-19, 

en mayo del 2021. 

 

IV.3.3. Muestra  

 

Se realizó un muestreo de tipo no probabilístico. Se seleccionaron 40 

personas de acuerdo a los criterios de inclusión y exclusión con previa 

autorización por medio del consentimiento informado. Los cuales fueron 

divididos en dos grupos: grupo Control (10) y grupo dislipidémico (30).  

 

IV.3.3.1. Grupo dislipidémico (DLP) 

 

a) Criterios de inclusión:  

- Personas entre 18 y 60 años. 

- Personas de ambos géneros. 

- Los criterios para la selección del grupo DLP fueron basados 

en la Guía Técnica peruana: Guía de Práctica Clínica para 

el diagnóstico, tratamiento y control de la enfermedad 

hipertensiva (53)
. 
 (Tabla N°3) 
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Tabla N°3. Criterios de diagnóstico de dislipidemia de la Guía 

Técnica peruana: Guía de Práctica Clínica para el diagnóstico, 

tratamiento y control de la enfermedad hipertensiva 

Guía de Práctica Clínica para el diagnóstico, tratamiento y control de la enfermedad 

hipertensiva 

Variables  Criterio diagnóstico 

HDL ● Varones: <40 mg/dL 

● Mujeres: <50 mg/dL 

LDL ● >130 mg/dL 

CT ● >200 mg/dL 

TG ● >150 mg/dl 

Se considera al paciente como dislipidémico si se cumple cualquiera de los criterios. 

Abreviaturas: HDL: Lipoproteína de alta densidad, LDL: Lipoproteína de baja 

densidad, CT: Colesterol total, TG: Triglicéridos. 

 

Fuente: Guía Técnica peruana: Guía de Práctica Clínica para el diagnóstico, 

tratamiento y control de la enfermedad hipertensiva (53). 

 

b) Criterios de exclusión:  

- Personas con anormalidades congénitas mayores, recuento 

sanguíneo anormal o función renal o hepática fuera de los 

rangos clínicos normales. 

- Personas con enfermedades tiroideas 

- Personas con tratamiento farmacológico. 

- Personas con evidencia de enfermedad crónica.  

- Personas con presencia de diabetes tipo I, tipo II o síndrome 

de Cushing.  
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IV.3.3.2. Grupo Control  

 

a) Criterios de inclusión:  

- Personas aparentemente sanas 

- Personas entre 18 y 60 años 

- Personas de ambos géneros. 

-  

b) Criterios de exclusión: 

- Personas dislipidémicas 

- Personas con anormalidades congénitas mayores, recuento 

sanguíneo anormal o función renal o hepática fuera de los 

rangos clínicos normales. 

- Personas con enfermedades tiroideas 

- Personas con tratamiento farmacológico. 

- Personas con evidencia de enfermedad crónica.  

- Personas con presencia de diabetes tipo I, tipo II o síndrome 

de Cushing.  

 

IV.4. Procedimiento 

 

IV.4.1. Recopilación de datos y consentimiento informado   

 

Para la obtención y almacenamiento de la información general y 

clínica del paciente, este leyó y expresó su aceptación mediante la 

firma de un consentimiento informado (Anexo II), posteriormente se 

recurrió a un breve cuestionario estandarizado (Anexo III) que cubría 

el historial médico, los hábitos de fumar y la ingesta de alcohol y 

medicamentos, realizados durante entrevistas personales conducidas 

por los químicos farmacéuticos del equipo. Todas las encuestas 

fueron diseñadas por el equipo, con recomendaciones de los 

colaboradores y consultores externos. 
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IV.4.2. Toma de muestra 

 

Las muestras de sangre periférica fueron extraídas por punción 

venosa en dos Tubos BD Vacutainer® SSTTM por persona, ambos 

sin anticoagulante (tubo amarillo). El primero fue destinado para la 

determinación del perfil lipídico y el segundo para la determinación de 

niveles de apo A5, apo M, fetuína A y fetuína B. La toma de muestra 

se realizó por la mañana con previo ayuno de 12 horas y la no 

ingestión de licor por un mínimo de 24 horas antes, para evitar 

alteraciones del perfil lipídico.  

 

IV.4.3. Acondicionamiento de muestras 

 

       Una vez obtenida la muestra se procedió de la siguiente manera: 

 

a. Tubo destinado para la determinación del perfil lipídico:  

Fueron centrifugados a los 15 minutos de su recolección a 

3500 rpm durante 15 minutos, siendo alicuotados y 

almacenados en contenedores con gel pack (2 a 8°C) para 

su posterior transporte.   

b. Tubo destinado para la determinación de apo A5, apo M, 

fetuína A y fetuína B: 

Se procedió según las condiciones establecidas por el 

fabricante. Se alicuotaron y almacenaron en contenedores 

con hielo seco (-20 a -15°C) para su posterior transporte.  

 

IV.4.4. Determinaciones antropométricas y presión arterial 

 

El IMC fue obtenido utilizando una balanza de bioimpedancia 

Omron®. Además, se midió la circunferencia de la cintura en 

centímetros (96). La presión arterial fue determinada mediante un 

tensiómetro digital.  
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IV.4.5. Determinación de los parámetros bioquímicos  

 

La glucosa fue determinada utilizando un glucómetro Accucheck; el perfil 

lipídico, siguiendo las instrucciones y reactivos del kit Wiener Lab en el 

SAAAC; y el LDL, mediante la fórmula de Friedewald(97).  

 

IV.4.6. Determinación de los niveles de apo A5, apo M, fetuína A y 

fetuína B por inmunoensayo 

 

Las determinaciones de apo A5, apo M, fetuína A y fetuína B se realizó 

mediante el método de ELISA (98). Se utilizaron los siguientes Kits: Human 

apoprotein M (apo M) ELISA Kit (MyBioSource, CA, USA), Human 

apolipoprotein A5 (apo A5) ELISA Kit (MyBioSource, CA, USA), Human 

fetuin A ELISA Kit (MyBioSource, CA, USA) y Human fetuin B ELISA Kit 

(Cloud-Clone Corp., Houston, Texas, EE. UU.); siguiendo las 

instrucciones del fabricante. 
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a) Determinación de los niveles de apo A5 

 

• Fundamento 

• Este ensayo emplea la técnica de inmunoensayo enzimático de 

inhibición competitiva. La placa de microtitulación proporcionada 

en este kit fue recubierta previamente con Apo-A5. Los estándares 

o las muestras se agregaron a los pocillos de la placa de 

microtitulación apropiados con una preparación de anticuerpo 

conjugado con peroxidasa de rábano picante (HRP) específica 

para Apo-A5. La reacción de inhibición competitiva se inicia entre 

muestras con Apo-A5 y Apo-A5 recubiertas previamente 

(MyBioSource, CA, USA). 

 

 

 

Figura N°6: ELISA tipo competitivo 

Fuente: Adaptado de los autores Ghaffari y col. (99) y Ramírez(100). 
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• Reactivos 

 

 Placa de ensayo 

 Estándar (liofilizado) 

 HRP-conjugado 

 Diluyente de HRP-conjugado 

 Diluyente de muestra 

 Buffer de lavado 

 Sustrato TMB 

 Solución de parada 

 Sellador de placas 

 

• Procedimiento 

 

Se procedió de acuerdo a lo indicado por el kit Human apolipoprotein A5 

(apo A5) ELISA Kit (MyBioSource, CA, USA), de la siguiente manera: 

 

1. A cada pocillo se agregó 50 μL de estándar y muestra. Luego se 

añadieron 50μl de HRP-conjugado a cada pocillo a excepción del 

blanco. Se cubrió la placa con el sellador de placas e incubó durante 

60 min a 37 ° C.  

2. Se aspiró y lavó cada pocillo 4 veces para un total de cinco lavados. 

Con una pipeta multicanal se lavó cada pocillo con 200 μL de buffer y 

se dejó reposar durante 2 min. Después del último lavado, se retiró el 

buffer de lavado restante aspirando o decantando. Luego se invirtió el 

plato y se secó con toallas de papel limpias.  

3. 90 μL de Sustrato TMB fueron añadidos a cada pocillo y se incubaron 

por 20 min a 37 ° C.  Se protegió de la luz.  

4. Se agregaron 50μL de solución de parada a cada pocillo y se golpeó 

suavemente la placa para asegurar una mezcla completa.  

5. Finalmente se determinó la densidad óptica a 450 nm.  
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b) Determinación de los niveles de apo M 

 

• Fundamento 

 

El ensayo emplea la técnica del ELISA tipo sándwich. En este, el Ac de 

captura se encuentra unido a una fase sólida. Los Ag en la muestra y el 

Ac de captura se unirán para luego ser detectados por otro Ac marcado 

con una enzima. (99) 

 

 

 

 

Figura N°7: ELISA tipo sándwich. 

Fuente: Adaptado de los autores Ghaffari y col. (99) y Ramírez. (100) 
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• Reactivos 

 

 Placa de ensayo 

 Estándar 

 Diluyente de muestra 

 Diluyente de ensayo A 

 Diluyente de ensayo B 

 Reactivo de detección A 

 Reactivo de detección B 

 Buffer de lavado 

 Sustrato 

 Solución de parada 

 Sellador de placas 

 

• Procedimiento 

 

Se procedió de acuerdo a lo indicado por el kit Human apoprotein M (apo 

M) ELISA Kit (MyBioSource, CA, USA), de la siguiente manera: 

 

1. Se añadió 100 μL de estándar, blanco y muestra por pocillo. Cubriendo 

con el sellador de placas e incubó por 2 h a 37°C. 

2. El líquido de cada pocillo se retiró, no se lavó. Posteriormente se 

añadió 100 μL de solución de trabajo del reactivo de detección A a 

cada pocillo. Luego, se cubrió con el sellador de placas. Se incubó 

durante 1h a 37°C.  

3. Cada pocillo se aspiró y lavó, repitiendo el proceso tres veces para un 

total de tres lavados. Con una pipeta multicanal se lavó cada pocillo 

con el buffer de lavado (aproximadamente 400 μL) y se dejó reposar 

por 2 minutos. Después del último lavado se eliminó el buffer de lavado 

restante y se invirtió la placa y se secó con toallas de papel limpia.  

4. A cada pocillo se añadieron 100 μL del reactivo de detección B. Se 

cubrieron con el sellador de placas nuevo y se incubó por 1 h a 37°C.  

5. El proceso de aspiración/lavado se repitió 5 veces de acuerdo al paso 

3. 
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6. 90 μL de solución de sustrato se agregaron a cada pocillo. Se cubrió 

con el sellador de placas nuevo e incubó 15 min a 37 ° C. Se protegió 

de la luz.  

7. Se añadieron 50 μL de solución de parada a cada pocillo y 

posteriormente se determinó densidad óptica de cada pocillo a la vez, 

utilizando un lector de microplacas ajustado a 450 nm. 

 

c) Determinación de fetuína A 

 

• Fundamento 

Este kit se basó en la tecnología de ensayo inmunoabsorbente ligado 

a enzimas tipo sándwich. El anticuerpo de captura se revistió 

previamente en placas de 96 pocillos (MyBioSource, CA, USA). 

 

• Reactivos 

 Buffer de lavado 

 Anticuerpo anti-AHSG 

 humano biotinilado 

 Complejo avidina-biotina- 

 Peroxidasa 

 Estándar humano AHSG 
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• Procedimiento 

1.  Se agregó 100 μL de estándar o muestra a cada pocillo e incubó 

durante 90 minutos a 37 °C. Paso de lavado: Aspirar y lavar las placas 

2 veces. 

2. Se agregó 100 μL de solución de trabajo de anticuerpos marcados 

con biotina a cada pocillo e incubó durante 60 min a 37 °C. Paso de 

lavado: Aspirar y lavar las placas 3 veces. 

3.  Se agregó 100 μL de solución de trabajo e incubó por 30 min a 37 °C. 

Paso de lavado: Aspirar y lavar las placas 5 veces. 

4. Se agregó 90 μL de solución de sustrato TMB e incubó10-20 minutos 

a 37°C. 

5.  Se agregó 50 μL de solución de parada y de forma inmediata se 

realizó la lectura a 450nm en el lector de microplacas. 

 

d) Determinación de fetuína B 

 

• Fundamento 

 

Este ensayo empleó la técnica de ELISA tipo sándwich. El anticuerpo 

para fetuína B se recubrió en una microplaca previamente.  

 

• Reactivos 

 Placa de ensayo recubierta 

 Estándar 

 Biotina-anticuerpo 

 HRP-avidina 

 Diluyente de biotina-anticuerpo 

 Diluyente HRP-avidina 

 Diluyente de muestra 

 tampón de lavado 

 Sustrato TMB 

 Solución de parada 
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• Procedimiento 

1. Se agregó 100 μL de estándar o muestra a cada pocillo e incubó 

durante 90 minutos a 37 °C. Paso de lavado: Aspirar y lavar las placas 

2 veces. 

2. Se agregó 100 μL de solución de trabajo de anticuerpos marcados 

con biotina a cada pocillo e incubó durante 60 min a 37 °C. Paso de 

lavado: Aspirar y lavar las placas 3 veces. 

3.  Se agregó 100 μL de solución de trabajo se incubó por 30 min a 37 

°C. Paso de lavado: Aspirar y lavar las placas 5 veces. 

4. Se agregó 90 μl de solución de sustrato TMB e incubó10-20 min a 

37°C.  

5. Se agregó 50 μl de solución de parada y de forma inmediata se realizó 

la lectura a 450 nm en el lector de microplacas. 
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IV.5. Análisis estadístico 

 

Para el análisis de datos, se utilizaron los siguientes softwares 

estadísticos: “SPSS Statistics 25 y Graph Prism VXYZ”. Las variables 

fueron divididas como cualitativas y cuantitativas, las primeras se 

obtuvieron como frecuencia relativa, y las segundas, fueron presentadas 

como media y desviación estándar. Se usó la prueba Shapiro-Wilk para 

determinar el tipo de test estadístico a aplicar. En el caso de las variables 

cualitativas, como el caso de la variable género, el p-valor se determinó 

mediante la prueba de Chi-cuadrado. Asimismo, el p-valor de las variables 

cuantitativas con distribución normal (p-valor < 0.05) fue estimado por la 

prueba t-Student, y aquellas con una distribución no normal (p-valor > 

0.05), fueron obtenidas por la prueba U. de Mann-Whitney. 

 

Finalmente, para determinar la correlación existente entre los valores 

obtenidos de apo M y A5 y fetuína A y B, se aplicó el coeficiente 

correlación de Pearson para variables que presentaron distribución 

normal, y la correlación de Spearman, para las de distribución no normal. 

También se aplicaron estas pruebas para correlacionar los valores de 

apolipoproteínas y fetuínas con las variables laboratoriales, con el fin de 

obtener un enfoque hacia próximas investigaciones (101-2).  
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V. RESULTADOS 

 

V.1. Características clínicas y antropométricas  

  

El presente estudio comprendió a un total de 40 personas, las cuales 

fueron invitadas a participar de forma voluntaria y con previa autorización 

por medio de un consentimiento informado. De los participantes, 10 fueron 

incluidos al grupo control y 30 al grupo DLP, esto de acuerdo a sus 

características clínicas basadas en los criterios de inclusión y exclusión. 

Las Características clínicas y antropométricas (Tabla N°4) fueron 

presentadas como media y desviación estándar y estratificadas en tres: 

Total, grupo Control y grupo DLP. Con respecto al género, la población 

total presentó un mayor porcentaje femenino (60.0%) en comparación al 

masculino (40.0%), se determinó una diferencia significativa entre estos 

(p< 0.0001). 

 

En relación a la edad, el grupo DLP presentó una edad mayor con 

respecto al grupo Control (40.30 ± 13.12 vs. 30.50 ± 13.62; 0.031), cuyo 

promedio en la población total fue equivalente a 37.85 ± 13.76. 

 

Los resultados obtenidos de las características antropométricas y clínicas 

del grupo DLP mostraron valores de peso (p=0.055), IMC (p=0.012), 

porcentaje de masa grasa (p=0.039), índice cintura/cadera (p=0.099) e 

índice aterogénico (p=< 0.0001) mayores que el grupo Control. Por su 

parte, el porcentaje de masa muscular (p=0.755) en el grupo Control fue 

mayor que en el grupo DLP. Asimismo, no se encontró una diferencia 

significativa en los valores de presión arterial sistólica y diastólica 

(p=0.525 y p=0.972, respectivamente). 
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Tabla N°4: Características clínicas y antropométricas                                           

 

 

Fuente: Elaboración propia 
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En la evaluación de criterios diagnósticos de la dislipidemia se determinó 

una prevalencia de 83.3% de hipercolesterolemia, 40.0% de 

hipertrigliceridemia, 73.3% de elevados niveles séricos de LDL y 66.7% 

de valores por debajo de lo normal de HDL. (Tabla N°5).  

 

Tabla N°5. Frecuencia de criterios diagnóstico de dislipidemia 

 

Criterios Sí cumple No cumple 

HDL % (n)  66.7 (25) 33.3 (5) 

LDL% (n)  73.3 (22) 26.7 (8) 

CT % (n)   83.3 (25)  16.7 (5) 

TG % (n)  40.0 (12) 60.0 (18) 

Abreviaturas: HDL: Lipoproteína de alta densidad, LDL: Lipoproteína de baja 

densidad, CT: Colesterol total, TG: Triglicéridos. 

 

Fuente: Elaboración propia 

 

El análisis de las variables laboratoriales en la Tabla N°6 indican, de 

acuerdo a los criterios de inclusión, una mayor concentración de glucosa 

(p= 0.002), insulina (p= 0.043), TG (p= 0.024), CT (p< 0.0001) y LDL (p< 

0.0001) y VLDL (p= 0.024) en el grupo DLP. Por otro lado, los niveles 

séricos de HDL (p= 0.111) en el grupo DLP fueron menores en 

comparación al grupo Control. 
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Tabla N°6. Análisis de variables laboratoriales de la población de estudio 

 

Fuente: Elaboración propia 

 

Por su parte, los resultados obtenidos en el análisis de las 

apolipoproteínas y fetuínas evidenciaron una mayor concentración de apo 

A5 (p=0.001) en el grupo Control con respecto al grupo DLP, al igual que 

apo M (p=0.337) y fetuína A (p=0.557). Por el contrario, fetuína B 

(p=0.472) presentó menores niveles séricos con respecto al grupo 

Control, siendo apo A5 el único que demostró significancia (Tabla N°7). 
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Tabla N°7. Análisis de las apolipoproteínas M y A5 y fetuínas A y B  

 

Fuente: Elaboración propia 

 

 
V.2.  Correlación entre parámetros bioquímicos y niveles de apo M, apo 

A5, fetuína A y fetuína B  

 

La Tabla N°8 nos permite analizar la correlación de las fetuínas y 

apolipoproteínas estudiadas en el presente trabajo, frente a los 

parámetros bioquímicos. En esta se puede evidenciar las correlaciones 

halladas en la población, la cual se dividió en tres grupos: Total, grupo 

Control y grupo DLP.  



 
 

41 

 

Tabla N°8. Correlación entre los niveles séricos de apo M, apo A5, fetuína A y fetuína B y los parámetros bioquímicos 

Grupo Total 

 

Variables 

Glucosa Insulina TG CT HDL  LDL  VLDL 

r p-valor r p-valor r p-valor r p-valor r p-valor r p-valor r p-valor 

Apo M 0.086rs 0.598 -0.194rp 0.231 -0.076rp 0.641 0.269rs 0.093 0.077rs 0.637 0.226rs 0.160 -0.076rp 0.641 

Apo A5 -0.113rs 0.487 -0.194rs 0.230 -0.064rs 0.694 -0.301rs 0.059 0.096rs 0.556 -0.306rs 0.055 -0.064rs 0.694 

Fetuína A -0.029rs 0.858 -0.069rp 0.673 -0.038rp 0.816 0.404rs 0.010 0.195rs 0.227 0.303rs 0.057 -0.038rp 0.816 

Fetuína B -0.043rs 0.793 -0.182rs 0.260 -0.007rs 0.966 -0.207rs 0.200 -0.024rs 0.881 -0.170rs 0.295 -0.007rs 0.966 

Grupo Control 

 

Variables 

Glucosa Insulina TG CT HDL  LDL  VLDL 

r p-valor r p-valor r p-valor r p-valor r p-valor r p-valor r p-valor 

Apo M -0.241rs 0.502 0.733rp 0.016 -0.153rp 0.674 0.149rs 0.682 0.498rs 0.143 0.019rs 0.958 -0.153rp 0.674 

Apo A5 0.404rs 0.247 -0.212rs 0.556 0.358rs 0.310 0.430rs 0.214 -0.212rs 0.556 0.709rs 0.022 0.358rs 0.310 

Fetuína A -0.171rs 0.636 0.718rp 0.019 -0.125rp 0.730 0.236rs 0.511 0.842rs 0.002 -0.127rs 0.726 -0.125rp 0.730 

Fetuína B 0.347rs 0.326 -0.559rs 0.093 0.255rs 0.476 0.036rs 0.920 -0.207rs 0.567 0.067rs 0.854 0.255rs 0.476 
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Grupo dislipidémico 

 

Variables 

Glucosa Insulina TG CT HDL-c  LDL- c  VLDL- c 

r p-valor r p-valor r p-valor r p-valor r p-valor r p-valor r p-valor 

Apo M -0.142rs 0.455 -0.292rp 0.117 -0.150rp 0.429 -0.008rs 0.965 0.124rs 0.514 -0.031rs 0.868 -0.150rp 0.429 

Apo A5 0.215rs 0.253 0.104rs 0.586 0.337rs 0.068 0.056rs 0.769 -0.055rs 0.773 -0.055rs 0.773 0.337rs 0.068 

Fetuína A -0.087rs 0.647 -0.269rp 0.151 -0.071rp 0.710 0.415rs 0.023 0.098rs 0.605 0.293rs 0.115 -0.071rp 0.710 

Fetuína B -0.028rs 0.881 -0.006rs 0.973 -0.028rs 0.882 -0.219rs 0.245 0.024rs 0.900 -0.176rs 0.351 -0.028rs 0.882 

La correlación se determinó mediante el coeficiente de correlación de Spearman para variables no paramétricasrs    y el coeficiente de correlación 

de Pearson para variables paramétricasrp.  

Se considera a un p-valor estadísticamente significativo cuando es < 0.05. 

Abreviaturas: r: coeficiente de correlación; rp: coeficiente de correlación de Pearson; rs: coeficiente de correlación de Spearman.  

 

Fuente: Elaboración propia
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El análisis compara en primera instancia a apo M en el grupo Total 

(Figura N°8), observándose una ausencia de correlación frente a las 

pruebas bioquímicas.  

 

 

Fuente: Elaboración propia 

 

 

 

 

   

   

. 

 

Figura N°8. Correlación de apo M y parámetros bioquímicos en el grupo Total. A:  Apo M vs. glucosa. B:   

Apo M vs. insulina. C:  Apo M vs. triglicéridos. D:  Apo M vs. colesterol total. E:   Apo M vs. HDL. F:   Apo 

M vs. LDL. G:   Apo M vs. VLDL. 
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De manera similar se puede observar los resultados de correlación en los 

casos de apo A5 (Figura N°9) y fetuína B (Figura N°10), exceptuando a 

la fetuína A (Figura N°11), donde se observa una correlación positiva 

moderada frente al CT (r= 0.404, p= 0.010).   

 

 

 

Fuente: Elaboración propia 

 

 

 

 

 

   

. 

 
 
 
 
 
 
 
 

Figura N°9. Correlación de apo A5 y parámetros bioquímicos en el grupo Total.  A:  Apo A5 vs. glucosa. 

B:  Apo A5 vs. insulina.  C:  Apo A5 vs. triglicéridos. D:  Apo A5 vs. colesterol total. E:  Apo A5 vs. HDL.  

F:  Apo A5 vs. LDL. G:  Apo A5 vs. VLDL. 
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Figura N°10. Correlación de fetuína B y parámetros bioquímicos en el grupo Total. A: Fetuína B 

vs. glucosa. B: Fetuína B vs. insulina.  C: Fetuína B vs. triglicéridos. D: Fetuína B vs. colesterol 

total. E: Fetuína B vs. HDL. F: Fetuína B vs. LDL. G: Fetuína B vs. VLDL.  

 

Fuente: Elaboración propia 
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Fuente: Elaboración propia 

 

 

Con respecto al grupo Control, se determinó una correlación positiva alta 

entre los niveles de apo M e insulina (r = 0.733, p = 0.016) (Figura N°12),  

  

  

  

 

Figura N°11. Correlación de fetuína A y parámetros bioquímicos en el grupo Total. A:  Fetuína A 

vs. glucosa. B: Fetuína A vs. insulina. C:  Fetuína A vs. triglicéridos. D: Fetuína A vs. colesterol 

total. E: Fetuína A vs.  HDL. F: Fetuína A vs. LDL. G:   Fetuína A vs. VLDL.  
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Fuente: Elaboración propia 

 

apo A5 y LDL (r= 0.709, p= 0.022) (Figura N°13), fetuína A e insulina 

(r=0.718, p= 0.019), y fetuína A y HDL (r= 0.842, p= 0.002) (Figura N°14). 

 

   

  

 

. 

 
 
 
 
 
 
 
 

Figura N°12. Correlación de apo M y parámetros bioquímicos en el grupo Control. A:  Apo M vs. glucosa. 

B:  Apo M vs. insulina. C:  Apo M vs.  triglicéridos. D:  Apo M vs. colesterol total. E:  Apo M vs. HDL. F:  

Apo M vs.  LDL. G:  Apo M vs.  VLDL. 
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Figura N°13. Correlación de apo A5 y parámetros bioquímicos en el grupo Control. A: Apo A5 vs. 

con glucosa. B: Apo A5 vs. insulina. C: Apo A5 vs. triglicéridos. D: Apo A5 vs. colesterol total. E: 

Apo A5 vs. HDL-c. F: Apo A5 vs. LDL. G: Apo A5 vs. VLDL. 

 

Fuente: Elaboración propia 
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Fuente: Elaboración propia 

 

 

 

 

  

  

 

Figura N°14. Correlación de fetuína A y parámetros bioquímicos en el grupo Control. A:  Fetuína 

A vs. glucosa. B:  Fetuína A vs. insulina. C Fetuína A vs. triglicéridos. D:  Fetuína A vs. colesterol 

total. E:  Fetuína A vs. HDL. F:  Fetuína A vs. LDL. G:  Fetuína A vs. VLDL. 
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Por su parte, la correlación determinada entre los niveles de fetuína B 

con las pruebas bioquímicas en el grupo Control, no evidenció 

significancia (Figura N°15).  

 

 

Fuente: Elaboración propia 

 

En relación al grupo DLP, este estuvo ausente de correlación en el caso 

de apo M (Figura N°16), apo A5 (Figura N°17) y fetuína B (Figura N°18).  

 

 

  

   

. 

 
 
 
 
 
 
 
 

Figura N°15. Correlación de fetuína B y parámetros bioquímicos en el grupo Control. A:  Fetuína B vs. 

glucosa. B:  Fetuína B vs. insulina. C:  Fetuína B vs. triglicéridos. D:  Fetuína B vs. colesterol total. E:  

Fetuína B vs. HDL. F:  Fetuína B vs. LDL. G:  Fetuína B vs. VLDL. 
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Fuente: Elaboración propia 

 

 

 

 

 

   

   

. 

 
 
 
 
 
 
 
 

Figura N°16. Correlación de apo M y parámetros bioquímicos en el grupo DLP. A:  Apo M vs. glucosa. B:  

Apo M vs. insulina. C:  Apo M vs. triglicéridos. D:  Apo M vs. colesterol total. E:  Apo M vs. HDL.      

 F:  Apo M vs.  LDL. G:  Apo M vs. VLDL. 



 
 

52 

 

Fuente: Elaboración propia 

 

 

 

  

  

  

 

Figura N°17. Correlación de apo A5 y parámetros bioquímicos en el grupo DLP.  A:  Apo A5 vs. 

glucosa. B:  Apo A5 vs. insulina. C:  Apo A5 vs.  triglicéridos. D:  Apo A5 vs. colesterol total. E:  

Apo A5 vs. HDL. F:  Apo A5 vs. LDL. G:  Apo A5 vs. VLDL. 
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Fuente: Elaboración propia 

 

 

 

 

  

  

  

 

Figura N°18. Correlación de fetuína B y parámetros bioquímicos en el grupo DLP.  A:  Fetuína 

B vs. glucosa. B:  Fetuína B vs. insulina.  C:  Fetuína B vs. triglicéridos. D:  Fetuína B vs. 

colesterol total. E:  Fetuína B vs. HDL. F:  Fetuína B vs. LDL. G:  Fetuína B vs.  VLDL.  
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A diferencia de Fetuína A y CT (Figura N°19), donde se evidenció una 

correlación positiva moderada (r= 0.415, p= 0.023).  

 

 

Fuente: Elaboración propia 

 

 

 

 

 

 

 

 

   

. 

 
 
 
 
 
 
 
 

Figura N°19. Correlación de fetuína A y parámetros bioquímicos en el grupo DLP.  A:  Fetuína A vs. 

glucosa. B:  Fetuína A vs.  insulina. C:  Fetuína A vs. triglicéridos. D:  Fetuína A vs. colesterol total. E:  

Fetuína A vs.  HDL. F:  Fetuína A vs. LDL. G:  Fetuína A vs. VLDL. 
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V.3. Correlación entre los niveles séricos de apo M y A5 y fetuína A y B 

 

Los resultados obtenidos a partir de la correlación entre los niveles séricos 

de apo M y A5 y fetuína A y B realizados en el grupo total (Figura N°20) 

evidenciaron correlaciones no significativas negativas muy bajas entre los 

valores de apo M y apo A5 (r= -0.196, p= 0.225), apo M y fetuína A  (r= -

0.060, p= 0.714), apo M y  fetuína B (r= -0.124, p= 0.271), apo A5 y fetuína 

A (r= -0.050, p= 0.761), y fetuína A y fetuína B (r= -0.046, p= 0.777), 

mientras que entre apo A5 y fetuína B (r= -0.271, p= 0.090), se identificó 

una correlación negativa baja sin significancia (Tabla N°9). 

 

 

Fuente: Elaboración propia

   

   

 

Figura N°20. Correlación de apo M y A5 y fetuína A y B en el grupo Total. A: Apo M vs. apo A5. B: Apo M 

vs. fetuína A. C: Apo M vs. fetuína B. D: Apo A5 vs. fetuína A. E: Apo A5 vs. fetuína B. F: Fetuína A vs. 

fetuína B. 
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Por otra parte, se determinó en el grupo Control (Figura N°21) una 

correlación negativa muy baja no significativa entre los niveles de apo M 

y apo A5 (r= -0.136, p= 0.709), una correlación negativa baja no 

significativa entre fetuína A y B (r= -0.316, p= 0.374 ) y apo A5 y fetuína A 

(r= -0.321, p= 0.365), una correlación positiva moderada no significativa 

entre apo A5 y fetuína B (r= 0.426, p= 0.220), y una correlación negativa 

moderada significativa entre fetuína B y apo M (r= -0.694, p= 0.026).   

 

Fuente: Elaboración propia

   

   

 

Figura N°21. Correlación de apo M y A5 y fetuína A y B en el grupo Control.  A: Apo M vs. apo A5. B: Apo 

M vs. fetuína A. C: Apo M vs. fetuína B. D: Apo A5 vs. fetuína A. E: Apo A5 vs. fetuína B. F: Fetuína A vs. 

fetuína B. 



 
 

57 

 

Con respecto al grupo DLP (Figura N°22), sus resultados de correlación 

no mostraron significancia, pero se identificaron correlaciones positivas 

muy bajas entre los valores de apo M y fetuína B (r= 0.067, p= 0.727), y 

apo A5 y fetuína A (r= 0.109, p= 0.567); correlaciones positivas bajas entre 

fetuína A y B (r= -0.213, p= 0.258), y apo A5 y fetuína B (r= 0.205,                 

p= 0.277), correlación nula entre apo A5 y apo M (r= -0.002, p= 0.993), y 

una correlación negativa muy baja entre apo M y fetuína A (r= -0.086,                

p= 0.653). 

 

Fuente: Elaboración propia 

 

 

 

 

 

   

 

  

 

Figura N°22. Correlación de apo M y A5 y fetuína A y B en el grupo DLP.  A: Apo M vs. apo A5. B: Apo M 

vs. fetuína A. C: Apo M vs. fetuína B. D: Apo A5 vs. fetuína A. E: Apo A5 vs. fetuína B. F: Fetuína A vs. 

fetuína B. 
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Tabla N°13: Correlación entre los niveles séricos de apo M y A5 y fetuína A y B 

 

Grupo Total 

Variables 
Apo M Apo A5 Fetuína A 

r p-valor r p-valor r p-valor 

Apo A5 -0.196rs 0.225     

Fetuína A -0.060rp 0.714 -0.050rs 0.761   

Fetuína B -0.124rs 0.446 0.271rs 0.090 0.046rs 0.777 

Grupo Control 

Variables 
Apo M Apo A5 Fetuína A 

r p-valor r p-valor r p-valor 

Apo A5 -0.136rs 0.708     

Fetuína A 0.395rp 0.259 -0.321rs 0.365   

Fetuína B -0.694rs 0.026 0.426rs 0.220 -0.316rs 0.374 

Grupo DLP 

Variables 
Apo M Apo A5 Fetuína A 

r p-valor r p-valor r p-valor 

Apo A5 0.002rs 0.993     

Fetuína A -0.086rp 0.653 0.109rs 0.567   

Fetuína B 0.067rs 0.727 0.205rs 0.277 0.213rs 0.258 

La correlación se determinó mediante el coeficiente de correlación de Spearman para 

variables no paramétricasrs  y el coeficiente de correlación de Pearson para variables 

paramétricasrp.  

Se considera a un p-valor estadísticamente significativo cuando es < 0.05. 

 

Fuente: Elaboración propia
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VI. DISCUSIÓN 

 

La dislipidemia es un trastorno metabólico en los lípidos caracterizado por 

alteraciones a nivel de la síntesis, degradación y composición de las 

lipoproteínas, provocando cambios tanto cuantitativos como cualitativos en estas 

(103-4); y como consecuencia, graves daños en la salud de las personas.  

 

De acuerdo a ello, los resultados obtenidos en el análisis caracterizaron a 

nuestro grupo DLP como un grupo con IMC de 30.42 ± 4.25, con un alto ICC 

(0.94 ± 0.07), niveles por encima de sus valores normales de glucosa (112.50 ± 

34.77 mg/dL), insulina (15.64 ± 9.88 μlU/ml), TG (171.77 ± 107.47 mg/dL), CT 

(224.75 ± 40.95 mg/dL), LDL (144.31 ± 36.96 mg/dL) y VLDL-c (34.35 ± 21.49), 

además de niveles más bajos de HDL (49.10 ± 10.41 mg/dL) en comparación al 

grupo Control. De acuerdo a la literatura, estos valores son los que se esperan 

al referirse a un paciente dislipidémico. Según Halawani y col.(49), si bien la 

dislipidemia puede darse por herencia genética, existen factores como el 

alcoholismo, elevado IMC y altos valores de circunferencia de cintura, que se 

asocian con la propensión al desarrollo de esta enfermedad. Por su parte 

Amanda & Robert (103) en su trabajo refieren a la obesidad y la DM2 como 

predisponentes secundarios de la dislipidemia. Adicionalmente Vekic y col. (105), 

señalan a la resistencia a la insulina como principal vínculo entre obesidad y 

dislipidemia, debido a que esta retrasa la depuración de lipoproteínas ricas en 

TG en el plasma, produciendo hipertrigliceridemia.  

 

Respecto a apo A5, esta presentó una cierta tendencia a correlacionarse de 

manera positiva y no significativa con los niveles de TG (r= 0.337, p< 0.068) y 

VLDL (r= 0.337, p= 0.068). Según May-Zhang y col. (106) en un reciente estudio 

que demuestra una alta correlación entre los valores elevados de TG / apo A5, 

los estudios de asociación de todo el genoma indican consistentemente a apo 

A5 como un regulador de los niveles de TG en plasma.  A su vez, Do y col. (107) 

también mencionan que los portadores de una mutación en el gen de apo A5 

presentan mayores niveles de triglicéridos y a su vez un mayor riesgo de infarto 

al miocardio.  De acuerdo a Kim y col. (108), en un estudio realizado en Corea, 

determinaron que entre las concentraciones de TG y apo A5 existe una 
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correlación negativa (r =-0.170, p <0.001). En correspondencia a lo anterior, 

Zhao y col. (109) determinaron en una población femenina que los valores de TG / 

apo A5 poseen una correlación negativa (r=-0.496, p= 0.001), lo que se 

fundamenta por Schaap y col. (19), donde mencionan a apo A5 como un 

estimulador potente de la actividad de LPL, dando como consecuencia una 

disminución en los niveles de TG.  O’Brien y col. (110) suman a este posible 

mecanismo, mencionado a apo A5 como un inhibidor de la producción de VLDL-

TG y estimulador de la hidrólisis de VLDL-TG mediada por LPL.  

 

En cuanto a la correlación positiva entre apo A5 y LDL  (r= 0.709, p= 0.022) 

hallada en el grupo control, Kim y col.(108) en su estudio, determinaron una 

correlación positiva entre la concentración de apo A5 y el tamaño de partícula de 

LDL (r= 0.193, p <0.001), teniendo en cuenta que las LDL pequeñas y densas 

tienden a oxidarse, resultado que Kim y col.(111) también reportaron en su estudio, 

pacientes normotrigliceridémicos que evidenciaron una correlación positiva con 

el tamaño de partícula de LDL (r= 0.117, p <0.001).  Zhao y col. (109) por su parte, 

en un estudio realizado en China, no encontraron una correlación significativa 

entre la concentración de apo A5 y LDL tanto en varones como en mujeres, a 

diferencia de lo evidenciado en nuestros resultados. Con respecto a la 

correlación entre apo A5 con apo M y Fetuína A y B, no se determinó una 

correlación con significancia. 

 

En relación a fetuína A, si bien los resultados muestran que la fetuína A es mayor 

en el grupo DLP en comparación al grupo control, la dispersión de los datos no 

permite que sea estadísticamente significativa, sin embargo, la correlación 

existente entre la fetuína A y la insulina en el grupo control (r= 0.718, p= 0.019) 

indicaría un comportamiento muy particular de esta hepatocina.  Fatima y col. (36) 

también estudiaron la correlación de la fetuína A con la insulina, con la diferencia 

de un grupo de estudio caracterizado por la DM2, encontrando una baja 

correlación entre estas moléculas (r= 0.227, p <0.001). Otra diferencia importante 

es la caracterización del grupo de estudio, siendo la dislipidemia el factor 

diferenciador, esta característica es resaltada debido a que Fatima y col.(33) 

estipulan que niveles elevados de fetuína A podrían ser responsables de instigar 

la aterosclerosis al causar un perfil de lípidos aterogénicos, por lo que se puede 
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intuir que ante condiciones fisiológicas normales, los valores de fetuína A serían 

estables y con un comportamiento lineal como respuesta ante cambios leves de 

lípidos en sangre, caso contrario una desregulación puede evitar estudiar esta 

molécula adecuadamente. Este comportamiento en la fetuína A también se 

sustenta por lo expuesto por Khadir y col. (112), donde estudiaron la concentración 

de esta proteína en plasma y en células del tejido adiposo subcutáneo (TAS) en 

sujetos obesos diabéticos y no diabéticos, encontrando en primera instancia que 

los niveles plasmáticos de fetuína A no se ven afectados por la diabetes en los 

obesos, sin embargo las células del TAS mostraron concentraciones claramente 

más altas en el grupo de obesos diabéticos, pero el análisis de ARN y RT-PCR 

(Reacción en cadena de la polimerasa con transcriptasa inversa) realizado en el 

mismo estudio reveló que la concentración elevada de fetuína A no correspondía 

a una síntesis intracelular sino que procede de fuentes externas al TAS, por lo 

que  se infiere que el tejido adiposo es capaz de captar la fetuína A circulante 

como mecanismo de regulación. De acuerdo a la literatura la fetuína A es un 

inhibidor del receptor de insulina tirosina quinasa y el receptor tipo Toll 4 en el 

hígado y las células musculares, cumpliendo la función de suprimir la 

señalización de insulina y estimular las vías de señalización inflamatorias (113-5), 

una característica observada también en el estudio de Kurnaz y col. (116) en la 

cual establecen que los glucocorticoides pueden inducir indirectamente la 

resistencia a la insulina al aumentar el nivel de fetuína A. Adicionalmente Jirak y 

col.(117) informaron que la fetuína A se puede considerar como un biomarcador 

predictivo temprano para el diagnóstico de trastornos metabólicos asociados con 

la resistencia a la insulina al causar la inhibición del sustrato del receptor de 

insulina (SRI) que conduce a la inhibición del transportador de glucosa tipo 4 

(GLUT-4). Por lo que nuestros resultados sumados a la bibliografía existente 

permiten un mejor entendimiento de esta proteína y de su importancia en 

patologías como la dislipidemia. 

 

Hasta la fecha, los datos son muy contradictorios sobre la asociación directa de 

la fetuína A con el HDL, si bien nuestros datos de correlación (r =0.842, p= 0.002) 

son aparentemente opuestos a los obtenidos en estudios como los realizados 

por Shim y col. (118) (r= -0.236, p=0.019), Ishibashi y col. (119) (r= -0.191, p <0.001) 

y Yin y col.(120) (r = -0.18, p <0.05), estudios en donde se puede observar una 
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correlación negativa; también son coherentes a los expuestos por Lőrincz y 

col.(37) (r= 0.22, p= 0.02) e Ismail  y col.(121) (r= 0.632; p= 0.020), en los que se 

puede observar una correlación positiva, por lo que no se podría asegurar que 

exista una relación causal entre estas dos moléculas. De manera similar la 

correlación encontrada entre la fetuína A y CT en nuestro estudio (r= 0.404, p= 

0.010) es coherente con lo mostrado por Liu y col. (122) (r=0.184, p<0.01), sin 

embargo, en diversos estudios estuvo ausente de correlación (118-21). Estos 

resultados aparentemente inconsistentes pueden ser explicados por lo 

expresado en el estudio de Almarashda y col. (123) quienes concluyen que los 

niveles de fetuína A pueden alterar el perfil lipídico, además nuestro estudio tiene 

la particularidad de un grupo de estudio dislipidémico, independiente de otros 

factores como la obesidad y la DM2, siendo el primer estudio de esta índole.  

 

Aunque los resultados de correlación de la fetuína B con los parámetros 

bioquímicos no muestran valores estadísticamente significativos, es la única 

hepatocina que ha mostrado correlación con apo M (r= -0.694, p= 0.026), 

correlación que no ha sido reportado en otros estudios hasta la actualidad, sin 

embargo, se puede explicar esta conexión por medio de sus implicancias en el 

metabolismo y diversas enfermedades como la DM2, hígado graso no alcohólico, 

dislipidemias, entre otros. La fetuína B es una hepatocina recientemente 

estudiada y está asociada con diversas afecciones metabólicas. Wang y col. (41) 

realizaron un estudio sobre la asociación de la fetuína B y los triglicéridos 

intrahepáticos, encontrando que se presentaron valores más elevados de estas 

dos moléculas (fetuína B y TG) en personas con la enfermedad del hígado graso 

no alcohólico. Meex y col. (124) establecieron que los niveles de fetuína B se 

encuentran aumentados en pacientes con esteatosis y pacientes con DM2. Otro 

estudio realizado por Xue y col. (42) determinó que los niveles séricos de fetuína 

B están elevados en mujeres con síndrome metabólico y eso está relacionado 

con el metabolismo de la glucosa, los lípidos y la resistencia a la insulina. Apo M 

es un miembro de la superfamilia lipocalina, que tiene diferentes funciones en la 

construcción y el transporte de lípidos (125), Xu y col. (126) observaron que entre 

ratones con diabetes secundaria al tratamiento con aloxano, los niveles de 

ARNm de apo M hepática y apo M en plasma se redujeron en un 70 % y un 40 

% respectivamente, lo que indica que la apo M está disminuida en modelos de 
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diabetes generalizada. Wolfrum y col. (127) también demostraron que el 

silenciamiento del gen apo M disminuyó los niveles de HDL en un 25%, lo que 

resultó en una falta de pre-β HDL, lo que indica que la apo M desempeña un 

papel fundamental en la formación de pre-β HDL, lo que contribuye a la acción 

vasculoprotectora del HDL (128).  

 

Apo M también es el transportador de esfingosina‐1‐fosfato (S1P) en las 

lipoproteínas (26). Además, en otro estudio se demostró que el HDL en pacientes 

con DM2 pierde la capacidad de mantener una función endotelial adecuada, 

posiblemente como resultado de la pérdida de S1P, y podría contribuir al 

desarrollo de complicaciones diabéticas (129). La apo M además de su estrecha 

relación con la HDL también está implicada con la liberación de insulina y una 

mayor tolerancia a la glucosa, lo cual es coherente a la correlación positiva entre 

la apo M y la insulina encontrada en nuestro estudio (r= 0.733, p= 0.016), Yu y 

col.(130) realizaron un estudio usando modelos de rata goto-kakizaki, llegando a 

la conclusión de que la sobreexpresión de apo M podría mejorar la vía del 

receptor de insulina (deteriorada en este modelo de ratas), permitiendo que la 

insulina se una a los receptores de insulina en el tejido muscular, facilitando así 

la entrada de glucosa en el músculo y su utilización completa. Contrariamente Li 

y col. (83). encontraron entre estas dos moléculas una correlación negativa (r = 

−0.53, p < 0.05) en pacientes obesos, además de que el nivel de apo M mostró 

una correlación positiva con el nivel de HDL (r = 0.57, p < 0.05) tanto en pacientes 

obesos como no obesos.  

 

Si bien los estudios han mostrado que tanto la fetuína A como la apo M tienen 

relación con la insulina y el HDL, nuestro estudio no mostró una correlación 

directa entre estos dos, lo que nos lleva a deducir que estas proteínas se rigen 

por mecanismos independientes entre sí, e igualmente no se ha reportado 

estudios de correlación de estas proteínas por lo que no es posible su 

comparación con otros modelos estadísticos.  

 

Finalmente, el estudio permite un mejor entendimiento de las hepatocinas y 

apolipoproteínas, y su interacción frente a un perfil lipídico considerado 

patológico. Sin embargo, los resultados presentados deben ser corroborados en 



 
 

64 

 

estudios poblacionales con el fin de disminuir el error sistemático e incluir la 

medición de otros marcadores como la adiponectina, marcadores de inflamación 

crónica, entre otros. Así mismo incluir estudios de expresión génica de estos 

biomarcadores y el estudio de polimorfismos a fin de establecer correlación con 

enfermedades metabólicas como la DM2, hígado graso no alcohólico, resistencia 

a la insulina, obesidad, y enfermedades cardiovasculares.  

 

El presente estudio pretende iniciar el estudio de estos biomarcadores en la 

población peruana, debido a que contamos con una amplia diversidad genética 

y una alta prevalencia de enfermedades metabólicas, lo cual podría ayudar en 

formas predictivas de detectar diversas enfermedades a fin de precisar un 

tratamiento efectivo al paciente.   
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VII. CONCLUSIONES 

 

● Se determinó el perfil lipídico de los pacientes (40 personas), 

encontrándose 30 pacientes con dislipidemia.  

 

●  Se analizó los parámetros de glucosa (Glu) e insulina (Ins), 

encontrándose un valor medio mayor en el grupo dislipidémico (Glu = 

112.50 ± 34.77; Ins = 15.64 ± 9.88) que el grupo control (Glu = 94.30 ± 

4.83; Ins = 8.38 ± 8.12) y con un p-valor estadísticamente significativo (Glu 

= 0.002; Ins = 0.043) 

 

● Se determinó los valores de las apolipoproteínas estudiadas, encontrando 

una menor concentración de apo A5 en el grupo dislipidémico con 

respecto al grupo control, así como valores más altos de apo M en el 

mismo grupo. 

 

● Se determinó los valores de las fetuínas, encontrando valores más altos 

de fetuína A en el grupo dislipidémico y contrariamente a la media de la 

fetuína B, que mostró valores más bajos en este grupo.  

 
● La correlación entre los niveles de apo M y A5 con los niveles de fetuína 

A y B en pacientes dislipidémicos no presentó significancia, a diferencia 

del grupo Control, donde se identificó una correlación negativa moderada 

significativa entre los niveles de fetuína B y apo M, esto respaldado 

mediante estudios que muestran el comportamiento inversamente 

proporcional entre estas moléculas. 
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VIII. RECOMENDACIONES 

 

● El estudio se realizó sobre una comunidad de Canto Chico en el distrito 

de San Juan de Lurigancho, la cual presenta a una población reducida, 

por lo que se debe realizar un estudio sobre varios puntos en las regiones 

del Perú para obtener una muestra más representativa de nuestra 

población peruana. 

● Existen otras apolipoproteínas relacionadas con el metabolismo lipídico 

que podrían enriquecer los resultados del presente estudio, para los 

cuales se requiere una mayor inversión económica debido al alto costo de 

las pruebas. 

● El método de ELISA requiere de procedimientos relativamente largos por 

lo que las muestras deben ser alicuotadas dependiendo de la cantidad de 

pruebas que se debe realizar, siempre que se congelen para análisis 

posteriores, esto evitará la destrucción de los metabolitos de interés por 

el proceso de congelación-descongelación. 
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ANEXO II. Consentimiento Informado 

 

A. INFORMACIÓN 
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ANEXO III. Encuesta 
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ANEXO IV. Campaña de recolección de muestras 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fuente: Elaboración propia 
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ANEXO V. Determinación del perfil lipídico 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fuente: Elaboración propia 
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ANEXO VI. Determinación de niveles de apolipoproteínas A5 y M y 

fetuínas A y B 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Fuente: Elaboración propia 
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Fuente: Elaboración propia 


