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Resumen

El sobrepeso y la obesidad son problemas de salud publica mundial, que conllevan a un escenario de alteracion en la
concentracion de las lipoproteinas circulantes, en este escenario las menos estudiadas la apoAll y apoClll poseen un
potencial como predictores de accidentes cerebrovasculares. El objetivo del presente trabajo se enfocé en determinar los
niveles de las apolipoproteinas (apoAll y apoClil) bajo condiciones de sobrepeso y obesidad. Para este fin, se tomaron
muestras de sangre a 72 voluntarios de ambos sexos con un rango de edades entre 24 y 64 afios quienes padecian de
sobrepeso u obesidad con un indice de masa corporal (IMC) mayor a 25 kg/m?, adicionalmente, se determiné el perfil
lipidico, glucosa, los niveles séricos de apoAll, apoClll, insulina, y la hemoglobina glicosilada usando kits especificos
siguiendo las instrucciones del fabricante. Como resultado se obtuvo que la edad promedio fue de 47,3 afios, el 44,44% de
presentaba obesidad, el 34,72% sobrepeso y el 20,83% un IMC normal, con p=0,117, también, se observaron diferencias
estadisticas entre grupos respecto a la hemoglobina glicosilada de 5,72 + 1,02 % (p< 0,039) e insulina 16,2 + 10,7 mIU/L
(p <0,006); en el grupo de pacientes con obesidad la media de HDL (43,6 + 11,6) estuvo disminuida respecto a la media
de los grupos (45,8 + 13,1) y se relacioné con una media elevada (2,67 + 0,62) de apoAll sin significancia estadistica
(p=0.222), a diferencia de apoClll (1,21 + 1,18°,p=0,028). Se concluye que los niveles de la apoAll no presentan variacion
estadisticamente significativa cuando se comparan los grupos de pacientes con sobrepeso y obesidad, sin embargo, la
apoClll si presenta variaciones y/o diferencias intergrupales.Palabras clave: Suplemento nutricional oral, enfermedad renal
cronica, dialisis, desgaste proteico energético.

Palabras clave: Dislipidemia, apoAll, apoClll, obesidad y sobrepeso.

Abstract

Overweight and obesity are global public health problems that lead to a scenario of alterations in the concentration of
circulating lipoproteins; in this scenario, the least studied apoAll and apoClll have potential as predictors of stroke. The
aim of the present study was to determine the levels of apolipoproteins (apoAll and apoClil) under conditions of overweight
and obesity. For this purpose, blood samples were taken from 72 volunteers of both sexes with an age range between
24 and 64 years who were overweight or obese with a body mass index (BMI) greater than 25 kg/m2; additionally, lipid
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profile, glucose, serum levels of apoAll, apoClll, insulin, and glycosylated hemoglobin were determined using specific kits
following the manufacturer’s instructions. As a result, the average age was 47.3 years, 44.44% were obese, 34.72% were
overweight and 20.83% had a normal BMI, with p=0.117, also, statistical differences were observed between groups with
respect to glycosylated hemoglobin of 5.72 + 1.02 % (p<0.039) and insulin 16.2 + 10.7 mIU/L (p<0.006); in the group of
patients with obesity the mean HDL (43.6 + 11.6) was lower than the mean of the groups (45.8 + 13.1) and was related
to an elevated mean (2.67 + 0.62) of apoAll without statistical significance (p=0. 222), in contrast to apoClIIl (1.21 *
1.18b,p=0.028). We conclude that apoAll levels do not show statistically significant variation when comparing groups of
overweight and obese patients; however, apoClll does show variations and/or intergroup differences.

Keywords: Dyslipidemia, Apo All, Apo CllII, obesity and overweight.

INTRODUCCION

El sobrepeso y obesidad son un problema que afectan la
salud dela poblacién a nivel mundial. En 2016, alrededor
de 1900 y 650 millones de adultos de 18 o mds anos
presentaban sobrepeso y obesidad, respectivamente.
Segin la Organizacién Mundial de la Salud (OMS), en
la regi6n de las Américas, la obesidad afecta hasta un
28% de la poblacién de 18 o mds anos, representando
el 26% hombres y 31% mujeres'. En Pert, segin la
Encuesta Demografica y de Salud Familiar del 2021,
el 36,9 % y el 25,8 % de personas de 15 afos a mds
presentaron sobrepeso y obesidad respectivamente,
siendo las mujeres las mds afectadas en comparacién a
los hombres?. Diversos estudios consideran a la obesidad
y el sobrepeso como la acumulacién excesiva de grasa
que se asocia de manera directa con la aparicién de
multiples comorbilidades y graves consecuencias,
favoreciendo el desarrollo de factores de riesgo
cardiovascular, como hipertensién arterial, dislipidemia,
intolerancia a la glucosa, diabetes, cardiopatias y otras
enfermedades relacionadas’*®. En el caso particular
de las dislipidemias, se caracterizan por ser trastornos
frecuentes del metabolismo lipoproteico presentando
algunas de las fracciones lipidicas valores anormales
en sangre’, fracciones que son transportadas con
ayuda de apolipoproteinas (apo) en el compartimiento
intravascular y extravascular y que tienen ademds
funciones especializadas como la de estabilizar los
componentes lipidicos, modular el metabolismo de las
particulas, asi como participar como ligandos para sus
receptores®’.

En la prictica clinica rutinaria, se ha utilizado el perfil
lipidico (colesterol total, HDL colesterol, LDL, VLDL,
triglicéridos (T'G)) como la principal medida clinica para
valorar dislipidemias, siendo poco comin la valoracién
de las concentraciones de apolipoproteinas como apoAl
y apoAll asociadas al HDL', conformando la tltimaun
20 % de la composicién apolipoproteica del HDL?"*
y teniendo un efecto negativo sobre la actividad de la
lipoproteina lipasa (LPL) y en consecuencia, sobre la
hidrélisis de TG y el control de sus concentraciones
plasmdticas* por lo que tendria valor prondstico en
Insuficiencia cardiaca aguda (ICA)'.

En el caso de apoClll, glicoproteina secretada por el
higado e intestino que forma parte de los quilomicrones,
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VLDL, LDL y HDL, se sabe que juega un papel
importante en el control del metabolismo y en la
concentracion plasmdtica de las lipoproteinas ricas en
triglicéridos debido a que inhibe la actividad de la LPL
y la lipasa hepdtica, correlacionandose negativamente
con la actividad LPL y observindose en estados
de hipertrigliceridemia un aumento de la sintesis
de la apoCIII'*#%. En efecto, varios estudios "
han observado una fuerte correlacién positiva entre
las concentraciones plasmdticas de apoCIIl y TG
tanto en humanos como animales; asi como para las
concentraciones de apoCIII en distintas lipoproteinas
plasmaticas, incluida la HDL, con la enfermedad
coronaria®.

Asi, a pesar de existir distintos estudios que evaldan las
concentraciones plasmdticas de las apo y su relacién en
el metabolismo lipidico, an existe cierta incertidumbre
con respecto a la relacién de las apo con el sobrepeso
y la obesidad, por lo que se hace necesario invertir en
estudios que puedan elucidar el rol o relacién de las
mismas en el desarrollo de diversas patologfas como las
dislipidemias y asi poder dar un mayor soporte a la parte
clinica. Por esta razén, el objetivo del presente estudio
fue investigar los niveles plasmdticos de las apoAll y la
apoClII en condiciones de sobrepeso y obesidad en el
Cercado de Lima.

Material y métodos

Tipo de estudio: El presente trabajo es un estudio
exploratorio, transversal y observacional.

Poblacién: Se invitaron a 72 personas adultas (52
damas y 20 varones), provenientes del Cercado de Lima,
para acudir al Servicio Académico Asistencial de Andlisis
Clinicos de la Facultad de Farmacia y Bioquimica de
la Universidad Nacional Mayor de San Marcos, todos
los individuos fueron informados de los objetivos e
implicancias del estudio mediante consentimiento
informado y aceptaron voluntariamente participar
del estudio. Se excluyeron todas aquellas personas
que presentaban diabetes mellitus, hipertiroidismo,
enfermedades autoinmunes (ej. hipertiroidismo de
Hashimoto), infecciosas o inflamatorias crénicas, que
pudieran afectar los resultados del estudio. Los sujetos
se presentaron en ayunas para realizdrseles el triaje y las
pruebas de laboratorio correspondientes.
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Mediciones Antropométricas: Se registré el peso y
talla de todos los sujetos de estudio, usando una balanza

con tallimetro GREETMED ® TPR20, para hallar el

indice de masa corporal (IMC) y clasificarlos.

Recolecciéon de la Muestra: Se obtuvieron muestras
sanguineas por puncién venosa en tubos con EDTA
para sangre total con un volumen de 3 mL homogeni-
zando en forma firme para su posterior procesamiento
en hemoglobina glicosilada y otro sin anticoagulante
para un volumen de 5 mL para la obtencién de suero
sanguineo separdndolo por centrifugacion y posterior
procesamiento de las pruebas bioquimicas e inmuno-
l6gicas.

Determinaciones: Se determiné el IMC de acuerdo a
la clasificacién de la OMS usando la férmula de peso
en Kg dividido por el cuadrado de la estatura en metros
(kg/m?), agrupdndolos en individuos con IMC normal
< 25 kg/m?, con sobrepeso IMC entre 25 y 30 kg/m? y
con obesidad IMC > 30 kg/m?* 3.

En el caso de las determinaciones bioquimicas, se proces6
los niveles séricos de glucosa, perfil lipidico por métodos
enzimdticos-colorimétricos convencionales usando kits
comerciales. La concentracién de LDL-colesterol (LDL-
Col) se determiné aplicando la férmula de Friedewald"”.
En el caso de las apoAll, apoClII e insulina mediante
ensayo inmunoenzimdtico, y en la determinacién de Hb
glicosilada se usé sangre total con el equipo Humameter

AlC.

Anilisis estadistico: Los datos obtenidos de triaje y
pruebas de laboratorio de los individuos fueron ana-
lizados en el programa estadistico SSPS v23 (SPSS
Inc., Chicago, USA) y el programa GraphPad Prism
v7.0 (GraphPad Software Inc., California, USA). El
nivel de significancia para el vigente estudio fue de
p<0,05. Para las comparaciones entre los grupos de
indice de masa corporal, las variables fueron anali-
zadas con pruebas estadisticas como T-student o U
de Mann-Whitney y ANOVA o Kruskal-Wallis. Las
variables categdricas son presentadas como frecuen-
cia absoluta y frecuencia relativa entre paréntesis. Las
comparaciones de las proporciones de las variables

categéricas fueron hechas por medio de la prueba
Chi-cuadrado, o de la proporcién de verosimilicud
cuando fue necesario. Ademds, las comparaciones en-
tre los 3 grupos de IMC fueron realizadas por medio
de la prueba pos-hoc de Bonferroni para comparacio-
nes multiples, en las cuales, letras diferentes denotan
resultados significativos p < 0,05*.

RESULTADOS

De los 72 individuos participantes, el 34,72%
(25 participantes) y el 44,44% (32 participantes)
representaron la fraccién con sobrepeso y obesidad,
respectivamente. La edad promedio de nuestra
poblacién fue de 47,3 afos, con un p=0,117
indicindonos que no hay variacién en los 3 grupos
divididos por IMC, representando la poblacién
femenina con 72,2% (52 mujeres), y no observindose
diferencias al comparar con la poblacién masculina. El
valor promedio de IMC para cada grupo asignado fue
de 22,5 + 2,7 para el grupo normal; 27,6 + 1,6 para el
grupo sobrepeso y 33,9 + 3,3 para el grupo obesidad.
(Tabla 1).

Al analizar los valores para las pruebas de laboratorio
bioquimicas e inmunolégicas como se observa en la
tabla 2, se aprecian diferencias estadisticas entre grupos
para valores promedio de hemoglobina glicosilada
de 5,72 + 1,02 % (p< 0,039), insulina 16,2 + 10,7
mlIU/L (p <0,006) y HOMA-IR 4,2 + 2,9 (p<0,045),
a diferencia del perfil lipidico, el colesterol total, HDL
y LDL que no expresaron diferencias significativas a
excepcién de los triglicéridos entre los grupos normal y
obesidad (p<0,017). En el caso de ApoClII, se encontrd
menor concentracién en grupos normal (0,71 £ 0,91) y
mayor concentracién de ApoCIII en el grupo obesidad
(1,21 + 1,18) (p<0,028). Adicionalmente, se observé
que los valores de apoAll y CIII en individuos del
género masculino no mostraban diferencia significativa,
a diferencia de los resultados de apoCIII donde los
individuos del grupo obesidad de sexo femenino
mostraron mayores valores con respecto al resto de los

grupos (p<0,005).(Fig.1)

Tabla 1. Caracteristicas demograficas y clinicas de los grupos divididos por IMC

. Total Normal Sobrepeso Obesidad
Caracteristicas (n=72) IMC_< 25 IMC 25 -30 IMC_> 30 p-valor
(n=15) (n =25) (n=32)
Edad, afios 47,3+14,3 40,5+ 16,1 49,1+13,8 49,1 +£13,3 0,117
Sexo, % 0,205
Femenino 52 (72,2%) 11 (73,3%) 15 (60%) 26 (81,3%)
Masculino 20 (27,8%) 4 (26,7%) 10 (40%) 6 (18,7%)
Peso, kg 71,1+£12,9 57,6 + 8,22 68,1 + 7,44° 79,8 £ 11,6° <0,0001*
IMC, kg/m? 29,453 225+2,72 27,6 £1,6° 33,9+3,3° <0,0001*
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Tabla 2. Valores de laboratorio para pruebas bioquimicas e inmunoldgicas divididos segun IMC.

Normal Sobrepeso Obesidad
Caracteristicas Total IMC < 25 IMC 25 - 30 IMC > 30 p-valor

(n=15) (n = 25) (n=32)
Glucosa (mg/dL) 105,5 £ 53,2 130,8 £ 109,3 97,8 + 26,6 99,6 + 12,3 0,230
Hb glicosilada (%) 5,72 +1,02 5,73 +1,912 5,79 £ 0,85% 5,66 * 0,40° 0,039*
Insulina (mIU/L) 16,2 £ 10,7 11,1+ 8,92 14,4 £ 7,7%° 19,9 £ 12,2° 0,006*
indice de HOMA 42+29 36+3,6 35+£19 49+31 0,045
Colesterol (mg/dL) 172,1 £47,3 163,4 + 51,8 166,1 + 38,4 180,7 £ 51,4 0,469
Triglicéridos (mg/dL) 152,3 £ 105,7 96,3 + 44,22 158,1 £ 104,22 172,4 £ 117,9° 0,017*
HDL (mg/dL) 45,8 £+ 13,1 51,3+ 15,5 45,7+ 13,0 43,6 £ 11,6 0,222
LDL (mg/dL) 94,4 +44,9 92,8 + 46,8 88,8 + 36,1 99,4 + 50,8 0,785
VLDL (mg/dL) 30,5+ 21,1 19,3 + 8,82 31,6 £+ 20,8% 34,5 + 23,8° 0,017*
Apo All (ug/mL) 2,56 + 0,49 2,37 £0,54 2,52 +0,40 2,67 0,62 0,252
Apo CIII (pg/mL) 0,99 + 1,08 0,71 £0,912 0,90 £ 1,03% 1,21 +1,18° 0,028*
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Figura 1. Variaciones en los niveles de Apo All y CllI divididos por IMC
segun sexo. Las figuras 1a'y 1b representan las variaciones de ambas
lipoproteinas para al sexo masculino mientras que las figuras 1c y 1d

corresponden al sexo femenino.

DISCUSION

Las dislipidemias o hiperlipidemias son trastornos en
los lipidos séricos caracterizados por un aumento de los
niveles de colesterol o hipercolesterolemia e incrementos
de las concentraciones de TG o hipertrigliceridemia.
A ello se suman controversias en cuanto a la relacién
entre sexo y niveles de apolipoproteinas. Generalmente,
se relaciona obesidad y sobrepeso con hiperglicemia,
dislipidemias y presién arterial (sistdlica y diastélica),
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resistencia a la insulina (RI) e hiperinsulinemia. Sin
embargo, Pajuelo et al. muestran que existe un gran
porcentaje de obesos que no presenta estos denominados
riesgos y son considerados obesos metabdlicamente
normales (OMN), individuos que tienen un exceso de
grasa corporal y un perfil metabdlico comprendido por
triglicéridos, C-HDL, glucosa, HOMA-I en niveles
favorables para su salud . En nuestra poblacién en
particular, se tuvo poblacién compuesta de 34,72%
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con sobrepeso y 44,44% con obesidad, factor ideal
desencadenante de dislipidemia y otras patologfas,
ademds la proporcién mayor en todos los grupos por
IMC fue la poblacién femenina con un 72,2 % en
comparacién con la poblacién masculina, similar a lo
encontrado por Pajuelo J, et al. , donde el IMC afectan
mids a las mujeres (10,9%) que a los hombres (5,2%) y
localizdndose preferentemente en Lima Metropolitana y
en las zonas de la costa>®?*. Si tomamos como referencia
el IMC promedio nacional, es preocupante constatar que
en el Perti el IMC promedio para mujeres es 26,8 y para
los hombres 25,7, es decir, que tenemos una poblacién
cuyo promedio es de sobrepeso.Perti, Instituto Nacional
de Estadistica e Informdtica, Encuesta Nacional de
Demografia y Salud, 2015 8.

Cuando se analizaron los niveles de glucosa entre
los grupos seleccionados sobrepeso y obesidad se
observan valores similares dentro de los valores
normales establecidos, resultados que coinciden
con los estudios realizados con Pajuelo ] et al. en
obesos metabdlicamente normales'®, de igual manera
nuestros resultados indican la existencia de variaciones
significativas en lo que se refiere a insulina (p=0,0006)
y el indice HOMA, observindose variaciones entre
las personas normopeso y obesidad (p=0,045) que se
asemeja a los estudios encontrados por Pajuelo J. et al
*y Esparza C #. En el caso de hemoglobina glicosilada,
se observa una diferencia estadistica (p=0,039) para una
media 5,72 + 1,02 entre los grupos de estudio, resultados
semejantes a los de Esparza C » y Riveros et al *°.

En lo que respecta al perfil lipidico, no se observaron
variaciones significativas en los niveles séricos de
colesterol total, HDL y LDL a diferencia de estudios
realizados por Ruiz L et al , quienes mostraron niveles
de Colesterol 2200 mg /dL, en 43, 9% de su poblacién,
niveles bajos de HDL en mujeres (8,9%) y varones
(5,3%); niveles altos (6,6%) y limitrofe alto (34,6%) de
LDL 28,29.

En caso de los triglicéridos, se encontré una media de
152,3 + 105,7 mg/dL(p = 0,017) , indicdindonos que
se estarfa presentando un aumento de los triglicéridos
en toda nuestra poblacién de estudio , mostrando
similitud con los trabajos realizados por Ruiz L et al
7 que reportaron 20,6% para triglicéridos con niveles
alto y limitrofe alto; a su vez, Pajuelo**encontré también
niveles elevados de triglicéridos en poblacién obesa sin
significancia estadistica (p=0,35),Escobedo et al ** por su
parte informa que la prevalencia de hipertrigliceridemia
fue mayor en hombres (43,3%) que en mujeres (23%),
Ferndndez-Ruiz et al %, también obtuvieron resultados
similares, con triglicéridos elevados (TG: 160,99+77,48
mg/dl; p <0,001) parecidos a nuestros datos mientras
que en el caso de Villa et al. el 53,9% de su poblacién
mostrd hipertrigliceridemia % .

Ademds del aumento de triglicéridos, se observéd
que apoClIII presentaba diferencias estadisticamente
significativas entre los grupos normal (0,71 + 0,91)
y obesidad (1,21 + 1,18) (p<0,028), en efecto,
Valladolid *' menciona que la elevacién de apoCIII es

CIENCIA E INVESTIGACION 2023; 26(1)

un factor de riesgo para enfermedad cardiovascular, no
independiente de triglicéridos, siendo un predictor de
riesgo cardiovascular. Segin Paiva %2, apoCIII y/o la
hipertrigliceridemia desempefian un papel importante
en la inflamacién del higado y la muerte celular, lo que
a su vez aumenta la susceptibilidad y la gravedad de la
NAFLD (enfermedad del higado graso no alcohdlico)
inducida por la dieta. Por su parte Camejo * indica
que apoCIII es un agente causal de la aterogénesis
y un factor de riesgo cardiovascular independiente
porque inhibe la hidrdlisis de triglicéridos de la VLDL
y quilomicrones por la lipasa lipoproteica. Por ello se
piensa que la hipertrigliceridemia resultante explica
la asociacién entre el aumento de la apoCIII con
exageracion del riesgo cardiovascular. ApoAll en el
presente estudio no mostré diferencia significativa
al relacionarlo con el IMC teniendo como valor
(p=0,252).Julve et al', determiné en el estudio de
una poblacién sana que la concentracién de ApoAll se
correlaciona de forma positiva con la concentracién de
triglicéridos (R=0,55, p<0,05) y de forma inversa con
el cociente ApoClI+ApoE/ApoC-IIT en HDL (R=-0,43,
p00,05). La ApoAll present6 correlacién inversa con
la capacidad de las HDL de modular la actividad LPL
(R=-0,35, p<0,05). Finalmente, ApoAll se correlacion6
positivamente con los triglicéridos postprandiales
(R=0,58, p<0,05). y Klobucar ' menciona que niveles
bajos de HDL — ApoAlIl podrian tener valor prondstico
en Insuficiencia Cardiaca Aguda. Si bien, en nuestro
estudio no se pudo observar una correlacién directa
entre el peso y los niveles de esta apolipoproteina,
mayores andlisis podrian hacerse para tratar de evaluar
el perfil lipidico y la concentracién de apoAll.

CONCLUSIONES

Los niveles de apoAll no mostraron variacién entre
los grupos de sobrepeso y obesidad de ambos sexos,
contrario a los niveles a apoClIII, que presentaron
diferencias estadisticamente significativas (p<0,028)
entre los grupos normal y con sobrepeso y obesidad de
sexo femenino.
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