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INTRODUCCION

La identificacién de nuevos factores de
riesgo aterogénico es un objetivo priorita-
rio para los diferentes profesionales que
dedican sus esfuerzos a la investigacion de
la aterosclerosis.

La lipopoproteina (a) o Lp(a) descu-
bierta en el afo 1963 por Berg' es objeto de
gran interés en la actualidad, ya que diver-
sos estudios la asocian con un riesgo
aumentado de padecer enfermedad vascu-
lar coronaria y cerebral®’.

Es un hecho admitido en la enfermedad
aterosclerética multifactorial que los agen-
tes mit6ticos provocan proliferacion de
células musculares lisas, asi como que los
agentes citotoxicos y los macrdfagos
danan las células endoteliales. Otros agen-
tes provocan la secrecién de glicosamino-
glicanos. El colageno y la elastina son algu-
nos de los muchos factores que contribu-
yen a la aterogénesis. Las lipoproteinas,
encargadas del transporte del colesterol
en el organismo también contribuyen a
este efecto.

En lesiones aterosclerdticas humanas
se han conseguido identificar la Lp(a) y en
mayor cantidad la apoproteina (a) median-
te métodos inmunoquimicos, encontran-
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dose una distribucién topografica muy
parecida a las lipoproteinas LDL.

La Lp(a) es una lipoproteina plasmati-
ca constituida por dos componentes, uno
de ellos es la Apo y el otro comparte pro-
piedades estructurales y funcionales con
la LDL. La fraccion proteica de esta Gltima,
Apo B-100 se une covalentemente a la Apo
a mediante puentes disulfuro.

La Apo a es el componente que confie-
re las propiedades caracteristicas a la
Lp(a). Se trata de una proteina altamente
glicosilada y homologa estructuralmente
al plasminogeno® componente del sistema
fibrinolitico, y que tiene un dominio de
proteasa-serina y una cadena peptidica de
791 aminoacidos divididos en cinco domi-
nios homoélogos denominados Kringle. La
Apo a contiene al menos 37 dominios
Kringle’ y un dominio de proteasa. El domi-
nio Kringle namero treinta y seis contiene
un radical cisteina, que probablemente sea
el sitio de unién de la Apo B-100. La Apo a
carece de actividad proteasa debido a que
en el lugar donde actda el activador tisular
del plasminégeno, la serina ha sido susti-
tuida por arginina.

La Lp(a) en un principio fue considera-
da como una variante de la LDL, sin embar-
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go se ha visto que son inmunoquimica-
mente y fisicoquimicamente diferentes. El
diametro de la Lp(a) es mucho mayor que
el de la LDL, oscila entre 236 y 255
Amstrong. La densidad (1,05-1,08 g/L) se
halla entre los limites de las densidades de
la LDL y HDL. Su movilidad electroforética
es prebeta, sin embargoy a diferencia de la
VLDL, no glota tras la ultracentrifugacion
del suero. Esta migracién més rapida de la
Lp(a) con respecto a la LDL podria deber-
se a la presencia de Apo a cuyo alto conte-
nido en acido sialico incrementa significa-
tivamente la carga negativa y por tanto la
migracion anodica.

La Apo a tiene un peso molecular que
varia entre 200 y 700 kilodaltons, habién-
dose descrito individuos con formas iso-
morfas de Apo a de diversos tamanos. Se
ha sugerido que la heterogeneidad en el
tamafio podria deberse al diferente grado
de glicosilacién” o bien a diferencias en el
namero 4 de Kringle repetidos.

A diferencia de las LDL la Lp(a) no
parece ser un producto del metabolismo
de la VLDL, ni tampoco hay evidencia que
derive de la LDL, como lo demuestra el
hecho de que la dieta y los agentes farma-
cologicos que descienden de forma eficaz
la concentracion de LDL tienen un efecto
minimo sobre la Lp(a).

El lugar fundamental de sintesis de la
Apo a es el higado', aunque se desconoce
si el ensamblaje con la LDL es hepatico o
plasméatico. No estan claros tampoco el
mecanismo vy los lugares de degradacion,
aunque parece que el receptor de la LDL
podria estar envuelio en el aclaramiento,
como lo demuestra el caso de que un
defecto de este receptor (hipercolesterole-
mia familiar) produzca concentraciones de
Lp(a) de dos a tres veces mas altas de lo
esperado. Sin embargo, en sujetos con
mutaciones en la Apo b (lugar de union del
receptor de las LDL) no parece haber
aumento de la Lp(a), por tanto el papel del
receptor de la LDL en el catabolismo per-
manece incierto.

De estudios realizados sobre el turno-
ver de la Lp(a) en humanos se ha llegado
a la conclusion de que las diferencias en
las concentraciones plasmaéticas en los
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individuos son mas bien el resultado de
diferencias en la sintesis que de diferen-
cias en el catabolismo, siendo la tasa frac-
cional catabolica de 0,3 L/d, encontrando-
se que es la misma para todos los indivi-
duos, tanto si tienen niveles de Lp(a)
altos o bajos. La vida media de laLp(a) es
de 3,3 dias.

Cuando Berg' descubrié la Lp(a) se
pensd que se trataba de un marcador
genético cualitativo. Sin embargo, con el
desarrollo de métodos de medida, se
demostré que la Lp(a) representa mas
bien una caracteristica cuantitativa pre-
sente en casi todos o en todos los indivi-
duos con un amplio rango de concentra-
ciones. Se cree que probablemente esté
bajo control de un gen estructural que se
localiza en el cromosoma seis, en un
focus estrictamente ligado al gen del plas-
minégeno.

La Apo a puede presentar un gran poli-
morfismo en cuanto a tamano, pudiendo
encontrarse masas moleculares que osci-
Jan entre 200 y 700 kilodaltons, dependien-
do de las distintas formas isomorficas.

Los niveles plasmaticos se mantienen
estables a lo largo de la vida, por lo que no
existe correlacion con la edad del indivi-
duo®. Los niveles de Lp() estan regulados
genéticamente y se fransmiten por un
patrén de herencia dominante que puede
estar codificado por dos o mas alelos que
modulen el nivel de sintesis de apolipo-
proteinas''.

Dahlen® se cuestionaba si la relacion
entre Lp(a) y arterosclerosis era una rela-
ci6n causa-efecto o era el resultado del
proceso ateromatoso o de sus secuelas cli-
nicas.

Fl mecanismo por el que la Lp(a) ace-
lera el desarrollo atn no esta establecido
pero se ha visto que la aterogenicidad de
la Lp(a) puede explicarse de varias for-
mas:

1. La Lp(a) se parece a la LDL en su ele-
vado contenido en colesterilester y su
gran peso molecular, de manera que cual-
quier célula puede cargarse de colesterol
bajo condiciones desfavorables.
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2. La Lp(a) puede tomarse preferente-
mente mediante el mecanismo “scaven-
ger”, que lleva a la formacién de células
espumosas.

3. La Lp(a) presenta una fuerte interac-
cién con los glicosaminoglicanos y matri-
ces intercelulares y adherirse a la pared
arterial.

4. La Lp(a) interfiere con la fibrinolisis,
inactivando la conversién del plasminoge-
no en plasmina. Esta actuacién quizas sea
la més importante.

Los propésitos del presente estudio
son:

— Evaluar un método inmunonefelomé-
trico para la dosificacién plasmatica de
Lp(a).

- Obtener valores de referencia indica-

tivos de los niveles de Lp(a) en la pobla-
cién sana.

- Estudiar los niveles de Lp(a) en un
grupo de pacientes afectados de infarto de
miocardio agudo.

- Establecer si existen diferencias sig-
nificativas, entre los valores de Lp(a) obte-
nidos en ambas poblaciones.

- Comparar la concentracién de Lp(a)
con otros parametros lipidicos utilizados
actualmente: colesterol, triglicéridos, HDL-
colesterol, lipidograma, Apo a y Apo b.

- Observar la utilidad de la Lp(a) como
marcador bioquimico del estudio lipidico
y su capacidad predictora como factor de
riesgo de enfermedad ateromatosa.

MATERIAL Y METODOS

Se han estudiado 97 individuos, 79
varones y 18 mujeres, de edades compren-
didas entre 28 y 86 afos ingresados en la
Unidad de Cuidados Intensivos del
Hospital Virgen del Camino, con el diag-
ndstico de IAM confirmado mediante
anamnesis, analisis enzimatico y electro-
cardiograma.

El grupo de poblacioén sana esta consti-
tuido por 469 individuos, 275 varones y
194 mujeres, de edades comprendidas
entre 20 y 65 afnos, procedentes del estu-
dio de salud de una poblacioén laboral a las
que se le somete a reconocimiento médi-
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o, cuestionario y determinaciones bioqui-
micas. Se han eliminado las personas que
sufren alguna patologia, las que han sido
sometidas a intervenciéon quirtrgica
reciente y las personas con cifras de coles-
terol y triglicéridos fuera de los rangos de
referencia establecidos en nuestro labora-
torio.

Las muestras de sangre se obtuvieron
previo ayuno de 12 horas, por puncién
venosa. Se centrifugaron y a continuacién
se separ0 el suero para el analisis de los
pardmetros. En el caso del grupo de per-
sonas con [AM se realiz6 la determinacién
de los parametros bioquimicos antes de
las 48 horas del comienzo de los sinto-
maslﬁ,ﬂ.

Para las determinaciones analiticas,
se han empleado las siguientes metodolo-
gias:

— Colesterol: método CHOP-PAP. Los
ésteres de colesterol son hidrolizados por
una colesterol esterasa dando colesterol
libre, el cual en presencia de la enzima
colesterol oxidasa da lugar a peréxido de
hidrégeno que por la adicién de una pero-
xidasa ligada a un cromégeno (PAP o 4-
aminofenasona) da lugar a agua y a un pro-
ducto rojo. La absorbancia de este pro-
ducto coloreado es proporcional a la con-
centracion de colesterol.

— Triglicéridos: método GPO-PAP.
Mediante una serie de reacciones enzima-
ticas sucesivas donde intervienen diferen-
tes enzimas: lipasa, glicerokinasa y glicero-
fosfato oxidasa dan lugar a peréxido de
hidrogeno que se acopla a un cromdgeno
(PAP) dando lugar a un producto de color
del cual se lea su absorbancia que es pro-
porcional a la concentracion de triglicéri-
dos presentes.

- HDL-colesterol: método modificado
con pretratamiento de CHOP-PAP. Se sepa-
ran previamente al andlisis las fracciones
beta usando como precipitante cloruro
magnésico-sulfato de dextrano.

- LDL: método indirecto por célculo
mediante la férmula de Friedewald®.

LDL-colest.=Colest.Total - HDL-colest. -
Triglic./5
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- Lipoproteinas: método electroforético
en soporte de agarosa al 1%, utilizando
como buffer barbital a pH=8,1. La tincién
utilizada fue el negro-sudan. La lectura se
realiz6 densitométicamente.

- Apoproteinas a y b y Lp(a): método
inmunonefelométrico. Las apolipoprotei-
nas contenidas en el suero mediante reac-
ciébn inmunoquimica con anticuerpos
especificos forman inmunocomplejos que
dispersan la luz recibida con un angulo de
90°. La intensidad de la dispersién lumino-
sa es directamente proporcional a la con-
centracion de la correspondiente apolipo-
proteina en la muestra. La evaluacién se
realiza con un estandar de concentracién
conocida.

La comparacion de las variables entre
dos grupos se realiz6 mediante la prueba
estadistica t de Student. Para la obtencién
de los valores de referencia de la Lp(a) en
la poblacién sana, comprobamos las hipé-
tesis de asimetria y normalidad, para ello
hemos calculado la asimetria y el apunta-
miento de la distribuciéon, comprobando
que estamos ante una distribucion no
parameétrica, por lo tanto realizamos el cil-
culo mediante percentiles. Se empled el
coeficiente de correlacién de Sperman
para establecer la asociacion entre los
diferentes paradmetros lipidicos con la
Lp(a) tanto en la poblacién sana como en
la afectada con IAM.

RESULTADOS

Para evaluar la determinacion inmuno-
nefelométrica de la Lp(a) se ha valorado la
inexactitud del sistema empleando contro-
les de 19 (16-22) mg/dl, 45 (38-52) mg/dl y
dos muestras de 64 y 93 mg/dl. Se obtuvie-
ron CV entre -5% para el estandar de 11,6
mg/dl y de 15% para el valor de 64 mg/dl.

mg/dl 11,6 | 27 (64 |93 | 19 | 45

CV(% |5 [12 |15 [10 [-1,2 ]103

Para evaluar la imprecisién se ha emple-
ado “pools” de sueros de tres niveles. Para
la imprecision intraserie se ha obtenido un
CV que oscila entre 1,52% para niveles altos
y 4,77% para los niveles bajos.
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Media (mg/dl) | 27,20 | 49,20 ]153,30
CV (%) 477 | 349 | 152

La imprecisioén interserie ha oscilado
entre 4,5% para los niveles altos y 10%
para los niveles més bajos.

Media (mg/dl) | 14,8 | 54,8 | 800
CV (%) 10,0 63 | 45 |

La comparacién entre métodos se rea-
liz6 con respecto al método inmunoturbi-
dimétrico automatizado. Se compararon
30 sueros de individuos con un margen
de valores entre 7 y 83 mg/dl y se obtuvo
un coeficiente de correlacién de r=0,9323.

Para valorar el efecto de la congela-
cioén, durante el almacenamiento, se valo-
raron 71 muestras antes y después de un
mes a-20° C. No se encontraron diferencias
significativas entre los valores obtenidos
antes de la congelacién y los obtenidos
después de la congelacion.

Se valor6 también la presencia de fal-
sos positivos debido a reacciones inespe-
cificas en 41 muestras de sueros con con-
centraciones superiores a 50 mg/dl. No se
encontré ningin valor falso positivo.

La linealidad encontrada fue de 10 a
170 mg/dl, por lo que a los valores inferio-
res a 10 mg/dl se les asigné el valor de 10
mg/dL

La distribucién de los valores de Lp(a)
en la poblacién sana es asimétrica, no
cumple las hipétesis de simetria y norma-
lidad, observado mediante el calculo del
coeficiente de asimetria y apuntamiento
asi como de sus respectivos errores estan-
dar. El valor medio obtenido ha sido de
25,1 mg/dl y la desviacién tipica (SD) de
24,34. En la tabla 1 se muestran los valores
de referencia de Lp(a) de la poblacién sana
en estudio. La media en los hombres fue de
25,3 mg/dl y en mujeres de 24,8 mg/dl. No
se encontraron diferencias significativas
entre ambos grupos. Tampoco se encon-
traron diferencias significativas en las con-
centraciones de Lp(a) entre los diferentes
grupos de edad.
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Tabla 1. Distribucién de Lp(a) en la poblacién sana.

% de Poblacién Contenida

Intervalo de Lp(a) (mg/dl)

99% 9,7-129,6
95% 10-93,1
90% 10 - 69,3

En el estudio de los valores de Lp(a)
en el grupo de pacientes afectados de
IAM, encontramos que el 58% de los
pacientes tenian concentraciones séricas
superiores a 20 mg/dl, frente al 33%
encontrados en el grupo control. Si consi-
deramos como punto de corte el valor de
30 mg/dl, los porcentajes fueron del 53,6%
y 25% respectivamente. Comparando los
valores de Lp(a) en esta poblacién por
grupos de edad, no encontramos diferen-
cias significativas al comparar cada
grupo con el grupo total, aunque si obser-
vamos diferencias significativas entre la
media obtenida para el grupo de 50-59
afos (54 mg/dl) con la media obtenida
por el grupo de 60-69 afios (36,3 mg/dl) y
del de mayor de 70 anos (32,5 mg/dl).
Estos valores se muestran en la tabla 2.
Tampoco se observaron diferencias signi-
ficativas entre sexos, la media en varones
era de 39,17 mg/dl y en mujeres de 39,57
mg/dl.

Tabla 2. Lp(a) en IAM. Divisién por grupos de
edad.

Grupo Edad Media SO t*

<30 anos 18,0 — —

n
1
30-39 anos 3 30,7 29,23 0,49
40-49 anos 9 445 351 0,43

50-59 afios 24 54,5 46,7 1,49

60-69 anos 29 36,3 28,0 0,45

>70 anos 31 32,5 350 091

Al comparar las poblaciones sana y
afectada de IAM, la media de Lp(a) en la
poblacién sana era de 25,1 mg/dl y de 39,2
mg/dl en la poblacién con IAM, comparan-
do ambas medias se comprueba que exis-
ten diferencias significativas ente ambas
poblaciones, asimismo encontramos dife-
rencias entre los dos grupos con respecto
a triglicéridos, colesterol, HDL-colesterol,
apo a, apo b y lipoproteinas. Estos resulta-
dos se encuentran en la tabla 3.

Tabla 3. Comparacion de las medias de los distintos valores lipidicos entre poblacion sana y pobla-

cion de infartos.

Parametros lipidicos Poblacion sana Poblacion infarto Prueba de
comparacion
Media Sd Media SD t p
Colesterol (mg/dl) 172,6 20,2 188,9 42,9 3,6 5
HDL-Colest (mg/dl) 50,3 11,4 39,3 9,7 9.8 s
Apo B (mg/dl) 96,2 22,2 116,5 39,4 4,9 s
Apo A (mg/dl) 169,8 29,9 127,3 28,1 13,0 s
Triglic. (mg/d) 93,3 203,3 149,2 197,4 2,5 ]
Alfa-Proteinas (%) 40,3 6,3 38,1 8,4 2,7 s
Beta-Proteinas (%) 49,2 58 48,9 8,7 0,4 ns
Prebeta-Prot. (%) 8,4 4,8 13,6 11,1 70 s
Lp(a) (mg/dl) 25,1 39,2 39,2 37,1 3,6 s
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Al analizar la Lp(a) como factor de
riesgo, la correlacién entre la concentra-
cién sérica de Lp(a) y otros parametros
de riesgo cardiovascular, arroj6 una
correlacién positiva en la poblacién

sana con el HDL-colesterol, la apo ay la
apo b, mientras que en la poblacion con
1AM, la correlacion fue positiva con los
triglicéridos séricos y con la apo a
(Tabla 4).

Tabla 4. Relacion de la Lp(a) con otros pardmetros.

Sanos Infarto
Lipidos n r'* p n r* p
Colesterol 469 0,078 >0,05 ns 97 -0,121 >0,10 ns
Triglicéridos 197 0,071 >0,10 ns 95 0,294 <0,010s
HDL-Colester. 469 -0,731 <0,001 s 86 -0,113 >0,10 ns
Apo A 469 0,842 <0,001 s 92 -0,327 <0,002 s
Apo B 469 0,090 <0,050 s 96 -0,112 >0,10 ns
DISCUSION de anticuerpos monoclonales frente a la

Los primeros métodos para la determi-
nacién de Lp(a) en plasma fueron solo cua-
litativos y se creia segn los resultados
que Gnicamente el 30-40% de la poblacion
presentaba Lp(a) en plasma. El desarrollo
posterior de técnicas cuantitativas mas
sensibles indica que en todas las personas
existen cantidades medibles de Lp(a).
Fstas técnicas inmunoquimicas basadas
en métodos inmunoquimicos son muy
variadas y no estan exentas de problemas.
En primer lugar hay que mencionar la posi-
ble reactividad cruzada con el plasminoge-
no que presenta una homologia estructu-
ral con la apo a elevada®'.

Hay que tener en cuenta que los resul-
tados de diversos investigadores sugieren
que la variacién genética en el locus gené-
tico de la apo a controla su tamafio y los
niveles de Lp(a). Este polimorfismo podria
explicar la variabilidad de las concentra-
ciones de Lp(a) en el plasma y por otra
parte ser la causa de diversos problemas a
la hora de cuantificar dichas concentracio-
neSIQ,ZO‘

El alto interés clinico despertado por el
conocimiento de los valores de Lp(a) hace
necesario contar con un método fiable,
rapido y sencillo y que puede ser adopta-
do en los laboratorios clinicos para poder
evaluar este factor de riesgo.

Para obviar los problemas sefalados
en la determinacién de la concentracion
de Lp(a), se ha recomendado la utilizacién
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apolipoproteina a. En cuanto a las técnicas
concretas utilizables, sélo indicar que la
utilizacién de anticuerpos monoclonales
tnicamente es aplicable a enzimoinmunoa-
nélisis y radioinmunoanalisis, las dos com-
parten las ventajas de su aita sensibilidad
y precision, asi como la posibilidad de
automatizacién. El inconveniente comin
es que requiere equipos especificos, espe-
cialmente el RIA que presenta la desventa-
ja adicional de la utilizacién de isétopos.

Otra fuente importante de variacion
entre los distintos métodos para la cuanti-
ficacion de Lp(a) es el origen y purifica-
cién de los calibradores primarios y secun-
darios.

El método enziméatico evaluado en este
trabajo tiene unos coeficientes de varia-
cion inter e intraensayo y una exactitud
aceptables, a la vez que es sencillo y rapi-
do en su ejecucion.

Por lo que respecta a la distribucién de
los valores de Lp(a) en nuestra poblacion,
es altamente asimétrica, al igual que ya se
ha descrito en otras poblaciones estudia-
das*'*.

Los resultados obtenidos ponen de
manifiesto la existencia de niveles de Lp(a)
mayores de 30 mg/dl (valor tedrico de ries-
go para la mayoria de los autores) en las
dos poblaciones estudiadas, siendo la fre-
cuencia de distribucién mayor en la pobla-
cién de riesgo.
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Se ha sugerido también que la Lp(a)
constituye un factor de riesgo indepen-
diente para la enfermedad cardiovascular
en sujetos jévenes, aunque nosotros no
hemos comprobado este hecho, debido a
que so6lo el 13% de la poblacién afecta de
IAM tenia una edad inferior a 50 afios
(media de 41 afios) y en estos casos la
cifra media de Lp(a) fue de 38,4 mg/dl y no
encontamos diferencias respecto a la
media obtenida en todos los individuos
con IAM (media de 63 afos). La tnica dife-
rencia encontrada en nuestro grupo fue la
de individuos con edad comprendida
entre 50-b9 anos respecto a los de edades
entre 60-69 anos y los de méas de 70 afios.

También hemos encontrado una corre-
lacién de la Lp(a), con algunos parametros
lipidicos, que en el caso de la poblacion
sana, fue con la HDL-colesterol, apo a y
apo b y en el caso de la poblacién afecta
de IAM con triglicéridos y apo b. Esto
podré inducir a pensar en una asociacion
entre los niveles de Lp(a) y otros factores
de riesgo positivos y negativos. Esto unido
al hecho de que se observan valores de
Lp(a) superiores a 30 mg/dl en la pobla-
cion normal, viene a corroborar la hipote-
sis de que la Lp(a) actia independiente-
mente y esta controlada genéticamente.

Los valores superiores a 30 mg/dl en
presencia de otros factores (elevaciones
de colesterol y apo b y disminucién de
HDI-colesterol) podria representar un
marcado incremento en el riesgo de desa-
rrollar una enfermedad cardiovascular,
mientras que en ausencia de los mismos,
se desconoce su valor predictivo como
marcador de riesgo.

Los datos presentados en este trabajo
corroboran que las concentraciones de
colesterol, apo b, triglicéridos y lipoprote-
inas son parametros fiables como indica-
dores de riesgo para la enfermedad coro-
naria. No obstante, de acuerdo con algu-
nos estudios, el valor de estos factores se
ve alterado con la edad, ya que pierden
importancia a partir de los 55 afos posi-
blemente por cobrar relevancia otros fac-
tores. Destacar también que la Lp(a), al
igual que otros factores de riesgo para la
arteriosclerosis, no parece ser determi-
nante por si sola de dicha alteracion.
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Las conclusiones del presente trabajo
son las siguientes:

1. La técnica mas adecuada es la que
utiliza anticuerpos monoclonales.

2. Existe una falta de estandarizacion
de la metédica, que no permite la expre-
sion de los valores en términos molecula-
res. Se expresan en forma de masa de lipo-
proteinas, del total proteico o con unida-
des arbitrarias.

3. Los niveles de Lp(a) se mantienen
estables a lo largo de la vida, por lo que no
existe correlaciéon con la edad del indivi-
duo. Los niveles de Lp(a) estan regulados
genéticamente y se transmiten por heren-
cia.

4, Se observa una proporcion superior
a 2:1 con valores séricos de Lp(a) superio-
res a 30 mg/dl entre la poblacién con IAM
y la poblacion sana.

5. La Lp(a) constituye un factor de ries-
go independiente para la enfermedad ate-
romatosa.

En estos momentos no existe una dieta
probada o una terapia farmacolégica efi-
caz para bajar los niveles de Lp(a), excep-
to quizas la niacina, pero no existen datos
que refieran que la reduccién de los nive-
les de Lp(a) altera de manera significativa-
mente el riesgo de padecer infarto.

Por todo esto y aludiendo a términos
econdémicos, no recomendamos el scree-
ning rutinario de niveles de Lp(a) hasta
que estudios clinicos futuros evalten si
existen ciertamente subgrupos de pobla-
cién para los que la Lp(a) sea un valor pre-
dictivo verdadero. Mientras tanto, cree-
mos que los estudios de investigacion
basica deben concentrarse en desarrollar
una mejor comprensiéon de las funciones
fisiologicas normales de la Lp(a) “in vivo”.
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