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RESUMEN 

Objetivo: Las enzimas CYP2C participan en la catálisis de ácidos grasos en el 

endotelio formando epóxidos, autacoides que median la vasodilatación y la 

natriuresis. Por tanto, se buscó determinar la asociación entre la variante genética 

C35322T (rs1058932) del gen CYP2C8 y la hipertensión arterial esencial en una 

muestra de residentes de Lima.  

Métodos: Estudio observacional, transversal, analítico, de fuente secundaria. La 

muestra fue conformada por 137 personas residentes en Lima, en quienes se 

evaluó el diagnóstico de hipertensión arterial esencial y la detección del 

polimorfismo C35322T del gen CYP2C8 junto a sus frecuencias alélicas, además 

de variables como el sexo, edad, índice de masa corporal, glucosa en ayunas y 

colesterol total. Estos datos se obtuvieron mediante la historia clínica y evaluación 

médica. Se empleó el Chi-Cuadrado para la identificación de variables asociadas a 

la patología hipertensiva, y la razón de prevalencia para evaluar la fuerza de 

asociación, manejando un nivel de significancia del 5%. 

Resultados: Al 42,3% de los participantes se le diagnosticó con hipertensión, 

presentando el 32,8% el polimorfismo con genotipo CT, versus el 24,1% presente 

en los no hipertensos, además de una frecuencia alélica T del 16,4% y 12%, 

respectivamente. No se encontró asociación estadísticamente significativa (p>0,05) 

entre dichas variables. Se determinó que el grupo de hipertensos estuvo integrado 

mayoritariamente por adultos mayores (56,9%), por el sexo masculino (53,4%) y 

por participantes obesos (46,6%), contrario al grupo de no hipertensos, donde 

primaron los adultos (60,8%), el sexo femenino (53,2%) y el sobrepeso (55,7%). La 

hipertensión arterial esencial tampoco mostró asociación estadísticamente 

significativa con las covariables evaluadas. 

Conclusiones: El grupo de hipertensos presentó una mayor frecuencia de 

genotipos CT para el polimorfismo C35322T en el gen CYP2C8 frente a los 

normotensos. A pesar de no encontrarse una asociación estadísticamente 

significativa, esta observación requiere profundizarse frente a una posible 

importancia clínica. 

Palabras clave: Hipertensión; Citocromo P-450 CYP2C8; Polimorfismo Genético; 

Perú (fuente: DeCS BIREME). 
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ABSTRACT 

Objective: CYP2C enzymes participate in the catalysis of fatty acids in the 

endothelium forming epoxides, autacoids that mediate vasodilation and natriuresis. 

Therefore, we sought to determine the association between the genetic variant 

C35322T (rs1058932) of the CYP2C8 gene and essential arterial hypertension in a 

sample of residents of Lima. 

Methods: Observational, cross-sectional, analytical study, from secondary source. 

The sample was made up of 137 people residing in Lima, in whom the diagnosis of 

essential arterial hypertension and the detection of the C35322T polymorphism of 

the CYP2C8 gene along with its allele frequencies, in addition to variables such as 

sex, age, body mass index, fasting glucose and total cholesterol. These data were 

obtained through clinical history and medical evaluation. The Chi-Square was used 

to identify variables associated with hypertensive pathology, and the prevalence 

ratio was used to evaluate the strength of association, managing a significance level 

of 5%. 

Results: 42.3% of the participants were diagnosed with hypertension, 32.8% 

presenting the polymorphism with CT genotype, versus 24.1% present in non-

hypertensives, in addition to a T allele frequency of 16.4% and 12%, respectively. 

No statistically significant association (p>0.05) was found between these variables. 

It was determined that the hypertensive group was made up mainly of older adults 

(56.9%), males (53.4%) and obese participants (46.6%), contrary to the non-

hypertensive group, where they predominated. adults (60.8%), females (53.2%) and 

overweight (55.7%). Essential arterial hypertension also did not show a statistically 

significant association with the covariates evaluated. 

Conclusions: The hypertensive group presented a higher frequency of CT 

genotypes for the C35322T polymorphism in the CYP2C8 gene compared to 

normotensives. Despite not finding a statistically significant association, this 

observation requires further investigation considering its possible clinical 

importance. 

 

Keywords: Hypertension; Cytochrome P-450 CYP2C8; Polymorphism, Genetic; 

Peru (source: MeSH NLM). 
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INTRODUCCIÓN 

La hipertensión arterial (HTA) es una enfermedad sistémica definida por la 

elevación de los valores de la presión arterial (1-3). En la población sudamericana, 

entre el 20 al 40% de los adultos son hipertensos, implicando el padecimiento de 

uno de los principales factores de riesgo para el desarrollo de una patología 

cardiovascular (4). Por tanto, resulta imprescindible llevar un adecuado tratamiento 

de la HTA en todos sus estadios, debido a su importante carga económica y de 

morbimortalidad (5).  

En el Perú, según lo reportado en estudios epidemiológicos como TORNASOL I y 

TORNASOL II, la prevalencia de la HTA ascendería al 27,3% en la población adulta 

para el año 2011, incrementándose en 3,6 % desde el 2004; es decir, uno de cada 

4 peruanos mayores de 18 años padecería de hipertensión, estando dichas cifras 

en un constante aumento (6-8). Asimismo, dada la morbilidad que implica y los 

consecuentes costos en salud para el abordaje y prevención de esta enfermedad, 

los cuales fueron superiores a los 158 millones de dólares solo en 2015 y en dicho 

país, se le considera a la hipertensión arterial como un problema de la salud pública 

(9).  

Por tanto, se reconoce que el conocimiento de los posibles factores de riesgo que 

predisponen al desarrollo de la HTA supone un recurso valioso para la ciencia 

médica en el Perú, al figurar como parte de las prioridades nacionales de 

investigación en salud para el periodo 2019 – 2023 planteadas por el MINSA (10). 

Entre estos agentes, se han considerado factores genéticos que actuarían a nivel 

de su fisiopatología, en una vía reciente, en la que la CYP450 cataliza la formación 

de epóxidos (11,12). 

Dentro de las principales familias del CYP450 se encuentran las CYP2, CYP9 y 

CYP11, las cuales tienen responsabilidad en múltiples procesos metabólicos del 

organismo, entre los que se incluyen reacciones de hidroxilación y epoxidación (13-

16). Particularmente, la familia del CYP2, conformada por enzimas como el CYP2C8, 

CYP2C9 y CYP2J2, cumplen con un rol fisiológico al participar en el metabolismo 

de drogas y esteroides varios, además de ácidos grasos como el ácido 

araquidónico (AA), a nivel de la membrana celular del endotelio (11,17-19). Este último 
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presenta metabolitos, como los ácidos epoxieicosatrienoicos (EETs), que actúan 

modulando el tono y función vascular por su actividad como factores 

hiperpolarizantes del endotelio, además de promover la natriuresis a nivel de los 

túbulos renales (19-21). 

La catálisis de la conversión del AA a derivados epoxilados, como los EETs, por las 

enzimas CYP2C en el aparato cardiovascular inhibe la actividad de la enzima 

quinasa IκB y del factor de necrosis tumoral alfa (TNF-α) (11,19). De esta forma se 

favorece la vasodilatación, presentando los EETs una acción antiinflamatoria como 

de antiagregante plaquetario, contraria a la acción vasoconstrictora de los ácidos 

hidroxieicosatetraenoicos (HETEs), producto de la hidroxilación del AA por el 

CYP4A en el músculo liso (12,19).  

Adicionalmente, los EETs inducen la natriuresis mediante efectos dependientes de 

la quinasa regulada por señales extracelulares (ERK1/2) en el canal epitelial de 

sodio del conducto colector (ENaC) (21). De tal manera que fungen como 

reguladores de la homeostasis vascular, hídrica y electrolítica, siendo que una 

variante en los genes que codifican las enzimas CYP2C puede interferir en su 

respuesta a dichos niveles e incrementar el riesgo cardiovascular, como el 

padecimiento de un infarto de miocardio (12,18,21).  

Por tanto, el evaluar la posible existencia de una relación entre el polimorfismo 

C35322T (RS1058932) (22,23), una de las variantes genéticas poco exploradas del 

gen CYP2C8, con la HTA sería un aporte de interés y posible utilidad para la 

población peruana. Eso considerando que los limitados estudios previos, aún sin 

realizar en población sudamericana, muestran resultados tan poco concluyentes 

como paradójicos en polimorfismos semejantes del mismo gen (11,14,24-27). Es por 

todo lo mencionado que se ha planteado como objetivo del presente estudio el 

determinar la asociación entre la variante C35322T (rs1058932) en el gen CYP2C8 

y la HTA en una muestra de residentes de Lima, evaluada durante el 2018-2019. 
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II. METODOLOGÍA 

1. Diseño y población de estudio 

Se efectuó un estudio de corte transversal y analítico en base a los datos obtenidos 

por el Ensayo de Farmacogenética Clínica de la HTA, que sirvió de estudio fuente 

y cuenta con el código USMP E10012019004, realizado por y en el Centro de 

Investigación de Medicina Tradicional y Farmacología (CIMTFAR) de la Facultad 

de Medicina Humana de la Universidad de San Martín de Porres, junto a la Unidad 

de Pesquisa Clínica (UPC) del Hospital das Clínicas de la Facultad de Medicina de 

Ribeirão Preto, de la Universidad de São Paulo (FMRP - USP). 

Los participantes del estudio fuente fueron captados mediante campañas médicas 

gratuitas, manteniendo el contacto con ellos por vía telefónica para asegurar las 

coordinaciones que permitieron el registro de los datos requeridos por médicos 

clínicos en el periodo de 2018-2019, previo consentimiento informado (Ver Anexo 

6). 

Usando un muestreo no probabilístico consecutivo se logró reclutar a 400 

participantes voluntarios mayores de 18 años, provenientes de Perú, los cuales se 

redujeron a 137 según el cumplimiento de los criterios de elección para el presente 

estudio (residir en Lima, rango de edad de entre 20 y 80 años, tamizaje y 

diagnóstico de HTA primaria, cribado del polimorfismo del gen CYP2C8 y datos 

completos de las variables en estudio), siendo esta información recolectada de su 

historia clínica y destinado a la base de datos del trabajo. 

2. Variables y mediciones 

Se trabajó con el diagnostico de HTA esencial como variable dependiente, el cual 

fue realizado por médicos clínicos según los criterios de la Octava Reunión del 

Comité Nacional de la Asociación Médica Americana (Eighth Joint National 

Committee) (28), los cuales no recibieron modificación alguna desde su pasada guía 

(29), diferenciándose así la presencia o ausencia de la enfermedad en cada caso. 

Dichos criterios fueron los siguientes: presentar antecedente de presión arterial en 
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valores de 140 mmHg o superiores, o 90 mmHg o superiores, para la presión 

sistólica y diastólica, respectivamente; y el control de la presión arterial por debajo 

de los valores límite tras la administración recetada de algún fármaco contra la HTA. 

En adición, para diferenciar a la HTA esencial de la secundaria se procuró descartar 

las siguientes comorbilidades: ausencia de las causas conocidas de hipertensión 

(apnea del sueño, hipertensión inducida por medicamentos, enfermedad renal 

crónica, aldosteronismo primario, enfermedad renovascular, tratamiento crónico 

con esteroides, síndrome de Cushing, feocromocitoma, enfermedad de la tiroides y 

paratiroides, y coartación de la aorta). 

Como variable independiente principal del estudio se tomó al polimorfismo 

C35322T (rs1058932) del gen CYP2C8, siendo categorizado según su genotipo en 

CC (wild-type), CT y TT (23), obedeciendo el primero a una velocidad de reacción 

rápida o normal de la enzima, y los siguientes a una intermedia y lenta, 

respectivamente. Asimismo, se categorizó a sus alelos en C (normal) y T (mutante) 

(23). El análisis genético se realizó por medio de la reacción en cadena de la 

polimerasa en tiempo real (RT-PCR) convencional del ADN extraído de muestras 

de sangre venosa e hisopado bucal, con uso de sondas TaqMan y el equipo 

LightCycler de Roche. 

Como covariables de riesgo para la HTA, se consideraron al sexo (masculino y 

femenino), la edad (joven, adulto, adulto mayor) (30), el índice de masa corporal 

(IMC) (peso normal, sobrepeso y obesidad) (31), la glucosa en ayunas (normal, 

prediabetes y diabetes) (32) y el colesterol total (normal, normal-alto y alto) (33). 

Dichos valores fueron recolectados de la historia clínica de cada paciente, la cual 

fue llenada con los datos correspondientes por los investigadores que participaron 

en el estudio fuente. 

3. Análisis estadístico 

Se efectuó un análisis descriptivo de las variables categóricas, para el cual se 

emplearon frecuencias absolutas y proporciones. 

Para determinar la asociación de las variables con la hipertensión arterial se empleó 

la prueba Chi-Cuadrado. Asimismo, se utilizó la razón de prevalencias para evaluar 

la fuerza de dichas asociaciones. Se analizaron las variables de manera dicotómica, 
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tomando como punto de corte los valores que las diferencian como mutantes o 

factores de riesgo, según el caso. De esta forma se describieron las siguientes 

categorías: genotipo wild-type (CC) y genotipos heterocigoto y mutante (CT y TT) 

(23,24), alelo C y alelo T (24), sexo femenino y sexo masculino (3), edad <=65 años y 

edad >65 años (3), IMC <25 e IMC >=25 (34), glucosa en ayunas <=125 mg/dl y 

glucosa en ayunas >125 mg/dl (32), colesterol total <=240 mg/dl y colesterol total 

>240 mg/dl (33). 

Se efectuó el cálculo del Equilibrio de Hardy-Weinberg mediante el análisis del Chi-

Cuadrado. 

Estos procesos fueron realizados usando el al paquete estadístico Stata 14, 

considerándose como significancia estadística un valor de p<0,05. 

4. Consideraciones éticas 

Tanto el presente, como el estudio fuente, tuvieron la aprobación del Comité 

Institucional de Ética en Investigación (CIEI) de la Facultad de Medicina Humana 

de la Universidad de San Martín de Porres con el código de oficio N° 939-2021-

CIEI-FMH-USMP. 
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 III. RESULTADOS 

El estudio comprendió a 137 participantes, el 72,2% presentó el genotipo wild-type 

(CC) de la variante rs1058932 en el gen CYP2C8, y una frecuencia alélica de 86,1% 

para el alelo C. El 42,3% de la muestra tuvo diagnóstico de hipertensión arterial 

esencial. Entre aquellos con HTA, el 32,8% presentó el genotipo CT, mientras que, 

entre los no hipertensos, se detectó dicho genotipo en el 24,1%. La distribución de 

alelos T en ambos casos fue del 16,4% y 12%, respectivamente. No se encontraron 

participantes con el genotipo TT (Tabla 1). En el análisis estadístico, no se halló 

asociación estadísticamente significativa entre el genotipo CYP2C8 y la HTA por 

medio del Chi-Cuadrado (p = 0,26), ni mediante el uso de la razón de prevalencias 

(RP = 1,26 IC95% 0,84 – 1,89). Los resultados fueron similares con los alelos del 

CYP2C8 (p = 0,302) (RP = 1,21 IC95% 0,85 – 1,73) (Tabla 2). 

Tabla 1. Características de los participantes del estudio según el diagnóstico de HTA* esencial 

Características 

Total (N=137) 

Sí HTA (N=58) No HTA (N=79) 

n % n % 

Genotipo CYP2C8 (rs1058932)** 
     CC (genotipo actividad rápida) 
     CT (genotipo actividad intermedia) 
     TT (genotipo actividad lenta) 
Alelos del CYP2C8 (rs1058932)*** 
       C (alelo normal) 
       T (alelo mutante) 

 
39 
19 
- 
 

97 
19 

 
67,2 
32,8 

- 
 

83,6 
16,4 

 
60 
19 
- 
 

139 
19 

 
75,9 
24,1 

- 
 

88,0 
12,0 

Edad 
     Joven (18-29 años) 
     Adulto (30-59 años) 
     Adulto mayor (>=60 años) 

 
2 

23 
33 

 
3,4 
39,7 
56,9 

 
10 
48 
21 

 
12,6 
60,8 
26,6 

Sexo 
     Femenino 
     Masculino 

 
27 
31 

 
46,6 
53,4 

 
42 
37 

 
53,2 
46,8 

IMC 
     Peso normal (18,5-24,9) 
     Sobrepeso (25-29,9) 
     Obesidad (>=30) 

 
6 

25 
27 

 
10,3 
43,1 
46,6 

 
14 
44 
21 

 
17,7 
55,7 
26,6 

Glucosa en ayunas 
     Normal (70-99 mg/dl) 
     Prediabetes (100-125 mg/dl) 
     Diabetes (>125 mg/dl) 

 
55 
2 
1 

 
94,8 
3,5 
1,7 

 
73 
4 
2 

 
92,4 
5,1 
2,5 

Colesterol total 
     Normal (120-199 mg/dl) 
     Normal-alto (200-240 mg/dl) 
     Alto (>240 mg/dl) 

 
45 
9 
4 

 
77,6 
15, 
6,9 

 
67 
11 
1 

 
84,8 
13,9 
1,3 
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*HTA: Hipertensión arterial. 
**Las frecuencias genotípicas se encuentran en equilibrio de Hardy-Weinberg en ambos grupos 
***Las frecuencias alélicas se encuentran en equilibrio de Hardy-Weinberg en ambos grupos. 

La población estudiada fue conformada mayoritariamente por adultos (51,8%), de 

sexo femenino (50,3%), con sobrepeso (50,3%), normoglucémicos (93,4%) y 

normocolesterolémicos (81,7%). Respecto al grupo con hipertensión arterial 

(42,3%), este estuvo integrado en mayor proporción por adultos mayores (56,9%), 

por el sexo masculino (53,4%), por participantes obesos (46,6%), por 

normoglucémicos (94,8%), y por normocolesterolémicos (77,6%). Asimismo, de 

entre los no hipertensos, el 60,8% eran adultos, el 53,2% eran mujeres, el 55,7% 

presentaba sobrepeso, el 92,4% tenía una glucemia normal, y al 84,8% se le 

detectaron niveles normales de colesterol. (Tabla 1). No se determinó asociación 

estadísticamente significativa entre la hipertensión arterial con ninguna de las 

covariables (Tabla 2). 

Tabla 2. Variables asociadas a la hipertensión arterial esencial 

Características Chi-cuadrado p valor RP (IC 95%)1 

Genotipo CYP2C8 (rs1058932)* 
     CC 
     CT+TT 

1,27 0,260 
 

Referencia 
1,26 (0,84 – 1,89) 

Alelos del CYP2C8 (rs1058932) 
     C 
     T 

1,06 0,302 
 

Referencia 
1,21 (0,85 – 1,73) 

Edad 
     <=65 años 
     >65 años 

2,28 
 

0,131 
 

Referencia 
1,43 (0,93 – 2,18) 

Sexo 
     Femenino 
     Masculino 

0,59 
 

0,444 
 

Referencia 
1,16 (0,78 – 1,72) 

IMC 
     <25 
     >=25 

1,46 
 

0,227 
 

Referencia 
1,48 (0,73 – 2,98) 

Glucosa en ayunas 
     <=125 mg/dl 
     >125 mg/dl 

0,10 
 

0,749 
 

Referencia 
0,78 (0,15 – 3,92) 

Colesterol total 
     <=240 mg/dl 
     >240 mg/dl 

3,02 
 

0,082 
 

Referencia 
1,95 (1,20 – 3,17) 

1 Razón de prevalencias cruda con intervalo de confianza del 95%. 
* Genotipo wild-type (CC), genotipos heterocigoto y mutante (CT y TT). 
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IV. DISCUSIÓN 

Se evaluó a 137 adultos con residencia en Lima, de los cuales el 42,3% fue 

diagnosticado con hipertensión arterial esencial. Se encontró una mayor proporción 

de casos con genotipo CT del polimorfismo C35322T (rs1058932) del gen CYP2C8, 

y por tanto de alelos T, en el grupo de hipertensos frente al de normotensos, a pesar 

de no hallar una asociación estadísticamente significativa entre dichas variables por 

medio del chi-cuadrado o mediante la razón de prevalencias. Se conoce que el 

CYP2C8, al igual que otros miembros de la familia CYP2C, actúan en la catálisis 

de los ácidos grasos para su conversión en EETs, con un rol relevante en la 

vasodilatación y la natriuresis (19,21), por lo que la ausencia de asociación con la 

hipertensión frente a dicha base biológica puede resultar paradójico.  

No obstante, estos hallazgos podrían explicarse por la desigual distribución de los 

genotipos del CYP2C8 en la muestra, considerando la ausencia de participantes 

que portaran el genotipo TT, habiéndose reportado que estas varían 

significativamente según el origen étnico (11,24,26).  

Esto se ha observado en trabajos científicos previos, tomando como ejemplo un 

ensayo clínico realizado en pacientes de origen malayo, en el cual se describió una 

diferencia en las frecuencias de diversas variantes genéticas del CYP2C8 entre 

sujetos sanos e hipertensos. De ello sugirieron que un cambio funcional de la 

variante C35322T del gen podría tener relevancia en el desarrollo de la hipertensión 

y enfermedades vasculares (24). Sin embargo, no pudieron hallar una asociación 

significativa entre la HTA y otros polimorfismos (CYP2C8*2 y *3), lo cual fue 

atribuido a una baja prevalencia de dichos genotipos en la población abordada, lo 

cual significaría que diferentes variantes genéticas podrían presentarse en diversos 

grupos étnicos.  

De igual modo, en un estudio caso-control ejecutado en participantes de 

Tennessee, entre caucásicos y afroamericanos, no se encontró una asociación 

estadísticamente significativa entre el polimorfismo CYP2C8*3 y la hipertensión, 

más sí entre dicha enfermedad con la variante genética CYP2J2*7 en la 
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subpoblación caucásica (26). Los autores discutieron que la probabilidad de que una 

única variante genética influya profundamente en una enfermedad tan compleja 

como la hipertensión es baja, dados los diversos factores entre genéticos y 

ambientales interactuando.  

Asimismo, se observó en otro estudio caso-control, realizado con una población 

afroamericana, que el polimorfismo CYP2C8*3 no presentaba asociación con la 

HTA, aunque se sostuvo por los autores que esto se debería a una mayor 

proporción de jóvenes entre los participantes sanos, quienes, por su edad, aún no 

habrían desarrollado la enfermedad (27). De esta última reflexión se desprende que 

una desigual distribución de los grupos etarios, entre hipertensos y normotensos, 

pudo influir en la asociación evaluada entre la HTA y la variante genética del 

CYP2C8. 

Por otra parte, también se ha observado el caso contrario en una población de 

pacientes búlgaros sujetos a un estudio caso-control, en el cual sí se demostró la 

asociación entre la hipertensión con el polimorfismo CYP2C8*3, aunque 

únicamente en el subgrupo masculino (11). Sus autores explicaron que el sexo 

interferiría en la asociación existente entre dicha variante genética con la HTA, dado 

que se acrecentaría su intensidad de forma inversa a los niveles de estrógeno en 

el organismo, por cómo afectarían dichas hormonas a las patologías asociadas a 

la inflamación. Por tanto, tomar en la muestra del estudio actual una proporción 

similar de varones y mujeres, en una cantidad reducida, pudo haber interferido en 

la apreciación de dicha interacción. 

Sobre los factores de riesgo asociados a la hipertensión, las participantes de 60 

años a más, de sexo masculino y con un IMC mayor o igual 30 se vieron como 

subpoblaciones predominantes en el grupo de hipertensos, en comparación con los 

normotensos. No obstante, no se pudo determinar ninguna asociación 

estadísticamente significativa entre dichas covariables con la patología 

hipertensiva.  

Se reconoce que dichos factores tienen una asociación directamente proporcional 

con el riesgo de padecer hipertensión arterial (3,34), inclusive se comentó que el sexo 

masculino incrementaría el efecto de las variantes genéticas del CYP2C8 sobre el 
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desarrollo de la hipertensión (11). Sin embargo, como se mencionó, la predominancia 

de alguno de los subgrupos en el análisis, o inclusive la mayor frecuencia de algún 

valor particular en dichas variables, entre los normotensos y/o hipertensos, pudo 

haber interferido en su asociación con la HTA (27).  

Por tanto, la ausencia de asociación entre estos factores con dicha enfermedad 

denotaría nuevamente una distribución no homogénea de las características de los 

pacientes hipertensos y normotensos, lo cual podría relacionarse con los criterios 

de selección elegidos y su posterior aplicación para la distribución de los 

participantes entre los grupos. 

Este estudio presenta ciertas limitaciones. En primera instancia, a pesar de 

reclutarse a los participantes mediante un muestreo no probabilístico consecutivo, 

no se ajustaron adecuadamente los criterios de elegibilidad para limitar el sesgo de 

las variables intervinientes en estudio (edad, sexo, IMC, etc.), las cuales varían 

desproporcionalmente entre los grupos de hipertensos y los normotensos. 

Por otra parte, al trabajarse con una base de datos secundaria, no se pudieron 

incluir más variables de interés que las ya observadas, tales como otros factores 

de riesgo y posibles variables intervinientes no consideradas previamente, como el 

origen étnico de los participantes. 

Asimismo, al tratarse de un estudio transversal, no pudo realizarse un seguimiento 

activo de la población estudiada hasta el desarrollo de la hipertensión arterial, no 

diferenciando así la aparición previa, de la posterior, de los factores de riesgo a la 

manifestación de la enfermedad y, por tanto, dificultando el discernir su inclusión 

para cada caso. 
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V. CONCLUSIONES 

En conclusión, a pesar de no hallar una asociación estadísticamente significativa 

entre la variante genética C35322T (RS1058932) del gen CYP2C8 con la 

hipertensión arterial esencial, la proporción de participantes que presentaron el 

genotipo CT (con un alelo mutante T), relacionada a una actividad enzimática 

intermedia, fue mayor en el grupo de hipertensos, en comparación con los 

normotensos, lo que podría sugerir una relevancia clínica como factor de riesgo 

para el desarrollo de HTA en la población de Lima, lo cual debería ser profundizado 

en futuros estudios. 

A pesar de no hallarse asociación estadísticamente significativa entre la 

hipertensión arterial esencial y las covariables del estudio (sexo, edad, IMC, 

glucosa en ayunas y colesterol total), se reconoce por su base biológica que estas 

actúan como factores de riesgo de dicha patología, por lo que dicha ausencia de 

relación se explicaría por una distribución no homogénea de las características de 

los pacientes hipertensos y normotensos durante la aplicación de los criterios de 

selección para ambos grupos. 
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VI. RECOMENDACIONES 

Se recomienda que en próximos estudios se ajusten los criterios de selección en 

relación con las variables en estudio, a fin de presentar un mayor control sobre las 

variables intervinientes mediante la homogeneización de características entre 

grupos. 

Se aconseja que futuros trabajos en el campo valoren la inclusión de la variable 

étnica en su estudio, a fin de prever la cantidad de participantes que presenten los 

polimorfismos a estudiar según su prevalencia en dichos grupos. 

Se sugiere que en futuros estudios se emplee un diseño de investigación 

longitudinal que permita, mediante el seguimiento activo a los participantes, 

reconocer el momento de desarrollo de la HTA en los participantes. 
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ANEXOS 

Anexo 1. Matriz de consistencia 

Pregunta de 
Investigación 

Objetivos Hipótesis 
Tipo y diseño 

de estudio 

Población de 
estudio y 

procesamiento 
de datos 

Instrumento 
de 

recolección 

¿Existe 

asociación 

entre la 

variante 

genética 

C35322T 

(rs1058932) 

del gen 

CYP2C8 y la 

HTA en una 

muestra de 

residentes de 

Lima, 

evaluada 

durante el 

2018-2019? 

Objetivo general: 

Determinar la 

asociación entre la 

variante genética 

C35322T 

(rs1058932) del gen 

CYP2C8 y la HTA en 

una muestra de 

residentes de Lima, 

evaluada durante el 

2018-2019. 

 

Objetivos 

específicos: 

Enunciar la 

frecuencia de la 

variante genética 

C35322T 

(rs1058932) del gen 

CYP2C8 en una 

muestra de 

residentes de Lima, 

evaluada durante el 

2018-2019. 

Determinar las 

características 

sociodemográficas y 

condiciones médicas 

asociadas a HTA en 

una muestra de 

residentes de Lima, 

evaluada durante el 

2018-2019. 

Analizar la fuerza de 

asociación entre la 

variante genética 

C35322T 

(rs1058932) del gen 

CYP2C8 y la HTA en 

una muestra de 

residentes de Lima, 

evaluada durante el 

2018-2019. 

Existe una 

asociación 

entre la 

variante 

genética 

C35322T 

(rs1058932) 

del gen 

CYP2C8 y 

la HTA en 

una 

muestra de 

residentes 

de Lima. 

 

Estudio 

observacional, 

transversal, 

analítico, de 

fuente 

secundaria. 

 

Población 

conformada por 

mujeres y 

varones, 

abordados en el 

Ensayo de 

Farmacogenética 

Clínica de la 

HTA, código 

USMP 

E10012019004, 

que cumplieron 

con los criterios 

de elegibilidad 

planteados. 

 

Se empleó el 

Excel 2016 y 

Stata v14 para el 

procesamiento de 

datos. 

Base de 

datos de 

fuente 

secundaria 



 
 

Anexo 2. Matriz de codificación de variables 

VARIABLE 

TIPO DE 
VARIABLE Y 
ESCALA DE 
MEDICIÓN 

DEFINICIÓN 
CONCEPTUAL 

DEFINICIÓN 
OPERACIONAL 

DIMENSIONES/ 
CATEGORÍAS 

INDICADORES 
VALOR 
FINAL 

FUENTE 

Sexo 
Cualitativa,  

nominal 

Condición orgánica, 
de distinción 
masculina o 
femenina. 

Sexo registrado en el 
instrumento de 

recolección de datos. 

Femenino 

 

0 
Base de 

datos 
Masculino 1 

Edad 
Cualitativa,  

ordinal 

Tiempo que ha 
transcurrido desde el 
nacimiento de un ser 

vivo. 

Edad categorizada 
por grupo etario, 

mediante los datos 
registrados en el 
instrumento de 

recolección de datos. 

Joven 18 a 29 años 0 

Base de 
datos 

Adulto 30 a 59 años 1 

Adulto mayor 60 años a más 2 

Índice de 
masa 

corporal 

Cualitativa,  
ordinal 

Número calculado con 
base en el peso y la 

estatura de la 
persona, empleado 
como indicador del 
estado nutricional. 

Categorías de la 
razón del peso sobre 

la talla elevada al 
cuadrado registrada 
en el instrumento de 
recolección de datos. 

Peso normal 18,5 a 24,9 0 

Base de 
datos 

Sobrepeso 25 a 29,9 1 

Obesidad >=30 2 

Glucosa en 
ayunas 

Cualitativa,  
ordinal 

Concentración de 
glucosa libre en 
sangre en una 

persona en ayuno de 
8 horas mínimo. 

Categorización del 
valor de glucosa en 

ayunas, registrado en 
el instrumento de 

recolección de datos, 
según su cantidad. 

Normal 70 a 99 mg/dL 0 

Base de 
datos 

Prediabetes 
100 a 125 

mg/dL 
1 

Diabetes 
Más de 125 

mg/dL 
2 



 
 

Colesterol 
total 

Cualitativa, 
ordinal 

Cantidad total de 
colesterol en sangre, 
tanto de HDL como 

de LDL. 

Categorización del 
valor de colesterol 

total registrado en el 
instrumento de 

recolección de datos, 
según su cantidad. 

Normal 
120 a 199 

mg/dL 
0 

Base de 
datos 

Normal-alto 
200 a 240 

mg/dL 
1 

Alto 
Más de 240 

mg/dL 
2 

HTA esencial 
Cualitativa, 

ordinal 

Diagnóstico del 
trastorno 

caracterizado por la 
presión 

persistentemente 
elevada en los vasos 

sanguíneos, sin causa 
reconocible. 

Diagnóstico de la HTA 
esencial, de acuerdo 

con los criterios 
establecidos en la 

Octava Reunión del 
Comité Nacional de la 

Asociación Médica 
Americana (Eighth 

Joint National 
Committee). 

HTA 

 

0 

Base de 
datos 

No HTA 1 

Genotipo del 
CYP2C8 

(rs1058932) 

Cualitativa, 
nominal 

Disposición de los dos 
alelos heredados del 

citocromo P450 
familia 2 subfamilia C 
miembro 8, variante 
genética rs1058932. 

Genotipo registrado 
en el instrumento de 
recolección de datos. 

CC 2 alelos C 0 

Base de 
datos 

CT 
1 alelo C, 1 

alelo T 
1 

TT 2 alelos T 2 

Alelos del 
gen CYP2C8 
(rs1058932) 

Cualitativa, 
nominal 

Versiones de las 
bases nitrogenadas 
halladas en el gen 

citocromo P450 
familia 2 subfamilia C 
miembro 8, variante 
genética rs1058932. 

Alelos registrados en 
el instrumento de 

recolección de datos 

C 

 

0 

Base de 
datos 

T 1 



 
 

Anexo 3. Ficha de recolección de datos Ad hoc (virtual en Microsoft Excel) 

 Código del 

participante 

Edad Sexo Diagnóstico 

de HTA 

Índice 

cintura 

cadera 

… Hemoglobina Mutación 

o 

genotipo 

CYP2C8 

C3522T 

1         

2         

3         

4         

5         

6         

…         

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

Anexo 4. Ficha de registro para el análisis molecular Ad hoc (virtual en Microsoft 

Excel) 

 
 

 

 

 

  

CYP2C8 Código del 

Participante 

CYP2C8 (C3522T) 

Genotipos Alelos 

CC CT TT C T 

wt/wt wt/mutant mutant/mutant wt mutant 

1       

2       

3       

4       

…       

Total       



 
 

Anexo 5. Mapa de las placas para el PCR 

  1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

A 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

B 13 14 15 16 17 18 19 20 21 22 23 24 

C 25 26 27 28 29 30 31 32 33 34 35 36 

D 37 38 39 40 41 42 43 44 45 46 47 48 

E 49 50 51 52 53 54 55 56 57 58 59 60 

F 61 62 63 64 65 66 67 68 69 70 71 72 

G 73 74 75 76 77 78 79 80 81 82 83 84 

H 85 86 87 88 89 90 91 92 93 94 95 blk 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

Anexo 6. Consentimiento informado 

  



 
 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

  



 
 

  



 
 



 
 

  



 
 

  



 
 

  



 
 

  



 
 

  



 
 

 

  



 
 

  



 
 

  



 
 

  



 
 

  



 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 

 

 

 

 

 

  



 
 

  



 
 

  



 
 

  



 
 



 
 

 


