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Llanes Echevarrls, J. R, et al.: Hiperlipoproteinemia como trastormo secundario en diferenter enfer-
medades durante la infancia

Se estudizron 546 nifios, menores de 15 afios, con diferentes enfermedades asociadas al metabollsmo
lipidico, tales como: obesidad, hepatitis viral, hipertiroidismo, hipotiroidismo, diabetes mellitus, sin.
drome nefrético, sindrome diarreico y sindrome de Dawn. Las varlables cuestionsdas fueron: coleste-
rol, HDL colesterol, colesterol de beta y prebets, triglicéridos y las lipoproteinas; sdemis, se realizd
la prucba de frio, para observar la transparencia del suero. Los trastornos lipidicos en los pacientes
de hiperlipoproteinemia se hacen mis severos cuando se agudiza la enfermedad que lo caracteriza,
ejemplo evidente de ests criterio lo demostrd el sindrome nefrético y la hepatitis viral crbnica, donde
estas variables se elevan significativamente.

INTRODUCCION

En 1965, Fredrickson y colaboradores,! establecieron un sistema para clasificar las
hiperlipoproteinemias, en las cuales las variables lipidicas representadas por el colesterol,
los triglicéridos y las lipoproteinas, nos brindan un diagnédstico mds preciso, para seguir
de cerca el proceso evolutivo de diversas enfermedades, asociadas al metabolismo de los
lipidos y las lipoproteinas, tales como: obesidad, hepatitis viral, sindrome nefrético, dia-
betes mellitus hipertiroidismo, hipotiroidismo, malabsorcién, aterosclerosis y otras.1*?
Numerosos estudios clinicos y epidemiolégicos han demostrado que existe una alta fre-
cuencia de hiperlipoproteinemia (HLP) en estas enfermedades, excepto en el sindrome
diarreico que se caracteriza por presentar hipolipidemia.?*""®

Actualmente, las investigaciones referentes al metabolismo de los lipidos y las lipo-
proteinas, resultan de gran interés a nivel mundial, por su gran relacion, con la patogenia
de diferentes enfermedades, También desde el punto de vista genético, el estudio de las
HLP familiares, nos brinda los conocimientos necesarios para diagnosticar y poder evitar
futuras complicaciones del metabolismo lipidico, que afecten el desarrollo de la nifiez.

En este estudio, se pretende establecer los fenotipos de HLP mds frecuentes en el
desarrollo de diferentes enfermedades, durante el desarrollo de la infancia, en edades
comprendidas entre 3 meses y 15 afos, con el objetivo de asegurar una favorable evolu-
cibn de los pacientes, sin complicaciones secundarias.,
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*9% Bepecialista de [ Grado de Endocrinologia.
**** Técnica de Laboratorio Clinico.



MATERIAL Y METODO

Se estudiaron 546 nifios menores de 15 afos, en diferentes enfermedades, asociadas
al metabolismo de los lipidos y las lipoproteinas, como trastorno secundario, que recibie-
ron asistencia meédica, en el Hospital Pedistrico Docente de Matanzas. En los casos estu-
diados, se analizaron diferentes variables lipidicas, como: el colesterol,” los triglicéridos ®
y electroforesis de lipoproteinas,? por los métodos ya descritos. También se realizd la
prueba de fric,*” para observar la transparencia del suero.

Para el anflisis de estas variables, los pacientes se mantuvieron en ayunas de 12 horas
gntes de realizar la extraccion de sangre.

Para la seleccion de los diferentes fenotipos de hiperlipoproteinemia, nos basamos en
la clasificacién de Fredrickson y colaboradores,!s?

Abreviaturas utilizadas:

HLPF: hiperlipoproteinemia.

Beta Lp: betalipoproteina.

Prebeta: prebeta lipoproteina.

Alfa Lp: alfalipoproteina.

TGP: transaminasa glutamicopirivica.

RESULTADOS

Se estudiaron 546 nifios, de los cuales, el 32 ¥ presentd HLP, con una mayor inci-
dencia de este trastorno lipidico, en el sindrome nefrdtico alcanzd el 82 ¥ de casos con
hiperlipoproteinemia (tabla 1).

El fenotipo mis frecuente de HLP, resultd el tipo IV con el 56.% de todos los casos
analizados (tabla 1).

El estudio de la frecuencia de HLP en las enfermedades estudiadas (tablas 1 y 2), se
comportd de la manera siguiente:

SINDROME NEFROTICO

Se estudiaron 38 nifios, con el 82 ¥ de casos con HLP. El fenotipo mis frecuente
resultd el tipo Ilb, con el 72 % de casos con este trastorno lipidico; a continuacion se pre-
sentd el tipo Ila con el 23 % v el tipo IV con el 6% . Estos resultados se representan en la
tabla 1. En esta enfermedad se observa un incremento considerable del colesterol v las
beta Lp; también aumentaron los niveles séricos de 10s triglicéridos y de las prebeta Lp;
mientras que las alfa Lp se mantienen estables (tabla 2).

HIPERTIROIDISMO

De los 6 pacientes analizados, el 67 % presentd HLP, representados por el tipo IV
(tabla 1). En estos casos se observa un incremento de los triglicéridos y de las prebeta Lp,
mientras que el resto de las variables mantienen sus niveles normales (tabla 2).

HEPATITIS VIRAL

Se estudiaron 67 nifios (tabla 1), de los cuales en el 45 % se encontrd la HLP y pre-
domind el tipo 1V con el 53 % de casos de enfermos respecto al patron lipidico; a conti-
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nuacion se halld el tipo 11b con el 33 ¥ ¥ el tipo [la con el 13% . En esta enfermedad es
caracteristico el incremento de los triglicéridos, el colesterol y las beta Lp. Las prebeta
Lp se incrementan en algunos pacientes y en el 36 % de los casos, que presenta la transa-
minasa glutamicopirivica (TGP) por encima de 15 UL esta lipoproteina s¢ halla ausente.
La alfa Lp no presentd variaciones (tabla 2).

HIPOTIROIDISMO

De los casos analizados en 12 niflos con esta enfermedad, la HLP se presento en el
42 ¥ de estos pacientes, donde ¢l 60 % se clasificd con el fenotipo Ilb y el 20% con el
tipo 1la y el tipo IV respectivamente (tabla 1). Las variables lipidicas, se encuentran in-
crementadas de manera moderada, a dependencia del fenctipo de HLP que predomine en
el paciente. La alfa Lp se mantuvo con niveles séricos normales (tabla 2).

DIABETES MELLITUS

Se realizd el estudio de 46 niflos, con el 30 % de casos con HLP (tabla 1), con domi-
nio del fenotipo 1V en el 57 % de los casos, a continuacién se reflejan el tipo Ila con el
29% v el tipo 1lb con el 14 % de estos pacientes diabéticos. En esta enfermedad las varia-
bles relacionadas se incrementaron moderadamente, excepto la alfa Lp que mantuvo un
patrén normal de concentracion, los cuales se representan en la tabla 2.

OBESIDAD

Se estudiaron 300 nihos obesos, de ellos se informo el 26 X de casos con HLP, de los
cuales ¢l 72 %, representd al tipo IV, ¢l 187 correspondid al tipo 1la y el 10 representd
al tipo IIb (tabla 1). En cuanto a los niveles de las variables cuestionadas, los triglicéridos
y las prebeta Lp se incrementan con frecuencia en esta enfermedad y las restantes varia-
bles pueden o no incrementarse, de acuerdo al fenotipo que caracterice al paciente; aun-
que para las alfa Lp los niveles de concentracion son estables (tabla 2).

SINDROME DE DAWN

Se estudiaron 6 casos con esta enfermedad y se informod | sblo caso con HLP, para
el 17 % de frecuencia en esta enfermedad, sunque la muesira resultdé muy pequefa
(tabla 1). En este grupo se presenté un predominio undnime por el tipo IV (17 % ). Los
triglicéridos y las prebeta Lp se incrementaron ligeramente y las restantes variables man-
tienen sus rangos normales (tabla 2).

SINDROME DIARREICO

Solamente se informo el 16 % de los casos con HLP, en 71 nifos estudiados (tabla 1).
En cuanto al fenotipo de mayor incidencia resulto el tipo 1V con el 89 % y posteriormente
el tipo 11b con el 11 ¥ de los casos con el patrén lipidico patolégico. Con respecto a las
variables que se analizaron, ]a mayoria de éstas se presentan disminuidas; se verificaron e¢n
estos pacientes los estados de hipocolesterolemia e hipolipoproteinemia, cuyos trastornos
lipidicos son proporcionales con la agudizacion del estado diarreico del paciente. Los tri-
glicéridos se incrementan de forma moderada en algunos casos (tabla 2).
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Tabls 1. Frecuencia de hiperlipoproteinemia en las diferentes enfermedades. Clasificacidn de las
mirmar

No. de

cas08 Tipos de Hiperlipoproteinemias
Enfermedades N con HLP (%) Illa (%) b (%) v (%)
Sindrome nefrético k1 3 (82) 7 (23 22 (M) 2 (8)
Hipertiroidismo 6 4 671 - - - - 4 (100
Hepatitis viral 67 30 (45) 4 (13) 10 (33) 16 (53)
Hipotiroidismo A2 5 {42) 1 (20} 3 (60) 1 (20)
Disbetes mellitas 46 14 (30) 4 (299 2 (14 8 (57
Obesidad 300 78 (26) 14 118) B (10) 56 (72)
Sindrome d¢ Dawn 3 1 17y - - - - 1 (17)
Sindrome diarreico n 11 (16) = - 1 (1) 10 (89)

-

Tabls 2. Variaclones de los niveles séricos de las diferentes variables lipidicas en las enfermedades
estudiadas

Enfermedades Cal TG Beta Lp Prebeta Lp Alfa Lp
Sindrome nefrétco +0 ++ ++ +0 ++ ++ N N
Hipertiroidismo N + N + N
Heparitis viral +0 ++ + +0 ++ +0a N
Hipotiroidismo NO+ NO+ NO+ NO + N
Driabetes mellitus NO + ++ NO + ++ N
Obesidad NO+ +0 ++ NO ++ +0 ++ N
Sindrome de Dawn N NO + N NO ++ N
Sindrome diarreico - NO + - NO - -

Leyenda: —: disminuida. ++: incrementads considerablemente. +: incrementada moderadamente.

DISCUSION

El estudio de las hiperlipoproteinemias, dio la frecuencia de 3 fenotipos: el tipo 1Ib,
Ila ¥ el IV, no se informaron casos con el tipo 1, ¢l tipo 111 ni el tipo V, ya fue son consi-
derados como muy raros.

Con respecto a las variables lipidicas estudiadas, se observan incrementos de los nive-
les séricos de las mismas, en la mayoria de las enfermedades cuestionadas, de acuerdo con
su fenotipo de HLP.

Los trastornos del metabolismo lipidico en cada enfermedad se explican a continua-
cibn.

SINDROME NEFROTICO
El incremento significativo del colesterol, los triglicéridos, las beta Lp y las prebeta
Lp, coinciden con los informes de diferentes autores,> 1+ 12 |os cuales plantean una alta

frecuencia de los trastornos lipidicos, para esta enfermedad. La HLP ¢s muy com(n en el
sindrome nefrotico!2 y su fenotipo predominante resultd el tipo IIb, que reafirma lo in-
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formado por Douglas, '? en un estudio similar en nifios nefroticos, aungue en otras publi-
caciones, la preferencia es por el tipo IV, pero en pacientes adultos. 1,3

HIPERTIROIDISMO

Aln cuando en esta enfermedad la muestra estudiada resulta pequedia, podemos refe-
rirnos a algunos resultados preliminares, al predominar el tipo IV de las HLP; con eleva-
ciones de los niveles séricos de los triglicéridos y las prebeta Lp. Las publicaciones que
existen sobre esta temitica en esta enfermedad son muy escasas, lo que nos imposibilita
comparar estos resultados.

HEPATITIS VIRAL

En esta hepatopatia, se observan alteraciones del patron lipidico, donde sobresalen el
tipo IV y el tipo 11b en menor proporcién. Algunos autores generalizan la enfermedad del
higado, con el patrén del tipo 1la y el IIb.? Es caracteristico en esta enfermedad, la pre-
sencia de hipertrigliceridemia, asi como un incremento del colesterol y de las beta Lp;
tal como lo informan algunos investigadores, '+ 1%

En los pacientes que presentan la TGP aumentada (mayor de 15 Ul), se halld ausen-
cia de la “banda pre-beta” en el 36 7 de los casos estudiados. Sabesin y colaboradores'®
informaron la ausencia de esta banda o fraccién de lipoproteina, en ¢l desarrollo de la
hepatitis viral aguda ¥ en la hepatitis alcohdlica.

Estos resultados demuestran que las lipoproteinas séricas y los lipidos no mantienen
sus concentraciones normales en el desarrollo de la enfermedad hepatica, aunque estas ci-
fras se van normalizando hasta alcanzar los valores normales, a medida que el paciente
evolucione favorablemente. También se plantean por algunos cientificos, que los trastor-
nos lipidicos, en esta enfermedad, estan relacionados con una enzima de origen hepitico
nombrada LCAT (Lecitin-colesteril-acetil transferasa). Es necesario destacar, que a medi-
da que ¢l paciente se complique en su evolucidn ¥ s¢ agudice mis la hepatopia en cues
tiom, llilspll?trén lipidico se incrementa alin mds por encima de los rangos normales estable-
cidos. '™

HIPOTIROIDISMO

En los nifios estudiados se presentd mayormente el tipo 1Ib, asi se verificd lo plantea-
do en otras publicaciones,?* * 19 |as cuales asocian la disminucion de la actividad tiroidea
con un incremento de los lipidos plasmaticos, especificamente el colesterol y las beta Lp.
Ademas, se puede observar un incremento moderado de los triglicéridos y las prebeta Lp.

DIABETES MELLITUS

La relacion entre la diabetes mellitus v los trastornos lipidicos es muy compleja,
puesto que esta enfermedad es causante de las hiperlipoproteinemias secundarias durante
los estados de acidosis metabblica, se altera el patrén lipidico de estos pacientes, los cua-
les se recuperan con la evolucibn satisfactoria del paciente diabético, al normalizarse su
metabolismo.!® El fenotipo IV resulté el mds frecuente en nuestro estudio, coincidié con
los trabajos publicados por Chaud y colaboradores,*® en un estudio de 84 pacientes dia-

385



béticos con una edad similar. Otros investigadores también informan al tipo IV como el
caracteristico de esta enfermedad, en casos adultos.?* 31529 Chin5 plantea que el prin-
cipal defecto metabolico observado en esta enfermedad, es el anormal transporte de los
triglicéridos, los cuales, al igual que las prebeta Lp, elevan sus valores séricos, ademas, rea-
firma al fenotipo IV como el predominante en esta enfermedad.

El estudio del metabolismo lipidico, ¢s de gran importancia en esta enfermedad, para
garantizar un buen diagnbstico y tratamiento eficaz, ya que numerosos autores postulan
que el conjunto de las anormalidades lipidicas durante la evolucidon de la diabetes melli-
tus, se normaliza con ¢l buen control metabélico, mediante una dieta restringida y el
apoyo de la insulinoterapia, 2%+ 21

OBESIDAD

La obesidad se encuentra relacionada con una evidente asociacion del sobrepeso en
grasa y con un nimero de enfermedades crdnicas, que aparecen en las edades medias vy
avanzadas,?? aunque existen diversidad de criterios, con respecto a las variaciones de los
lipidos y las lipoproteinas, en nuestra investigacién encontramos una alta incidencia del
fenotipo IV de HLP, en nifios obesos y en menor cuantia el tipo Ila y el IIb. Estos resulta-
dos representan un incremento de los triglicéridos en la totalidad de los casos y un posible
incremento del colesterol para los fenotipos I1a y 11b. Algunos autores, 23" 2% han informa-
do cifras elevadas del colesterol y de los triglicéridos, en pacientes obesos. Otros, como
Hermel y colaboradores,®® informan cifras normales de los triglicéridos en los nifos obe-
s0s y aumentos significativos del colesterol,

En general se plantea que los trastornos lipidicos en el desarrollo de la nifiez, depen-
den en gran medida del régimen dietético, durante los primeros afios de vida,”’ mientras
que después del tercer afo influye mas la constitucion genética heredada de sus progeni-
tores,

SINDROME DE DAWN

En esta enfermedad disminuye la frecuencia de HLP, solamente el 17 % de los casos
presentd alteracion del patron lipidico o lo que es lo mismo, un sélo paciente de 6 casos
estudiados, el cual se correspondié con el tipo IV de HLP. Esta enfermedad es caracteris
tica de una trisomia por alteracion del cromosoma niimero 21, resulta una enfermedad de
caracter genético, que no tiene hasta el momento serias complicaciones del metabolismo
lipidico, aunque este resultado puede variar con una muestra mayor de casos.

SINDROME DIARREICO

En los nifios diarreicos escasamente ¢l 13 % presento alteracion del patrén lipidico,
representados por el fenotipo IV. Este resultado es logico, ya que esta enfermedad se
caracteriza por los estados de hipocolesterolemia e hopolipoproteinemia. Las publicacio-
nes que hacen referencia a esta tematica, verifican los planteamientos anteriores, pues se
informa disminucion de los niveles de estas variables, tales como: el colesterol, los triglicé-
ridos y las beta Lp, para los casos con malabsorcién por causa diversa.'**2® Mallory y
Kane,* phntean que la diarrea cronica y la malnutricién grave, sobre todo en nifos,
guarda relacion muy estrecha con la hipolipidemia, la cual se manifiesta con niveles bajos
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de las beta Lp y de las prebeta Lp, asi como también del colesterol. Aunque en nuestro
estudio se observd un aumento moderado de los triglicéridos, la literatura consultada
plantea una malabsorcién de esta variable en estos casos,?® es posible que este aumento
se deba a un mecanismo de compensacion, asociado con la disminucion de las restantes
variables lipidicas, como via de obtener una energia que responda a las demandas metabo-
licas del organismo.

CONCLUSIONES

1. De los 546 niflos estudiados con las diferentes enfermedades, el 32 7 presento HLP
secundaria,

2. El fenotipo IV de HLP (56 % ) resulto ser el mas frecuente entre las enfermedades estu-
diadas, mientras que el tipo lIb, predomind en los nifios nefrdticos v en el hipotiroi-
dismo.

3. El sindrome nefrotico, resultd la enfermedad que mas casos de HLP presentd con el

82 % de los mismos, s& ha caracterizado por un notable incremento del colesterol, los

triglicéridos, las beta Lp y las prebeta Lp.

En el sindrome diarreico, se presentan muy frecuentemente los estados de hipocoleste-

rolemia e hipolipoproteinemia, que se agudizan con el desarrollo de la enfermedad dia-

rreica,

5. El 36 % de los nifios con hepatitis viral, con la TGP incrementada, se comportd con au-
sencia de la banda prebeta.

o

SUMMARY

Llanes Echevarria, J. R, et al.: Hyperlipoproteinemia as a sccondary disorder in different childhiood
diseases.

The authors studied 546 children under 15 years of age with different diseases secondary to lipid
metabolism such as: obesity, viral hepatitis, hyperthyroidism, hypothyroidism, diabetes mellitus,
nephrotic syndrome, diartheal syndrome, and Dows syndrome. The variables analyzed were the follo-
wing: cholesterol, HDL cholesterol, beta and prebeta cholesterol, triglycerides, and lipoproteins. In
addition, the cold test was made « .th the view to observe serum translucity. Lipid disorders in patients
with hyperlipoproteinemia become more severe when the disease characterizing it worsens: an appa-
rent example of this criterion was demonstrated by the nephrotic syndrame and chronic viral hepati:
tis, where these variables are significantly increased.

RESUME

Llanes Echevarria, J. R. et al.: Hyperlipoprotéinémie comme trouble secondaire duns différentes mala
dies pendant lenfance.

L'étude a porté sur 546 enfants igés de moins de 15 ans et porteurs de différentes maladies associces
au métabolisme lipidique, telles que: obésité, hépatite virale, hyperthyroidie, Lypothyroidie, diabete
sucré, syndrome néphrotique, syndrome diarchéique et syndrome de Down. Les variables mises en
question ont été: cholestérol, HDL cholesterol, cholestérol de béta ct prebéta, triglyeérides et lipopro-
teines; on a aussi réalisé I'épreuve du froid pour observer la transparence du sérum. Il a été constaté
que les troubles lipidiques chez les hyperlipoprotéinémiques deviennent plus sévéres lorsque la maladie
qui le caractérise s"aggrave, ce qui a é1é évident dans le syndrome néphrotique et I'hépatite virale chro-
nique, maladies ol ces variables s'¢lévent dune manicre significative.
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