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INTRODUCCION:

Anualmente se establece el diagnéstico de enfermedad coronaria en 1.5 millones de
pactentes, constituyendo uno de los principales probIemas de salud publica de dicho
pais, con el consecuente costo social y productivo,!

Se atribuyen estas aIteraclones a la falta de ejercicio, dieta mal balanceada y obesidad
en la mayoria de los casos.?

Las dislipidemias constituyen uno de los principales factores de riesgo y se tiene la
ventaja de que se hacen manifiestas incluso antes que otros factores de riesgo.

Pueden llegar a ser modificables en algunos casos, por este motivo es importante la
deteccion y tratamiento oportuno en individuos de alto riesgo.?

Estos cambios se presentan desde la infancia y su presentacion es variada.

La aterogénesis consiste en la acumulacion de lipidos, células inflamatorias v tejido
fibroso en la intima, provocando la reduccidn del calibre de las arterias de gran y
mediano calibre y como consecuencia la disminucion de irrigacion sanguinea.

Es particularmente comun en las arterias coronarias, siendo la principal causa de
infarto agudo de miocardio.®

El infarto agudo de miocardio constituye la principal causa de muerte y discapacidad
en Estados Untidos.



MARCO TEORICO
GENERALIDADES.

Los acidos grasos son moléculas insolubles.

Forman parte de las membranas celulares, proveen reservas energéticas y son
precursores de las hormonas esteroideas.’

Son transportados en la sangre como lipoproteinas.

CLASIFICACION:
LIPIDOS SIMPLES.

ACIDOS GRASOS:

Constituyen una fuente de energia, en los tejidos se esterifican y forman lipidos
complejos.

Se transportan en la sangre como complejos unidos a lipoproteinas y en su forma
hibre unidos a albimina.

Varian dependiendo del tamaiio y dobles enlaces. Se subdividen en:

SATURADOS.
No poseen dobles enlaces. Ejemplo: Acido estearico.

MONOINSATURADOS.
Poseen un doble enlace. Ejemplo: Acido oleico.

POLINSATURADOS.
Poseen 2 o mas dobles enlaces. Ejemplo: Acido Linoleico

COLESTEROL.

Es el principal precursor de las hormonas esteroideas, sales biliares y componente de
la membrana celular.®

Esta formado por una molécula de ciclopentanoperhidrofenantreno unido a una
cadena lateral de 8 carbonos.

SINTESIS.

El colestero] se obtiene de la dieta y es también sintetizado por diversas células del
cuerpo entre las que se incluyen:

Higado 10-20%.

Resto de las células 80% (Piel, adrenales, gbénadas, cerebro, intestino)

PROCESO.

Acetato > HMG-CoA - Acido Mevalénico = Colesterol’
El colesterol por retroalimentacion negativa actiia sobre la HMC-CoA reductasa
inhibtendo Ia formacion de Acido Mevalénico y consecuentemente su sintesis.




METABOLISMO.
El colesterol no puede ser degradado a CO2 y H20, necesita ser excretado como

colesterol libre en la bilis o ser convertido en sales biliares y ser eliminado por las heces.
Alrededor del 50% del colesterol que entra al intestino es reabsorbido a través de la

circulacién enterohepética '*
LiPIDOS COMPLEJOS:

TRIGLICERIDOS.
Estan formados por 3 moléculas de 4cidos grasos esterificados a una molécula de

glicerol.
Participan como depésitos en los adipositos, cuando son hidrolizados los acidos

grasos son liberados y proporcionan la fuente de energia.""
Se transportan en la sangre a través de las lipoproteinas.

FOSFOLIPIDOS.
Estan formados por 2 moléculas de acidos grasos esterificados a una molécula de

glicerol. El tercer grupo hidroxilo del glicerol se une a un fosfato.
Esto proporciona una region hidrofébica y otra hidrofilica, por este motivo

constituyen componentes esenciales de la membrana celular.

A Fatty Aoids
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B. Triglycarides €. Phozpholipids
o 0
az?-o-g-:cn,}.rm, HyC -G - & = prwy g
HE=0wlm - ood_
; E {CHZ)i5 —CHy “'f < 3 Futty Acsd tHy
&E-n; —ffﬂrlzhg—i.':uJJ n,c—a—!-u-on,-wz-.rr-cq, Fizun
Ghyzew! Fatw A o CHy
Cholny
Tristearin Phasphatidyicholine
D, Chotesteral &,

Jgﬁ - o
y

FIGURA 1 DIFERENTES TIPOS DE LIPIDOS.




LIPOPROTEINAS.
DEFINICION.

Se conoce con este nombre a la unidon de una apoproteina especifica con un lipido.
El colesterol y los triglicéridos son transportados en la circulacién unidos a
apoproteinas en forma de complejos llamandoseles lipoproteinas.'?

Calestarol no estanficado

Fosfolipidos
Eateres da colesterol

| Provainas 8-100

LIPOPROTEINA (LDL)

FUNCION:

Movilizacion de los lipidos en el plasma por ser insolubles.!
Sirven como ligandos a receptores especificos.

Favorecen el transporte transmembrana.

Regulan actividad enzimatica celular.!

CLASIFICACION.

Las lipoproteinas se clasifican dependiendo de su densidad en:!®
Quilomicrones.

VLDL (Lipoproteinas de muy baja densidad).

IDL (Lipoproteinas de densidad intermedia).

LDL (Lipoproteinas de baja densidad).

HDL (Lipoproteinas de alta densidad).

SINTESIS.

Las lipoproteinas se sintetizan en;'®
Intestino delgado (quilomicrones).
Higado (VLDL, HDL, LDL, IDL).
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VIA EXOGENA:

Incluye el metabolismo de las lipoproteinas intestinales, quilomicrones ricos en
triglicéridos que se originan de la dieta.

VIA ENDOGENA: 7

Incluye las lipoproteinas formadas en otros tejidos que no sean los intestinos,
predominante en el higado.

El higado secreta VILDL (/ipoproteinas de muy baja densidad) a la circulacién, en los
tejidos periféricos particularmente en el tejido adiposo y musculo, es transformada por
accién de la lipoproteinlipasa (LPL) separando la mayor cantidad de triglicéridos y
formando IDL.

La IDL (lipoproteinas de densidad intermedia) puede a su vez ser captada por el
higado a través de receptores de LDL o ser convertida en LDL.

La LDL (lipoproteinas de baja densidad) puede ser removida de la circulacién al ser
captada por su receptor.

Existe un receptor especifico para las LDL en casi todas las membranas celulares
favoreciendo su captacién constituyendo este el mecanismo de aporte de colesterol a los
tejidos extrahepaticos.

Estimulandose asi la sintesis de membrana y de hormonas esteroideas,

La LDL unida a aproteina B y una cadena lateral de proteina glucosilada da lugarala
formacién de lipoproteina A.

La lipoproteina A participa en la aterogénesis y en la trombogénesis por su similitud
con el plasmindgeno

La HDL (lipoproteinas de alta densidad) interacciona con la LDL o VLDL a través
de la lipolisis y la accién de la lecitin colesterol aciltransferasa (LCAT).

El papel fundamental de la HDL es captar colesterol y transportarlo nuevamente al
higado.

VIA EXOGENA VIA ERDOGENA

Colesterol de Acidos piliares Macré-
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FIGURA 3 VIAS METABOLICAS.




DISLIPIDEMIAS:
DEFINICION:

Se conoce con este nombre a cualquier alteracion en la cantidad o funcion de los
lipidos y / o lipoproteinas. '

Su génesis es variable puede ser monogénica, poligénica, asociada con otros factores
ambientales o enfermedades agregadas. '’

Sus manifestaciones clinicas son variadas.

CLASIFICACION.

Fue establecida por Fredickson con base en la densidad de las lipoproteinas por
electroforésis, es poco practica.”

TiPO |

La deficiencia familiar de la lipoproteinlipasa.®'

Condiciona elevacion de quilomicrones y de triglicéridos. El colesterol sérico puede
ser normal,

Debutan en la infancia con pancreatitis y xantomas eruptivos.

TIPO HIA

Deficiencia de receptor de LDL o apoproteina B-100.

Condiciona una elevacion muy severa de los niveles de colesterol sérico, los
triglicérdos se mantienen normales.

Debutan con aterosclerosis y xantomas tuberosos o tendinosos asi como xantelasmas.

TIPO IIB

Existe predisposicion familiar, pero 1a mutacion genética no ha sido aun identificada.
Acumulacion de LDL y VLDL con elevacién del colesterol y triglicéridos.
Se presenta en etapas adultas con xantomas tuberosos, tendinosos y xantelasmas.

TIPO HI

Existe una base genética, se conoce como disbetalipoproteinemia, se caracteriza por
mutaciones a nivel de apoproteina E que impide su unién al receptor de IDL.

Acumulacion de IDL, existe elevacion de colesterol y triglicéridos séricos en plasma.

Estos pacientes presentan aterosclerosis y xantomas planos sobre todo en las palmas.

TiPO IV

El defecto genético no ha sido identificado a0n, se conococe como
Hipertrigliceridemia familiar.

Existe acumulacion de VLDL que favorece la elevacion de triglicéridos séricos, el
colesterol sérico es normal.

Debutan con xantomas eruptivos.
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TIPOV

Resulta de defectos genéticos de la apoproteina C II.
Acumulacién de quilomicrones y VLDL.
Debutan desde la infancia con presencia de pancreatitis y xantomas eruptivos.

TABLA 1 CLASIFICACION DE FREDRICKSON.

TIPO SUEROC LIPOPROTEINAS ENFERMEDADES COLESTEROL TRIGLICERIDOS
ELEVADAS ASQCIADAS
I SOBRE- QUILOMICRONES DEFICIENCIA DE LPL, NORMAL MUY ALTO
NADANTE APOCII
153 CLARO LDL HCF, NEFROSIS, MUY ALTO NORMAL
HIPOTIROIDISMO,
DISLIPIDEMIA MINTA
I CLARC LDL,VLDL DISLIFIDEMIA MINTA MUY ALTO ALTO
ity TURBIO DL DISBETALIPQ ALTO ALTO
PROTEINEMNIA
v TURBIO VLDL HIPERTRIGLICERIDEMIA NORMAL O MUY ALTO
DISLIPIDEMIA MIXTA, ALTO
DIABETES
v SOBRE QUILOMICRONES DIABETES ALTC MUY ALTO
NADANTE VLDPL
Y FONDO
TURBIO

&1




DIAGNOSTICO.

PERFIL DE LIPIDOS.

Incluye la determinacion de:?

Lipidos totales, colesterol, triglicéndos, LDL, HDL, VLDL, IDL y quilomicrones.

Para poder realizar el perfil de lipidos y obtener valores confiables es necesario un
ayuno de 12 horas.®

Se recomienda la deteccion selectiva de colesterol en pacientes con:

Antecedente familiar de cardiopatia coronaria prematura {(menor de 55 aftos en uno de
los padres o abuelos).

Padres que cuenten con una determinacion de colesterol total mayor de 240 mg/dl.

Si la cifra obtenida es menor de 170 mg/dl no se requieren mas intervenciones.

Si Ia cifra fluctia entre 170 y 199 mg/dl se recomienda realizar una segunda
determinacién y obtener un promedio, si el promedio es mayor de 170 mg/dl se
recomienda realizar un perfil lipidico.

Toda determinacién mayor de 200 mg/dl. requiere un perfil de lipidos completo.

La concentracion plasmatica normal de colesterol total fluctia entre 150-165 mg/dly
depende esencialmente de la concentracion plasmatica de LDL (<100 mg/dl.) y de HDL.

Se establece el diagndstico de hipercolesterolemia en aquellos pacientes con
concentraciones de colesterol total superiores al percentil 95 para su edad. %

La importancia de conocer estos valores es por el riesgo de aparicion de
aterosclerosis prematura y cardiopatia isquémica en la edad adulta ¥’

TABLA 2 VALORES NORMALES DE LiPIDOS

24,125

Mean and Upper 95th Percentile Values for Fasting Plasma Cholesterol and
Cholesterol Levels*®

Cholesterol (mmol/L [mg/dL}) Triglyceride{mmot/L. [mg/dL])

Age (years) " &

Mean 95™ Percentile Mean 95 Percentile

Males

0—10 4.1(160) 2(200) 06 (55) 1.10100}
16—20 4.0(155) 5.2(200) 0.8 (70) 16140
2030 45(175) 5.9(230) 12(110) 25(n5)
3039 5.0(195) 6.7(260) 1.5(135) 33(250)
40—49 5.4(210) T.00270) L7(150) 3EQN)
50—59 56(215) T1(215) 1.6(145) 34(305)
6069 56(215) T1(275) 160140) 3.2(280)
70+ 53(205) 70270) 1.5(130) 2.6(260)
Females
010 4.1(160) 520200 07 (60) 12(110)
1020 4.3(160) 5.2(200) 0.8 (75) 1.5(130)
2030 4.3(165) 5.7(220) 08 (75) 1.6(140)
30—3% 4.7(180) 6.1(235) 10 (85) 1.8(160)
4049 5.2(200) 6.7(260} 1.1(100) 2.3(200)
50-——-59 5.8(225) T.6(295) 1.4(i20) 2.8(250)
H0—69 5.9(230) T.3(300) 1.5(130) 2.7(240)
0t $.9(230) 7.5(290) 1.5(130) 27(23%5)

Adapied from data derived from cross-sectional plasme hipid distributions among 48,131 white partivipants in Visit 1 of the
Lipid Research Clinics Prevalence Study of 11 North American populations (The Lipid Research Clinios Program Data Book:
Selective Variables in [i North American Populations, Vol. 1: Physiologic and Sociedemographic Characteristics. Bethesda, MID:

Nationa) Institutes of Health, 1979) Ninety fifth percentile values approximately + 2 SD sbove the mean for cholesterol Because
triglyceride levels are for normally distributed, mean valucs are higher than median values. Data for females are restricted lo those
not teking estrogen containing drugs, because women toking some hormones have altered plasma lipid levels.

From Wallace RB, Hoover 1, Sandler 1), el #l Altered plasma-Lipids associeted with oral confraceptive or estrogen
consumption: the Lipid Research Clinie program. Lamcet 1977 2:1114. Copyright by the Lancet Ltd., 1977,
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FACTORES DE RIESGO.

POSITIVOS:
e Colesterol sérico mayor de 170 mg/d1 2
¢ LDL mayor de 130 mg/dl.
e Hipertrigliceridemia.*
e Edad (Hombres > 45 afios y mujeres > 55 afios y/6 menopausia prematura sin

s & & & & ¢ @

tratamiento hormonal)*!

Historia familiar de infarto agudo de miocardio ( Hombres < 55 afios y
mujeres < 65 afios)’”

Tabaquismo.*

Hipertensién arterial sistémica.™

Diabetes mellitus.*®

Cifras bajas de HDL < 35 mg/d1.%¢

Obesidad.”

Incremento en los niveles séricos de Lp(a)®®

Elevacion de marcadores inflamatorios como proteina C reactiva.®

NEGATIVOS.
HDL mayor de 60mg/dl 0

ETIOLOGIA.

Una vez establecido el diagnéstico de hiperlipidemia (Hipertrigliceridemia,
hipercolesterolemia © mixta) es necesario tratar de establecer la etiologia
desencadenante:"!

HIPERTRIGLICERIDEMIA:
Constituyen causas desencadenantes:

2 & & & & # o

Anticonceptivos orales.

Diabetes mellitus. ¥

Alcoholismo.

Pancreatitis.

Gota.

Sepsts secundaria a gram negativos.
Glucogenopatia tipo 1.
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HIPERCOLESTEROLEMIA.
Se puede clasificar en:

PRIMARIA O FAMILIAR:

Resulta de mutaciones genéticas que ocasionan defectos en las apoproteinas o
receptores. !

SECUNDARIA:*

Obesidad.

Hipotirotdismo.

Sindrome nefrotico.
Insuficiencia renal.
Enfermedades de deposito.
Diabetes mellitus.
Sindrome colestasico.
Tiazidas.

Anticonceptivos orales.
Alcohol.

MIXTA.
Es la combinacion de hqié)ercolesterolemia e hipetrigliceridemia.
Se puede encontrar en:

e Sindrome nefrotico.

» Falla renal cronica.

e Terapia inmunosupresora con esteroides.

e Diabetes mellitus.

14



HIPERCOLESTEROLEMIA FAMILIAR.

La hipercolesterolemia familiar es la mas frecuente de las hiperlipoproteinemias
genéticas®’ que se manifiestan en la edad pediatrica.

Existe un riesgo importante de infarto prematuro, por este motivo la deteccton
temprana y un tratarmiento agresivo impediran el desarrollo de aterosclerosis.

Debe extenderse el estudio a todos los familiares en primer grado para identificar
portadores e iniciar tratamiento.

FISIOPATOGENIA.

Es provocada por mutaciones de las proteinas que codifican a los receptores de LDL,
siendo fundamentales para la captacion y homeostasis del colesterol en los hepatocitos.*

P ¥ HMG-Coa N

Receptores de LDL ; o reductasa
\...\_._
Lincleato de

colesterol 2 * ACAT > %%
Colesterol Oleato de

colesterot

LDL Proteina
@%—\) - 3 ¥ Receptores de LDL
(?' o
&R <2 Aminccidos
N Hidrélisis Acciones
Unitn a LDL— Intarnalizacitn ——> fisos6rmica “__greguladoras

FIGURA 3 FISIOPATOGENIA.

Los receptores de LDL se unen por la unién de Apo B 100 y apo E.*

Alrededor del 70% de la clarificacién de LDL se lleva a cabo a nivel hepatico. &

Se internalizan y posteriormente regresan a su sitio en la superficie celular una vez
que se introdu)6 la LDL, esto ocurre en 10 minutos aproximadamente.

La LDL por accion de los lisosomas se degrada en colesterol libre el cual es liberado
al citosol.

El colesterol intracelular inhibe a la HMG-CoA reductasa, interfiriendo con la sintesis
endogena de colesterol.

El colesterol promueve la esterificacion del colesterol excedente.

El colesterol intracelular inhibe la sintesis de receptores de LDL.

Si los receptores de LDL estin ausentes o no funcionan estos mecanismos de
inhibicion no se llevan a cabo.

Al no ser captadas las LDL por el higado se estimula la produccién intrahepatica del
colesterol, esto propicia un incremento afiadido en los niveles séricos de colesterol.

La alteracién en la captacion y consecuente clarificaciéon de LDL provoca elevacion
sénca de colesterol y LDL.

15



Esto condiciona una sintesis excesiva de colesterol intrahepético.

Los niveles elevados de colesterol facilitan la captacion del mismo por células
extrahepaticas sin receptores de LDL. Esto se observa en macréfagos dando lugarala
formacién de células espumosas, deposito de plaquetas en el endotelio vascular y el
desarrollo temprano de aterosclerosis.

El colesterol que se acumula en otras areas particularmente en la piel puede formar
xantelasmas y xantomas.

Es frecuente la formacion de arco corneal y anormalidades valvulares (estenosis
adrtica) como consecuencia del deposito de colesterol.

El gen para el receptor de LDL se localnza en el brazo corto del cromosoma 19 y se
transmite de manera autosomica dominante. ™

?W T

(T

cQo

Hasta el momento se han identificado alrededor de
150 mutaciones.®

Las variaciones existentes van desde la ausencia
total hasta la presencia de un 25% de receptores.

Las 5 clases de mutactones incluyen:

Clase I: Ausencia de receptores.

Clase 2* Bloqueo completo del transporte del
receptor ente el reticulo endoplasmico y el aparato de
Golgi,

Clase 2b. Bloqueo parcial del transporte del
receptor ente el reticulo endoplasmico y el aparato de
Golg.

Clase 3. Inhabilidad del receptor para unir LDL.

Clase 4. Inhabilidad para internalizacion.

Clase 5. Inhabilidad para liberar LDL en el interior
de la célula después de la internalizacion, esto
condiciona incapacidad para reciclar al receptor a la
superficie celular.

FIGURA 4 RECEPTOR DE LDL.
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CLASIFICACION.

Existen 2 variedades de hipercolesterolemia (heterocigota y homocigota)™

En la variedad heterocigota 1a mitad de los receptores son normales y la otra mitad
son defectuosos mientras que en la variedad homocigota la totalidad de los receptores
son defectuosos, motivo por el cual las manifestaciones clinicas son mas severas, de
aparicion mas temprana y de mas dificil control.

En la vaniedad homocigota es comun la elevacion mayor de 600 mg/d] de colesterol
sérico, mientras que en la variedad heterocigota los niveles fluctuan entre 200 y 400
mg/dl.

NORMAL HETEROZIGOTICA HOMOZIGOTICA
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FIGURA 4 VARIEDADES DE HIPERCOLESTEROLEMIA

VARIEDAD HETEROCIGOTA.

INCIDENCIA:
1/500

CUADRO CLINICO:

Los nifios permanecen asintomaticas hasta que llegan a la etapa adulta.

Existe el antecedente de cardiopatia isquémica coronaria prematura en 1 familiar en
primer o segundo grado.

En la etapa adulta existe sintomatologia de angor.

Pueden cursar con tendinitis y artralgias.

EXPLORACION FISICA.

En la infancia es muy raro la presencia de xantomas, generalmente se hacen
manifiestos hasta la tercera década de Ia vida.
Se localizan en tenddn Aquiles y tendones extensores de los dedos de las manos.

DIAGNOSTICO.

LDL > 250 mg/d] y < 600 mg/d].

e Junto con deficiencia de lipoproteina (a} incrementa riesgo de aterosclerosis
significativamente.

e Electroforésis de lipoproteinas.
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Analisis de receptor de LDL

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL.

* & & & & &

Disbetalipoproteinemia..
Hipercolesterolemia poligénica.
Hipertrigliceridemia.
Hipotiroidismo.

Sindrome nefrotico.
Hiperlipidemia familiar combinada.
Deficiencia de apo B-100 familiar,

TRATAMIENTO.

La meta terapéutica recomendada por el Programa Nacional de Educacion en
Colesterol (NCEP) y 1a Asociacion Americana de Diabetes recomiendan los siguientes
niveles de LDL;

Presencia de Diabetes o aterosclerosis en cualquier forma < 100 mg/dL

Sin los antecedentes previos pero con presencia de 2 o mas factores de riesgo
<130 mg/dl.

1 factor de riesgo < 160 mg/dl.

DIETA.

Se espera una reduccion aproximada del 15% en los niveles de LDL.**

Se recomienda una distribucion con un porcentaje calérico de la siguiente manera: *°
Carbohidratos 50%.

Lipidos 30%

Acidos grasos saturados 10%

/:&cidos grasos monosaturados 10%

Acidos grasos poliinsaturados 10%

Proteinas 20%.

Restniccion en el aporte de colesterol diario menor de 250 mg/dia.

Se recomienda utilizar el paso 1 en todos los individuos sometidos a
tratamiento dietético.

Se recomienda utilizar el paso 2 en presencia de patologia coronaria agregada.
Dietas ricas en carbohidratos pueden incrementar los triglicéridos y disminuir
HDL.

Se necesita sustituir acidos grasos saturados ya que elevan los niveles de
colesterol sérico por saturacion de receptores para LDL y falta de
aclaramiento plasmatico con un incremento de la sintesis endogena de
colesterol. Lo mismo sucede con el colesterol.

Los acidos grasos poliinsaturados contienen doble enlace en la posicion
omega 3 como los acidos eicopentatenoico y docchexanoico contenidos en
aceites de pescado disminuyen los niveles de VLDL asi como la agregacion
plaquetarnia.

Sin embargo tienen poca repercusion en el nivel de colesterol total y en
ocastones pueden incrementar los niveles de triglicéridos, no se recomienda su
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aplicacién en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 ya que pueden empeorar

su control glucémico.”

e Los 4cidos grasos monosaturados (aceite de oliva) cuando reemplazan a los
saturados son capaces de disminuir el nivel de colesterol total, sin modificar el

porcentaje de HDL.®

» Serecomienda una dieta rica en fibra a partir de frutas, verduras, granos.

s A nivel intestinal se une la fibra con las sales biliares favoreciendo la
excrecion de las mismas y consecuentemente disminuyendo los niveles de
colesterol. También contienen antioxidantes y flavonoides que tienen un

efecto cardioprotector.
CATEGORIA DIETA TIPICA |PASO1  |PASO2
Colesterol mg/dia 500 300 200
% Lipidos 40 30 25
% Ac. Grasos saturados 14 10 7
% Carbohidratos 45 50-60 50-60
% Proteinas 15 10-20 10-20

EJERCICIO.

Se recomienda ejercicio aerdbico ya que provoca beneficios cardiovasculares,
controla y disminuye el peso, disminuye la presion artenial y la resistencia a la insulina.

Pacientes con patologia coronaria o sintomas sugestivos deberan ser sometidos
previamente a una prueba de esfuerzo.

EDUCACION.

Todo paciente y familiares deben conocer el riesgo de presentar un infarto agudo al

miocardio.

Por este motivo deberan apegarse a la dieta, hacer ejercicio, dejar de fumar y seguir
tratamiento farmacologico indicado.

FARMACOLOGICO.

RECOMENDACIONES.”

Niveles de LDL mayores de 190 mg/dl.
Niveles menores de 190 mg/dl de LDL pero con mas de 3 factores de niesgo.
Presencia de coronopatia, antecedente de infarto.
Falta de respuesta 6 apego al tratamiento dietético y ejercicio.®
Hipercolesterolemia familiar homocigota.

INHIBIDORES DE LA METILGLUTARIL COENZIMA A REDUCTASA.

Enzima limitante en la sintesis de colesterol.
La inhibicién provoca que los receptores de LDL se desaturen y esto favorece el
aclaramiento plasmatico al facilitar la captacion del mismo.*
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La dosis terapéutica reduce:™

Niveles de colesterol de un 15 - 30%

Niveles de LDL de un 20 ~ 40%

Niveles de triglicéridos 10 -20%

Incrementa los niveles de HDL hasta un 10%.

Se recomienda su administracion nocturna ya que se considera que durante este
periodo ocurre 1a mayor sintesis de colesterol.

El efecto adverso mas serio es la miopatia que puede ocasionar mioglobulinuna e
insuficiencia renal.

Los pacientes que presentan mialgias debera solicitarseles determinacion de (CPK)
creatina fosfoquinasa y suspender el tratamiento inmediatamente.

El riesgo de miopatia se incrementa con la combinacién de niacina, gemfibrozil,
eritromicina, ciclosporina.

Existe elevacion de las transaminasas séricas hasta 3 veces lo normal enun 2 a 3% de
los pacientes, pueden llegar a ocasionar también insuficiencia hepatica.

Los farmacos disponibles en la actualidad incluyen: Lovastatina, pravastatina,
stmvastatina, fluvastatina, atorvastatina.®

RESINAS SECUESTRADORAS DE SALES BILIARES.

Se encargan de unir el cloro que contienen con las cargas negativas de las sales
biliares lo que ocasiona falta de absorcién de las mismas a nivel intestinal y excrecion
por heces.®

El incremento en la excrecion de sales biliares provoca una mayor oxidacion de
colesterol, liberacion de receptores de LDL y disminucién consecuente de los niveles
plasmaticos de LDL.

Pueden reducir el colesterol plasmatico hasta en un 15 — 25 %,

Sin embargo deben usarse con cautela en caso de hipertrighceridemia ya que
incrementan los niveles de triglicéridos.

Los efectos adversos son locales e incluyen: meteorismo, constipacion.

Interfieren con la absorcion de otros medicamentos como: Levotiroxina, digoxina,
warfarina y tiazidas.

Para evitar lo anterior se deben administrar 4 horas antes o 1 hora después de ia
administracion de los otros medicamentos,

NIACINA (VITAMINA B).
Se administra a razén de 2 a 4.5 gramos al dia. ®
Acorta:
Colesterol total 15 - 30%
LDL y VLDL 15~ 30%
Triglicéridos 30 — 40%
Lp(a) hasta en un 40%
e Incrementa HDL hasta en un 25%

QOcasiona un sindrome de ruborizacion después de tomar el medicamento, el cual se
puede controlar con el incremento gradual y progresivo de la dosis del mismo o con la
ingestion de una aspirina una hora previa.

El efecto toxico adverso consiste en la hepatotoxicidad.
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Se debe suspender si existe una elevacién de 10 veces o mas de los niveles de
transaminasas Sericas.

También puede provocar hiperuricemia, intolerancia oral a la glucosa.

No debe administrarse a pacientes con ulcera péptica activa.

FIBRATOS.

e Se cuenta con el clofibrato y el gemfibrozil.*

Estimulan la accion de la lipoproteinlipasa.®

Disminuyen los niveles de:

Triglicéridos hasta un 40%

Colesterol hasta un 10%

LDL NO tienen efecto.

Incrementan los niveles de HDL hasta un 10%

Se deben tomar 1 o 2 veces al dia.

El efecto adverso consiste en la formacion de calculos biliares.

No se recomienda su uso en insuficiencia renal ya que propician el desarrollo de
miopatia.

PROBUCOL.

Disminuye muy poco los niveles de LDL pero también disminuye los niveles de
HDL.

Es un potente antioxidante lo que previene el desarrollo de lesiones aterosclerosas.

Se administra 2 veces al dia .

Su efecto adverso es la prolongacion del segmento Q-T.

MORTALIDAD Y MORBILIDAD.

Se manifiesta la aterosclerosis coronaria isquémica alrededor de la cuarta década de
la vida en hombre y alrededor de 1a quinta década en mujeres.

No son comunes las manifestaciones clinicas no vasculares en los individuos
afectados e incluso pueden no llegar a desarrollarlas.

El arco corneal es el hallazgo mas comun, se manifiesta después de los 30 afios de
edad, sin embargo es también un hallazgo comun en poblacién afroamericana y
ancianos aun sin presencia de hipercolesterolemia. Lo mismo sucede con los

xantelasmas.
Los xantomas tendinosos son comunes en adultos y raros en nifios, también se

asocian con deficiencia de B-100,
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VARIEDAD HOMOCIGOTA.

INCIDENCIA:
1/1,000,000.

CUADRO CLINICO:

Infarto agudo del miocardio.
Enfermedad vascular peniférica.
Enfermedad cerebrovascular.
Estenosis aortica.

Tendinitis o artralgias.

Historia familiar de infarto agudo de miocardio en menores de 55 afios.

Hipercolesterolemia severa en ambos progenitores y en familiares de segundo

grado.

Existencia de familiares en primer grado con presencia de xantomas

tendinosos.

No sobreviven mas de 30 afios a menos que hayan recibido transplante

hepatico.

EXPLORACION FiSICA.

Presencia de xantomas cutdneos al nacimiento y/o en infancia temprana,
Xantomas (tuberosos, planocs, tendinosos) presentes desde la primera etapa de

fa vida.
Presencia de arco comeal.
Soplo de estenosis aortica.

DIAGNOSTICO.
¢ LDL > 600mg/dl.
¢ Trighcéridos normales.
o Electroforésis de lipoproteinas.
e Analisis de receptor de LDL
¢ Ecocardiograma.

DIAGNOSTICO DIFERENCIAL.

Disbetalipoproteinemia..
Hipercolesterolemia poligénica.
Hipertrigliceridemia.
Hipotiroidismo.

Sindrome nefrotico.

Hiperlipidemia familiar combinada.

Deficiencia de apo B-100 familiar.



ARCO CORNEAL
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TRATAMIENTO.

DIETA.
CATEGORIA DIETA HIPERCOLESTEROLEMIA
TIPICA FAMILIAR
HOMOCIGOTA
Colesterol 500 100
mg/dia
% Lipidos 40 20
% Ac. Grasos 14 6
saturados
% 45 65
Carbohidratos
% Proteinas 15 15
EJERCICIO.

Se recomienda ejercicio aerébico ya que provoca beneficios cardiovasculares,
controla y disminuye el peso, disminuye la presion arterial y la resistencia a la insulina.

Pacientes con patologia coronaria o sintomas sugestivos deberan ser sometidos
previamente a una prueba de esfuerzo.

EDUCACION.

Todo paciente y familiares deben conocer el riesgo de presentar un infarto agudo al
miocardio.

Por este motivo deberan apegarse a la dieta, hacer ejercicio, dejar de fumar y seguir
tratamiento farmacolégico indicado.

FARMACOLOGICO.

COMBINACIONES TERAPEUTICAS.

Se recomienda cuando los niveles de colesterol superan fos 300 mg/dl.

Tienen como finalidad la reduccion en un 50% de las LDL.

Generalmente se emplea la combinacién de inhibidores de HMG-COA reductasa y
niacina® 6 HMG-COA reductasa y un secuastrador de sales biliares

También se emplea la combinacion de HMG-COA reductasa y fibratos combinacion
especialmente til en diabéticos. .©

Es necesario considerar que se incrementa la posibilidad de desarrollar miopatia con
las combinaciones antes sefialadas, por este motivo es indispensable realizar
monitorizacién periddica de CPK (creatina fosfoquinasa).

QUIRURGICO.

BYPASS ILEAL.

Disminuye los niveles de colesterol en un 20 - 25%.
Se utiliza en aquellos pacientes que no toleran el tratamiento farmacoldgico.
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TRANSPLANTE HEPATICO.

Es el tnico tratamiento curativo.”
Provoca normalizacion de niveles de LDL.
Existen miltiples riesgos quirirgicos y asociados con la inmunosupresién.

ANASTOMOSIS PORTOCAVA.

Se reducen los niveles de LDL hasta en un 50% y se acompaiia de regresion de
aterosclerosis, xantomas.

El mecanismo exacto de porque disminuyen los niveles de LDL se desconoce.

Es mas seguro que el transplante hepatico y no requiere inmunosupresion.

AFERESIS.

Ocasiona la remocion selectiva de lipoproteinas que contengan A7poproteina B por
medio de precipitacién con heparina, columnas de dextran sulfato’’ o columnas de
inmunoabsorcion.

Provocan disminucién de:”

L.DL hasta un 50%.

Lipoproteina (a) hasta un 50%

VLDL y triglicéridos.”

Preserva HDL.

El procedimiento dura alrededor de 3 horas y se realiza cada semana. ™

El efecto adverso mas comun es la hipotenston.

Es un procedimiento extremadamente costoso.”

MORTALIDAD Y MORBILIDAD.

Aterosclerosis afecta arterias carotidas, coronarias, femorales e iliacas.

Nifios fallecen por infarto agudo del miocardio y esto puede ser a edades tan
tempranas como 1-2 anos.

Es coman la valvulopatia como estenosis adrtica por aterosclerosis.

El arco comeal, xantomas tendinosos, planos y tuberosos son frecuentes y se
manifiestan desde la infancia y en algunos casos desde el nacimiento.

Las manifestaciones cutaneas auxilian en el establecimiento del diagnéstico y
tratamtento.

El pronéstico a largo plazo es malo para la vida y funcion.

25




JUSTIFICACION

La hipercolesterolemia familiar es la mas frecuente de las hiperlipoproteinemias
genéticas que se manifiestan en la edad pediatrica. Es una enfermedad autosémica
dominante que provoca elevacidén exagerada de colesterol y LDL. La variedad que
encontramos en edades tempranas es la homocigota, presente en 1 por 1,000,000
habitantes en la poblacién general. En esta entidad encontramos desde primera década
de la vida xantomas tuberosos y tendinosos, arco corneal, xantelasma, ateromas
coronarios antes de los 10 afios de edad, existe un riesgo importante de infarto
prematuro, la mayoria de los pacientes fallecen de infarto agudo del miocardio antes de
los 30 afios de edad. Los farmacos y la dieta no tienen influencia en la evolucion natural
de la enfermedad. El tratamiento actual consiste en plasmaféresis periddica, aféresis de
LDL, derivacidn ileal, derivacién portocava, transplante hepatico y transfeccion de un
gen normal para receptores de LDL, por este motivo la deteccion a edades temprana
previo a la existencia de dafio miocardico es imprescindible para indicar un tratamiento
agresivo impediran el desarrollo de la aterosclerosis y mejorar asi la esperanza de vida
de los pacientes con este padecimiento. Es importante también extender el estudio a
todos los familiares en primer grado para identificar portadores e iniciar tratamiento en
caso necesario.

OBJETIVO

Presentar dos pacientes portadores de hipercolesterolemia familiar homocigota
haciendo enfasis en los hallazgos clinicos y en la afeccion sistémica de cada uno de los
casos, diferenciando sus caracteristicas de acuerdo a la edad de los mismos y el plan
terapéutico a seguir realizando una revision de la literatura mundial con ia finalidad de
ofrecer un tratamiento efectivo para retrasar la aparicion de ateroesclerosis en pacientes
que aun no tengan evidencia de dafio miocardico.

METODO

Se revisaran los expedientes clinicos de dos pacientes con diagndstico de
hipercolesterolemia familiar homocigota de donde se tomaran los datos de la historia
clinica y estudios paraclinicos realizados para valorar afeccion sistémica, posteriormente
se realizara una revision de la literatura para ofrecer un tratamiento pertinente a cada
caso.
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JUSTIFICACION

La hipercolesterolemia familiar es la mas frecuente de las hiperlipoproteinemias
genéticas que se manifiestan en la edad pediatrica. Es una enfermedad autosémica
dominante que provoca elevacién exagerada de colesterol y LDL. La variedad que
encontramos en edades tempranas es la homocigota, presente en 1 por 1,000,000
habitantes en la poblacién general. En esta entidad encontramos desde primera década
de la vida xantomas tuberosos y tendinosos, arco corneal, xantelasma, ateromas
coronarios antes de los 10 afios de edad, existe un riesgo importante de infarto
prematuro, la mayoria de los pacientes fallecen de infarto agudo del miocardio antes de
los 30 afios de edad. Los farmacos y la dieta no tienen influencia en la evolucion natural
de la enfermedad. El tratamiento actual consiste en plasmaféresis periddica, aféresis de
LDL, derivacion ileal, derivacién portocava, transplante hepatico y transfeccion de un
gen normal para receptores de LDL, por este motivo la deteccion a edades temprana
previo a la existencia de dafio miocardico es imprescindible para indicar un tratamiento
agresivo impediran el desarrollo de la aterosclerosis y mejorar asi la esperanza de vida
de los pacientes con este padecimiento. Es importante también extender el estudio a
todos los familiares en primer grado para identificar portadores e iniciar tratamiento en
€aso necesario.

OBJETIVO

Presentar dos pacientes portadores de hipercolesterolemia familiar homocigota
haciendo enfasis en los hallazgos clinicos y en la afeccion sistémica de cada uno de los
casos, diferenciando sus caracteristicas de acuerdo a la edad de los mismos y el plan
terapéutico a seguir realizando una revision de ia literatura mundial con la finalidad de
ofrecer un tratamiento efectivo para retrasar la aparicion de ateroesclerosis en pacientes
que aun no tengan evidencia de dafio miocardico.

METODO

Se revisaran los expedientes clinicos de dos pacientes con diagnéstico de
hipercolesterolemia familiar homocigota de donde se tomaran los datos de la historia
clinica y estudios paraclinicos realizados para valorar afeccion sistémica, posteriormente
se realizard una revision de la literatura para ofrecer un tratamiento pertinente a cada
€aso.
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JUSTIFICACION

La hipercolesterolemia familiar es la mas frecuente de las hiperlipoproteinemtas
genéticas que se manifiestan en la edad pediatrica. Es una enfermedad autosémica
dominante que provoca elevacién exagerada de colesterol y LDL. La variedad que
encontramos en edades tempranas es la homocigota, presente en 1 por 1,000,000
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LDL, derivacion ileal, derivacidon portocava, transplante hepatico y transfeccion de un
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Presentar dos pacientes portadores de hipercolesterolemia familiar homocigota
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€aso.
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CASOS CLINICOS:
ABELARDO.

Ficha de Identificacion:

Masculino. 9 afios 7 meses. Originario y residente de Xutla, Oaxaca. Medio rural.
Nivel socioecondmico bajo.

Antecedentes:

Heredo familiares: Negados, padres y hermanos (4) sanos, consanguinidad negada.

Personales no patologicos: Neurodesarrollo adecuado. Inmunizaciones completas.
Dieta: Hipocalérica e hipoproteica.

Personales patolégicos: Hospitalizaciones en 3 ocasiones por cardiopatia en estudio.
Resto negados.

Padecimiento actual:

Desde hace 3 afios refiere: Disnea, progresiva hasta los pequefios esfuerzos; dolor
precordial tipo opresivo, retroesternal, sin irradiaciones, se incrementa con el esfuerzo y
disminuye con el reposo, duracion de 1 a 3 minutos; /lipotimias ocasionales; xantomas
diseminados.

Exploracion fisica:

Peso 20 Kg (-3), Talla 118 cm (-3); FC 100 x min, FR 28 x min, T/A 90/70.
Ortopnea. Soplo holosistolico, localizado entre el 2° y 4° espacio intercostal izquierdo,
linea media clavicular, grado TV/VI, frémito, irradiacién a cardtida; xantomas
localizados en codos, rodillas, gluteos. Arco corneal.

Estudios de laboratorio:

Biometria hematica. Quimica sanguinea. Electrolitos sénicos. Examen general de
orina. Pruebas de funcion hepatica. Pruebas de funcion renal. Perfil tiroideo. Se reportan
dentro de parametros normales.

Perfil de lipidos paciente. Lipidos 1614. Colesterol 600. Triglicéridos 141.
Quilomicrones 0. HDL 30. LDL 441. VLDL 28.

Perfil de lipidos padre. Colesterol 276 Triglicéridos 86.

Perfil de lipidos madre. Colesterol 310 Triglicéridos 110.

Estudios de gabinete:

Tele de térax: Crecimiento de ventriculo 1zquierdo. Electrocardiograma: S profunda
en V1-V2 R altas en V5 -V6. T invertidas en V5 ~ V6, eje eléctrico de QRS a la
izquierda; infradesnivel del segmento R-ST en V5-V6. Ecocardiograma: valvula adrtica
engrosada, calcificada, limitada en su apertura; hipertrofia ventricular izquierda con
disfuncion diastolica; fracciébn de eyeccion de ventriculo izquierdo del 69%;
insuficiencia mitral, tricuspidea, adrtica. Gamagrama perfusorio; Falta de impregnacién
con talio en la proyeccion anterior, oblicua anterior izquierda y lateral izquierda del
ventriculo izquierdo. Se realiza biopsia de piel reportandose presencia de xantomas
tuberosos con vacuolas lipidicas en su intenior.

Diagndsticos:

Hipercolesterolemia familiar variedad homocigota; insuficiencia mitral, adrtica y
tricuspidea; aterosclerosis, cardiopatia isquémica coronaria; lesién subendocardica del
ventriculo izquierdo.

Tratamiento:
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Dieta con porcentaje calorico en grasa del 20% con 100 mg/dia de colesterol.
Lovastatina 20 mg VO ¢/24 h. Colestiramina 8 g 2 veces al dia. Acido acetilsalicilico 10
mgkgdosis. Vitamina E 5,000 UI ¢/24 h. Ac. Félico 10 mg VO ¢/24 h. Queda excluido
del programa de transplante hepatico por lesién coronaria tan severa. Se programa para
plasmaféresis. Desafortunadamente el paciente fallece de infarto agudo de miocardio,
previo a la realizacion de la misma.

CONCLUSIONES: Se trata de un caso de hipercolesterolemia familiar variedad
homocigota por la aparicién temprana de aterosclerosis, presencia de arco comeal y
xantomas cutaneos localizados en pliegues, determinacion de colesterol por arriba de
600 mg/d! y presencia de hipercolesterolemia en ambos progenitores.

Consideramos que se trata de un caso muy interesante por la oportunidad de revisar el
abordaje diagndstico y terapéutico y por tratarse del primer caso reportado en el
Hospital Infantil de México con estas caracteristicas.
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LAURA.

Ficha de Identificacion:

Femenino. 6 afios 10 m. Oniginaria y residente de Quechala, Puebla. Medio Rural.
Nivel Socioeconomico bajo.

Antecedentes:

Heredo familiares: Infarto agudo de miocardio (Bisabuelo patemo, bisabuela
materna, tia matemna), Hipercolesterolemia (Bisabuelo paterno, abuelo matemo, madre,
padre, hermano), consanguinidad negada.

Personales no patologicos: Neurodesarrollo adecuado. Inmunizaciones completas.
Dieta: Hipocal6rica e hipoproteica.

Personales patolégicos: Hospitalizaciones en 2 ocasiones, la primera por sospecha de
enterocolitis necrotizante en el primer mes de vida y la segunda a los 6 afios para
reseccidn de xantomas. Transfusionales positivos. Qx (Reseccion de xantomas)

Padecimiento actual:

Inicia a los 4 afios de edad con la presencia de xanfomas localizados en rodillas,
codos, nudillos, abdomen, gliteos y tendones, los cuales han incrementado en niimero y
tamafio con el paso del tiempo. Presentan neoformacién a pesar de reseccion quiriirgica
de los mismos.

No refiere ninguna otra sintomatologia agregada.

Exploracién fisica:

Peso 18.5 Kg (-3), Talla 106 c¢m (-3); FC 80 x min, FR 20 x min, T/A 90/70.
Xantomas localizados en codos, rodillas, gliteos, palmas, tenddn de Aquiles, nudillos.
Arco comeal. Cicatrices quirirgicas en nudillos.

Estudios de laboratorio:

Biometria hematica. Quimica sanguinea. Electrolitos séricos. Examen general de
ortna. Pruebas de funcidn hepatica. Pruebas de funcion renal. Perfil tiroideo. Se reportan
dentro de parametros normales.

Perfil de lipidos paciente. Lipidos 1,300. Colesterol 895. Triglicéridos 97.
Quilomicrones 0. HDL 90. LDL 785. VLDL 19,

Perfil de lipidos padre. Colesterol 193 Triglicéridos 156.

Perfil de lipidos madre. Colesterol 348 Triglicéridos 318.

Perfil de lipidos hermano. Colesterol 284 Triglicéridos 73.

Perfil de lipidos hermana. Colesterol 121 Triglicéridos 72.

Perfil de lipidos Abuelo materno. Colesterol 256 Triglicéridos 169.

Estudios de gabinete:

Tele de torax. Electrocardiograma. Ecocardiograma. Gamagrama perfusorio.
Ultrasonido hepatico. Se reportan dentro de parametros normales. Se realiza biopsia de
piel reportandose presencia de xantomas tuberosos con vacuolas lipidicas en su interior.

Diagnosticos:

Hipercolesterolemia famihar variedad homocigota.

Tratamiento:

Dieta con porcentaje calénico en grasa del 20% con 100 mg/dia de colesterol.
Lovastatina 20 mg VO ¢/24 h. Colestiramina 8 g 2 veces al dia.

ESTA TES'S NO 84732
DB LA BIRLIOTICA
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Se indica colocacion de cateter central a permanencia para realizacion de
plasmaféresis, se propone como candidata para transplante hepatico, sin embargo por
cuestiones religiosas abandona tratamiento.
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RESULTADOS.

TABLAS DE COMPARACION ENTRE ABELARDO Y LAURA.

CARACTERISTICAS ABELARDO LAURA
SEXO MASCULINO FEMENINO
MEDIO RURAL RURAL
NIVEL SOCIOECONOMICO BAJO BAJO
CONSANGUINIDAD NEGADA NEGADA
EDAD DE DIAGNOSTICO 9 ANOS 7 MESES | 6 ANOS 10 MESES
INICIO DE SINTOMATOLOGIA. | 6 ANOS 7 MESES 4 ANOS
ANTECEDENTES
HEREDOFAMILIARES | HIPERCOLESTEROLEMIA INFARTO E
HIPERCOLESTEROLEMIA
PERSONALES NO SIN RELEVANCIA SIN RELEVANCIA
PATOLOGICOS )
PERSONALES 3 HOSPITALIZALCIONES RESECCION DE
PATOLOGICOS POR DISNEA EN ESTUDIO. XANTOMAS.
EXPLORACION FISICA
CONSTITUCION DELGADA DELGADA
XANTOMAS DISEMINADOS | DISEMINADOS
ARCO CORNFAL PRESENTE PRESENTE
AFECCION CARDIACA PRESENTE AUSENTE
LABORATORIOS |
BH, OS, PFR, PFH, PT | NORMALES | NORMALES
LIPIDOS TOTALES 1614 1300
COLESTEROL (<200) 600 895
TRIGLICERIDOS 141 97
LDIL 441 785
HDL 90 30
VLDL 28 19
QUILOMICRONES 0 0

BH: Biometria hemitica QS: Quimica sanguinea. PFR: Pruebas de funcién renal. PRH: Pruebas
de fancién hepitica. PT: Perfil tiroideo,



GABINETE
Tele de torax Cardiomegalia, Normal
Ecocardiograma Aterosclerosis, Normal
insfuciencia mitral,
tricuspidea y adrtica
Electrocardiograma Crecimiento de Normal
ventricule izquierdo e
isquemia en  corazén
izquierdo.
Gamagrama  cardiaco Afeccion de ventriculo Normal
perfusorio izquierdo
Ultrasonido hepitico Normal Normal
Biopsia de piel Xantomas tuberosos Xantomas tuberosos
TRATAMIENTO
Dieta especifica Si Si
Levostatina Si Si
Colestiramina Si Si
Plasmaféresis No No (Abandono tratamiento)
Transplante hepdtico No (Rechazado) Pendiente (Abandono
tratamiento)
COMPLICACIONES
Infarto y muerte Si | No. |

CONCLUSIONES.

Se hace la revision de ambos casos clinicos y se compara con lo reportado en la
literatura mundial.

En toda la historia del Hospital Infantil de México, son los dos unicos casos
identificados hasta este momento.

Forman parte de los 7 casos conocidos a nivel nacional como se establecio en el
Congreso Nacional de Endocrinologia Pediatrica del afio pasado en donde fueron
presentados .

La literatura mundial reporta menos de 500 casos identificados, por este motivo
consideramos de suma importancia y trascendencia hacer presente nuestros
conocimientos.

Como podemos observar la presentacion clinica es muy variable a pesar de compartir
caracteristicas comunes lo cual nos sefiala la posibilidad de que se trate de mutaciones
diferentes a nivel del receptor con una penetrancia variable.

Lamentablemente Abelardo fallecié antes de realizar plasmaféresis y Laura abandono
el tratamiento por motivos religiosos.
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