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Caso clinico

* Lactante de sexo Masculino.
e Edad 1 mes de vida.
* Motivo de consulta : diarrea muco - sanguinolenta.

 Enfermedad actual: comienza 24 hs previas con deposiciones muco-
sanguinolentas, se agregan vomitos y febricula.

Al examen clinico: bebe se encuentra hidratado, reactivo ,compensado
hemodinamicamente. El abdomen es blando, depresible con los ruidos
hidroaéreos positivos.




Caso clinico

Antecedentes perinatologicos:

Gesta 5 ( 1ler hijo de actual pareja). ( 2 ABO, 2 medios hermanos sanos)
Embarazo y parto Normal. RNTPAEG. Peso de Nacimiento 3.185 Kg.
Alimentacion lactancia materna exclusiva.

No refieren antecedentes familiares de relevancia.




Presuncion diagndstica en emergencia:

1- Gastroenteritis infecciosa

2- Invaginacion intestinal.

Se solicitan interconsultas a : Cirugia Infantil y gastroenterologia.

Se realiza Ecografia abdominal que es normal y evaluacion cardiologica

normal.




Se solicitan muestras de laboratorio para evaluar cuadros sospechados:

En 2 oportunidades no se pueden realizar por suero lechoso, lipémico.

La sangre recién extraida tiene un aspecto caracteristico en
“salsa de tomate, rosada”

Aspecto del suero del paciente luego del centrifugado

Si se deja reposar durante 12 h a 4 2C, se forma en la parte alta del tubo una capa sobrenadante de
aspecto cremoso, que se debe a la flotacidon de los quilomicrones, y el resto del suero estara turbio




Perfil lipidico del paciente

Colesterol total :1490 mg/dI
HDL: 6 mg/dI

TRG : 5.690 mg/dl

Laboratorio general: Hto 23% con hemoglobina de 7,3 mg/dlI




Consenso Dislipemias SAP 2014

EN NINOS Y ADOLESCENTES

TABLA 5: VALORES DE REFERENICA DE LIPIDOS Y LIPOPROTEINAS

Parametro Aceptable Limite Elevado
(mg,/di] (mg/di] {mg/di]
Triglicéridos
0 -9 anns <75 75 —199 =100
10-19 anos =30 S0-129 2130




Clasificacion de Fredrickson de Dislipemias primarias

Prevalencia en la et Variacion L ‘e
L. Perfil lipidico . . Variaciones genéticas
poblacion lipoproteina
c T T T 16 Alto QM con Mutaciones en LPL y también
HLP tipo 1 1:10 .
T T Baja LDL y VLDL en Apo C-l
HLP tipo 2A 1:50 T f CT Alto LDL Mutaciones en Apo B y LDLr
T T 16 Alto VLDL Mutaciones en Apo B, Apo C-
HLP tipo 2B 2% +4 o Alto LDL Il y USF1.
HLP tibo 3 1-10° TT cr Alto CT Mutaciones en homocigosis
pe ' 1‘ T - Alto TG en Apo E
o
HLP tipo 4 5-10% T Alto VLDL No se conoce
CT
. T Alto QM Mutaciones en heterocigosis
HLP tipo 5 1:10° en LPL en el 5-10% de los
HLFP: hiperlipoproteinemia. TC: Colesterol total. TG: triglicéridos. LDL: Lipoproteina de baja densidad. VLDL: Lipoproteina de muy
baja densidad. LPL: lipoproteina lipasa. “ + Muy elevado (por encima del percentil 99 por edad y por sem].* * Elevado (por
encima del percentil 85 por edad v sexo). + + Moderadamente elevado (por encima del percentil 20).




Clasificacion practica en chicos

Dos estados:

Grave (concentracion de triglicéridos> 10 mmol / L) (> 885 mg / dL)
gue es mas probable que tenga una alteracion Monogénica.

Leve a moderada (triglicéridos concentracion 2-10 mmol / L).(175-885 mg/dl)

Lancet Diabetes Endocrinol 2013
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La Hiperquilomicronemia familiar (hiperlipemia primaria tipo 1)

Es una condicion rara.
Frecuencia de menos de 1 caso por cada millon de habitantes.

Representa menos del 1% de las causas de dislipidemias en la poblacion

general.
Afecta ambos sexos .
Usualmente asintomatica

Cuando se diagnostica en la primera infancia es un hallazgo incidental.




Lipidemia retinal

En el fondo de ojo los vasos
retinianos adquieren un
aspecto rosado
blanquecino caracteristico




Comorbilidades a largo plazo

Pancreatitis recurrentes,pancreatitis cronica, insuficiencia pancreatica, la
necrosis pancreatica, absceso pancreatico o seudoquiste de pancreas.

Este riesgo aumenta cuando TG> 1.000 mg / dl y es mayor con niveles de
TG> 2.000 mg / dl.

Algunos pacientes permanecen asintomaticos con niveles de TG muy
superiores a 2.000 mg




El sindrome de Hiperquilomicronemia

no se asocia a riesgo cardiovascular




Variantes genéticas

WHOICD  Fredrickson hyper-  OMIM number  Main lipid change  Primary Genetics.
number  lipoproteinaemia lipoprotein
phenotype change
Familial hyperchylomicronzemia  EF8.3 Typel 23B600 T Trighyceride T Chylomicrons  Monogenic; avtosomal recessive due to bwo mutant alleles of
LPL, APOC2 APOAS, LMF1, GAIHBP1, or GPD1; presentation
mainly paediatric or early adulthood
Familial hypercholesterolaemia ~ EFE.0 Type 24 143800 T Total cholesterol  TLDL Manogenic; avtosomal codominant; heterozygouws form results

from one mutant allele of LDLRE, APOB, or PCKS; homozygous
fiorm results from two mutant alleles of these genes orof LDLRAPL

Combined E78.2, Type 2B 144250 T Total cholesterol,  TVLDL, Polygenic; high GRS for hypertrighycendaemia; eocess of rane
hyperlipoproteinasmia Erd.4 T trighpceride TLOL wvariants in hypertrighyceridaemia-associated genes; high GRS for
LDL cholesterol
Dyshetalipoproteinaemia EFB.2 Type3 107741 T Total cholestercl, TIDL Pobrgenic; high GRS for hypertrighycendaemia; ecess of rare
T trighycenide variants in hypertrighyceridaemia- associated genes; APOE e2/£2
homozygosity, or heterazygous rare mutation in APOE
Primary or simple E78.1 Type 4 144600and T Trighyceride TVLIL Polygenic; high GRS for hypertrighycendaemia; excess of rare
hypertrighyceridaemia 145750 wvariants in hypertrighyceridaemia-associated genes
Mieed hypertrighyceridaesmia Er8.3 Type s 144650 T Total cholesteral,  TVLDL, Pobygenic; high GRS for hypertrighyceridaemia; eccess of rare
T trighceride Tehylomicrons — variants in hypertnghyceridaemia-associated genes, with higher

burden of risk alkeles than for hyperlipoproteinasmia type 4
GRS was created by unweighted tallying of risk alleles from single nudectide polymorphisms associated with increased plasma concentrations of triglyceride and hypertrighyceridaemia A dapted from Hagele
{2009).3 [(D=International Classification of Diseases. OMIM=0nline Mendelian Inheritance in Man database. VLDL=very low-density lipoprotein. GRS=polygenic genetic risk score. IDL=intarmediate- density
lipoprotiein.

Table 2: Summary of classic hyperlipoproteinaemia phenotypes

Lancet Diabetes Endocrinol 2013 The polygenic nature of hypertriglyceridaemia: implications for definition, diagnosis, and
management. Robert A Hegele et al.



Bases Moleculares

Las alteraciones monogénicas recesivas del metabolismo de los TRG
comprenden mutaciones en 5 genes diferentes hasta el momento:

1- LPL ( lipoproteina lipasa)

2- Apo C2 (apolipoproteina C 2)

3- Apo A5 ( Apolipoproteina A 5)

4- LMF 1 ( Factor madurador de lipasa tipo 1)

5- GPIHBP 1 ( proteina 1 fijadora de lipoproteinas de alta densidad enlazadas
al glucosilfosfatidil inositol )

Genetic determinants of plasma triglycerides Christopher T. Johansen ,* Sekar Kathiresan, T and Robert A. Hegele 1 Journal of
Lipid Research Volume 52, 2011 189-206



Historia clinica + Examenes complementarios

*Aspecto del suero
*Antecedentes personales «Centrifugacion
*Antecedentes familiares *Lipidograma electroforético
*Examen fisico *Aclaramiento post heparina
*Amilasa

*Ecografia abdominal

*Fondo de ojo

Laboratorio Especializado , :
eDescartar patologias asociadas

*Biologia molecular

(glucemia, TSH, perfil renal, ionograma)




Tratamiento

Esta dirigido a:

1- Evitar y prevenir la complicacion aguda, el cuadro de pancreatitis aguda.

2 - Mantener un crecimiento y desarrollo adecuado.

3 - Evitar deficiencias nutricionales ( de acidos grasos esenciales y vitaminas
liposolubles)




Objetivo terapéutico

Mantener los TRG < de 700mg/dl

Ideal menor de 500 mg/dlI




Base del

tratamiento
es nutricional

Disminuir la
ingesta de
Grasa

< 20% de calorias de las

grasas, normo calodricay
cubrir AGE

Reducida en azucares simples



Suspender lactancia

Formula con bajo % de grasa TRG de cadena

larga




Educacion alimentaria permanente y sostenida




Tratamiento farmacolodgico

Los nifnos mayores de 10 ailos con valores de TG mayores a 500 mg/dl.

Orlistat : ensayos clinicos.

Nifios menores de 12 afios: no se ha evaluado la seguridad y eficacia del
Orlistat en estos pacientes.
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