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INTRODUCCION

Por lo menos el 95 % de los lípidos plasmáticos, (lue constituyen un.-
grupo heterogéneo d,: compuestos, entre otros el colesterol libre y sus ésteres,

los triglicéridos, fosfolipidos, cerebrósidos, ácidos grasos no esterificados, hor­

monas lipídicas, alcoholes pc::;ado::;, algunas vitaminas, ete., se hallan unidos a

proteínas séricas, las cuales pueden identificarse por electroforesis. en papel

o en gel ele agar (1 S, 21). Por su movilidad dentro del campo electroforético,

se logra separat' por lo menos tres fracciones, a saber: ,tifa Jipoproteínas de

migración correspondientes a las alfa 1 globul inas; beta lipoproteí nas c¡ue se

local izan en la fracción ele las beta globul inas; pIe beta Jipoproteínas de migra.

ción j unto a las alfa 2 globul inas y los cluilomicl'Ones que permanecen cerca

del punto de origen de una corrida de e1ectroforesis.

GOFFMAN ee aL, citado en Hf'NRY (9) Y HOVEL el al. (12), separan

estas lipoprotcínas basándose en estudios de sedimentación, mediante el em~

pIeo de centrílugaóón a altas velocidades. Así se obtienen diferentes estratos:

a) cluilomicroncs cuya densidad es menor de 1,006 (SF 400); b) las beta

li¡)oproteinas de densidad entre 1,006 y 1,063 (Sf 20); c) las prebeta lipopro­

teínas de lJluy baja densidad (menos de 1,006) (SF 20-400) y d) las de alta

densidad (entre 1,063 y 1,210), alfa lipoproteínas.
El aumento de estas Iipoproteínas se asocia a entidades patológicas, entre

las cuales pueden citarse las hiperlipoproteinemias, gue FR I:DHICKSON (6) cla­

sifica en cinco tipos:

Tipo 1: Hiperlipoproteinemia inducida por grasas. Se caracteriza por

una hiperguiIomicronemia posterior a ingesta de grasas. Hay aumento en el
colesterol y los triglicérjdos. El aspecto del plasma es lactescente. Hay xan­

tomatosis. Se relaciona con deficiencia enzimática de la lipasa lipoproteiea.

Tipo II: Las beta ljpoproteínas están aumentadas así cama el coles­

terol, mientras que los Josfolípidos y trigIicétidos se mantienen normales; el
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plasma es claro. Cl.ínicamente se encuentra xantomatosis. Es transmitido por

caracteres mendelianos dominantes.

Tipo III:El colesterol y la fr-acóóncorrespendiente a 1<15 beta lipopro­

teínas están allmentad-os; los triglicéridos, normales. Hay xantom¡itosis. Desde

el punto de vista genético se considera que es transmitido por caracteres auto­

sámicos recesivos. Es inducido por los carbohidratos.

Tipo IV: Las pre beta lipoproteínas están aumentadas; el colesterol

ligeramente elevado y los triglicéridos muy elevados.

El plasma es daro o ligeramente turbio. Existe hepatoesplenomegalia

y xantomatosis. Es inducido por los carbohidralos. Su origen genético no

h9. sido esclarecido.

Tipo V; Hay hiperquilomicronemia con hiper beta Jipoproteinemia. Es

inducido por los carbohidratos y las grasas. Usualmente es una combinación

de los Tipos I y IV, por lo que es posible encontrar las características de cada

tipo. Genéticamente se desconoce Ju relativo a su transmisión.

La representación gráfica de la separación electroforética de los erife·
rentes tipos de hiperlipoproteinemias se presenta en la Figura 1.

MATERIAL Y METODOS

Estudiamos tres casos, hermanos, pacientes de! Hospital Nacional de

Niños. Los padres y otro hermano fueron estudiados en la Consulta Externa.

Además se investigaron clínicamente 2ó familiares, 14 de vía paterna '! 12

de vía materna.
A la auscultación el bazo no se palp() en I1inguno de ellos, pero sí el hígado

en )., a dos centímetros bajo el reborde costal. No aparecieron xantomas ni síntomas

gue dieran base para pensar en hiperIipemia; por tal motivo no consideramos cjue

se justificar.a practica~ estudios de Laboratorio.

Para el estudio de hemoglobina, hematocrito y leucocitos se usaron los
métodos convencionales: para el recuento de plaquetas, Fonio; para medir

lípidos totales, el método de ZOLlNER T. KIRSCH (24) y para colesterol y
ésteres, el de BLOOR; para triglicéridos VAN HANDa & ZILVERMIT 1. (2, 22):

glucosa por SOMEGYI-NELSON, fosfatasas alcalinas y ácidas por BODANSKY¡

ácido úríto, CARAWAY: fraccionamiento de lipoproteínas, según SMJTH (21).

Casos estudiados

Caso #: 1: Paciente de 5 años de edad. Sexo femenino. Desarrollo

físico y mental : normaL

Ingresa al l-Io3pital pOl' presentar aumento de la circunferencia del abdo­

men y dolor en el mismo; anorexia e irritabilidad. Heces acólicas; orina de

color normal; cráneo normocet'álico; nariz, oídos y faringe, normales. Cora­

;':lÍn de taúü rítmico (100 por' minuto). Presión arteria! 110/70. Abdomen

globoso y suave; hígado palpable a cinco centímetros de! reborde costal, de

consistenCla blancl~, superfici~ lisa ydisdetainente d;loroso a la palpación.' El

-bai:O, a tres cemímetros del reborde costal, de _superficie lisa, consistencia blanda

y no doloroso. Percusión del tóra'x: sonoridad normal.

A la allscultación se encuentra murmullo vesicular normal. Pe()ucñas
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fIGt.:RA 1. Representaclon gráfica de la separaclOn e1ectroforética de lüs diferentes
tipo~ lit; hiperlipü prüteinernia5.

FIGt:RA 2. Estudio electroforéticü del caso # 1 el cual mLlc:~tra él aum¡,nto de las
pré:b¡,talipoproteínas.
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lesiones, semejantes 3. petequias, localizadas en el abdomen y en las extremi­

dades in fcrime'" seidenti fiearon posteriormente como pecjlleños xantomas. Gan­

glios linfáticos, normales. Sistemas nervioso central y periférico, sin alte­

raciones. Vacunas: BCG, DPT, polio y sarampión.

Exámenes de Laboratorio:

Hemoglobina: 11 g 9';-; hematocrito 35 ce (It'.
Leucograma: (;."100 leucocitos/mm'; ciJsinófiLGs 3; basófilGs 2; seg-

mcntadoó 46; linfocitos 39; l1lonocitos 9 ;Ir.
Plaguetas: 11O.000/mm~.

PPD: positiva (11 mm). Toxoplasmioa: negativa. Histoplasmina: nc-
gativa.

incrementv en la fracciÓn de las prc beta

ayunas 92 mg 'j(; trcint~ minutos:

cie:nto veinte minutos: 95 mg r;!( y

depósito de grasa en 1<ls células ele! sis­

células semejante.,,; a las halladas en 1a

Los huesos largos muestran en~'a[)chamicnto del
osteoporosis. EÓ pulmón hay típica infiltraci('n

LipiÚos totales 1.237 mg %"
Colesterol total: 488 mg Yc; ésteres: 67,1 r;!( del total.

Túglicéricio:-,: 378 mg '1'ó.
Curva de tolerancia él la glucosa:

116 mg ;1(; sesenta minutos: L07 mg r¡;;
cien lo ochenta m inutos: 76 mg ()ó.

Fosfatasa alcalina: \4 lIEod. :X; fosfatasa á.cida: 2,2 lIBod. j';"; T.G.P.

54 u/cc; ácido úrico: 6,:1 mp, Sé.
Prueba de reteIlción d la bromosulfaleína: 3 ji; de retención " los cua­

renta V cinco minutos.

Electroforesis de lipoprotcíWls:

lipoprotdmls. Figura 2.

Médula ósea: la serie eritrocítica, Jcucodtica y trombocítica son normales.

Se observan células grandes, de ¿10 - 60 micras de diiimetro, con abundar1t~

citoplasma espumoso, núcleo grande excéntrico, de cromatina laxa; algunas de

c"as células son binuc!eadas. Figura. 3.

Biopsia hepática: Hígado con

tema retículo endotdiaI. Se observan

médula ósea.

Estudio radiológico:

es \Jacio medular. Se nota

retículo nodu1ar. Figura 5

Caso .:#: 2: Varón de 7 años de edad, ingresó al Hospital para estudio

de posible error innato en el metabolismo de los Iípidos. Su madre reficre

cluC ha presentado dolO1 abdominal, náuseas, vómitos, anorexla y abdomen cre­

cido; al momen.'o del ingreso se encontró cráneo normocefá1ico, nariz" oídos,

cuello y L1ringe, normales. Exámenes de fondo de ojo revelaron que no habh

lesión en !Jupila, retina o coroides; la v~lsi:ülatldad era normal y no había ade­

nopatías.
Auscultación }' percusiól1 pulnl0nar: normales. Corazón de tOllO rítmicu

y sin soplos. Presión arterial 90/50. Ritmo cardíaco RO por minuto. Abdo­

men globoso, 5uase a la palpación. Hígado 5 cm bajo reborde costal, de

col1':istencin blanda, superficie y bordes lisos. Bazo se palpó 5 cm bajo reborde

costal, borde tisú, consistencia blanda, no doloroso. En la piel P0 se obser­

vilfon X<lntomas. Recibió vacunas BCG, DPT y polio.



SER:;.4'(O el :tI.· H1PERPREBETA LlPOPROTElNAMIAS
5

FIGURA 3 Olul>, ",,,,,,",, 0, citepl""" <',pumo,u Y bio,"[""" l',,",o'" '" [, '"'Jo,
la ósea del caso -H- 1.
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Exámenes de Laboratorio:

Hemoglobina: lO,R g '/; hemalocrito 3?) cc Ji; plaguetas 140.000/mm1
.

Lípiclos totales: 1290 mg 9f;.
Colesterol total: 503 1112 ~{; ésteres 61 Si; del total.
Triglicéridos: 495 mg 0/0
Curva de tolerancia a la glucosa: ayunas: 9 5 ~¡;; treinta minutos: 107 m.~

%; sesenta minutos: 113 111g '/;; ciento veinte minutos: 104 I1lg y(:; ciento
ochenta minutos: 100 111g (;-6.

Bilirrubinas totales: 0.3 mg 1;; directa: 0,2 mg re; indirecta: 0,1 mg ~;;

ácido úrico: 6,85 mg r;~; fosfatasas alcalinas: 3,4 uBod; T.G.P.: 34 u/ce.

Proteínas totales: 7,R g 7t; albúmina 3,68 g 1L globulinas 4,]2 g rjé;
Relae. a/G: 0,9.

La eleetroforesis de lipoproteínas muestra aumento cualitativo en la frac­
ción pre beta.

En médula {¡sea se haIJaron células espumosas similares a las encontradas
en el primer caso, las cuales se han identificado como dipófagos. Tinción Sudáoa
lJositiva y PAS: negativa.

L.as series blanca, roj a y trombodtica fueron normales.

Estudio radiológico: Mostró en pulmón una típica infiltración retículo
nodulár más intensa gue en el primer caso. Los huesos largos presentaron un
ensanchamiento del espacio medular y osteoporosis.

No se hizo biopsia hepática.

Caso # 3: Niña de 1 año y :; meses, estudiada en Consulta Externa de
este Hospital. No hay referencia de padecimiento anterior. Normal físic.'t y
mentalmenle y en cuanto a peso y talla.

Cráneo normocefálico, cuello, nariz y faringe: normales. Tórax normal
a inspección, auscultación y percusión. Corazón con ritmo 100 por minuto,
sin soplos; presión arterial 70/50. Abdomen ligeramente crecido. Híg¡¡dü
palpable 3 cm bajo reborde costal y bazo a 2 cm. Sistema nervioso central y
periférico: sin alteraciones. No se encontraron xantomas en la piel. Recibió
vacunas DPT, polio, BCG y sarampión.

Exámenes de Laboratorio:

Lípidos totales: (i82 mg %'
Colesterol total: 312 mg %; ésteres 67 %'
Triglicéridos: 130 mg %'
Bilirrubina total: 0,3 mg o/r;; directa 0,15 m % e indirecta 0,15 mg %'
Fosfatasas alcalinas: 2,1 uBod 1<); T.G.P. 24 u/ce.

Acido úrico 6, 5 m.~ %"
Glicemia: 73,5 mg 10.
La electroforesis de lipoproteínas mostró incremento en la fracción pre beta.
No se efectuaron los siguientes exámenes: curva de tolerancia a la glu-

cosa, médula ósea y biopsia hepática.
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Tratamiento:

A estos 3 nlllOS se les suministró durante 15 días una dieta hjpograsa
y t1C~ en carbolúdratos. Observamos la acentuación de vómitos, náuseas y
dolores abdominales no muy intensos, así como aumento del tamaño de hígado
y bazo. Por esta razón suministramos dieta más baja en carbohidratos y más

rica en grasas (17).
A los dos meses el control clínico demostró mejor estado general, mejor

apetito, aumento de peso, desaparición dc crisis dolorosas abdomjnales y reduc­

ción marcada del bazo y del hígado, aunque éste en menOr grado. Esta evolu­
ción clínica confirma la afirmación de que estas lipoproteinemias son indu­
cidas por carbohidratos y no por grasas.

COMENTARIOS

La hiperlipemia idiopática es rara, de origen congén1to aún no aclarado
(3, 16), cuya característica principal es el awnento de los lípidos plasmáticos,
triglicéridos y colestero1. Este incremento de los lípidos puede deberse a ingesta
de dieta hipergrasa o a algunas enfermedades como diabetes mellitus, síndrome
nefrótico, enfermedad de Nieman Pick, VonGierke, pancreatitis, hipotiroidismo
y obstrucción de vías biliares. En estos casos se trata de lipemia'i secundarias.

En ausencia de estas condiciones, la hiperlipemia deberá considerarse como pri­
maria.

Fue descrita originalmente en 1932 por Bm:RGER y GrNETz (4) Como
una enfermedad familiar, bajo el síndrome de "lipoidosis hepato-esplénica" con
alteraóones xantomatosas de piel y mucosas. ALEENS et al, citado en KOEl.'LI:

et al. (13), demostraron la inducción li pérnica posterior a ingesta de carbohi­
dratos.

Patología:

El hígado muestra focos grandes y pequeños, constituidos por acumu­
lación de células espumosas incoloras, de citoplasma vacllolado y repletas de
sustancia sudanóWa. Son también demostrables estas células en el bazo y mé­
dula ósea. En el estudio hjstológico de médula ósea, bazo e hígado, aparecen
células espumosas con sus características propias anatómicas y tintoriales.

Puede hallarse sustancia sudanófila en los vasos sanguíneos de la piel,
así como en los nódulos xantomatosos (7, 14).

Clínica:

En el cuadro cHnico se anotan las siguientes manifestaciones: (tiSIS

esporádicas de dolor abclominal de intensidad variable; alteraciones xantomatosas

de la piel; hepatoesplenomegalia. En cie[tos casos es posible halla[ lipetnia
retinian:a, caracterizada por la aparición de lIn color blanco amarillento.

'{\.specto lactescente del suero o plasma. En el adulto puede haber arte­
rioesclci.-~sis .Con compromiso de las coronarias cardíacas e infartasen la terCera

y cuarta décadas de la vida, aunque hay reportes de estos hallazgos a partir
de los 10 años de edad.
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MASCULINO

FEMENINO

HlPERllPOPRO'I'KINEMIA

fIGURA. 4. Repr::scntaci6n de j:{ familia de 6 miembros de los cuaJes 3 manifiestan la

"intGll1atologia propia de hiperlipo prüteinemia del tipo IV de Frcdrickson.

FIGURA 5. Infiltración retículo nodular que pn,:,sentaba el caso # l.
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DISCUSION
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Se estudian 6 miembros de una familia, de los cuales 3 manifiestan la

sintomatología propia del tipo IV de FRIDRICKSON (6). Ver Figura 4.

Al efectuarse el estudio radiológico nos encontramos dos hallazgos su­

mamente interesantes: 1. La infiltración retículo nodular difusa en pulmón,
la cual parece incrementarse en relación con la edad, siendo mínima en la niña

de año }' medio y máxima en el de 7 años (F.igura 5). Este dato merece con­
siderarse en el diagnóstico diferencial con aguellas entidades nosológicas clue
presentan un cuadro clínico y radiológico similar. 2. En los huesos largos

se observan fenómenos de osteoporosis generalizada con ensanchamienlo del

espacio medular. Estos dos hallazgos no han sido reportados en la literatura con­

sultada hasta el momento.

La presencia de xant0111as en vías de involución fue encontrada en la

nina de cinco años (Caso :#= 2), a nivel ele la mucosa faringeap ab~oJl1en y
extremidades inferiores.

En los Casos :# 1 Y :# 2 se reporta la existencia de dolor abdominal

periódico de intensidad moderada, asociado en algunas oportunidade.s' a náuseas

y vómitos. La palpación digital dolorosa en abdomen, más intensa en la zona

esplénica y hepática, puede hacer pensar en un cnadro de abdomen quirúrgico.

La patogenia de este dolor parece debida a distensión de la cápsula esplénica

y hepática o a ruptura de un vaso quilífero abdominal (1 ()) .
Es importante mencionar ia posibilidad de inducción de pancreatitis

consecuente a la hiperlipemia (10).
En nuestros casos no hay trastornos del sistema carelio-vascular, pero

deberá considerarse la importancia de hipertrigliceridemia, como el principal

nesgo de enfermedad iscluémica del corazón (J, ll, 19, 20).

FLEI~M.r\.JER (S) reporta 21 (asas de angina de pecho, inbrtos de mio­
cardio y evidencias de arterioescJerosis en 82 casos de hiperlipemia, en edades

entre 10 y 6S ailos. Así el colesterol elevado es un factor secundario en el

desarrollo de trastornos cardiacos (8).

La lipemia postprandial se asocia con el desencadenamiento de signos

clectrocardiogd.ficos de insuficiencia del miocardio por disminución del flujo

sanguíneo coronario, inhibición de fibrinolisis en la formación del coágulo (18).
Es de vital importancia hacer un diagnóstico precoz de esta afección

en la primera etapa de la vida, ya gue se ha observado incidencia alta de pro­

blemas cardíacos en individuos de vida media (hombres: 43 años y mujeres: 53).

Diagnóstico en niños:

En niñ.os se puede sospechar esta afección cuando se presenta hcpa.

toesplenomegaliJ. de origen no bien definido, asociada a crisis dolorosas abdo­
minales ele intensidad variable, asociadas a náuseas y vómitos después de la

ingesta rica en carbohidratos.

El hallazgo ocasional de xantomas ayuda al diagnóstico.

L1 confirmación diagnóstica se lleva a cabo por medio del Laboratorio.

Deberá hacerse electroforesis de lipoproteínas, cuanti ficación de triglicériclos,

ácido úrico, colesterol y curva de tolerancia a la glucosa (15, 23). También

ayuda al diagnóstico el hallazgo de células espumosas, c]ue es posible encontrar

en los tipos 1, III Y IV de la clasificación de FRFDRICKSON.
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La presencia de hepatoesplenomegalia obliga a hacer el diagnóstico dife·
rencial con enf:;rmedad de GAUCHER, NlEMAN-PrcK, TAY SACBS, VON GrERKE

y todas a(luellas hepatoesplenomegalías de etiología desconocida, debiendo con­
firmarse la suposición clinica mediante el estudio bioquímico y citoquímico,

En nuestros casos, por los hallazgos pulmonares descritos anteriormente,
se debe hacer el diagnóstico diferencial con entidades como la tuberculosis mi­
liar, bístoplasmosis generalizada, rCliculoendoteiiosis maligna, toxoplasmosis y
leucemia,

CONCLUSIONES

1. Es una enfermedad rara, pero la más frecuente entre las hiperlipopro-­
teinemias (Es la primera ve% que se describe en Costa Rica).

2. En presencia de hepatoesplenomegalia de etiología no clara, asociada
a dolores abdominales, debe sospecharse esta entidad, aungue no se
encuentren xantomas.

3. Es de suponer que la infiltración retículo nodular a nivel del parénguima
pulmonar en los tres hermanos, sea debida a infiltración lipoidea. (Clíni­
camente no presentan ninguna patología pulmonar.

4. Sospechamos que también el ensanchamiento de la región medular de
los huesos largos y la osteoporosis son debidas a infiltración de lípidos,
(Existencia de células espumosas confirmada medÍ<ll1te biopsia).

5. Es necesario el diagnóstico precoz, pata implantar dieta adecuada y evitar
trastornos cardiovasculares: arterioesclerosis, enfermedad isquémica, infarto
del miocardio.

6. La aparición de células espumosas sudanófilas es de gran ayuda para

establecer el diagnóstico y juega papel importante en el diagnóstico Jife­
rencia!.

7. El diagnóstico se confirma por estudio bioquímico.

RESUMEN

En el presente trabajo se da a conocer en Costa Rica un tipo de hiperli­
peroía asociada a un incremento de los trLglicéridos, el colesterol y la fracción

correspondiente a las prt beta lipoproteínas.

Se estudió una familia compuesta de seis miembros, de la cual tres hijos

presentaron la sintomatología correspondiente a una hiperlipoproteinemia tipo
IV de FREDRICKSON.

Se menciona la terapia estrictamente dietética seguida en nuestros casos
y los resultados obtenidos hasta la fecha en que se presenta esta revisión.

Además, se dan algunas recomendaciones para establecer el diagnóstico
en niños y así evitar serios problemas c:ardiovasculares futuros, al llegar a la
edad adulta.
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