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Se estudi6 la distribucién de la lipoproteina(a) (Lp[a]) y su
relacién con el perfil lipidico y la historia familiar de en-
fermedad cardiovascular en los abuelos en una cohorte de
673 nifios espafioles de 6 afios de edad. Las concentracio-
nes de Lp(a) se distribuyeron asimétricamente, no mostra-
ron diferencias por sexos ni tampoco asociaciones rele-
vantes con las variables antropométricas. Cuando se
compararon los nifios con y sin historia familiar de enfer-
medad cerebrovascular, los primeros mostraron concen-
traciones significativamente mas altas de Lp(a) (mediana,
13 mg/dl; rango, 2-110 mg/dl frente a mediana, 9 mg/dl;
rango, 2-120 mg/dl; p = 0,02). También el porcentaje de ni-
fios con historia familiar de enfermedad cerebrovascular
fue mas elevado en el grupo que mostré concentraciones
de Lp(a) superiores a 30 mg/dl que en el grupo con valores
inferiores a esta cifra (20,9 frente a 10,4%; p = 0,002). Los
nifios de las familias con historia de enfermedad corona-
ria tuvieron concentraciones mas elevadas de Lp(a) que
los nifios sin dicha historia (mediana, 14 mg/dl; rango, 2-
120 mg/dl frente a mediana, 8 mg/dl; rango 2-62 mg/dl; p =
0,03). Finalmente, cuando se compararon los nifios con
concentraciones de Lp(a) superiores a 30 mg/dl con los
que presentaron concentraciones inferiores a esta cifra,
los primeros mostraron valores mas elevados de colesterol
total (174,9 frente a 169,4 mg/dl; p < 0,05), de lipoprotei-
nas de baja densidad (109,1 frente a 102,4 mg/dl; p < 0,05)
y de apolipoproteina B (81,9 frente a 74,6 mg/dl; p < 0,05).
En conclusién, el estudio demuestra la existencia de una
asociacién entre las concentraciones elevadas de Lp(a)
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en los nifios de 6 afios e historia familiar de enfermedad
cerebrovascular o coronaria en sus abuelos. Las eleva-
das concentraciones de Lp(a) también se asociaron con
concentraciones superiores de colesterol unido a lipo-
proteinas de baja densidad y apolipoproteina B.

COMENTARIO

La concentracion plasmdtica de Lp(a) se ha relacionado de
forma positiva con el riesgo de padecer enfermedad cardio-
vascular, y se ha sugerido un punto de corte de 30 mg/dl a
partir del cual el riesgo aumentaria de forma patente. Por
otra parte, la concentracion plasmdtica de Lp(a) se encuentra
en gran parte determinada genéticamente, varia muy poco a
lo largo de la vida de un individuo v estd escasamente influi-
da por el sexo, la dieta, la actividad fisica o los fdarmacos. Por
tanto, suponiendo que su determinacion pudiera tener algiin
interés en la prdctica clinica, con que se hiciera una vez en la
vida en los individuos de edad adulta seria suficiente. En el
momento presente, y por las razones aducidas, ninguno de
los grandes consensos para la prevencion de la enfermedad
cardiovascular (Panel III, recomendaciones de las Socieda-
des Europeas y otros) incluye la determinacion de la concen-
tracion plasmdtica de Lp(a) como herramienta diagndstica
para la evaluacion del riesgo cardiovascular, ni en preven-
cion primaria ni secundaria. En conclusion, la determina-
cion de la concentracion plasmdtica de Lp(a) queda limitada
al dmbito de unidades especializadas y con una finalidad
fundamentalmente de investigacion.

En este diltimo contexto es en el que hay que situar el estudio
Rivas-Vaciamadrid. Un primer hecho que queremos destacar
es que el estudio se ha llevado a cabo en nirios, lo que impli-
ca un interés y una concienciacién de la importancia de la
enfermedad cardiovascular, tanto por parte de los pediatras
como de los médicos de asistencia primaria autores del estu-
dio, en el sentido de que la arteriosclerosis en una afeccién
que empieza a fraguarse en la infancia, aun cuando las con-
secuencias clinicas no aparecerdn hasta después de la cuarta
o0 quinta décadas de la vida. Centrdndonos en los aspectos
concretos del estudio, el hallazgo principal de éste es que se
ha observado una asociacion entre la concentracion plasmd-
tica de Lp(a) en los niiios de 6 afios de edad y la historia de
enfermedad cardiaca coronaria y de enfermedad cerebrovas-
cular en sus abuelos. Asimismo, esta asociacion es mds ma-
nifiesta para los nifios cuya concentracion de Lp(a) es supe-
rior a 30 mg/dl, lo que concuerda con lo que conocemos de
los estudios epidemioldgicos llevados a cabo en adultos, en
los quie se demuestra la relacion entre esta peculiar particula
lipoproteica vy el riesgo para la enfermedad cardiovascular.
Los autores del estudio destacan en el apartado Discusién
que en investigaciones previas llevados a cabo también en ni-
fios 1o se ha podido demostrar la relacion entre los valores de
Lp(a) v la historia clinica familiar de enfermedad cardiovas-
cular, y sugieren que el pequerio tamario muestral o la meto-
dologia seguida en la recogida de datos en otras series podri-
an explicar la negatividad de los resultados. Por supuesto,
estamos de acuerdo con estos comentarios, pero creemos que
hay que considerar también que la asociacién entre los valo-
res de Lp(a) v la enfermedad cardiovascular en las cohortes
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estudiadas de poblacion adulta no tiene la fuerza predictiva
de otros factores de riesgo mayores, como el aumento del co-
lesterol unido a lipoproteinas de baja densidad, la disminu-
cion del colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad, el
hdbito tabdquico, la hipertension arterial o la diabetes melli-
tus. Y si esto es asi en los estudios epidemioldgicos con segui-
miento de cohortes, no es de extrariar que en muchos estu-
dios no haya podido encontrarse relacion entre la
concentracion de Lp(a) en la infancia v los antecedentes fa-
miliares de enfermedad cardiovascular.

Otro aspecto que analizan los autores del estudio Rivas-Va-
ciamadrid es la correlacion entre la concentracion plasmd-
tica de Lp(a) v otros pardmetros lipoproteicos. Aqui tam-
bién es bien conocida la diversidad de resultados que se han
descrito previamente, tanto en nifios como en adultos, y
que no vamos a discutir. Sélo destacaremos la correlacicn
observada entre la concentracion de Lp(a) con la de Apo B-
100 y con la de colesterol unido a lipoproteinas de baja den-
sidad, lo cual estd en concordancia no sélo con los estudios
previos en adultos, sino que esta asociacion es ademds pre-
visible teniendo en cuenta que la estructura de la particula
de Lp(a), ademds de contener la apo A que le confiere unas
caracteristicas especiales por su homologia con el plasmi-
négeno, es una particula de lipoproteinas de baja densidad.
Para terminar, el estudio Rivas-Vaciamadrid debe ser bienveni-
do porque es una contribucion al mejor conocimiento de los
factores de riesgo para la enfermedad cardiovascular. Pero en
modo alguno cabe extraer ninguna consecuencia que pueda ser
aplicable a la prdctica clinica. Las implicaciones clinicas para
la prevencion de la enfermedad cardiovascular en la
poblacion general y que deben implementarse ya en la edad
pedidtrica pasan por mejorar, entre otros, los hdbitos dietéticos
ya en los nirios, como se ha destacado recientemente en nuestro
medio a raiz de los hallazgos del estudio Cuatro Provincias.
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Objetivo. Comparar el colesterol no unido a lipoprotei-
nas de alta densidad (c no-HDL) y la apolipoproteina B
(apo B) en la identificacién de fenotipos dislipémicos no
convencionales de alto riesgo en pacientes diabéticos

tipo 2.
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Diserio y método. Se midieron el colesterol y los trigli-
céridos totales, asi como el cHDL, el colesterol unido a
lipoproteinas de baja densidad (cLDL) y el ¢ no-HDL,
la apo By el tamafio de las particulas LDL en 122 pa-
cientes diabéticos tipo 2 (68% varones, de 59,6 = 9,7
afios de edad, HbAlc de 7,5%; rango: 5,2-16,0%). Los
pacientes fueron clasificados como normo o hipertri-
gliceridémicos si sus concentraciones de triglicéridos
eran inferiores/superiores a 2,25 mmol/l, como nor-
mo/hiper-no-HDL si sus concentraciones de ¢ no-HDL
eran inferiores/superiores a 4,13 mmol/l y como normo
o hiper apo B si las concentraciones de apo B eran in-
feriores/superiores 0,97 g/l. Las 2 ultimas clasificacio-
nes fueron comparadas (la concordancia se midié con
el indice x) y se identific6 a los pacientes con cHDL
bajo y fenotipo B de particulas LDL de cada una de las
categorias.

Resultados. Un total de 26 pacientes fueron hipertrigli-
ceridémicos y 96, normotrigliceridémicos. Todos los pa-
cientes hipertrigliceridémicos presentaron aumentada la
concentracién de ¢ no-HDL, mientras que 24 tenfan au-
mentada la de apo B (k = 0,95). En los pacientes normo-
trigliceridémicos, 44 mostraron aumento de ¢ no-HDL y
68 de apo B, mientras que 25 de los 52 pacientes con ¢
no-HDL normal tuvieron aumento de apo B (x = 0,587).
El cHDL bajo y el fenotipo B de LDL se distribuyeron de
manera similar entre las categorias equivalentes.
Conclusiones. El ¢ no-HDL y la apo B son marcadores
de riesgo equivalentes en los pacientes hipertrigliceridé-
micos, pero la apo B identifica a pacientes con fenotipos
dislipémicos no convencionales de alto riesgo en los pa-
cientes diabéticos tipo 2 normotrigliceridémicos.
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Hace pocos meses, en un editorial publicado en CLINICA E
INVESTIGACION EN ARTERIOSCLEROSIS! se comentaba que la
determinacion de la concentracion plasmdtica de apopro-
teina (apo) B es un pardmetro que se ha propuesto como
criterio diagnéstico para la hiperlipidemia familiar combi-
nada y los sindromes aterogénicos solapados o afines a
ella, y que por otra parte quizd también podria ser util para
la evaluacion del riesgo cardiovascular en los pacientes
con diabetes mellitus tipo 2. De acuerdo con las recomen-
daciones del Panel III del National Cholesterol Education
Program?, la concentracién plasmdtica de cLDL es la diana
terapéutica para todos los pacientes en las estrategias de
prevencion de la enfermedad cardiovascular, y en el caso
de los pacientes con hipertrigliceridemia, debe seguirse
contemplando como objetivo terapéutico primario el cLDL
y en segundo lugar o de forma subsidiaria el colesterol no-
HDL. Las alteraciones lipoproteicas en los pacientes con
diabetes mellitus tipo 2 son el paradigma de esta segunda
situacion v, ademds, en ellos se ha cuestionado seriamente
la fiabilidad del cdlculo del cLDL mediante la {formula de
Friedewald. Por estas razones, tener presente la concentra-
cién plasmdtica de colesterol no-HDL en la evaluacién de
la mayor parte de los pacientes diabéticos es ineludible de
acuerdo con el Panel III?y en concordancia también con
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