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Deficiencia de lipasa acida lisosomal: =
una causa poco reconocidade
dislipemia y disfuncion hepatica

Lysosomal acid lipase deficiency: A rarely
recognised cause of dyslipidaemia and liver
dysfunction

Sr. Editor:

La deficiencia de lipasa acida lisosomal (LAL) es una enfer-
medad rara, de herencia autosomica recesiva, debida a
un error congénito del metabolismo lipidico a nivel del
lisosoma. Se caracteriza por el depodsito de ésteres de
colesterol y triglicéridos en diferentes tejidos (higado,
bazo, intestino, glandulas suprarrenales y células del sis-
tema fagocitico mononuclear)'-3. Se describen 2 casos de
diagnostico en edad pediatrica con diferente presentacion
clinica.

Varon de 22 meses remitido a la consulta de enferme-
dades metabdlicas por hallazgo de hepatomegalia, esple-
nomegalia e hipercolesterolemia con enzimas hepaticas
normales. En ecografia abdominal destaca hepatomegalia
por acumulo de grasa y esplenomegalia moderada. Se rea-
liza estudio inicial de enfermedades de deposito lisosomal
sin hallazgos de interés. Ante la sospecha clinica de défi-
cit de LAL se realiza estudio de actividad enzimatica de
LAL mediante biopsia de piel, constatandose muy dismi-
nuida en fibroblastos. Se confirma el diagndstico de déficit
de LAL mediante estudio genético (hallazgo de 2 mutacio-
nes en heterocigosis en el gen LIPA). A los 2 anos de edad
se inicia tratamiento con resinas, sustituyéndose 6 meses
mas tarde por estatinas dado la persistencia de hipercoles-
terolemia marcada, mejorando el perfil lipidico sin llegar a

normalizarse. Desde los 3 anos de edad presenta elevacion
de las enzimas hepaticas. Durante el seguimiento se rea-
liza elastografia que muestra fibrosis grado Il. A los 12 afos
de edad se inicia tratamiento de sustitucion enzimatica con
lipasa acida recombinante humana normalizandose las enzi-
mas hepaticas y el perfil lipidico a pesar de la retirada de
las estatinas.

Varon de 10 anos remitido a la consulta de enfermedades
metabodlicas por hipertransaminasemia e hipercolestero-
lemia persistente desde los 3 ahos, en tratamiento con
estatinas. Se realiza biopsia hepatica que muestra hepati-
tis inespecifica cronica con moderada fibrosis intraportal y
portoportal. Ante la sospecha clinica de déficit de LAL se
realiza estudio de la actividad enzimatica en sangre seca
siendo indetectable. Se confirma el diagndstico de déficit
de LAL mediante estudio genético detectandose una muta-
cion en homocigosis en el gen LIPA. A los 11 anos de edad
inicia tratamiento de sustitucion enzimatica con lipasa acida
recombinante humana normalizandose las enzimas hepati-
cas y el perfil lipidico, manteniéndose tras retirada de las
estatinas.

La deficiencia de LAL se origina por la disminucion
o ausencia de actividad enzimatica debido a mutacio-
nes en el gen LIPA*. Dicha falta de actividad genera el
acuimulo intralisosomal de ésteres de colesterol y triglicéri-
dos, conduciendo al desarrollo de esteatosis microvesicular,
enfermedad hepatica progresiva y dislipemia asociada a
aterosclerosis acelerada, siendo estas las principales mani-
festaciones de la enfermedad. La ausencia de sospecha
diagnostica puede conducir a diagndsticos erroneos, retra-
sando el establecimiento de un tratamiento y seguimiento
adecuados. En general, ante la presencia de anomalias en
las pruebas de funcion hepatica y/o perfil lipidico de forma
mantenida sin una causa justificable se debe sospechar la
posibilidad de déficit de LAL'3.
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En el primer caso, el diagnostico se realizé a través de
la determinacion de la actividad de la enzima LAL en fibro-
blastos mediante biopsia de piel. La mejoria de las técnicas
diagnosticas con la posibilidad de realizar estudio enzima-
tico en sangre seca ha permitido el estudio de la enfermedad
de una forma mucho menos cruenta y accesible, como ocurre
en el segundo caso. Ante un resultado de actividad enzi-
matica practicamente indetectable debe considerarse el
analisis del gen LIPA para identificar la alteracion gené-
tica responsable y asi obtener el diagndstico molecular de
certeza'*.

Clasicamente, el tratamiento se ha basado en el con-
trol de la dislipemia mediante la introduccion de una dieta
baja en grasas y el uso de farmacos hipolipemiantes’-?.
Sin embargo, el uso de hipolipemiantes no siempre es eficaz,
y estos farmacos no corrigen el déficit enzimatico ni previe-
nen el depésito de lipidos'3. En el afio 2015 se aprobd en
Europa el uso de sebelipasa alfa (LAL humana recombinante)
como tratamiento de sustitucion enzimatica. El objetivo es
restaurar a través de la administracion exégena de la enzima
una actividad de LAL cercana a la fisiologica y asi evitar
la progresion de la enfermedad’?>. La existencia de trata-
miento enzimatico hace mas relevante el conocimiento de
la enfermedad por parte de los profesionales con la finali-
dad de realizar un diagnostico y tratamiento precoz de la
enfermedad.
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Intento autolitico con antidepresivos  ®
inhibidores selectivosdela @
recaptacion de serotonina

Suicide attempt with selective serotinin
reuptake inhibitor antidepressants

Sr. Editor:

Las intoxicaciones farmacolodgicas voluntarias en adolescen-
tes con fines autoliticos representan una importante causa
de morbimortalidad en este grupo de edad'.

Los farmacos implicados con mas frecuencia son el para-
cetamol, el ibuprofeno vy, en tercer lugar, los inhibidores
selectivos de la recaptacién de serotonina (ISRS)>3. Estos
Ultimos han aumentado en las Ultimas décadas por ser de
eleccion en el tratamiento de la depresion mayor y los tras-
tornos de ansiedad* en estos pacientes.

El objetivo de este estudio es conocer la repercusion cli-
nica, analitica y electrocardiografica de la ingesta voluntaria
de ISRS con fines autoliticos en adolescentes.

Se ha realizado un estudio unicéntrico, observacional
y retrospectivo en pacientes menores de 18 anos aten-
didos desde febrero de 2013 hasta mayo de 2018 en un

51

servicio de urgencias pediatrico (SUP) de un hospital pedia-
trico terciario de referencia en enfermedad psiquiatrica,
con diagnostico al alta de «ingesta no accidental» y/o
«intento autolitico». Se seleccionaron aquellos que hubieran
empleado ISRS como farmaco principal ingerido (tabla 1).
Se considerd intoxicacion medicamentosa voluntaria aque-
lla ingesta abusiva de farmacos por encima de la posologia

Tabla 1  Tipo de ISRS utilizado

Tipo de ISRS N.° de pacientes N.° pacientes con
(% del total) ingesta superior a

la dosis toxica®

Fluoxetina 14 (58,3) 13

Sertralina 4 (16,6) 2

Escitalopram 4 (16,6) 3

Paroxetina 1(4) 0

Trazodona 1(4) 1

ISRS: inhibidores selectivos de la recaptacion de serotonina.

@ La dosis toxica fue definida para cada farmaco segln
los datos recogidos en Toxicology Data Network: fluoxetina
> 100mg/paroxetina >800mg (para pacientes mayores de
12 anos), sertralina >250mg/escitalopram >50mg/trazodona
>20mg/kg.


http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0030
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0035
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0040
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0045
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
http://refhub.elsevier.com/S1695-4033(20)30094-1/sbref0050
mailto:marta_marin91@hotmail.com
https://doi.org/10.1016/j.anpedi.2020.02.006
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://creativecommons.org/licenses/by-nc-nd/4.0/
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.anpedi.2020.02.006&domain=pdf

	Deficiencia de lipasa ácida lisosomal: una causa poco reconocida de dislipemia y disfunción hepática
	Bibliografía
	Sarcoidosis sistemica: cuando la esplenomegalia no es lo que parece
	Bibliografía
	Deficiencia de lipasa acida lisosomal: una causa poco reconocida de dislipemia y disfuncin hepatica
	Bibliografía
	Intento autolitico con antidepresivos inhibidores selectivos de la recaptacin de serotonina
	Financiacin

	Bibliografía

