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Caracterizacion del déficit de actividad lipolitica
postheparina del plasma (PHLA) en la
insuficiencia renal cronica

F. M. Gonzélez, M. Castro, M. Jaraba, M. D. Fonseca, A. Martrin-Malo, D. del Castillo, R.
Pérez-Calderén y P. Aljama
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RESUMEN

Las alteraciones del metabolismo lipidico en pacientes urémicos han sido con-
sideradas uno de los principales factores de riesgo asociados a la alta mortalidad
de causa cardiovascular de estos pacientes. Intentando profundizar en la patogenia
de estas alteraciones metabdlicas, se ha diseado un bioensayo original, no radioi-
sotépico, para determinar la actividad lipolitica del plasma postheparina (PHLA, el.
cual permite diferenciar la actividad de la lipoproteinlipasa periférica (LPL) y la
triglicérido lipasa hepdtica (HTGL).. En los pacientes en programa de hemodidlisis
se objetivé una disminucién estadisticamente significativa de la PHLA (p < 0,001)
y también de la HTGL (p < 0,001); sin embargo, no observamos diferencias signi-
ficativas en la LPL. En los enfermos trasplantados con injerto renal funcionante,
aunque presentaban unos niveles medios plasmaticos de lipidos normales, se en-
contré también una disminucién significativa de la PHLA (p < 0,05), a expensas
de un descenso de la actividad HTGL (p < 0,001) con una LPL dentro del rango
normal. La alteracién de la PHLA en los enfermos renales presenta un patron ca-
racteristico (disminucién de la HTGL con LPL normal) radicalmente distinto al en-
contrado en otras hiperlipemias genéticamente determinadas (HTGL normal con
LPL disminuida).

Palabras clave: Hemodidlisis. Trasplante. Hiperlipemia. Hipertrigliceridemia. Li-
poprotein lipasa. Trigliceridolipasa hepdtica.

CHARACTERIZATION OF POSTHEPARIN LIPOLYTIC ACTIVITY (PHLA)
DEFICIT IN CHRONIC RENAL FAILURE

SUMMARY

Lipid metabolism is strikingly altered in uremia and constitutes one of the main
causes of cardiovascular morbidity and mortality in these patients. In order to study
the mechanism of the uremic dyslipemia, we have developed a new assay to
measure the postheparin lipolytic activity (PHLA), which permits the differentiation
between the effects of peripheral lipoprotein lipase (LPL) and hepatic triglyceride
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lipase (HTGL) activities. Patients on chronic regular hemodialysis showed a lower
mean PHLA and HTGL than control uremic individuals (p < 0.001), whereas LPL
was within the normal range. Renal trasplant patients, with normally functioning
grafts, also exhibited decreased PHLA and HTGL mean activities (p < 0.05 and
p < 0.001, respectively) with normal LPL; though conventional plasma lipid levels
(triglycerides) were not significantly different from those of normal controls. These
results strongly suggest that PHLA in chronic renal failure patients has a particular
profile (decreased HTGL and normal LPL) with respecto to primary hyperlipidemia
in which HTGL is always normal with an important lack of specific activity of LPL.

Key words: Hemodialysis. Transplant. Hiperlipidemia. Hipertriglyceridemia.
Lipoprotein lipase. Jepatic triglyceride lipase.

Introduccién

En la insuficiencia renal crénica terminal es fre-

cuente encontrar alteraciones del metabolismo lipidi-

co, habitualmente encuadradas dentro del tipo IV de’

la clasificacion de Fredrickson ' y mas concretamen-
te dentro de las hipertrigliceridemias endégenas (ri-
glicéridos elevados y quilomicrones normales). Las
mencionadas desviaciones metabélicas han sido con-
sideradas como uno de los principales factores de
riesgo implicados en la alta mortalidad de causa car-
diovascular de estos pacientes, en comparacién con
la de grupos de iguales caracteristicas, pero con fun-
ci6n renal normal 2.

Estas alteraciones lipidicas son conocidas desde
antiguo 3, siendo la mayoria de los autores coinci-
dentes en que el aumento de los niveles plasmaticos
de triglicéridos y de VLDL son las anomalias mas co-
ménmente halladas *°. El mecanismo patogénico
mds probable es la existencia de un desequilibrio en-
tre los sistemas de sintesis lipidica y los de
catabolismo ©. El interés por el estudio de la activi-
dad de los sistemas enzimaticos responsables del ca-
tabolismo de los triglicéridos plasmaticos surge ya
que mediante estudios cinéticos no ha sido posible
demostrar aumentos de la sintesis lipidica en la
uremia 7. Los sistemas enziméticos implicados en el
catabolismo de los triglicéridos plasmaticos funda-
mentalmente son la lipoproteinlipasa periférica (LPL)
y la trigliceridolipasa hepatica (HTGL), los cuales in-
teraccionan con las lipoproteinas ricas: en triglicéri-
dos, liberando en la circulacién sanguinea a los aci-
dos grasos no esterificados o AGL 8. La determina-
cion de la actividad enzimatica de LPL y HTGL es
compleja, ya que estas enzimas no se encuentran ha-
bitualmente circulando en el plasma,-sino unidas
electrostaticamente a proteinas de las membranas ci-
toplasmicas de las células endoteliales. Para su cuan-
tificacién tenemos que liberarlas de sus lugares de
uniéon mediante una sustancia de gran carga aniéni-
ca, tomo, por ejemplo, la heparina °. Una vez en el
plasma, las enzimas pueden ser extraidas en una
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muestra de sangre y ensayar la actividad del plasma
frente a un sustrato lipidico, cuantificando la canti-
dad de AGL generados por unidad de tiempo. La ac-
tividad lipolitica de este plasma conocida como
PHLA (actividad lipolitica plasmatica postheparina)
es la suma de las actividades lipoliticas de la LPL y
de la HTGL. Nosotros hemos desarrollado un método
para estimar la actividad de estas enzimas en pacien-
tes mantenidos con hemodiilisis y trasplantados, en
un intento de contribuir al estudio del mecanismo
patogénico de la hiperlipemia urémica.

Material y métodos

Poblacién de estudio: Hemos estudiado tres grupos
de individuos, el primer grupo compuesto de nueve
sujetos sanos (grupo control), de los cuales tres eran
mujeres y seis varones, con un rango de edades entre
veintiocho y cincuenta y nueve anos; se les realizé
previamente un estudio basal de lipidos y se descar-
taron a los individuos con colesterol basal superior a
250 mg/dl. o triglicéridos basales superiores a 175
mg/dl. (Iimite superior de la normalidad en nuestro
laboratorio). Un segundo grupo (dialisis), formado
por 15 sujetos elegidos aleatoriamente de entre la po-
blacion de enfermos en hemodialisis, de los cuales
siete eran varones y ocho mujeres, con un rango de
edades entre veintidds y cincuenta y nueve afos. El
altimo grupo (trasplante) estuvo constituido por 11
enfermos que portaban un injerto renal funcionante
(creatinina inferior a 2 mg/dl.), compuesto por cuatro
hombres'y siete mujeres, con un rango de edades en-
tre veinte y cincuenta y ocho anos. En los tres grupos
se excluyeron los enfermos diabéticos. A todos los
sujetos se les determinaron el dia de la prueba los
niveles plasmaticos de lipidos basales, incluyendo
triglicéridos, colesterol y LDL por. el método de preci-
pitacion con polivinilsulfato ® (al menos tras doce
horas de ayuno) y posteriormente se procedié al
bioensayo de enzimas lipoliticas.

Metodologia del bioensayo enzimatico: Hemos di-



sefado un método simplificado de determinacién
que puede realizarse en cualquier laboratorio con-
vencional que disponga de una centrifuga refrigera-
da, un bafo termostatico con agitador de tubos, un
bafno de limpieza por ultrasonidos y un espectrofoto-
metro de luz visible. Esto representa una gran ventaja
frente a los métodos habituales de determinacién, los
cuales precisan de medios radioisotopicos para poder
ser llevados a cabo '% .

En la descripcion de la metodologia empleada va-
mos a considerar ocho apartados para su mejor com-
prensién:

1. Extraccién de la muestra: Se inyecta una dosis
intravenosa de 1 mg/kg. de peso de heparina sédica,
diez minutos después se extrae una muestra de 5 ml.
de sangre, que se centrifuga, a temperatura inferior
de 4° C, durante diez minutos y a 4.000 r.p.m.; se
separa el plasma y se mantiene en un bafo con agua
az2cC.

2. Preparacion de plasma PHLA: Se diluye al
50 % 1 ml. de plasma, con 1 ml. de buffer Tris/HCI
0,2 My pH 8,8 y se mantiene en agua helada hasta
la prueba (fig. 1). :

3. Preparacién del plasma HTGL: Se diluye al
50 % 1 ml. de plasma, con 1 ml. de buffer Tris/HCI
0,2 M pH 8,8 y una concentracién 2 M de CINa.
Quedando una solucién con una concentraciéon 1 M
de CINa, que se mantiene en agua a 2° C (fig. 1). La
solucion T M de ClINa inhibe especificamente la acti-
vidad LPL, dejando intacta la actividad residual
HTGL 8.

4. Preparacion del sustrato: Se toman 1,2 ml. de
intralipid al 1 % en buffer Tris/HCI 0,2 M pH 8,8 y se
le anade 0,3 ml. de albimina al 2 %. Esta solucion
se sonica durante diez minutos en agua a 2° C, inme-
diatamente antes de iniciar el bioensayo enzimatico
(fig. 2). .

5. Actividad PHLA: 100 ul de plasma PHLA mos
100 ul de sustrato se ponen por duplicado en sendos
tubos, uno de los cuales se mantiene en agua a 2° C
(por debajo de 4° C no hay actividad lipolitica) y el
otro se incuba durante treinta minutos a 37° C, tem-

peratura éptima para esta enzima. La actividad enzi-

matica es la diferencia de AGL generados entre los
tubos incubados a 37° C y los mantenidos en agua a
20 C (fig. 3).

6. Actividad HTGL: 100 pl de plasma HTGL mas
100 Ml de sustrato, que se procesan de igual manera
que el anterior (fig. 3).

7. Actividad LPL: Actividad PHLA menos activi-
dad HTGL.

8. Determinacién de AGL: Se realiza mediante
un método enzimatico de gran sensibilidad, el kit
NEFA-C de Wako and Co., el cual convierte las dife-
rencias de concentracion de AGL en diferencias de
coloracién, que pueden ser cuantificadas como dife-
rencias de absorcion de luz visible a 550 nm.

LIPOPROTEINLIPASAS EN LA UREMIA

Preparacion Plasma Activado
Buffer Tris/HCI 0,2 M

Buffer Tris/HC| 0,2 M Plasma

pH 8,8 postheparina 2M T NaCl
)
XY
Buffer Plasma Buffer
PHLA \ activado HGTL
—
1 ml. Buffer 1 ml. Buffer
PHLA —» HTGL
Agitacidn Agitacion

NN

10 min.

Plasma
HTGL

Plasma
PHLA

Fig. 1.—BIOFENSAYO DE LIPOPROTEINLIPASAS: PREPARACION

DEL PLASMA ACTIVADO. Se prepara un plasma PHLA (ver texto)

y un plasma HTGL (ver texto). Se agitan y posteriormente se dejan
en un bario con agua helada hasta el bioensayo.

Precision del método: Hemos obtenido unos coefi-
cientes de variacion intraensayo del 3 % para la de-
terminaciéon de PHLA y del 7 % para HTGL y LDL.

Andlisis estadistico de los resultados: Hemos utili-
zado para comparar los tres grupos {a prueba «t» de
Student para datos no pareados, relacionando siem-
pre el grupo control con el de hemodiilisis y tras-
plante, respectivamente. Una p < 0,05 se consideré
como nivel de significacion estadistica; los resultados
se expresan como media % un error estdndar de la
media. i

Los niveles de actividad enzimatica los expresamos
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Preparacion Sustrato

1.2
Sonicacion
10 min.
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Intralipid - Buffer  Albimina
10%\ PHLA 20< fisiolc’)gico
” L )
Sonicacién ;
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10 min. “—Suero

1 ml. Albtmina—sei
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1% 2%

N/

4—1,2 ml. Intralipid 1%

1 ml. Intralipid—s

3
Sonicacién
10 min.

0,3 ml. Albdmina 2 %
Sustrato

Bioensayo

<>

I
!

Sustrato Plasma Sustrato Plasma
PHLA HTGL
100 pl 100 ul 100 pl 100 pl

Agitacién

PHLA HTGL

Fig. 2.—BIOENSAYO DE LIPOPROTEINLIPASAS: PREPARACION
DEL SUSTRATO: 1) Se sonican durante diez minutos cuatro tubos
con intralipid 10 %, Buffer PHLA (buffer Tris/HCI 0,2 molar a pH
8,8), albimina.al 20 % y suero fisiolégico, respectivamente. 2) Se
sonican durante diez minutos dos tubos, uno con intralipid 1 % y
otro con albdmina al 2 %. 3) Se sonican durante diez minutos,
previos al bioensayo, 1,2 mi. intralipid 1 % mas 0,3 ml. de albu-
mina al 2 % y esta emulsion es la que utilizamos como sustrato.

con UA (unidades de actividad enzimitica), equiva-
lentes a uEq de AGL/ml/treinta minutos; es decir, la
cantidad de AGL generados a partir del sustrato du-
rante los treinta minutos que dura la incubacién.  ~

Resultados

a) Niveles lipidicos basales:
1. Triglicéridos (TG): Los enfermos del grupo de
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Fig. 3.—BIOENSAYO LIPOPROTEINLIPASAS: 1) Actividad total
(PHLA): Se preparan dos tubos PHLA, un tubo lo incubamos a

37° C y el otro lo mantenemos a 0° C. Después de treinta minutos

la actividad total serd: Ty, PHLA - T, PHLA. 2) Actividad HTGL:

Se preparan dos tubos HTGL y se procesan igual que hicimos para

la actividad total, de tal manera que la actividad HTGL serd: Ty

HTGL - T, HTGL. 3) Actividad LPL: Actividad total - actividad
HTGL.

hemodiélisis presentaron unos niveles medios de TG
basales (148,5 £ 22,84 mg/100 ml.) superiores a los
del grupo control (97,8 £ 13,83 mg/100 ml.); esta
diferencia fue estadisticamente significativa
(p < 0,05). Los pacientes trasplantados ‘presentaron
unos niveles de TG (110,2 £ 23,84 mg/100 ml.) in-
termedios entre los otros dos grupos y sus diferencias
con éstos no fueron significativas estadisticamente
(fig. 4).



LIPOPROTEINLIPASAS EN LA 'UREMIA
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Fig. 4. —NIVELES PLASMATICOS DE LIPIDOS EN LOS TRES GRU-
POS DE ESTUDIO. Niveles de significacién estadistica respecto al
grupo control: p < 0,05 (*); p < 0,01 (**); p < 0,001 (***).

2. Colesterol: El grupo de enfermos trasplantados
presentd un colesterol total medio (213,1 = 21,50
mg/100 ml.) superior al grupo control
(201,2 = 12,78 mg/100 ml.) y ambos a su vez fue-
ron superiores al grupo de hemodialisis
(162,8 + 10,16). Las diferencias fueron estadistica-
mente entre el grupo de hemodiilisis y los otros dos
grupos (p < 0,05 para ambas comparaciones). No
existieron diferencias significativas entre los grupos
control y trasplante (fig. 4).

3. LDL-Colesterol: El grupo de enfermos en didli-

sis presenté valores medios de este pardmetro
(96,8 £ 9,63 mg/100 ml.), inferiores a los grupos de
trasplante (134,0 = 22,47, mg/100 ml.) .y control
(131,4 = 4,21 mg/100 ml.). La diferencia entre el
grupo control y el grupo de hemodialisis fue estadisti-
camente significativa (p < 0,05). Por el contrario, las
diferencias entre los grupos de hemodidlisis y tras-
plantados no fueron estadisticamente significativas
(fig. 4). - :

b) Actividades lipoliticas del plasma:

1. PHLA: Los niveles de PHLA en controles
(1,39 = 0,036 UA) fueron superiores a los obtenidos
en los grupos de hemodialisis (0,95 £ 0,075 UA) y
trasplantados (1,15 £ 0,074 UA). Siendo la diferen-
cia significativa para el grupo de hemodiilisis
(p < 0,001) y para el grupo de trasplantes (p < 0,05)
cuando se compararon ambos con el grupo control.
No hubo diferencias significativas entre los grupos de
hemodiilisis y trasplantados (fig. 5).

2. HTGL: La fraccién hepatica en el grupo con-
trol (0,90 = 0,014 UA) fue muy superior a la de los
otros dos grupos. Estableciéndose diferencias alta-
mente significativas con el grupo de hemodiélisis

Fig. 5.—NIVELES DE ACTIVIDAD PHLA, HTGL y LPL EN LOS

TRES GRUPOS DE ESTUDIO. Niveles de significacién estadistica

respecto al grupo control: p < 0,05 (*); p < 0,01 (**), p < 0,001
(***)'

(0,37 £ 0,090 UA, p < 0,001) y de igual manera
con el grupo de trasplantados (0,47 x 0,073 YA,
p < 0,001). Las diferencias entre los grupos de he-
modialisis y trasplantados no fueron estadisticamente
significativas (fig. 5).

3. LPL: El nivel de actividad enzimatica de LPL
en el grupo control (0,48 £ 0,033 UA) no fue muy
superior al de los grupos de diilisis (0,58 * 0,059
UA) vy trasplantados (0,68 £ 0,085 UA). No apare-
ciendo diferencias estadisticamente significativas en-
tre los grupos (fig. 5).

c) Correlaciones entre lipidos basales y enzimas
lipoliticas: No hemos encontrado correlaciones esta-
disticamente significativas entre enzimas lipoliticas y
niveles lipidicos basales en ninguno de los tres gru-
pos.

Discusion

Las alteraciones del metabolismo lipidico en los
enfermos renales crénicos se conocen desde hace
mds de un siglo. Estas alteraciones no son corregidas
cuando los enfermos se someten a procedimientos
convencionales de depuracién artificial * "% '3, De
tal manera que parece existir cierta independencia
entre la capacidad de aclaramiento de solutos urémi-
cos y las funciones metabdlicas del parénquima re-
nal, al menos en lo referente a la regulacién de los
niveles de lipidos en sangre. Aunque se han descrito
disminuciones significativas de los triglicéridos des-
pués de un episodio agudo de hemodialisis '*, esto
parece ser debido a la estimulacion transitoria de las
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enzimas lipoliticas producida por la heparina admi-
nistrada como anticoagulante . Por otra parte, ha si-
do observado que la hemodialisis crénica no modifi-
ca significativamente las alteraciones lipidicas, exis-
tiendo cierta controversia sobre la influencia del
tiempo de didlisis en la prevalencia de la hipertrigli-
ceridemia. Frank y cols. comunicaron una disminu-
cién de la prevalencia de alteraciones lipidicas a par-
tir de los cinco anos de diélisis. Esto podria ser debi-
do a una mejoria de la capacidad metabélica o bien,
y mas probable, a un factor de seleccién, de tal ma-
nera que los pacientes con niveles lipidicos normales
presentan una supervivencia mayor '°. Nosotros he-
mos encontrado una prevalencia del 40 % de hiper-
trigliceridémicos entre nuestra poblacién de enfer-
mos en dialisis; esta proporcién es semejante a la co-
municada por otros autores '®

En cuanto al colesterol plasmético, nosotros hemos
hallado en los enfermos en didlisis una disminucién
significativa con respecto al grupo control. Esto esta-
ria de acuerdo con lo publicado por Brunzell en
1977 °; sin embargo, otros autores encontraron un
colesterol dentro del rango normal > '7. La fraccién
del colesterol contenida en las LDL de nuestros enfer-
mos era también significativamente inferior respecto
a la del grupo control (p < 0,05).

Los mecanismos patogénicos responsables de las
alteraciones lipidicas, que aparecen en pacientes

urémicos en hemodialisis, han sido recogidos ex-

haustivamente por Chan y cols. '8. De ellos nos va-
mos a referir brevemente a los tres sistemas enzimati-
cos fundamentales en el catabolismo lipidico.

1. Alteracion del sistema intracelular de catabo-
lismo.

La diélisis provoca un déficit de carnitina, proteina
transportadora de acidos grasos entre el citoplasma vy
el interior de las mitocondrias. Esto llevaria a una di-
ficultad en los sistemas de B-oxidacién y para evitar
un actimulo nocivo de acidos grasos se produciria
una desviacién de éstos hacia los sistemas enzimati-
cos de sintesis de triglicéridos. Esto ha sido corrobo-
rado mediante estudios clinicos, ya que la adminis-
tracion oral de carnitina ha mejorado significativa-
mente Ia hlpertrlghcerldemra de los pacientes
urémicos '

2. Alteracién de los sistemas de esterificacion del
colesterol.

El sistema enzimdtico de Ia LCAT (lecitin-colesterol
acil-transférasa), encargado de la esterificacién del
colesterol que permanece en los restos lipoproteicos
después de la accién de la lipoproteinlipasa, se en-
cuentra elevada en las hipertrigliceridemias endoge-
nas, por lo que no es de esperar disminuciones de los
mismos en los enfermos en hemodiélisis '®. Se han
comunicado una disminucién de las HDL en enfer-
mos urémicos 2% 2!, estas lipoproteinas son el sustra-
to preferido-de la LCAT y ademé&s contienen apopro-
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teina A | imprescindible para la actividad 6ptima de
LCAT 8. Todo esto podria estar implicado en la pato-
genia de la hipertrigliceridemia de la uremia, ya que
la actividad de la LCAT sobre las Iipoproteinas ricas
en triglicéridos podria Ser un paso previo para la hi-
drélisis de las mismas 2

3. Déficit de actividad del sistema enzimatico
aclarador de triglicéridos plasmaticos.

Existe un cierto consenso sobre la importancia del
déficit de la actividad lipolitica del plasma, puesta de
relieve por primera vez por Bagdade en 1968 3, co-
mo una de las posibles causas de la hipertrigliceride-
mia. Posteriormente otros autores han coincidido en
afirmar que la disminucién de la PHLA es un hallaz-
go frecuente en los enfermos en dialisis 22>, Noso-
tros hemos encontrado en nuestros pacientes una dis-
minucién estadisticamente significativa de los niveles
de la PHLA en enfermos en dilisis (p < 0,001). Por
otra parte, Chan y cols. demostraron que en la ure-
mia existe una disminucién de los valores del aclara-
miento plasmatico de una solucién exégena de trigli-
céridos. En efecto, lograron establecer una correla-
cién inversa entre los niveles de aclaramiento plas-
matico de intralipid postheparlna «in vivo» y los ni-
veles basales de triglicéridos %%, lo cual corroboraria
que el déficit del catabolismo de triglicéridos es un
factor crucial en el desarrollo de la hipertrigliceride-
mia en los pacientes urémicos.

Nosotros hemos encontrado una actividad de
HTGL disminuida significativamente (p < 0,001) y
una actividad de LPL normal en el grupo de hemo-
dialisis. Este hallazgo confirma lo observado por
Mordasini y cols. en 1977 2%, Sin emhargo, Apple-
baum y cols. han sido capaces de demostrar dismi-

"nuciones significativas de Ia actividad de LPL en pa-

cientes en hemodialisis 7. Estas discrepancias po-
drian ser atribuidas a que el nimero de enfermos es-
tudiados por nosotros fue pequeno o a una diferencia
de sensibilidad entre los métodos empleados.

Es curioso que este patron de disminucién de la
HTGL y LPL normal aparezca en alteraciones meta-
bolicas como el hipotiroidismo y en pacientes no
urémicos en tratamiento crénico con
esteroides 2 2°. Por el contrario, en otros tipos de
hipertrigliceridemias genéticamente determinadas,
hemos documentado una actividad de HTGL normal
y una actividad de LPL disminuida (F. M. Gonzélez y
cols. resultados no publicados). Esto nos induce a
pensar que la disminucién de la HTGL puede ser un
hallazgo caracteristico de la uremia, dependiente de
una alteracién de la vertiente metabdlica del parén-
quima renal. Esto podria tener importantes implica-
ciones patogénicas, ya que la disminucién de la acti-
vidad de la HTGL ha sido relacionada con el acimu-
lo de lipoproteinas de densidad intermedia (IDL o re-
manant VDL) 24 30 31 Estas particulas lipoproteicas
parecen ser precursoras de las lipoproteinas de densi-



dad intermedia (LDL) transportadoras de colesterol 8,
lo cual explicaria la disminucién estadisticamente
significativa observada en las LDL-colesterol del gru-
pode enfermos en diélisis (p < 0,05).

Después de revisar las alteraciones lipidicas en la
uremia y sus posibles mecanismos patogénicos, es
interesante comentar los resultados que hemos obte-
nido en los enfermos trasplantados, cuya funcién re-
nal fue restablecida a niveles muy cercanos a la nor-
malidad. En estos enfermos, ya en la década de los
anos setenta, Bagdade encontré aumento de trigli-
céridos y colesterol, ademas observé un aumento
de la fraccidn triglicéridos dentro de las lipoprotei-
nas de baja densidad (LDL) y de muy baja densidad

(VLDL) 3. Posteriormente, lbels sugirié que después’

de un trasplante renal con éxito aparece un patrén
diferente de hiperlipoproteinemia, haciéndose mas
prevalente la hipercolesterolemia y menos la hipertri-
gliceridemia; es decir, un tipo Il de la clasificacion
de Fredrickson 2.

Dado que el rindn trasplantado suple todas las fun-
ciones renales, incluyendo las metabdlicas y hormo-
nales, es muy probable que los trastornos lipidicos
postrasplante se deban a la terapéutica corticosteroi-
de empleada para disminuir la respuesta inmune del
receptor. Este efecto de los glucocorticosteroides ha
sido estudiado en animales de experimentacién, en-
contrando alteraciones lipidicas seme};antes a la que
presentan los pacientes trasplantados 2. Més recien-
temente, Llorach no encontré6 aumento significativo
de los niveles lipidicos de sus pacientes trasplanta-
dos, con niveles lipidicos de sus pacientes trasplanta-
més de tres meses por debajo de 2 mg/dl. 3. En
nuestro estudio hemos obtenido idéntico resultado,
aunque hemos observado un enfermo con hiperlipo-
proteinemia tipo IV y otro con hiperlipoproteinemia
tipo Il. La alta proporcion de normolipémicos esta en
contradiccién con otros autores, los cuales destacan,
al menos, una disminucién significativa de los nive-
les de HDL-colesterol **. El hecho de encontrar po-
cas o ninguna modificacién de los niveles lipidicos
puede estar en relaciéon con las modernas pautas de
administracion de corticoides (dosis bajas desde el
primer momento) o tal vez con el efecto de las nue-
vas drogas inmunosupresoras (ciclosporina, globulina
antilinfocitica, etc.). Otras posibles causas podrian
ser las diferencias de raza, alimentacién y niveles de
aclaramiento de creatinina de nuestra poblacién con
respecto a la estudiada por los autores anglosajones.

En cuanto a las actividades lipoproteinlipasa del
plasma encontramos que en el grupo de enfermos
trasplantados con funcién renal normal existe una
disminucién de los niveles de PHLA, asi como de los
HTGL. No encontramos, sin embargo, alteracién sig-
nificativa de la LPL. Estos resultados se mantuvieron
cuando estudiamos solamente los enfermos con tri-
glicéridos normales, de tal manera que podemos de-
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cir que segln nuestros datos, y de manera semejante’
a los pacientes en hemodiélisis, estas alteraciones de
la actividad enzimatica son independientes de los ni-
veles de triglicéridos. Esto ya habia sido publicado
por Oya y cols., proponiendo una posible explica-
cion, mediante la definicion de un subsindrome de
enfermos con «hepatopatia bioquimica», los cuales
presentarian alteraciones de las enzimas hepéticas y
entre ellas de la HTGL. Estas anomalias las atribuyen
a un problema de indole inmunolégico o debido al
tratamiento inmunosupresor 3°. También encuentran,
como nosotros, independencia entre la alteracién en-
zimdtica de la HTGL y los niveles de triglicéridos.
Quiza la similitud entre enfermos hemodializados y
trasplantados en lo referente al patrén de actividad
de las lipasas sea debido a que la funcién renal del
trasplantado no es absolutamente normal. Sin embar-
g0, se necesitan otros estudios apra confirmar esta
impresion,
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