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ALTERACIONES  TEMPRANAS  DEL  PERFIL
LIPIDICO YDELINDICE TRIGLICERIDO/HDL-CEN
LACTANTESMENORESDE2ANOS CONSOBREPESO
Y OBESIDAD

Early changes in the lipid profile and the triglycerid/ hdl-c index in infants under 2 years old with
overweight and obesity
Cabello Sanchez A.!, Martinez Peralta M.', Pereyra Angulo S.!, Ventura Vega D.!, Cabello Morales E.

RESUMEN

Objetivo: Evaluar las alteraciones tempranas del peffil lipidico y del indice triglicérido/HDL-C en lactantes
menores de 2 afios de edad con sobrepeso y obesidad. Material y métodos: Estudio transversal analitico que
incluyé lactantes de 6 meses a 2 afios de edad atendidos por sobrepeso y obesidad en el HCH entre diciembre
(2018) hasta julio (2019), con historia clinica completa, antropometria y perfil lipidico. Se definié sobrepeso
(Z-IMC entre 2-3DE) y obesidad (Z-IMC>3DE). El perfil lipidico se determiné mediante el método colorimétrico.
Se considerd niveles aceptables: Triglicéridos<756mg/dL, HDL-C>45 mg/dL, colesterol total< 170 mg/dL y LDL-
C<110mg/dL. Se consideré nivel elevado de TG/HDL-C=2.32. Se realiz6 estadistica descriptiva, chi cuadrado y
prueba exacta de Fisher, considerandose significativo p<0.05 se ultilizb paquete estadistico STATA 15.
Resultados: Fueron incluidos al analisis 32 lactantes. Sobrepeso (36.4%) y obesidad (63.6%), edad media:
1.1£0.4 afios, varones(53.1%), LME(75%), GEG(18.7%), madre obesa(37.5%), padre obeso(46.9%), algun
familiar de primer grado obeso(81.2%). Respecto al perfil lipidico: niveles de triglicéridos elevados (65.6%),
niveles bajos de HDL-C(84.4%), niveles elevados de LDL-C(37.5%) y colesterol total elevado(40.6%). El indice
triglicérido/HDL-C=2.32: lactantes con sobrepeso (45.4%) y en obesos (66.7%) (p=0.28). No se encontro
diferencia significativa del indice triglicérido/HDL-C por sexo (p=0.47) ni por tipo de lactancia (p=0.67).
Conclusiones: Las alteraciones tempranas y frecuentes del perfil lipidico en lactantes con sobrepeso y
obesidad fueron los niveles elevados de triglicéridos y HDL-C bajos, los cuales generan altos porcentajes de
lactantes con indice de triglicérido/HDL-C elevado. Se requieren mas estudios para interpretar estos hallazgos
e implementar medidas preventivas desde edades tempranas.
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ABSTRACT

Objective: To evaluate early changes in the lipid
profile and TG/HDL-C index in infants under 2 years
old with overweight and obesity. Methods: Cross
sectional study which included infants from 6 months
to 2 years old attended by overweight and obesity
in the HCH from December (2018) to july(2019),
with complete medical history, anthropometry and
lipid profile. We defined overweight (Z-BMI between
2-3SD) and obesity (Z-BMI>3 SD). We calculated
the lipid profile by the colorimetric method. We
considered acceptable levels: Triglycerides<75 mg/
dL, HDL-C>45 mg/dL, total cholesterol<170 mg/dL y
LDL-C<110 mg/dL. We considered high level of TG/
HDL-C=2.32. We did descriptive statistics, chi-square
and Fisher’s exact test, we considered significant
p<0.05 and we used STATA 15.

Results: We included 32 infants in the analysis.
Overweight(36.4%) and obesity(63.6%), the mean

age: 1.1x0.4 years old, male(53.1%), exclusive
breastfeeding(75%), large for gestational age(18.7%),
maternal obesity(37.5%), paternal obesity(46.9%),
obesity in first-degree relative(81.2%). About the
lipid profile: high levels of triglycerides(65.6%), low
levels of HDL-C(84.4%), high levels of LDL-C(37.5%)
and high level of total cholesterol(40.6%). We
found triglycerides/HDL-C index =2.32: overweight
infants(45.5%) and obesity infants(66.7%) (p=0.28).
We didn't find significant differences about the
triglycerides/HDL-C index, neither sex(p=0.47) nor
type of breastfeeding(p=0.67).

Conclusion: Early and common changes of the lipid
profile in infants with overweight and obesity were
high levels of triglycerides and low levels of HDL-C,
which generate high percentages of infants with high
level of triglycerides/HDL-C. More studies are needed
to interpret this findings and implement preventive
measures since early ages..
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INTRODUCCION

El periodo de vida entre la concepciony los 2 primeros
anos de edad, es reconocido como un periodo critico
para el desarrollo de la obesidad infantil’. Moss y
colaboradores demostraron que la aparicién de la
obesidad en los 2 primeros afios de la vida tiende a
perpetuarse en las edades posteriores?. Saavedra y
Dattilo, enfatizan al periodo de la infancia, como un
momento critico y de gran potencial para el desarrollo
de la obesidad y la etapa de la vida en la cual deberia
implementarse acciones de prevencion e intervencion
sobre factores modificables para disminuir el avance
de la obesidad.®

Multiples factores estarianinvolucrados enlaaparicion
del sobrepeso y la obesidad en los primeros afios de
vida y de su permanencia en edades posteriores*,
entre los cuales cabe resaltar a los lactantes que
nacen grandes para su edad gestacional(GEG),
el indice de masa corporal (IMC) de la madre, la
ganancia de peso durante el embarazo®,una rapida
ganancia de peso en los 2 primeros afios de vida’,
la introduccién de alimentos sélidos antes de los 4
meses de edad? y la calidad y cantidad de alimentos
ingeridos especialmente asociado a la ingesta de
alimentos azucarados y bajo en verduras®’®. En
relacion a la lactancia materna, muchos estudios lo
reportan como un factor protector para el desarrollo
de obesidad en los primeros afios de vida.'"'?

A pesar de multiples esfuerzos que vienen realizando
muchos paises en el mundo con el objetivo de
disminuir la prevalencia de sobrepeso y obesidad
infantil, en las tres ultimas décadas, se ha evidenciado
una tendencia mundial creciente del sobrepeso
y obesidad que afecta especialmente a los nifios
menores de 5 afios de edad. Se estima que de 43
millones de nifos afectados en el 2010 se llegara
a 60 millones para el 2020'. En nuestro pais, la
desnutricidn cronica en los nifios menores de 5 afios
de edad, continla siendo un problema importante
de salud publica, sin embargo en las dos ultimas
décadas el sobrepeso y la obesidad en éste mismo
grupo etario, muestran una tendencia creciente en
su prevalencia'. Pajuelo y colaboradores, reportaron
una prevalencia de sobrepeso y obesidad en nifios
menores de 5 afios a nivel nacional de 6.9% vy
como factores asociados la procedencia de Lima
Metropolitana (10.1%), un peso al nacimiento por
encima de 2.5 kg y la aparicion de la obesidad en el
primer afio de vida.'

Muchos estudios hacen referencia al impacto del
sobrepeso y obesidad que aparece en los primeros
afos de vida sobre la salud de las personas en
edades posteriores. Desde los estudios de Bogalusa
en los 80s, se reportd la relacion entre los niveles
de lipidos y presion arterial con la presencia de
aterosclerosis®. Aunque la mayor parte de estudios
respecto a la formaciéon y progresién de la placa
ateromatosa se han centrado en nifios mayores
de 10 afios, adolescentes y adultos, se reconoce
su existencia desde los primeros afios de vida'.
El engrosamiento de la intima media de la arteria
carétida ha sido reconocido como un marcador
muy sensible para el diagndstico de aterosclerosis.
Estudios longitudinales han demostrado asociacién
entre la adiposidad de los primeros afos de vida y
engrosamiento de la intima media de la carétida en
el adulto."® 120

Multiples factores que se encuentran presentes desde
la nifiez estan asociados a la formacién y progresion
de la placa ateromatosa, entre ellos la obesidad, el
incremento de la presion arterial, elevacion de los
triglicéridos y disminucion de HDL-C?'22, Asi mismo es
actualmente aceptado que el trastorno fundamental
asociado a la obesidad es la resistencia a la insulina,
que a su vez induce al desarrollo de un perfil lipidico
proaterogénico?. Las alteraciones de los lipidos en
nifos obesos ha tomado mucha importancia en los
ultimos afios, en especial el incremento de triglicéridos
y disminucion de HDL-colesterol, de tal manera que
el indice Triglicérido/HDL-C (TG/HDL-C) surge como
un marcador sencillo y de facil acceso para evaluar
el riesgo cardiovascular en nifios obesos?. Sin
embargo no existe consenso sobre el punto de corte
Yy nO se conoce su importancia en los nifilos menores
de 2 afios de edad. Estudios en nifios mayores de
3 anos identifican un punto de corte de TG/HDL-C
>2.32 como factor de riesgo cardiovascular en nifios
obesos?, en otro estudio mediante la asociacién con
el engrosamiento de la intima media de la arteria
carétida se encontré un punto de corte mas bajo®.
Los puntos de corte para nifios de 0 a 9 afos de edad
han sido establecidos por la Academia Americana
de Pediatria, recomendando un nivel aceptable de
triglicéridos <75 mg/dl y de HDL-colesterol >45 mg/
di.z

Considerando que en las dos ultimas décadas
en nuestro pais se evidencia un incremento
sostenido en la prevalencia de obesidad que afecta
especialmente a los nifios menores de 5 afos,
a pesar de multiples esfuerzos para disminuir
su avance, a la luz de nuevos conocimientos
en la fisiopatologia de las enfermedades
cardiovasculares asociadas a la obesidad y
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alteraciones tempranas en el perfil lipidico
evaluados por el indice TG/HDL-C, que permite
identificar el riesgo cardiometabdlico en nifios
escolares y adolescentes, hace necesario conocer
su importancia desde los primeros afios de la vida,
debido a que la obesidad es una enfermedad
crénica que tiende a persistir en edades posteriores
e incrementa la morbimortalidad del adulto. Por
tal motivo, el objetivo de este estudio fue evaluar
las alteraciones tempranas del perfil lipidico y del
indice TG/HDL-C en lactantes menores de 2 afnos
de edad con sobrepeso y obesidad.

MATERIAL Y METODOS

Se realizd un estudio transversal analitico que
incluyd lactantes de 6 meses a 2 afios de edad,
de ambos sexos, que fueron atendidos con el
diagnodstico sobrepeso y obesidad en la consulta
externa de la Unidad de Endocrinologia Pediatrica
del Hospital Cayetano Heredia (HCH) entre el
periodo de diciembre del 2018 a julio del 2019, en
base a la Guia de Practica Clinica de Obesidad
infantil (GPC) del servicio. Los pacientes incluidos
fueron beneficiarios del Sistema Integral de Salud
(SIS) y contaron con una historia clinica completa,
mediciones antropométricas y perfil lipidico. Fueron
excluidos los lactantes en los cuales se registrd
antecedentes de dislipidemia familiar, sindromes
de origen genético y/o cromosémico diagnosticado,
patologias endocrinolégicas, enfermedades crénicas
sistémicas, retraso del desarrollo psicomotor y uso
prolongado de corticoides sistémicos.

La informacion fue recolectada de la base de datos
del servicio mediante una ficha pre establecida
que incluyd los siguientes datos: Edad cronoldgica,
sexo, peso y talla al ingreso, IMC(kg/m2), Z-IMC,
peso y talla al nacimiento, edad gestacional, tipo
de lactancia, antecedentes familiares de primer
grado de obesidad, dislipidemia y el perfil lipidico
al ingreso. Segun la GPC de obesidad infantil, las
mediciones antropomeétricas se realizaron siguiendo
las recomendaciones de la Organizacién Mundial de
la Salud (OMS). El indice de masa corporal (IMC) de
Quetelet fue calculado como peso (Kg) /Talla (m?). El
Z-IMC se calculé6 mediante un aplicativo de la OMS.
Se definié el exceso de peso en base al Z-IMC:
sobrepeso como Z-IMC entre 2-3 DE y obesidad si
Z-IMC >3 DE. El estado de obesidad de los padres
se baso en la percepcion del familiar directo. Se
definié lactancia materna exclusiva (LME) cuando el
consumo de esta fue sin aditivos (liquidos y/o sdlidos)
hasta los 6 meses de edad. El grande para la edad
gestacional (GEG) se considerd cuando el peso al
nacimiento fue mayor de p90 segun las curvas de
Fenton.

El perfil lipidico fue recolectado de la base de datos
del servicio. Su procesamiento se realizd en el
laboratorio del HCH. Luego de un periodo de ayuno
de aproximadamente 4 horas se determind los
niveles séricos de triglicéridos y HDL-C por el método
colorimétrico, con un coeficiente de variacion intra e
interensayode 1.1% Yy 1.4% respectivamente. El limite
de deteccion para triglicéridos fue de 3,8 mg/dL y el
intervalo de medicion de HDL-C fue de 5-110 mg/dL.
Los niveles séricos aceptables de lipidos se basaron
en los puntos de corte que establece la Academia
Americana de Pediatria (AAP): Triglicéridos<75 mg/
dL, HDL-C>45 mg/dL, colesterol total < 170 mg/dL
y LDL-C< 110 mg/dL?". Se consideré como un nivel
elevado si el indice TG/HDL-C 22.32.%

Para el analisis de los datos se empled estadistica
descriptiva, evaluando previamente la normalidad de
los datos con la prueba de Shapiro wilk y se reporté
medidas de tendencia central y dispersion para las
caracteristicas basales de la poblacion. Ademas
se realizd chi cuadrado y prueba exacta de Fisher
debido a que el tamafio de muestra fue pequefia,
considerandose significativo p <0.05. Se ultilizé el
paquete estadistico STATA 15.

RESULTADOS

Durante el periodo de estudio, se identificaron 33
lactantes que cumplieron los criterios de inclusion;
sin embargo, un paciente fue excluido previo al
analisis de los datos por sospecha de dislipidemia
familiar, quedando un total de 32 lactantes para el
analisis. El 36.4% de lactantes presenté sobrepeso
y el 63.6% obesidad. La edad cronoldgica media
fue 1.1 £ 0.4 anos y el 53.1% fueron del sexo
masculino.

Respecto a los antecedentes, se encontré LME en
75% de los lactantes, 18.7% fueron GEG, no se
encontré ningun pequefo para edad gestacional y
4 lactantes tuvieron antecedente de prematuridad
tardia.

Entre los antecedentes familiares: el 37.5% de las
madres fueron obesas y 46.9% de los padres fueron
obesos. Se encontrd que 81.2 % tenia algun familiar
de primer grado con obesidad.

Respecto al perfil lipidico, el 65.6% de los lactantes
presentd niveles elevados de triglicéridos, el 84.4%
niveles bajos de HDL-C, 37.5% niveles elevados de
LDL-C y 40.6% colesterol total elevado.



Alteraciones tempranas del perfil lipidico y del indice triglicérido/hdl-c en lactantes menores de 2 aios con sobrepeso 'y obesidad. 17

Tabla 1. Caracteristicas del perfil lipidico y del indice triglicéridos/HDL-C en la poblacién de estudio

Variables

Sobrepeso
(n=11)

Obesidad
(n=21) P

Z-IMC

2.6 (0.4)

3.85 (1.1) 0.00

LDL- colesterol (mg/dL)

104.4 (21.2)

99.6 (40.8) 0.98

HDL- colesterol (mg/dL)

37 (16)

37 (1) 0.82

Los datos se expresan en medianas y rango interquartilico

El indice TG/HDL-C =2.32 se encontré en 45.4% de los lactantes con sobrepeso en comparacion a 66.7% en
lactantes obesos, sin diferencia significativa (p=0.28). No se encontré diferencia significativa del indice TG/

HDL-C por sexo (p=0.47) ni tipo de lactancia (p=0.67).

DISCUSION

En nuestro estudio llama la atencion la presencia
de altos porcentajes de lipidos alterados tanto
en los lactantes con sobrepeso como obesidad,
caracterizado por niveles elevados de triglicéridos y
HDL-C bajo, en comparacion a los limites aceptables
que recomienda la AAP?. La mediana de los niveles
de ftriglicéridos se encontré por encima del limite
aceptable en los lactantes con sobrepeso y obesidad,
aunque los obesos mostraron un mayor valor de
elevacion, no se encontré diferencia estadisticamente
significativa. Este hallazgo, de niveles elevados de
triglicéridos constituye una de las alteraciones mas
tempranas del perfil lipidico en los primeros afios de
la vida de lactantes con sobrepeso y obesidad. Otro
hallazgo importante fue el nivel bajo de HDL-C, con
medianas muy por debajo de los niveles aceptables
tanto en lactantes con sobrepeso como en los obesos
y sin diferencia significativa. Estas variaciones del
perfil lipidico, caracterizadas por elevacion de los
triglicéridos y disminucién simultanea de los niveles
de HDL-C expresada como indice TG/HDL-C, han
sido reportadas en muchos estudios de nifios obesos
por encima de los 3 afios de edad. Un estudio previo
realizado en nuestra Unidad de Endocrinologia
Pediatrica que incluyo nifios obesos de 3 a 14 afios de
edad, reporto su utilidad en la identificacion del riesgo
cardiovascular®. Desde los estudios de Bogalusa
de los 80s, se ha reportado la relacion entre los
niveles de lipidos y presion arterial con la presencia
de aterosclerosis en nifios'® y desde entonces se ha
generado un gran interés por conocer la importancia
de las alteraciones del perfil lipidico desde la nifiez y
su progresion hasta la edad adulta.?

Actualmente se reconoce que el desorden mas
importante, asociado a la obesidad, es la resistencia
a la insulina, que a su vez induce a una serie de

procesos metabdlicos de conducen al desarrollo de
un perfil lipidico proaterogénico, diabetes mellitus tipo
2 e hipertension arterial?®. El exceso de tejido adiposo
estimula la produccion de leptina, angiotensina Il y
especies reactivas de oxigeno que conducen a
darfio endotelial y proliferacion de fibroblastos que se
manifiestan como hipertension arterial, alteraciones
del perfil lipidico, diabetes mellitus tipo 2 y enfermedad
cardiovascular®?. Mdltiples factores, presentes desde
la nifiez, estan asociados a la formacion y progresion
de la placa ateromatosa, entre ellos: la obesidad, el
incremento de la presion arterial, elevacion de los
triglicéridos y disminucién de HDL-C?'. Un estudio,
que compard nifios prepuberes con sobrepeso
y obesidad versus peso normal, encontr6 mayor
riesgo de hipertension arterial, hipertrigliceridemia
y disminucién del HDL-C?'. Otro estudio, en una
muestra de 6,328 sujetos de 4 estudios de cohorte
prospectivos con una media de seguimiento de
23 afios, encontrd que los sujetos con estado de
adiposidad consistentemente alto desde la infancia
hasta la adultez en comparacién a los sujetos con
IMC normal en la nifiez y durante la edad adulta
tenian significativamente un mayor de riesgo (p<0.05)
para desarrollar diabetes mellitus tipo 2, hipertension
arterial, niveles elevados de LDL-C, disminucién de
HDL-C, elevacién de ftriglicéridos e incremento del
grosor de la intima media de la arteria carétida. Los
sujetos que tuvieron sobrepeso u obesidad durante
la nifiez, pero no fueron obesos en la edad adulta
presentaron los mismos riesgos (p>0.20) que las
personas que no tuvieron sobrepeso ni obesidad
en la nifiez y la edad adulta?>. Muchos estudios han
demostrado la asociaciéon entre la adiposidad del

nifio y la enfermedad cardiovascular en el adulto.™
19, 20, 21, 22
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Respecto al indice TG/HDL-C, nuestro estudio utilizé
un punto de corte de TG/HDL-C 22.32 como factor de
riesgo cardiovascular en nifios obesos?® y demostréd
que un alto porcentaje de lactantes con sobrepeso
(45.4%) tenian un valor elevado con una mediana
de 2.3 (1.1) cercana al punto de corte alto. En los
lactantes obesos el porcentaje de TG/HDL-C fue
mayor (66.7%) con una mediana superior al punto
de corte aceptable, pero sin diferencia significativa
respeto a los lactantes con sobrepeso. Aunque el
estandar de oro para medir resistencia a la insulina
es el clamp euglicémico-hiperinsulinémico, muchos
investigadores reconocen la utilidad del indice TG/
HDL-C como marcador de riesgo cardiometabdlico en
nifos. Sin embargo, el punto de corte para identificar
el riesgo cardiometabdlico es controversial. También
es importante sefalar que la mayoria de estudios se
han centrado en nifios mayores de 5 anos de edad.
Di Bonito y colaboradores® en una muestra de 884
nifos y adolescentes entre 6 a 16 afios de edad
que incluia a nifos con peso normal, sobrepeso y
obesidad encontr6 que el punto de corte TG/HDL-C
= 2 como marcador util de riesgo cardiovascular en
nifios y adolescentes. Llang y colaboradores® en
una muestra de 976 nifios y adolescentes de 6 a 16
anos de edad demostraron que el indice TG/HDL-C
fue mejor que el indice HOMA-IR para el diagnéstico
de sindrome metabdlico con un punto de corte de
1.25, con una sensibilidad del 80 % y especificidad
del 75%. Krawczyk, en un estudio reciente®, evaluo
la utilidad del indice TG/HDL-C vy el indice HOMA-
IR para predecir sindrome metabdlico en 122 nifios y
adolescentes obesos de 5.3 a 17.9 afios de edad y 58
controles con peso normal. Tomando como referencia
un punto de corte del indice TG/HDL-C = 3 encontré
que este indice es un buen marcador de resistencia a
la insulina en niflos obesos y recomienda su uso en la
practica clinica para identificar el riesgo de sindrome
metabolico. La importancia y utilidad en nifios en los
primeros afnos de vida ha sido muy poco estudiado.
Riafio-Galan y colaboradores en nifios de 4 afios de

edad, demostraron que los nifios con sobrepeso y
obesidad tenian perfiles lipidicos de mayor riesgo.
Mientras que los hijos de padres con sobrepeso y
obesidad tenian mayor riesgo de obesidad y un perfil
lipidico proaterogénico.

El contexto actual se caracteriza por incremento en la
prevalencia de obesidad especialmente en los nifios
desde edades tempranas de la vida e incremento
paralelo de enfermedades no transmisibles en los
adolescentes y adultos jovenes como la diabetes
mellitus tipo 2, hipertensién arterial, enfermedades
cerebrovascular e infarto de miocardio. Es necesario
analizar los factores relacionados a éste problema,
especialmente sobre aquellos que que podrian ser
modificables desde los primeros afos de vida. Los
esfuerzos de salud publica en nuestro pais estan
fundamentalmente enfocados en los nifios mayores
de 5 anos de edad, escolares y adolescentes. Lo
cual genera una subestimacién del problema no
solo por parte del Estado, sino también por parte de
los distintos profesionales de la salud y los padres
de familia®. Por otro lado el tamizaje de lipidos en
infantes es un tema controversial, en la medida que
no existe suficiente evidencia cientifica a favor o en
contra del tema.?83%

Las limitaciones de este estudio fueron la falta de
un grupo control de lactantes con peso normal y el
tamafo de muestra fue pequefa.

En conclusion, las alteraciones tempranas y mas
frecuentes del perfil lipidico en lactantes de 6 meses
a 2 afos de edad con sobrepeso y obesidad fueron
los niveles elevados de triglicéridos y HDL-C bajos,
los cuales generan altos porcentajes de lactantes con
indice de triglicérido/HDL-C elevado. Se requieren
mas estudios para interpretar estos hallazgos e
implementar medidas preventivas y de intervencion
desde edades tempranas de la vida.
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