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Caso Clinico
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RESUMEN

Introduccién. Se denomina acantosis nigricans a la lesién
cutdnea en la que se observa hiperpigmentacién en zonas
de roce (axila, nuca, ingle o regién poplitea) La importancia
clinica es la asociacion con hiperinsulinismo e insulinorresis-
tencia. Los objetivos fueron analizar los factores que deter-
minan la presencia de resistencia a la insulina en un paciente
adolescente con obesidad y el objetivo secundario es revisar
la bibliografia que relaciona esta alteracién metabélica con
la acantosis nigricans, para relacionarlo con futuros riesgos.

Caso clinico. Se presenta un adolescente de 14 afios, hijo
de padre con diabetes tipo 2, sobrepeso severo, insulinorre-
sistencia y acantosis nigricans. Que presenta aumento del
perimetro de cintura e hiperinsulinismo, hipertrigliceride-
mia, descenso del colesterol HDL, con glucemia y curva de
tolerancia a la glucosa normales. Indice HOMA de 6,89 y
ratio TG/HDLc elevado de 4,52. Ecografia abdominal sin
esteatosis hepatica y tension arterial normal. En funcién de
la revision bibliografica realizada, se describe que el pacien-
te presenta un riesgo elevado de padecer diabetes tipo 2 y
enfermedad cardiovacular en el futuro.

Conclusiones. La presencia de acantosis nigricans en nifios
y adolescentes puede ayudar a identificar alteraciones clinicas
y metabolicas, fundamentalmente si se asocia con obesidad.
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ABSTRACT

Introduction. Acanthosis nigricans is a skin lesion in
which hyperpigmentation in areas of friction (armpit, neck,
groin or popliteal region) The clinical importance is the asso-
ciation with hyperinsulinemia and insulin resistance. The
aims are this clinical report was to analyze the factors that
determine the insulin resistance in this patient with obesity.
And the secondary objective was to review the literature
relating this metabolic disorder with acanthosis nigricans,
to relate to future risks.

Case report. We analyze the case a 14 year old boy
who has a father with diabetes mellitus type 2, severely
overweight, insulin resistance and acanthosis nigricans is
presented. He present increased waist circumference and
hyperinsulinemia, hypertriglyceridemia, decreased HDL
colesterol, normal glycemia and without disorder curve glu-
cose tolerance. HOMA: 6.89, TG/HDL high of 4.52. Abdom-
inal ultrasound without hepatic steatosis and normal blood
pressure. Based on the literature review disclosed that the
patient present a high risk of diabetes mellitus type 2 and
cardiovacular disease in the future.

Conclusions. The presence of acanthosis nigricans in
children and adolescents can help identify clinical and met-
abolic alterations, mainly if associated with obesity.

Key words: Acanthosis nigricans; Hyperinsulinism;
Insulin resistance; Obesity.
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Figura 1. Acantosis nigricans regién cervical.
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VALORES SERICOS OBTENIDOS EN EL PACIENTE.

Peso: 82,8 kg Talla: 163 cm IMC: 31,24
Perimetro de Cintura: 108 cm

TABLA L.

Valores normales  Datos del paciente

Glucemia 702100 91 mg/dl
Insulina basal Hasta 10 30,7 UI/d1
Homa IR Hasta 2,6 6,89
Colesterol total Hasta 200 146 mg/dl
HDL col Mayor de 45 36 mg/dl
LDL col Hasta 110 99 mg/dl
Triglicéridos Hasta 110 163 mg/dl
Indice de Castelli Hasta 4,5 4,05
Ratio (TG/HDL) Hasta 3 4,52
LDL/HDL Hasta 3 2,75

% de HDL col Mayor a 27% 24,65

Nota: Se destacan en negrita los valores alterados.

INTRODUCCION

La acantosis nigricans (AN) se detecta durante el examen
fisico, se caracteriza por placas hiperpigmentadas con engro-
samiento cutaneo de aspecto aterciopelado, asintométicas,
con distribucién simétrica, en pliegues o dreas de roce como
axilas, cuello, ingle, fosa poplitea o surco intergltteo. Histo-
patologicamente se observa hiperqueratosis, papilomatosis y
acantosis. Pero la caracteristica mas importante es que puede
aparecer asociada con insulinorresistencia®.

En el afio 2000 la Academia Americana de la Diabetes,
estableci6 a la AN como un marcador de riesgo en nifios
para el desarrollo de diabetes mellitus tipo 22 y en el afio
2002 la Asociacion Americana de Endocrinélogos Clinicos
(AAEC) la consider6 como un marcador de hiperinsulinismo
e insulinorresistencia y la incluy6 como criterio mayor para
el diagnéstico de sindrome metab6lico®.

CASO CLINICO

Se presenta un adolescente de sexo masculino de 14 afios,
con IMC > P: 95, hijo de padre con diabetes tipo 2 y consumo
de dieta aterogénica, con abundante consumo de frituras,
grasas y gaseosas. En el examen fisico presentaba peso 82,8
kg, talla 163 cm, IMC de 31,24 (> P: 95 a > 2 DS) y perimetro
de cintura de 108 cm, hiperpigmentacion en la regién del
cuello, axilas y pliegue inguinal compatible con acantosis

nigricans, tension arterial normal. Ecografia abdominal nor-
mal, sin esteatosis hepética. En el laboratorio present6 gluce-
mia 92 mg/dl, colesterol total 146 mg/dl, LDL colesterol 99
mg/dl, indice de Castelli 4,05 y pruebas de funcion hepatica
normales, hipertrigliceridemia de 163 mg/dl, descenso del
HDL colesterol 36 mg/dl (24,65% del colesterol total) hipe-
rinsulinemia de 30,7 UI/dl, indice Homa IR 6,89 y un ratio o
relacion triglicéridos/HDLc elevada de 4,42 (Tabla D).

Cuatro afios antes, el paciente tenia un IMC de 26 (> P
95) el laboratorio estaba dentro de los limites normales y al
examen fisico no presentaba acantosis nigricans.

DISCUSION

El paciente presenta obesidad central con un IMC de 31,24
(>P95) y perimetro de cintura > p 95 para la edad. El grado
de obesidad en un adolescente determina la prevalencia de
complicaciones y la obesidad central constituye un factor de
riesgo, que se correlaciona tempranamente con hiperinsuli-
nemia secundaria a resistencia a la insulina. ® El perimetro
de cintura representa la grasa visceral, que funciona como
un 6rgano dindmico, metabélicamente activo, que a través de
distintos mediadores favoreceria la resistencia a la insulina®.

Desde 1995 la Sociedad Americana de Diabetes, plantea
que los nifios obesos tendrian un nivel mayor de insulinemia
basal que los pacientes con peso normal y que el aumento
de la insulina, se correlaciona con un aumento de los tri-
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glicéridos y de la presion arterial sistélica® aunque en este
paciente no se registré elevacion tensional, si se observé
hipertrigliceridemia.

La presencia de acantosis nigricans en nifios obesos defi-
ne a un grupo de pacientes con alteraciones metabdlicas,
asociadas a un mayor riesgo de desarrollar enfermedades
cardiovasculares y diabetes de tipo 2. Ademas presentan
un indice de resistencia a la insulina mas elevado que los
nifios obesos sin acantosis nigricans, por lo tanto la presencia
de este signo clinico cuando, deberfa motivar la realizaciéon
de estudios complementarios®”. Es importante determinar
tempranamente el nivel de insulina basal en pacientes obesos
con acantosis nigricans, evaluar el grado de obesidad, la
distribucién del tejido adiposo y la tension arterial®. Otras
caracteristicas para tener en cuenta son: la presencia de ante-
cedentes familiares hipertension arterial o de diabetes tipo 2,
pertenecer al sexo femenino y ser mayor de 6 afios de edad.

Sin embargo no todas las opiniones son coincidentes,
dado que en 2004, Hirschler y cols. concluyen que la acan-
tosis nigricans no es un marcador independiente y confiable
de insulinorresistencia, sino un marcador de obesidad. Por lo
tanto, el riesgo de presentar diabetes de tipo 2 en cualquier
nifio obeso es el mismo, con acantosis nigricans o sin ella y
ambos deben evaluarse de la misma forma®.

La insulinorresistencia (IR) puede definirse como una
disminucién de la respuesta o de la sensibilidad de los
efectores de insulina para estimular el consumo normal de
glucosa®. Esto promueve el desarrollo de aterosclerosis ace-
lerada y su presencia, asociada a otros factores de riesgo, es
aceptada universalmente como un predictor de diabetes tipo
2y seasocia a un mayor riesgo de desarrollar enfermedad
cardiovascular, atn en individuos sin diabetes0,

En un estudio realizado por Bonet Serra y cols. en 2004”
observaron que los pacientes obesos con acantosis nigricans
presentaron mayores concentraciones de insulina plasmatica
y de triglicéridos, asi como, niveles mas bajos de colesterol
HDLy vitamina E en plasma, con un indice de resistencia a la
insulina més elevado que los nifios obesos sin acantosis nigri-
cans‘?. En el paciente que se presenta, se observa la alteracion
de todos esos valores. Aunque no se analizaron los niveles
séricos de vitamina E, debido al tipo de alimentacién altamen-
te aterogénica consumida, probablemente le haya generado
un déficit de antioxidantes naturales. Ademas es importante
destacar que desde 1993, se ha asociado la disminucién de
las concentraciones plasmaticas de vitamina E con un mayor
riesgo de desarrollar enfermedades cardiovasculares?.

En esta presentacion la insulinorresistencia se investigé
con tres indices: insulinemia basal (en ayunas) Homa-IR e
indice Triglicéridos/HDLcolesterol.
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La sensibilidad a la insulina disminuye normalmente en
la pubertad y la concentracion sérica de insulina en ayunas,
aumenta dos veces con la velocidad méaxima de crecimien-
to?. Esto hace que evaluar la resistencia a la insulina con
el indice Homa-IR que utiliza el valor de insulina basal, no
sea tan representativo o fidedigno y genera la necesidad
de buscar marcadores independientes de la edad, sexo y
estadio puberal®.

Las concentraciones de triglicéridos plasmaticos (TG)
y del colesterol de lipoproteinas de alta densidad (HDL-
col) se relacionan con la utilizacién de glucosa mediada por
insulina. El indice Triglicéridos/HDL-col es un método sen-
cillo y econémico para evaluar a las personas con riesgo
de desarrollar obesidad, dislipidemia, hipertensién arterial
y/o sindrome metabdlico y podria utilizarse como marcador
secundario de insulinorresistencia®?.

Debido a que las mediciones de colesterol HDL y tri-
glicéridos estdn estandarizadas y dado que no existe una
estandarizacién universal para la concentracion plasmatica
de insulina, este indice podria ser una estimacién indirecta
y util para evaluar insulinorresistencia?.

Desde 1988, Lauer y cols. refieren que la esteatosis hepa-
tica no alcohdlica se asocia con mds frecuencia en los nifios
con mayor grado de obesidad e hiperinsulimemia, con una
prevalencia de 28,3%5. En este paciente, a pesar de su ele-
vado IMC y una insulina basal mayor de 30 UI/dl, no se
observé movilizacién de enzimas hepaticas ni patrén eco-
grafico compatible de higado graso.

La hiperinsulinemia y la insulinorresistencia constituyen
factores de riesgo para desarrollar sindrome metabélico en
la edad puberal, porque produce un incremento de la sin-
tesis de acidos grasos, especialmente en el higado y en el
tejido adiposo, lo que genera hipertrigliceridemia y descenso
del HDLc®. Este patrén lipoproteinico se relaciona varias
décadas mas tarde, con un mayor riesgo de enfermedad
cardiovascular(.

El sindrome metabdlico no es una enfermedad tnica,
sino una asociacién de signos y sintomas que pueden apare-
cer en forma simultdnea o secuencial en un mismo paciente,
causado por la combinacién de factores genéticos y ambien-
tales, asociados al estilo de vida. Recientemente en 2012, Di
Bonito y cols. encontraron que la elevacion del indice TG/
HDL-col refleja riesgo cardiometabélico en adolescentes, que
presentan mayor riesgo de insulinorresistencia, hipertensién
y sindrome metab6licot”.

Los adolescentes con sindrome metabélico presentan
un ratio o indice TG/HDL-col superior a 41 como en el
paciente que se presenta, cuyo ratio fue de 4,52. Ademads un
valor superior a 4 se correlaciona significativamente, con la



obesidad abdominal (presente en este caso), el IMC elevado
(el encontrado fue de 31,24) y marcadores de riesgo cardio-
vascular como la elevacion de la apoproteina B1® la cual no
fue solicitada en este caso.

Existe una relacién positiva y significativa entre el cocien-
te TG/HDL-col, el IMC, el perimetro de la cintura y el Homa-
IR, con el sindrome metabdlico. Los valores elevados del
cociente TG/HDL-col y Homa-IR indican una condicién
de resistencia a la insulina y se vinculan con un aumento
del riesgo de desarrollar diabetes tipo 2 y de enfermedad
cardiovascular?.

Para concluir destacamos la necesidad de realizar deter-
minaciones de insulina en pacientes obesos con acantosis
nigricans, para detectar tempranamente pacientes con altera-
ciones metabdlicas y realizar un seguimiento adecuado, por
el alto riesgo de desarrollar posteriormente diabetes tipo 2.

CONCLUSIONES

- Es preciso realizar una exploracién detallada y jerarqui-
zar la bsqueda intencionada de acantosis nigricans en
nifios o adolescentes.

- La presencia de acantosis nigricans puede ayudar a
identificar alteraciones clinicas y metabdlicas, ain en
pacientes sin obesidad. Por lo que su hallazgo nos debe
alertar sobre la necesidad de iniciar acciones diagndsticas
y preventivas.

- Lapresencia insulinorresistencia debe constituir un sig-
no de preocupacion ya que es un factor de riesgo para
patologias crénicas de alta prevalencia en la adultez.

- La obesidad en edad pediatrica puede constituir un
riesgo elevado para sufrir complicaciones metabdlicas,
fundamentalmente si se asocia con acantosis nigricans.
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