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Hipertension pulmonar secundaria a déficit de
vitamina C. Reporte de caso
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RESUMEN

Elescorbuto es una enfermedad poco frecuente provocada por la deficiencia exdgena de acido ascoérbico.
Debe ser considerada en grupos de riesgo, como en pacientes con trastornos en el neurodesarrollo que
presentan dietas restrictivas por selectividad alimentaria. Aunque la hipertension pulmonar asociada a
deficiencia de vitamina C es extremadamente rara, su aparicion es posible. Debe sospecharse ante la
aparicion de signos y sintomas como edema, taquicardia, palpitaciones y disnea. En la mayoria de los
casos, esta condicion es transitoria y puede ser revertida con el diagndstico temprano y la adecuada
suplementacién con acido ascorbico.

Se presenta el caso de un paciente con trastorno del espectro autista y deficiencia de vitamina C que
desarroll6 hipertension pulmonar.
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INTRODUCCION

El escorbuto es una enfermedad infrecuente,
causada por la deficiencia de acido ascorbico,
micronutriente esencial para el ser humano. Sus
principales fuentes son las frutas y vegetales
frescos, entre las que se destacan los citricos, el
kiwi, las frutillas, el brécoli y el morrén.!

La vitamina C participa en el proceso
de sintesis de colageno, fundamental para
el mantenimiento de la integridad de la piel,
mucosas, vasos sanguineos, huesos y dientes.
También, interviene en la sintesis de hormonas
como los corticoides y la aldosterona, la
absorcion de hierro no heminico, la regulacion
del metabolismo de la tirosina y en la produccion
de energia celular a través de la carnitina. Actua
como antioxidante, reduciendo el dafio celular
por radicales libres, y tiene una participacién
en la regulacion del sistema inmune mejorando
la actividad de macréfagos, neutrofilos y
células NK."

La hipertensién pulmonar (HP) por deficiencia
de acido ascorbico se explica mediante dos
mecanismos fisiopatolégicos. En primer lugar,
la vitamina C es esencial para la hidroxilacion
de residuos de prolina en el factor inducible
por hipoxia | alfa (HIF-1 alfa), un factor de
transcripcion sensible al oxigeno que se estimula
en condiciones hipoxicas. El hierro también
modula la via del HIF; por lo tanto, la deficiencia
combinada de vitamina C y hierro puede
aumentar la gravedad de la vasoconstriccion
pulmonar. En segundo lugar, la vitamina C mejora
la produccién de 6xido nitrico (NO) endotelial,
un potente vasodilatador pulmonar. Por lo tanto,
ante la ausencia de vitamina C se produce
vasoconstriccion pulmonar.?

A pesar de su baja prevalencia en la
actualidad, el escorbuto puede encontrarse en
pacientes con trastornos en el neurodesarrollo,
como el trastorno del espectro autista (TEA),
donde la selectividad alimentaria extrema puede
conducir a déficit nutricionales. En estos casos,
la deficiencia de vitamina C puede ser dificil
de diagnosticar, pero tiene un impacto clinico
significativo.®

Las recomendaciones diarias de vitamina C
varian segun la edad: 30 mg/dia en los primeros
seis meses de vida y se incrementan hasta
alcanzar los 60-80 mg/dia en la edad adulta."*®

El propdsito de este reporte es alertar a
los pediatras sobre el riesgo de escorbuto en
poblaciones con dietas restrictivas y la potencial
asociacion con HP, enfatizando la importancia de
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una evaluacion clinica y nutricional exhaustiva en
estos pacientes.

CASO CLINICO

Paciente de 5 afos diagnosticado con TEA
consultdé por impotencia funcional de miembros
inferiores de 2 meses de evolucion asociada
a irritabilidad en el ultimo mes. Durante este
periodo, realizé6 multiples consultas en servicios
de urgencias, donde se descartaron patologias
traumatologicas, reumatoldgicas y oncolégicas.

En la anamnesis, se destacaba una marcada
selectividad alimentaria, con ausencia de
consumo de frutas y verduras frescas.

El examen fisico en el momento del ingreso
mostraba regular estado general, con taquicardia
en reposo (130 latidos por minuto), petequias,
edema y dolor a la flexién de los miembros
inferiores. Peso 14,500 kg (puntaje Z -1,93), talla
de pie 102 cm (puntaje Z -1,8), indice de masa
corporal (IMC) 13,94 (puntaje Z -1,12).

El laboratorio reveld anemia leve (hemoglobina
11 g/dL), deficiencia de vitamina D (7,2 ng/mL) y
vitamina C (0,41 mg/dL), valores de vitamina B12
y acido félico dentro de rangos normales (827 pg/
mL y 17,4 ng/mL, respectivamente). Debido a la
presencia de taquicardia y edemas, se realizo
ecocardiograma que mostré HP grave, con una
presion estimada del ventriculo derecho (VD)
de 60 mmHg y una insuficiencia tricuspidea
moderada.

Ante estos hallazgos, se estableci6 el
diagnodstico de hipovitaminosis multiple,
destacandose la deficiencia de vitamina C,
vitamina D y anemia ferropénica. Se realizé
tratamiento con vitamina D oral (2000 Ul/dia
durante 3 meses), vitamina C oral (500 mg/dia
durante 14 dias y mantenimiento a 100 mg/dia) y
sulfato ferroso oral (3 mg/kg/dia durante 3 meses).

Luego de tres semanas de tratamiento, el
paciente mostré notable mejoria, con resolucion
de edemas y petequias en miembros inferiores, y
recuperacion de la bipedestacion sin asistencia.

Durante la internacion, se realizaron multiples
ecocardiogramas con mejoria paulatina de
la presion pulmonar sin requerir diuréticos ni
medicacion vasodilatadora. Al cumplir 4 meses
de tratamiento, el ecocardiograma revel6 una
presion estimada del VD de 24 mmHg, sin HP.

En la ultima consulta, evidencidé mejoria
antropométrica: peso 17,500 kg (puntaje Z -0,72),
talla de pie 102 cm (puntaje Z -2,20), IMC 16,82
(puntaje Z +1,11), debido a mejor actitud
alimentaria.



DISCUSION

El escorbuto es una patologia poco frecuente.
Sin embargo, existen grupos de riesgo como
pacientes con trastornos en el neurodesarrollo
con dietas restrictivas por selectividad alimentaria,
lactantes alimentados exclusivamente con
leche de vaca, pacientes con enfermedades
intestinales que afectan la absorcion de nutrientes
y trastornos de la conducta alimentaria.>®

En dichos casos, el pediatra debe estar alerta
para realizar una anamnesis detallada acerca de
la alimentacién que recibe el nifio.

ElI TEA es un trastorno neurolégico frecuente,
y los nifios que lo presentan suelen tener
selectividad alimentaria con aumento de riesgo
de deficiencia de vitaminas esenciales, incluida
la vitamina C.

Los signos y sintomas del escorbuto se
desarrollan luego de 1 a 3 meses de ingesta
inadecuada de vitamina C (<10 mg/dia).®

La clinica inicial suele ser inespecifica con
astenia, adinamia y fatiga. Luego, se presentan
los signos mucocutaneos, pérdida de piezas
dentales y, mas avanzada la enfermedad, puede
desarrollarse irritabilidad, depresion, artralgias,
mialgias y hemartrosis.’

El diagndstico se suele basar en la historia
alimentaria, la sintomatologia caracteristica
y la rapida regresion de los sintomas con la
administracion de vitamina C.® Aunque se
recomienda confirmar el diagndstico con la
determinacion de la concentracién plasmatica
de vitamina C, esta presenta limitaciones debido
a que se realiza en pocos centros, requiere
conservacion en frio y debe procesarse de forma
inmediata. Ademas, los niveles plasmaticos
no siempre reflejan la gravedad del cuadro, ya
gue una ingesta minima de vitamina C puede
alterar los resultados. Los niveles <0,6 mg/dL
son considerados limite, mientras que niveles
<0,2 mg/dL indican deficiencia de vitamina C."%¢

Se recomiendan ingestas de 30 mg/dia los
primeros 6 meses de vida hasta alcanzar los 60-
80 mg/dia en la adolescencia y adultez."®

Reportes recientes han sugerido que la
deficiencia de vitamina C podria asociarse con
HP.

En la poblacién pediatrica, la HP suele estar
asociada principalmente con enfermedades
cardiacas y pulmonares. Entre las causas menos
comunes, se incluyen trastornos hematolégicos,
hepaticos, metabdlicos, oncoldgicos, genéticos
y reumatoldgicos. La presentacion de HP en
el contexto de deficiencias vitaminicas es
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extremadamente rara, aunque se ha reportado en

casos con deficiencias de vitaminas D, B1y C.”
Existen varios mecanismos por los cuales

la deficiencia de vitamina C podria afectar la

vasculatura pulmonar. El escorbuto clasico se
manifiesta con anomalias 6seas y afectacion

mucocutanea, atribuibles al rol de la vitamina C

en la hidroxilacion del colageno en los tejidos

conectivos. Sin embargo, el papel de la disfuncion
en la resistencia vascular pulmonar aun no esta
completamente claro. El ascorbato también es

cofactor de enzimas sensoras de oxigeno y

participa en la activacion de los HIF, ademas de

poseer propiedades antioxidantes y contribuir a la
produccion de NO en las células endoteliales.”

Se postulan distintas vias posibles de
desarrollo de HP por déficit de vitamina C:

« La vitamina C aumenta la sintesis y
disponibilidad de NO endotelial, con capacidad
vasodilatadora.?®

* La vitamina C y el hierro son cofactores
esenciales para las enzimas prolyl-
hidroxilasas, que actian como sensores de
oxigeno regulando la actividad de los HIF.
La activacién inadecuada de los HIF en
condiciones no hipoxicas podria desencadenar
respuestas vasoconstrictoras exacerbadas, lo
que resultaria en HP.8*°

» Diversos estudios en modelos animales han
sugerido que la alteracion en la eliminacion de
especies reactivas del oxigeno podria estar
relacionada a la progresion de la HP.10-13
La vitamina C, como antioxidante, podria
ejercer un efecto protector al neutralizar
estas especies y prevenir la vasoconstriccion
pulmonar.®
En sintesis, la HP asociada al déficit de

vitamina C es, en la mayoria de los casos,

transitoria y reversible con el diagndstico
oportuno, el tratamiento y la suplementacion
adecuada con acido ascorbico.?

Este caso expone la asociacion del escorbuto
por selectividad alimentaria extrema en un
paciente con TEA y el desarrollo de HP grave que
mejora con la administracién de vitamina C. ®
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