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RESUMEN

La enfermedad cardiovascular aterosclerdtica es la principal causa de muerte en la poblacion
adulta de paises desarrollados. El proceso aterosclerético comienza en la infancia y es pro-
gresivo durante toda la vida. Si bien existe un componente genético que produce suscepti-
bilidad, los factores ambientales exacerban e intensifican la progresion de la enfermedad.

La identificacion oportuna de nifios con dislipemia es importante de cara a considerar inter-
venciones precoces para prevenir o posponer el desarrollo de |a arterioesclerosis.

El cribado y tratamiento de los desordenes del colesterol en nifios y adolescentes han sido
recomendados durante décadas. Desde 2011 se recomienda el cribado universal de todos los
individuos en dos periodos de edad, entre 9-11 afios y entre 17-20 anos, basandose en que
la historia familiar no es un indicador fiable de prediccion de riesgo.

El diagnostico de sospecha y el tratamiento dietético deben iniciarse en Atencion Primaria.
Deben remitirse a consulta especializada los casos especificos.

El objetivo terapéutico de las hipercolesterolemias lo marcan los valores de C-LDL junto con
los antecedentes familiares y la presencia de factores de riesgo de enfermedad cardiovascu-
lar. El objetivo terapéutico de las hipertrigliceridemias depende de su asociacion a hiperco-
lesterolemia

El tratamiento de |a hiperlipemia siempre comenzara con medidas de modificacion del esti-
lo de vida durante 6-12 meses. La intervencion debe ser progresiva y ajustada al nivel socio-
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cultural y econédmico del paciente y su familia. Si fracasan estas mediadas, se planteara el
tratamiento farmacolégico. Las estatinas son el farmaco de primera eleccion tanto para
todas las hipercolesterolemias como para las hipertrigliceridemias moderadas.

Palabras clave: dislipemia; nifos; prevencion; cribado; tratamiento; estatinas.

Pediatric dyslipidemias
ABSTRACT

Atherosclerotic cardiovascular disease is the leading cause of death in the adult population
of developed countries. The atherosclerotic process begins in childhood and is progressive
throughout life. Although there is a genetic component that produces susceptibility, environ-
mental factors exacerbate and intensify the progression of the disease.

The timely identification of children with dyslipidemia is important in order to consider early
interventions to prevent or postpone the development of arteriosclerosis.

The screening and treatment of cholesterol disorders in children and adolescents have been
recommended for decades. Since 2011, universal screening of all individuals in two periods
of age between 9-11 and between 17-20 years has been recommended, based on the fact that
family history is not a reliable indicator of risk prediction.

The diagnosis of suspicion and dietary treatment should begin in primary care. Specific cases
should be referred to the specialized consultation.

The therapeutic objective of hypercholesterolemia is marked by LDL-C values together with
family history and the presence of CVD risk factors. The therapeutic objective of hypertriglyc-
eridemia depends on its association with hypercholesterolemia.

The treatment of hyperlipidemia will always begin with lifestyle modification measures for 6
to 12 months. The intervention must be progressive and adjusted to the sociocultural and
economic level of the patient and his family. If these mediations fail, the pharmacological
treatment will be considered. Statins are the drug of first choice for both hypercholesterolemia
and moderate hypertriglyceridemia.

Key words: dyslipidemia; child; prevention; lipid screening; treatment.

1. INTRODUCCION poblacion adulta de paises desarrollados. Cons-

tituye la primera causa de muerte en la pobla-
La enfermedad cardiovascular (ECV) ateroscle-  cidn espafiola, originando el 30% de todas las
rética es la principal causa de muerte en la  defunciones.
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Sibien las manifestaciones clinicas predominan
en la edad adulta, la investigacion, en los ulti-
mos afios, haindicado que el proceso ateroscle-
rético comienza en la infancia y es progresivo
durante toda la vida. También ha quedado claro
que, si bien existe un componente genético que
produce susceptibilidad, los factores ambienta-
les exacerban e intensifican la progresion de la
enfermedad con el desarrollo, en la adolescen-
ciayenlajuventud, de estrias grasas en la pared
arterialy laformacion de las placas de ateroma,
que se expresan clinicamente en adultos con
obstruccion arterial y ECV*2

Los estudios realizados por ecografia de las ar-
terias cardtidas, para evaluar el espesor de la
intima y la media, como indicador del proceso
aterosclerético en los adultos, han demostrado
que el aumento de espesor se asocia con incre-
mentos del colesterol total (CT) y otros factores
de riesgo cardiovasculares (FRCV). Asimismo,
han encontrado este engrosamiento en ninos
con hipercolesterolemia familiar (HF) a partir
de los 7 anos de edad. También se describen
otras anomalias de la funcion endotelial como
rigidez y alteracion de la distensibilidad. Se ha
demostrado que estas alteraciones pueden ser
reversibles tras el tratamiento con estatinas,
mejorando y reduciendo la progresion del en-
grosamiento de la intima-media en la carétida.
Diversos autores han demostrado una correla-
cion entre los factores de riesgo de ECV (disli-
pemias, obesidad, hipertension, tabaquismoy
diabetes) medidos en nifios y adultos jovenes
con la aterosclerosis subclinica medida en la
edad adulta®*.

Mas de la mitad de la reduccion de la mortali-
dad cardiovascular se ha atribuido a cambios
en el nivel de factores de riesgo en la poblacion,
especialmente la reduccion de la colesterole-
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mia, la presion arterial (PA) y el tabaquismo;
una tendencia favorable contrarrestada par-
cialmente por el aumento de otros factores de
riesgo, principalmente |a obesidad y la diabetes
mellitus (DM) tipo 2.

La aterosclerosis es, por tanto, un proceso pro-
gresivo, que comienza en lainfancia, y depende
de la intensidad y persistencia de los factores
de riesgo. La identificacion precoz y el control
temprano de la dislipemia reduciran el riesgo
cardiovascular en la vida adulta.

2. CLASIFICACION DE LAS DISLIPEMIAS

Las dislipemias pueden ser clasificadas en pri-
marias y secundarias.

2.1. Dislipemias primarias o genéticas

Se denominan disipemias primarias cuando
hay factores genéticos implicados en su etiolo-
gia (Tabla 1).

Segun los genes implicados, las hiperlipemias
pueden ser monogénicas, producidas por la
alteracion de un solo gen responsable del me-
tabolismo lipidico, o poligénicas, si estan pro-
ducidas por la suma de los efectos de diferentes
genes.

Las primeras son formas menos frecuentes
pero mas graves de dislipemias; casi siempre
presentan antecedentes familiares de hiperco-
lesterolemia o ECV prematura, responsables
del 20-30% de los infartos de miocardio en per-
sonas menores de 50 afos.

Las formas poligénicas son mas frecuentes y
menos graves que las monogeénicas, y su expre-
sion fenotipica esta influenciada por factores

127

©Asociacién Espafiola de Pediatria. Prohibida la reproduccién de los contenidos sin la autorizacién correspondiente.
Protocolos actualizados al afio 2019, Consulte condiciones de uso y posibles nuevas actualizaciones en www.aeped.es/protocolos/
ISSN2171-8172



\mr
r\::l) Protocolos * Dislipemias en edad pedidtrica

Tabla 1. Clasificacion de las dislipemias primarias

Entidad Defecto Herencia Lipidos 1 Incidencia
Hipercolesterolemia Receptor de LDL Autosémica Heterocigoto Heterocigoto 1-2/1000
familiar monogénica ApoB dominante A CT/c-LoL Homocigoto 1/10°

PCSK-9 Homocigoto

1 cr/c-LoL

Hipercolesterolemia Desconocido Poligénica CT/C-LDL 2-5% (80% de las
poligénica primarias)
Hiperlipemia familiar Varios (alteraciones del | Autosomica Diversos fenotipos 1-2% (forma mas
combinada r::;aBtiilii;trzzﬁlTLz)eLy dominante CT/C-LDL/TG/Apo B 100 ]E:gillli:rd:nhiperlipemia

Apo B 100) supervivientes de IAM)
Déficit de Apo B 100 ApoB 100 Autosémica CT/C-LDL 1/1000

dominante

Hipertrigliceridemia Déficit de lipoprotein- | Desconocido TG/C-LDL/C-HDL Heterocigoto 1/100
familiar lipasa, déficit de Apo ClI Homocigoto 2/1000
Disbetalipoproteinemia | Apo E Autosomica recesiva | CT/TG 1/2000
familiar
Hipoalfalipoproteinemia | Apo A-l Dominante recesiva C-HDL disminuido 1/10°

Apo-B: apoproteina B; C-HDL: colesterol HDL; C-LDL: colesterol-LDL; CT: colesterol total; IAM: infarto agudo de miocardio;
PCSK-9: proproteina convertasa de subtilisina hexina 9; TG: triglicéridos.

ambientales. Las principales causas son el con-
sumo elevado de grasas, especialmente satu-
radasytrans,y la obesidad, fenémenos ambos
de gran prevalencia actual en nuestro medio.
Son las hiperlipemias de mayor incidencia en
nifos y adolescentes.

El diagndstico de dislipemia primaria exige ha-
ber descartado antes posibles causas de disli-
pemia secundaria, la mayoria de las cuales
suelen evolucionar favorablemente con el tra-
tamiento de la enfermedad causal®.

2.2. Dislipemias secundarias
Cuando las concentraciones elevadas de coles-

terol o triglicéridos no estan relacionadas con
factores hereditarios sino con factores exdge-

nos, principalmente enfermedades organicas
cronicas o administracion de ciertos farmacos,
se denominan dislipemias secundarias®.

La mayoria de estas dislipemias no requieren
tratamiento especifico de la alteracion lipidica
si la enfermedad causal evoluciona favorable-
mente; en caso contrario, debe establecerse un
tratamiento sobre las mismas bases que para
las dislipemias primarias (Tabla 2).

3. ORIENTACION DIAGNOSTICA DE LAS
DISLIPEMIAS

Los niveles plasmaticos de lipoproteinas son
diferentes en lainfancia y adolescencia en com-
paracion con la edad adulta. Los niveles de co-
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Tabla 2. Causas comunes de dislipemias secundarias®
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Farmacos/agentes exégenos
Corticoides

Alcohol

Anticonceptivos orales
Diuréticos

B-bloqueantes
Anabolizantes

Acido retinoico
Inmunosupresores
Asparraginasa

Antipsicoticos

Endocrinas/metabélicas
Diabetes mellitus tipos 1y 2
Hipotiroidismo

Obesidad

Sindrome de Cushing
Lipodistrofia

Hipercalcemia idiopatica
Panhipopituitarismo

Anorexia nerviosa

Nefropatias

Sindrome nefrético

Sindrome hemolitico-urémico
Insuficiencia renal cronica

Trasplante renal

Tesaurismosis
Glucogenosis

Esfingolipidosis

Hepatopatias

Sindromes colestasicos

Reumatoldgicas
Artritis crénica juvenil

Lupus eritematoso diseminado

Otras
Enfermedad de Kawasaki

Pancreatitis

Mielomas
Procesos autoinmunes

Sindrome de Klinefelter

Trasplante cardiaco ortotdpico

lesterol total (CT), C-LDL, C-HDLy triglicéridos
(TG) ascienden paulatinamente desde el naci-
miento y se estabilizan entre los 2 y 4 afios,
manteniéndose en un mismo percentil a lo
largo del tiempo durante los afios prepuberales
(fenémeno tracking del colesterol). A partir de
los 10-12 afos, los niveles plasmaticos de CTy
C-LDLdisminuyen entre un 5y un 10% en am-
bos sexos, aunque de forma mas evidente en
varones, debido al descenso acusado del C-
HDL. En los tltimos afios de la adolescencia, se
produce un nuevo ascenso de CTy C-LDL alcan-
zando niveles medios de adulto a partir de los
20 afios. De los 13 a los 19 afos, el CT es mas
altoen mujeres que en varones. La disminucion
de los niveles de C-HDL (patrén mas aterogé-
nico) que se producen durante la pubertad en
los varones es el cambio lipidico mas importan-
tey va a permanecer durante la etapa adulta’.

Internacionalmente esta bastante aceptado
considerar dislipemia a los valores por encima
del percentil 95 para la edad y sexo de CT, C-LDL
y TG, y los valores de C-HDL por debajo del per-
centil 10* (Tabla 3).

El C-no-HDL ha sido identificado actualmente
como un significativo predictor de la presencia
de arteriosclerosis. Tanto en nifios como en
adultos, el C-no-HDL parece ser mas predictivo
de dislipemia persistente y por lo tanto, de ar-
teriosclerosis y eventos CV futuros que CT, C-
LDL o C-HDL solos™®.

Una ventaja del C-no-HDL es que puede ser
evaluado sin necesidad de estar en ayunas. El
panel de expertos aconseja que se incluya el
C-no-HDL en |a valoracion para identificar si-
tuaciones de dislipemia en nifios.
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Tabla 3. Puntos de corte de lipidos, lipoproteinas y apolipoproteinas en nifios (mg/dl)

‘ Aceptable Limite alto Elevado
Colesterol Total <170 170-199 2200
C-LDL <110 110-129 2130
Apolipoproteina B <90 90-109 2110
C-no-HDL <120 120-144 2145
Triglicéridos 0-9 afios <75 75-99 2100
10-19 afios <90 90-129 2130
Aceptable Limite bajo Disminuido
C-HDL >45 45-40 <40
Apolipoproteina A >120 120-115 <115

Criterios del National Cholesterol Education Program en 1992 y asumidos por el Expert Panel on Integrated Guidelines
for Cardiovascular Health and Risk Reduction In Children and Adolescents National Heart, Lung and Blood Institute
(NHLBI) en 2011. Los valores plasmaticos de Apo A1y ApoB son del National Health and Nutrition Examination Survey I1l

(NHANES I11)".

En relacién a la medida de otros lipidos: 1) la
mayoria de los estudios aunque no todos, indi-
can que medir alipoproteina B (Apo B) y Apo A,
en el cribado universal no aporta ventajas adi-
cionales sobre la medicion de C-LDL, C-HDL y
C-no-HDL; 2) la medicién de lipoproteina-a
[Lp(a)] es util en la valoracion de nifios con ictus
isquémicos y hemorragicos; 3) en descendien-
tes de un progenitor con accidente cardiovas-
cular (ACV) prematuro sin otros factores de
riesgo identificables se ha encontrado eleva-
cion de Apo B, Apo A, y Lp(a), y 4) no se ha de-
mostrado que la medicién de las subclases de
lipoproteinasy sus tamafios mediante estudios
avanzados tenga suficiente utilidad clinica en
nifios en el momento actual’.

Para evaluar el riesgo de ECV en funcion de los
niveles de C-total y C-LDL, el Programa Nacional
de Educacion en Colesterol de EE. UU. propuso
una clasificacion para nifos y adolescentes con
antecedentes familiares de hipercolesterole-
mia o ECV precoz que sigue vigente (Tabla 4).

La evaluacion de los lipidos y lipoproteinas en
los nifios y adolescentes se debe realizar en
el ambito de la Atencion Primaria y reservar
la consulta al especialista para los casos en
que se detecten resultados fuera de los valo-
res de referencia dados para la poblacion in-
fantil®.

Recomendaciones previas a la realizacion de un
estudio de lipidos y lipoproteinas:

+ Se requiere ayuno de 12 horas, lo cual es
imprescindible para la determinacién de los
niveles de triglicéridos, pero tiene minimo
impacto sobre el resto del perfil lipoproteico.
Durante este periodo, el paciente puede be-
ber agua.

+ La determinacion debe efectuarse unos 2
meses después de superar situaciones como
enfermedades infecciosas, metabdlicas
agudas o cirugia, para intentar conseguir un
estado metabdlico estable.
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+ Antes del estudio, el paciente debe mante-
ner su dieta y estilo de vida habitual, y no
debe suspender ninglin tratamiento indica-
do previamente.

+ Como en cualquier determinacion bioqui-
mica, puede existir cierto grado de varia-
bilidad analitica y biolégica, que para los
triglicéridos es >20% y para CT, C-HDLy
C-LDL del 5-10%. En caso de valores lipidi-
cos alterados, se repetira el estudio anali-
tico 3 04 semanas después, para confirmar
la alteracion analitica y promediar valores.

Se debe realizar una historia familiar recogien-
do los antecedentes de ECV prematura en pa-
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dres o abuelos (antes de los 55 afios en varones
y antes de los 65 en mujeres) y antecedentes
en padre o madre de dislipemia genética. En
los antecedentes personales buscaremos infor-
macion sobre habitos alimentarios, estilos de
vida, toma de farmacos y habito tabaquico, y
se descartaran posibles causas de dislipemia
secundaria.

En la exploracion fisica, se anotaran las medidas
antropométricas (peso, talla, indice de masa
corporal [IMC]) y estadio puberal. Mediremos la
tension arterial. Se debe realizar una busqueda
cuidadosa del arco corneal y xantomas tendi-
nosos por depdsitos de colesterol localizados
generalmente en los tendones extensores de

Tabla 4. Factores y condiciones de riesgo para accidentes cardiovasculares

Historia familiar

Padres, abuelos, tios y hermanos con antecedentes de IAM, angina, ictus o intervencién coronaria en <55 afios en hombres y <65

afos en mujeres

Padres con CT >240 mg/dl o dislipemia conocida

Condiciones de riesgo alto
Diabetes mellitus tipo 1y 2

Enfermedad renal cronica, Insuficiencia renal terminal,
postrasplante renal

Trasplante cardiaco ortotopico

Enfermedad de Kawasaki con aneurismas

Factores de riesgo alto

Hipertension que requiere medicacion
Fumador

IMC >p97

Presencia de alguna condicion de riesgo alto

Condiciones de riesgo moderado
Enfermedad inflamatoria crénica

Lupus eritematoso sistémico

Artritis crénica juvenil

Enfermedad de Kawasaki sin aneurismas
Sindrome nefrético

Infeccién por VIH

Factores de riesgo moderado
Hipertension que no requiere medicacion
IMC p95-97

HDL <40 mg/d|

Presencia de alguna condicién de riesgo moderado

CT: colesterol total; IAM: infarto agudo de miocardio; IMC: indice de masa corporal; VIH: virus de la inmunodeficiencia

humana.

Criterios del National Cholesterol Education Program en 1992 y asumidos por el Expert Panel on Integrated Guidelines
for Cardiovascular Health and Risk Reduction In Children and Adolescents National Heart, Lung and Blood Institute

(NHLBI) en 20117,
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los dedos, el tenddn de Aquiles y los tendones
de la superficie plantar del pie; xantomas tube-
rosos en codos y rodillas y xantomas eruptivos
en gluteos, abdomen y extremidades.

En el estudio analitico, se solicitara:

- Bioquimica que incluya creatinina, gluce-
mia, albuminay transaminasas y hormonas
tiroideas.

« Perfil lipidico: CT, TG y lipoproteinas (C-LDL,
C-HDL, C-no-HDL).

- Otras determinaciones segun riesgo trom-
bético: proteina C reactiva (PCR), fibrinége-
no, homocisteina, Lp(a).

En caso de sospecha de sospecha de hiperlipe-
mia monogénica, se solicitaria el estudio gené-
tico correspondiente, como en hipercolesterole-
mia familiar en pacientes con C-LDL >160 mg/d|
y antecedente familiar positivo de ECV precoz.

4. INDICACIONES DE ESTUDIO

La identificacion oportuna de nifos con disli-
pemia es importante de cara a considerar in-
tervenciones precoces para prevenir o pospo-
ner el desarrollo de arterioesclerosis'®™.

El cribado y tratamiento de los desérdenes del
colesterol en nifos y adolescentes han sido re-
comendados durante décadas por la Asociacion
Americana de Pediatria (AAP) y por el Panel de
Expertos de la National Heart Lung Blood Ins-
titute”2,

Ambos recomendaban el cribado de lipidos en
nifios para dislipemias si hay historia familiar

de ACV prematuro o de niveles altos de coles-
terol para detectar hipercolesterolemia fami-
liar, lo cual ocurre aproximadamente en 1:250
individuos, o si el nifo o adolescente tiene al-
guna condicion de alto riesgo tales como hiper-
tension arterial (HTA), DM u obesidad. El Panel
de Expertos recomend6 en 2011 el cribado
universal de todos los individuos en dos perio-
dos de edad, entre 9-11 afos y entre 17-20
afios, basandose en que la historia familiar no
es un indicador fiable de prediccion de riesgo.
Estas recomendaciones se incorporaron poste-
riormente al programa de la AAP Bright Futures
para la supervision del nifio sano a principios
de 2014y se mantiene en las recomendaciones
publicadas en 2016"*.

La publicacién de estas recomendaciones pro-
dujo una gran controversia en la comunidad
cientifica.

4.1. ;Cuales son los argumentos a favor de un
screening universal?

Primero, la efectividad de las actuales recomen-
daciones basadas en la historia familiar de ACV
prematuro o hipercolesterolemia es baja para
detectar un sustancial nimero de nifios con ni-
veles altos de lipidos (el 17-90% de nifios con
valores elevados de LDL-C no tenian historia fa-
miliar de ACV o Ictus). Muchos nifios con desor-
denes genéticos también se perderian por un
screening selectivo, sobre todo si sus padres son
jovenes, sin ACV o no saben sus niveles de lipidos.

Principalmente, se identificaran los nifios que
son heterocigotos para la HF (heFH). La preva-
lencia en la poblacién es aproximadamente
1:500, bastante mayor que otras enfermedades
genéticas que son valoradas en programas de
cribado universal.
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Mediante la identificacion de nifios con niveles
de CT >200, los pediatras identificardn muchos
padres en riesgo que nunca antes se habian
hecho un control de lipidos y derivarlos para su
evaluacion posterior. El 25% de mujeres y el
50% de hombres no tratados con heFH sufriran
un evento CV alrededor de los 50 afios**>.

Hay varias criticas a la estrategia de cribado uni-
versal. En primer lugar, las guias no definen ade-
cuadamente la ratio riesgo/beneficio, particu-
larmente respecto a la dislipemia moderada*®.

Una dislipemia leve o moderada puede no per-
sistir en el adulto y serfa innecesario hacer un
tratamiento con los efectos adversos que po-
dria acarrear. En segundo lugar, se argumenta
que el cribado podria producir ansiedad en
pacientes y familiares debido a las multiples
muestras de sangre, el etiquetarlos de pacien-
tes con enfermedad crénica, el estrés de un
determinado estilo de vida y modificaciones de
su conducta y la posible contribucion a desor-
denes de alimentacion®’*.

Por ultimo, hay consideraciones respecto al cos-
tefinanciero, que incluyen los analisis repetidos
de lipidos, visitas médicas e intervenciones de
estilo de vida, alimentacion y medicacion®%.

En cualquier caso, actualmente los nifios sue-
len ser mas sedentarios, consumen mas comi-
dasy bebidas hipercaldricas y bajas en nutrien-
tes, y son menos activos fisicamente. Todo esto
conduce a una cascada de eventos que condu-
cen a obesidad, hipertension, dislipemia, insu-
linorresistencia, riesgo de diabetes y arterioes-
clerosis prematura. Ademas, pocos padres y sus
hijos son completamente conscientes de la
historia de salud de su familia. Debido a que la
arterioesclerosis comienza tempranamente en
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una vida con multiples factores de riesgo, pa-
rece prudente iniciar un cribado para todos los
ninos con intervenciones dirigidas.

Aunque no investigado formalmente, la valora-
cion de los resultados del analisis de lipidos con
los padres y lafamilia puede aportar un beneficio
motivacional. Los padres suelen recibir esta in-
formacion de una forma positiva y suelen mar-
carse junto al médico unos objetivos de mejoria.

Estos momentos pueden ser facilmente usados
para ensefiarles y discutir el papel de la activi-
dad fisica, eleccion de la comida y tamafio de
porciones para mejorar los valores de lipidos,
IMC, presion sanguinea y salud en general.

EnlaTabla 5 se resumen las recomendaciones
actuales para realizar el screening lipidico.

5. OBJETIVOS DEL TRATAMIENTO

El objetivo terapéutico de las hipercolesterole-
mias lo marcan los valores de C-LDL junto con
los antecedentes familiares y la presencia de
factores de riesgo ECV (Tabla 4). En nifios el ni-
vel deseable de C-LDL estara por debajo de
130 mg/d|, debiendo bajar a 110 mg/dl en los
pacientes con HF y DM,

El objetivo terapéutico de las hipertrigliceride-
mias depende de su asociacién a hipercoleste-
rolemia. Lo ideal es mantener niveles de TG por
debajo de 150 mg/dl y deseable por debajo de
200 mg/d|.En el caso de hipercolesterolemia con
cifras de TG entre 200 y 500 mg/dl, tendra prio-
ridad lograr los objetivos de C-LDL, pero si los
niveles de TG estan por encima de 500 mg/dl el
descenso de los TG adquiere un papel primario
por el alto riesgo de pancreatitis®.
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El diagndstico de sospecha y el tratamiento
dietético deben iniciarse en Atencion Primaria.
Debe remitirse a consulta especializada en los
siguientes casos’:

+ Deteccion en el perfil lipidico inicial C-LDL
>250 mg/dl 0 TG>500 mg/dl.

+ C-LDL entre 160-250 mg/dl o TG 150-500
mg/dl con antecedentes familiares positivos
de hiperlipemia.

+ C-LDL »>160 mg/dl con antecedentes fami-

liares positivos de ECV precoz o factores de
riesgo vascular.

Tabla 5. Recomendaciones de screening lipidico’

+ Fracaso de las medidas de modificaciones
en los estilos de vida.

6. MODIFICACIONES EN EL ESTILO DE VIDA

6.1. Bases generales del tratamiento

El tratamiento de |a hiperlipemia siempre co-
menzara con medidas de modificacion del esti-
lo de vida durante 6-12 meses. La intervencion
debe ser progresiva y ajustada al nivel sociocul-
tural y econémico del paciente y su familia

Las modificaciones en el estilo de vida com-
prenden tanto modificaciones dietéticas (redu-

0-2 afios: no recomendado screening lipidico

2-8 aiios: no hacer screening de rutina

Medir perfil lipidico en ayunas 2 veces si:

+ Historia familiar de riesgo

» Nifios con diabetes, hipertension, IMC 2p95 o fumador

+ Nifios con condiciones médicas de moderado o alto riesgo (Tabla 4)

12-16 afios: no hacer screening de rutina

Medir perfil lipidico en ayunas 2 veces si:

+ Historia familiar de riesgo

» Pacientes con diabetes, hipertension, IMC 2p85 o fumador

» Pacientes con condiciones médicas de moderado o alto riesgo
(Tabla 4)

9-11 afios: primer screening universal

Perfil lipidico sin ayunas: calcular C-no-HDL

» C-no-HDL 2145 mg/dl, C-HDL <40 mg/d|

Perfil lipidico en ayunas:

+ C-LDL 2130 mg/dl, C-no-HDL 2145 mg/dl, C-HDL< 40 mg/dl
+ TG 2100 mg/dl si < 10 afios y 2130 mg/dl si 210 afios
Repetir perfil lipidico y promediar

17-21: aiios segundo screening universal

17-19 arfios:

» Perfil lipidico sin ayunas: calcular C-no-HDL
- C-no-HDL >145 mg/dl, C-HDL <40 mg/dI

+ Perfil lipidico en ayunas:
- C-LDL 2130 mg/dI, C-no-HDL 2145 mg/dl, C-HDL<40 mg/dl|
- TG 2130 mg/dl

20-21 anos:

» Perfil lipidico sin ayunas: calcular C-no-HDL
~C-no-HDL 2190 mg/dl, C-HDL <40 mg/dl

+ Perfil lipidico en ayunas:
~C-LDL 2160 mg/dl, C-no-HDL 2190 mg/dl, C-HDL <40 mg/d|
-TG 2150 mg/d|

Repetir el perfil lipidico y promediar

Intervalo entre mediciones: entre 2 semanas y 3 meses

C-HDL: colesterol HDL; C-LDL: colesterol-LDL; C-no-HDL: colesterol total - C-HDL; IMC: indice de masa corporal.
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cir la ingesta de lipidos y ajustar el aporte ca-
I6rico), como medidas higiénicas (fomentar
actividad fisica, evitar el sedentarismo y elimi-
nar el habito tabaquico).

Debemos incentivar la lactancia materna de
forma exclusiva hasta los 6 meses y mantener-
la junto con la alimentacién complementaria
durante el primer afio de vida. El tratamiento
dietético puede iniciarse a partir de los 2 afios
de edad, habiendo evidencias suficientes sobre
sueficaciay su seguridad. El aporte caldrico de
la dieta buscara como objetivo lograry mante-
nerun IMC <P85 para la edad y el sexo. Se debe
reducir el aporte total de lipidos con un perfil
mas rico en acidos grasos monoinsaturados y
poliinsaturados y mas bajo en acidos grasos
saturados, acidos grasos tipo trans y colesterol.
Ademas, debe reducirse los azucares de absor-
cion rapida y aumentar los de absorcion lenta,
estimular el aporte de fibra y el disefio de un
horario equilibrado de comidas. Los consejos
practicos se resumen en la Tabla 6.
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6.2. Recomendaciones especificas para cada
tipo de dislipemia

En las hipercolesterolemias se recomienda apli-
car la dieta de restriccion CHILD-1, con un apor-
te de grasa total 20-30% de calorias totales
diarias con un perfil de grasas saturadas del
8-10%, poliinsaturadas del 10% y monoinsatu-
radas del 10%, grasas trans del 0% y colesterol
por debajo de 300 mg/dia. Un nivel mas res-
trictivo, CHILD-2, donde se reduce a 7% grasas
saturadas y colesterol menos de 200 mg/dia,
se reserva a nifios con niveles iniciales altos de
C-LDL (>250) o que fracase el primer nivel’. Es
deseable la participacion de un nutricionista
en el diserio de la dieta. La dieta reduce entre
un 10y un 15% los niveles de colesterol, si bien
algunos autores indican que a partir del tercer
ano de seguimiento no hay diferencias en el
resultado entre |a dieta tipo 1y tipo 22

En las hipertrigliceridemias el principal objetivo
dietético es la normalizacion del peso, logrando

Tabla 6. Recomendaciones practicas para modificar el estilo de vida

Las carnes aconsejadas seran aves, caza y clara de huevo

Consumir pescado dos a tres veces en semana, y al menos una
vez en semana pescado azul (attn, salmén, abadejo, siluro)

Reducir carnes rojas y yema de huevo a una vez a la semana

Consumir las carnes y pescados hervidos, cocidos o a la plancha

Las carnes deben desgrasarse y consumirse sin piel

Evitar consumo de alimentos fritos

Consumo moderado de lacteos, y preferiblemente desnatados a
partir de los 2 afios de edad

Evitar quesos y nata

Usar aceites vegetales, preferiblemente aceite de oliva

Evitar aceites de palma y coco, margarina, mantequilla,
manteca y alimentos precocinados

Consumo diario en varias comidas de frutas frescas, verduras,
pany cereales integrales

Consumo de legumbres varias veces a la semana

Consumo excepcional de zumo de frutas, bebidas azucaradas,
reposteria industrial y aperitivos

Incentivar la actividad fisica moderada diaria durante 60
minutos

Reducir el consumo de sal

Reducir las actividades sedentarias como videojuegos o
television a no mds de dos horas al dia

Evitar el humo del tabaco
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descensos hasta del 50% del nivel de triglicéri-
dos. En los casos de hipertrigliceridemia grave
se reducira al 10-15% el aporte de grasas del
total de la ingesta caldrica, asegurando el apor-
te de acidos grasos poliinsaturados esenciales
(al menos 1% de las calorias totales) y aumen-
tando el aporte de omega-3. También debe
evitarse la fructosa e hidratos de carbono refi-
nados y puede necesitarse completar el aporte
calorico con acidos grasos de cadena media.

6.3. Dislipemias y alimentos funcionales

Son alimentos cuyo consumo en cantidades
normales otorgan alguna ventaja a la salud de
los individuos. Su funcién seria como adyuvan-
tes de las medidas dietéticas y farmacologicas
habituales, pero faltan estudios clinicos rele-
vantes y a largo plazo.

Los acidos grasos omega-3 a dosis altas (3-4 g/dia),
como inhibidores de la sintesis hepatica de TG,
se han propuesto para tratar hipertrigliceride-
mias refractarias al tratamiento habitual, pu-
diendo reducir los TG hasta 45%, aunque incre-
menta los niveles de C-LDL*.

La fibra alimentaria, por su accion quelante de
sales biliares y grasas, ha sido propuesta tanto
de las hiperlipemias como de la obesidad. La
dosis aconsejada en una dieta saludable es de
20 g/ dia (5 g més la edad del nifio).

Los estanoles son esteroles vegetales que in-
terfieren en la absorcion intestinal del coleste-
rol de la dieta cuando se dan junto a las comi-
das. Reducen entre el 8 y el 10% de las C-LDLy
CT a dosis 20 g/dia, pero interfieren en la ab-
sorcién de vitaminas liposolubles y acido félico.
Se puede emplear desde los 6 arios a dosis de
2 g/dia en la comida principal®.

§
La levadura roja de arroz posee monacolina k,
una sustancia con un mecanismo semejante a
las estatinas que puede reducir un 20% los ni-

veles de colesterol con una dosis diaria de 2,5
a 10 mg de monacolina®.

7. TRATAMIENTO FARMACOLOGICO
7.1. Indicaciones

Se planteara el tratamiento farmacolégico en
las siguientes situaciones®:

« Elevacion de C-LDL tras fracaso de modifica-
ciones dietéticas durante 6 meses.

—C-LDL 2190.

— C-LDL 2160 con AF positivos o un factor/
condicion de riesgo alto o dos o mas de
riesgo moderado.

— C-LDL 2130 con AF positivos o dos facto-
res/condiciones de riesgo alto o un factor
de riesgo alto y dos de riesgo moderado.

Elevacion TG 2500 (por riesgo alto de pan-
creatitis).

7.2. Medicaciones empleadas

Las estatinas son el farmaco de primera eleccion
tanto paratodas las hipercolesterolemias como
las hipertrigliceridemias moderadas, por su ac-
cion central al inhibir competitivamente la en-
zima limitante de la sintesis del colesterol en-
ddgeno (OH-metilglutaril CoA reductasa) loque
disminuye el colesterol endégenoy aumenta la
expresion de receptores de LDL en los hepato-
citos. Reduce los niveles de C-LDL hasta un 40%
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(efecto dosis-dependiente), los TG hasta un 30%
y elevando hasta un 10% los de C-HDL*>%,

El uso de estatinas estaba restringido en nifios,
pues se les presumian riesgos colaterales como
alteraciones en el crecimiento, el desarrollo
sexual y el desarrollo psicointelectual®. Sin
embargo, la necesidad de tratamientos mas
eficaces, los efectos secundarios de las resinas
y los estudios sobre seguridad y eficacia de las
estatinas, han modificado esta restriccion, aun-
que con limitaciones. La terapia con estatinas
se realizara de forma deseable a partir de los
8-10 afios, en nifos con Tanner >2 o en ninas
tras la menarquia, salvo en los casos de hiper-
colesterolemia familiar homocigota en que
seran empleadas desde el primer momento del
diagnostico®*.

Seinicia con un cuarto de la dosis total final por
la noche y se progresa semanalmente hasta la
dosis objetivo repartida en dos tomas. Esta apro-
bado su uso a partir de los ocho afos a diez afos
para la pravastatina, la rosuvastatina, la lovas-
tatina, la atorovastatina, la simvastatina y la
fluvastatina, con dosis entre 10 mg a 40 mg/dia.

Sutoxicidad es principalmente hepética (hiper-
transaminasemia que excepcionalmente pro-
gresa a insuficiencia hepatica), y muscular
(mialgias, elevacion de creatinofosfocinasa
[CPK] y excepcionalmente rabdomidlisis). En
menor frecuencia pueden producir riesgo au-
mentado de disglucemia y desarrollo de DM
tipo 2 (especialmente en ancianos y obesos),
neuropatia periférica y teratogenia en emba-
razadas®. Dicha toxicidad aumenta al interac-
cionar con otros farmacos que usan la via cito-
cromo p450 como fibratos, ciclosporina,
macrolidos y antiflngicos azoles, aunque Ia
pravastatinay la rosuvastatina no son metabo-
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lizadas por esta ruta. En caso de elevacién del
triple de las transaminasas o de diez veces de
la CPK deben suspenderse y reiniciar en 15 dias
la toma con dosis crecientes y controlesen 2 a
4 semanas buscando la minima dosis eficaz no
toxica.

La ezetimiba basa su accién eninhibir la absor-
cion del colesterol a nivel intestinal y secunda-
riamente aumenta la expresion de receptores
LDL. Esta aprobada en nifios mayores de 10
afos. Se pauta en una sola dosis de 10 mg/dia.
Reduce los niveles de C-LDL un 15-20% por si
sola?’. Puede provocar diarrea, hipertransami-
nasemia y elevacion de CPK. Se usa como
coadyuvante del tratamiento con estatinas,
para reducir las dosis de estas o incrementar
su eficacia, pero también puede usarse en mo-
noterapia.

Los fibratos inhiben la sintesis hepética de TG
a través de los receptores nucleares llamados
PPAR. Se emplean para el tratamiento especi-
fico de los casos de hipertrigliceridemias con
TAG >500 mg/dl, que no responden a terapia
dietética. Reduce los niveles de TG de 30-40%,
eleva los de C-HDLun 20% y tiene escaso efecto
en C-LDL. Pueden provocar dispepsia, anemia y
miopatia, especialmente combinados con esta-
tinas, y deben evitarse en la insuficiencia renal.
Se usan gemfibrozilo 900-1200 mg/dia y fenofi-
brato 150-200 mg/dia?.

Otros hipolipemiantes ha sido reducido su uso
por sus efectos secundarios y eficacia limitada,
como las resinas para manejo de la hipercoleste-
rolemia y la niacina para la hipertrigliceridemia.

Cuando hay falta de respuesta al uso de un
farmaco, son admitidas todo tipo de combina-
ciones. Las mas empleadas son ezetimiba con
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las estatinas y el fenofibrato con la pravastati-
na.La combinacion de los fibratos con las esta-
tinas potencia la toxicidad muscular y hepatica,
siendo especialmente peligroso combinar el
gemfibrozilo con las estatinas.

La plasmaféresis queda reservada para los ca-
sos de hipercolesterolemia familiar en sus for-
mas homocigota y heterocigota con dafio car-
diovascular e hipertrigliceridemia familiar

resistentes a las terapias dietéticas y farmaco-
l6gicas.

Para el manejo de la hipercolesterolemia en
adultos han surgido los anticuerpos monoclo-
nales inhibidores de la PCSK9, proteina que
fisiolégicamente reduce la expresion de los
receptores hepaticos de LDL. Estos farmacos
son Utiles en casos de hipercolesterolemia fa-
miliar refractarios o con contraindicaciones

Tabla 7. Actuacion ante la elevacion de colesterol-LDL y triglicéridos

Elevacion del colesterol-LDL

130-250 mg/d|

Elevacion de los triglicéridos
100-500 mg/dl en <10 afios
130-500 mg/dl entre 10-19 afios

Excluir hiperlipemias secundarias
Evaluar otros factores de riesgo

Inicia dieta 2 durante 6-12 meses

Dieta 1 - dieta 2 TG
Modificar estilo de vida

Perfil lipidico en ayunas

C-LDL 2190 mg/d|
Cambios del estilo de vida x 6 m

Valorar estatinas

TG 2500 mg/dl
Acidos grasos omega-3

Valorar fibratos/otras medicaciones

C-LDL 2160-189 mg/dl con historia familiar o con un factor/
condicién de alto riesgo o dos de riesgo moderado

Cambios del estilo de vida x 6-12 m

Valorar estatinas

TG 5200-499 mg/d

Acidos grasos omega-3

C-LDL 2130-159 mg/dl con historia familiar o dos factores/
condiciones de alto riesgo o un factor/condicion de alto riesgoy
dos de riesgo moderado

Cambios del estilo de vida x 6-12 m

Valorar estatinas

TG >100-200 (<10 afios) 0 TG>130-200 (>10 afios)
Dieta 2 TG
Aumentar el consumo de pescado

Ejercicio fisico

C-LDL 2130-189 mg/dl sin historia familiar ni factores/
condiciones de riesgo

Cambios del estilo de vida x 6-12 m

Continuar dieta 2

TG <100 (<10 afios) 0 TG <130 (>10 afios)
Dieta 1

Ejercicio fisico

Actividad fisica: ejercicio 60 minutos/dia y menos de 2 horas/
dia de television, videoconsolas, ordenador

C-LDL: colesterol-LDL; TG: triglicéridos.

Adaptado del Expert Panel on Integrated Guidelines for Cardiovascular Health and Risk Reduction In Children and Ado-
lescents National Heart, Lung and Blood Institute (NHLBI) en 2011%7.
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@
para laterapia convencional o la plasmaféresis,
pero requieren estudios en poblacién infantil®.

En casos de hipercolesterolemia familiar homo-
cigota, refractaria a todas las medidas indica-
das, estd indicado el trasplante hepatico.

7.3. Controles de la evolucion del tratamiento

Las visitas de seguimiento deben realizarse
inicialmente cada tres y seis meses, y cuando
se alcancen los objetivos se distanciaran hasta
un afo. Se aconseja evaluacion:

+ Control de cumplimiento dietéticoy farma-
cologico.

+ Control antropométrico (peso, talla, IMC,
velocidad de crecimiento), Tannery desarro-
llo intelectual.

« Perfil lipidico en ayunas que incluya CT, C-
HDL, C-LDL, TG.

« Control de otros factores de riesgo vascular
(glucemia, presion arterial).

« Controles de toxicidad medicamentosa
(GPT, CPK) al principio del tratamiento o con
cambios en la dosificacion.

En la Tabla 7 se resume la forma de actuacion
diagnésticoy terapéutica en las hiperlipemias’.
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