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Concepto

Se considera dislipemia los valores por encima del percentil 95 para la edad y sexo de CT
(colesterol total), C- LDL (lipoproteinas de baja densidad), triglicéridos (TG) y los valores de
C-HDL (lipoproteinas de alta densidad) por debajo del percentil 10. EI NCEP (National Choles-
terol Education Program) pediatrico propone unos valores deseables, en el limite y de riesgo
(tabla 1).

Cribado en la infancia y la adolescencia

En Espafia y en otros paises europeos el cribado en los nifios se suele hacer como parte del
cribado en cascada familiar cuando se conoce el diagnéstico en la familia. El cribado selectivo
debe realizarse a la poblacion infanto-juvenil de riesgo entre los 2 y los 8 afos, y entre los 12
y los 16 afios. Se considera poblacion de riesgo si existe historia familiar positiva o factores de
riesgo en el nifio:

Historia Familiar:

e  ECV prematura en padres, abuelos o tios (varones < 55 afios o mujeres < 65 afos).
e  Padres con dislipemia conocida o CT mayor o igual a 240 mg/dl.

Factores de alto riesgo:

e  Hipertensién arterial que requiere tratamiento farmacolégico (TA>P 99+5mmHg)
e  Habito tabaquico
e IMC > percentil 97

e Presencia de condiciones de alto riesgo: diabetes mellitus, enfermedad renal cronica, tras-
plante de 6rganos, enfermedad de Kawasaki con aneurismas.
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Factores de riesgo moderado:

Hipertension arterial que no requiere tratamiento farmacolégico
IMC > percentil 95 y < percentil 97.
C-HDL< 40 mg/dl

Presencia de condiciones de riesgo moderado: enfermedad de Kawasaki con aneurismas en
regresion, enfermedad inflamatoria crénica (lupus eritematoso, artritis idiopatica juvenil),
VIH y sindrome nefrético.

Diagndstico

El estudio analitico debe efectuarse en las siguientes condiciones: 1) ayuno de 12 horas; 2)
sin modificaciones de la dieta habitual; 3) libre de enfermedad desde varias semanas antes; 4)
teniendo en cuenta la toma de ciertos farmacos que pueden modificar los lipidos. En caso de
valores lipidicos alterados, se repetira el estudio analitico tres o cuatro semanas después para
confirmar la alteracion de la analitica.

Se debera realizar una historia familiar (antecedentes de ECV prematura en padres o abue-
los, antecedentes en padre o madre con hiperlipidemia genética). Asimismo, conocer los
antecedentes personales: habitos alimentarios, estilos de vida, toma de farmacos, habito
tabaquico y se descartaran posibles causas de dislipemia secundaria.

En la exploracidn fisica se anotaran las medidas antropométricas: peso, talla, IMC y estadio
puberal, ademas de la toma de la tension arterial.

En el estudio analitico se solicitara:

*  Hemograma, Bioquimica (perfil hepatico y renal), y hormonas tiroideas.
. Perfil lipidico en ayunas: CT, TG y lipoproteinas (LDL, HDL y VLDL)

+  Segun sospecha etioldgica: Apolipoproteina A, B, y Lp(a).

Criterios diagnésticos de Hipercolesterolemia Familiar Heterocigota (HFH)

«  Confirmar la trasmisién vertical de la hipercolesterolemia y/o ECV prematura en uno
de los padres.

*  Niveles de C-LDL > 190 mg/dl o bien niveles de C-LDL > 150 mg/dl, cuando se tiene
la confirmacion genética de HF en uno de los padres.

e Elestudio genético nos permitird dar una informacién pronéstica a los pacientes y se
realizard mediante:

La demostracion de mutaciones en el gen del receptor LDL (LDLR, 19p13.2). En Espafia,
se han descrito mas de 400 mutaciones en el gen del receptor de LDL asociadas a HF, sin
embargo la tasa de deteccién de una mutacién funcional en casos con diagnostico clinico
varia del 20 al 80%, por tanto, un test genético negativo no excluye el diagnostico, sobre
todo, cuando el fenotipo sugiere una HFH.

Otras causas menos frecuentes son las mutaciones en el gen de la ApoB (apoB100; 2p24)
y en el gen de la proproteina convertasa subtilisina/kexina tipo 9 (PCSK9, 1p34.1-p32).

36 ADOLESCERE + Revista de Formacién Continuada de la Sociedad Espafiola de Medicina de la Adolescencia « Volumen Il « Enero-Febrero 2014 « N° 1



Protocolo

Protocolo de Dislipemias

Tratamiento de las dislipemias

Recomendaciones dietéticas

™ El objetivo primordial del tratamiento dietético de las hipercolesterolemias sera lograr que
los niveles de C-LDL disminuyan, consiguiendo un descenso de un 10 a un 15%, aunque
existen grandes variaciones individuales.

> Las caracteristicas de esta dieta estan expuestas en la tabla 2.

= Si después de 3 meses no se logran los objetivos terapéuticos con la dieta inicial se in-
troducirdn otras modificaciones (Dieta 2) (Figura 1): ingesta total de grasa 25-30% de las
calorias diarias, de grasa saturada <7% de las calorias, de grasa monoinsaturada 10% y de
colesterol <200 mg al dia, orientada a reducir el C-LDL o los TG, siempre bajo la supervi-
sion de un dietista. Las caracteristicas de esta dieta se exponen en la Figura 1. Si a pesar
de su cumplimiento no se alcanzan los objetivos marcados, se deberd considerar el trata-
miento farmacoldgico.

Suplementos dietéticos

= Elaumento de la ingesta de fibras puede ser Util en la disminucién de los niveles de C-LDL,
en torno al 5-10%. La dosis adecuada (AAP) se calcula como la edad del nifio + 5 g/dia,
hasta una dosis de 20 g/dia a los 15 afios de edad.

> Los estanoles y esteroles de plantas se afiaden a las margarinas, zumos de naranja, yogur
liquido, barras de cereales y suplementos dietéticos. Son compuestos naturales cuya es-
tructura quimica es similar al colesterol, actian disminuyendo la absorcion intestinal de
colesterol exdégeno de origen alimentario asi como del colesterol endégeno de origen
biliar, demostrandose en adultos una disminucion del C-LDL de un 10-20%, con minimos
efectos adversos.

= Las proteinas de soja disminuyen los niveles de triglicéridos y C-VLDL e incrementan los
niveles de C-HDL. Los suplementos de una dieta baja en grasa enriquecida en acidos grasos
omega -3, con altas concentraciones de acido eicosapentanoico y acido docosahexanoico,
han demostrado que incrementan significativamente las LDL grandes (menos aterogénicas)
y disminuyen las LDL pequefias (mas aterogénicas). Es bien tolerado, con escasos efectos
secundarios (gastrointestinales, hiperglucemia y elevaciones de las enzimas hepéaticas).

Tratamiento farmacolégico

1. Estatinas
Las estatinas deben ser incluidas entre los potenciales farmacos de primera linea por la expe-
riencia adquirida en los Ultimos afios y por su capacidad de disminuir los niveles de C-LDL en
torno a 18-45%, y sin afectacion del crecimiento ni del desarrollo puberal.

Edad de inicio

No existe un consenso acerca de de que edad comenzar el tratamiento con estatinas. Diferentes
Guias recomiendan iniciar tratamiento en nifios > 10 afios (preferiblemente estadio Il Tanner o
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superior en nifios y a partir de la menarquia en nifias), tras 6-12 meses de dieta baja en grasas
y colesterol, si:

(e}

(e}

C-LDL> 190 mg/dl

C-LDL entre 160 mg/dly 189 mg/dl con historia de ECV prematura en familiares de primer
grado, o existe otros FRCV (tabaco, C-HDL bajo, Lp(a) elevada, entre otros)

En la hipercolesterolemia familiar homocigota el tratamiento debe ser iniciado en el mo-
mento del diagnostico.

La pravastatina estd aprobada por la FDA y la EMA en hipercolesterolemia primarias a partir
de los 8 afios. La dosis recomendada es de 10 a 20 mg/dia en nifios de 8 a 13 aflos y de 10 a
40 mg/dia desde los 14 a los 18 afios. Otras estatinas aprobadas por la FDA son lovastatina,
simvastatina, atorvastatina, fluvastatina y rosuvastatina.

Dosificacion

Empezar con la dosis mas baja una vez al dia, generalmente al acostarse. Medir niveles
basales de CPK, ALT y AST.

La meta es conseguir niveles de LDL <130 mg/dL

Tras 4 semanas de tratamiento, determinar: perfil de lipoproteinas en ayunas, CPK, ALT,
AST. Repetir control analitico a las 8 semanas y a los 3 meses.

Si hay anomalias de laboratorio o aparecen sintomas, suspender temporalmente el far-
maco y repetir analitica en 2 semanas. Cuando los valores retornen a la normalidad, el
farmaco puede reiniciarse con monitorizacion estrecha.

Seguimiento

Valorar el ritmo de crecimiento y el desarrollo puberal (peso, talla, indice de masa corporal,
estadio de Tanner).

Monitorizar el perfil de lipoproteinas en ayunas, CPK, ALT y AST cada 3-6 meses.

Insistir al paciente sobre medidas dietéticas e informar sobre otros factores de riesgo tales
como sobrepeso, sedentarismo, tabaquismo, entre otros.

Eficacia y Seguridad

Se han publicado revisiones sobre su utilizacion en la infancia, concluyendo que a la vez de
seguras, son muy eficaces.

En cuanto a los efectos adversos, no se han publicado casos de miositis, miopatia
o rabdomiolisis. Se han encontrado algunos casos de elevaciones asintomaticas de
la CPK y enzimas hepaticas, que han revertido con un descenso de las dosis de la
medicacion sin necesidad de suspender el tratamiento. Tampoco se han encontrado
alteraciones del ritmo de crecimiento, desarrollo puberal ni del metabolismo de las
vitaminas.

Las estatinas estan contraindicadas en el embarazo, por lo que debe advertirse a las ado-
lescentes y enviarlas, en caso necesario, a consejo ginecoldgico.

En las figura 2 esta representada el algoritmo terapéutico de las dislipemias, basado en el
C-LDL.
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2. Resinas de intercambio ionico:

e No se absorben y son seguras a largo plazo.

e  Se pueden administrar a partir de los 6 afos sin historia familiar de enfermedad cardiovas-
cular o factores de riesgo, si el C-LDL > 130mg/dly < 190 mg/d|, tras 6-12 meses de dieta
baja en grasas y colesterol.

e  Sin embargo, por su baja palatabilidad y por sus efectos adversos a nivel gastrointestinal
como flatulencia y estrefiimiento han caido en desuso. Reducen los niveles de C-LDL de un
16% a un 19%.

e la dosis media recomendada es de 0,25-0,35 g/kg/dia, con una dosis maxima de 8 g/dia
para el colestipol y de 10 g para la colesteramina. Se debe iniciar el tratamiento con dosis
bajas, e incrementar progresivamente.

3. Ezetimibe

> Actla inhibiendo selectivamente la absorcién intestinal de colesterol (tanto dietético como
de origen biliar) en el borde en cepillo de los enterocitos.

= Los principales efectos adversos han sido gastrointestinales (diarrea y dolor abdominal) y
cefalea. Reducen los niveles de CT y C-LDL, del 23% y 30%, respectivamente, a dosis de 10
mg/dia.

>  Su uso esta autorizado por la FDA y la EMA, a partir de los 10 afios de edad. Sin embargo,
no existen datos de seguridad a largo plazo en poblacién pediatrica.

4. Otros farmacos

>  Fibratos:

e  Reducen los niveles de TG y elevan los niveles de C-HDL. Los principales efectos se-
cundarios son mialgias, debilidad muscular e incremento de CPK, ALT y AST.

e Niveles de TG entre 200 y 499 mg/d|, realizar tratamiento dietético (Figura 1), cambio
de estilo de vida y aumento de ingesta de pescado [salmdn,caballa, arenque, (rango
de 1,5-3 g/100g de pescado)], y valorar tratamiento con suplementos de aceite de
pescado (Omacor®, dosis inicial 1 g /dia).

e  Valorar tratamiento con aceite de pescado o fibratos (Bezafibrato, Gemfibrozilo, Fe-
nofibrato) en nifios con hipertrigliceridemia primaria y TG > 500mg/d|, tras 6-12 me-
ses de tratamiento dietético (Figura 2) y cambio de estilo de vida. En las figura 3 esta
representada el algoritmo terapéutico de las hipertrigliceridemias.
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Tabla 1.

Niveles de lipidos plasmaticos

en nifios y adolescentes

(Panel de Expertos en Colesterol, NCEP)

Nifos y adolescentes

Aceptable Limite Alto
(mgy/dl) (mg/dl) (mg/dl)

Categoria

CT <170 170-199 >200
C-LDL <110 110-129 >130
Apo B <90 90-109 > 110
TG

0-9 afos <75 75-99 >100
10-19 afos <90 90-129 >130

Categoria Aceptable Limite ET)

9 (mg/dl) (mg/dl) (mg/dl)
C-HDL >45 40-45 <40
ApoA-1 >120 115-120 <115

Los valores de lipidos plasmaticos vienen expresados en mg/dl.

Los puntos de corte para los valores limite y altos para CT, C-LDL y ApoB, corres-
ponden al percentil 75-94 y al percentil 95, respectivamente.

El punto de corte para los valores bajos de C-HDL y Apo A-1 corresponde al
percentil 10.

CT= colesterol total, C-LDL= lipoproteinas de alta densidad, C-HDL= lipoprotei-
nas de baja densidad, TG= triglicéridos
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Tabla 2.

Caracteristicas de la dieta
en el nifio con hipercolesterolemia

e Ingesta caldrica adecuada para favorecer el crecimiento y desarrollo de los

nifios y adolescentes.

e Debera aportar: hidratos de carbono 50-60%, proteinas 10-20% y grasas
30-35% de las calorias totales.

e Contenido en acidos grasos saturados inferior al 9% de las calorias tota-

les.

e Contenido en colesterol dietético < 300 mg/dia.

e Consumo maximo de grasas trans menor del 1% de las calorias totales.
e Fibra dietética de 8 a 23 g (dependiendo de la edad).
e Estanoles/esteroles vegetales 1,5-2 g/dia a partir de los 6 afios

e Micronutrientes: vigilar especialmente el aporte de vitaminas liposolubles
(especialmente vitamina D) y minerales (hierro, zinc y calcio).

Figura 1.

Recomendaciones dieteticas (Dieta 2):
Adaptado del Expert Panel on Integrated Guidelines for Cardiovascular
Health and Risk Reduction in Children and Adolescents

Recomendaciones dietéticas: DIETAZ2

(Expert Panel on Integrated Guidelines for Cardiovascular Health and Risk Reduction in Children and Adolescents)

Elevacién de LDL-c »

Elevacion de TG »

2-21 anos

Esteroles/estanoles vegetales 1,5 a 2 g/dia

(ninos mayores de 6 anos) con hipercolesterolemia familiar
Fibra 8 a 20 g (dependiendo de la edad).

Ejercicio fisico moderado-intenso 1h/dia

Limitar a < 2horas/dia el tiempo de TV/ordenador

Disminuir el consumo de azucar:

—Reemplazar carbohidratos simples por los carbohidratos
complejos

— No tomar bebidas azucaradas

Aumentar el consumo de pescado(acidos grasos omega-3)
Ejercicio fisico moderado-intenso 1h/dia

Limitar a < 2horas/dia el tiempo de TV/ordenador
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Figura 2.
Algoritmo para abordar las dislipemias,

basado en los niveles de C-LDL.
Adaptado del Expert Panel on Integrated Guidelines for Cardiovascular

Health and Risk Reduction in Children and Adolescents

Algoritmo de hipercolesterolemia basado en C-LDL

B
.

Excluir causas secundarias

Evaluar otros FRCV
Iniciar DIETA-2 (durante 6 -12meses)

v
) !
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Figura 3.
Algoritmo para abordar las dislipemias

basado en niveles de TG.
Adaptado de Expert Panel on Integrated Guidelines for Cardiovascular

Health and Risk Reduction in Children and Adolescents

Algoritmo de hipertrigliceridemias

TG 100-500 mg/dl en < 10 aiios
TG 130-500 mg/dl entre 10-19 afos

) &

Dieta 1 —> Dieta 2 -TG
+ Modificar estilo de vida

\ 4

Perfil lipidico en ayunas
i I |

TG 100-200 mg/dlen < 10a | TG 200-499 mg/dl| | TG = 500 mg/dl|
TG 130-200 mg/dl entre 10-19a

. Acidos grasos omega 3 Acidos grasos omega 3
Dieta 2-TG + + Estilos de vida + Valorar fibratos

Aumentar el consumo de
pescado+ Estilos vida
Perfil lipidico/6 meses
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