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INTRODUCCION

La aterosclerosis es un proceso degenerativo de los vasos sanguineos que comienza con el
depdsito de lipoproteinas y células inflamatorias en la pared arterial con formacién de estrias
grasas, formadas por macréfagos llenos de lipidos y células espumosas, que progresan a
placas complejas con centro necrético lipidico y capa externa fibrosa, y posteriormente estas
placas se pueden romper, soltando trombos y apareciendo la sintomatologia clinica de la
enfermedad cardiovascular (ECV).

En el inicio y desarrollo de este proceso aterosclerético estan implicados diferentes factores de
riesgo que actuan sinérgicamente, como lipidos sanguineos, HTA, diabetes mellitus, obesidad,
tabaco, dieta, y estilo de vida sedentario, de forma que el riesgo cardiovascular derivado de la
exposicion simultanea a varios de ellos es superior al esperado, por la suma del riesgo de cada
uno de ellos por separado.

Una gran variedad de estudios han puesto de manifiesto que el proceso aterosclerético
comienza en la infancia, que este proceso esta en relacion con las concentraciones elevadas
de colesterol sanguineo y que estas concentraciones pueden ser predictivas de colesterol
sanguineo elevado en la edad adulta, aunque aun se desconoce el porcentaje exacto de riesgo
de una futura enfermedad coronaria como consecuencia del colesterol aumentado en la
infancia.

MAGNITUD DEL PROBLEMA

Aunque la mortalidad por enfermedad coronaria en las ultimas tres décadas ha disminuido, y
en Esparfia la morbilidad y mortalidad cardiovasculares son inferiores a las de otros paises
occidentales, la ECV sigue siendo la principal causa de invalidez y de muerte en los paises
desarrollados."?

En Estados Unidos, entre 1900 y 1980 la tasa de mortalidad por enfermedad cardiovascular
pasé de 137,4 por 100.000 a 336 por 100.000.° Investigaciones clinicas asociaron los lipidos de
la dieta con las concentraciones de colesterol sérico y con la arteriosclerosis y en las pasadas
dos décadas, los norteamericanos disminuyeron los aportes de grasas saturadas y colesterol
en un 7% y un 21% respectivamente, y estas reducciones se correspondieron con una
disminucién de un 4% en las concentraciones séricas de colesterol,* y con una disminucién de
la tasa de mortalidad por ECV en Estados Unidos de 336 por 100.000 en 1980 a 268,2 por
100.000 en 1998.
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En Espafa, la mortalidad por ECV permanece también como la primera causa de muerte, con
una tasa bruta de mortalidad de 287 por 100.000 habitantes, representando el 30% del total de
defunciones (afio 2005, ultimos datos publicados del INE).? La hipercolesterolemia es uno de
los principales factores de riesgo cardiovascular, con un claro papel causal en el inicio y
progresion de la aterosclerosis. Su prevalencia en Espafia es alta: el 20% de la poblacién
espafiola presenta valores de colesterol total (CT) por encima de 250 mg/dl y hasta un 50% de
los adultos tienen colesterolemias superiores a 200 mg/dl. En la edad escolar en un
metaanalisis de la poblacion infantil espafiola un 22% presentan valores de colesterol
superiores a 200 mg/dI.G’7 Esta situacion de hiperlipemia se confirma asimismo en el estudio
Cuatro Provincias'% realizado en 1.275 nifios y nifias de 6 a 8 afios de 4 provincias espafiolas,
2 de ellas con alta mortalidad coronaria en la vida adulta: Cadiz y Murcia y 2 con baja
mortalidad: Madrid y Orense. El porcentaje de individuos que sobrepasa el limite de los 200
mg/dl es elevado en todas las provincias, oscilando entre el 19,2% en Madrid y el 26,6% en
Murcia.

SIGNIFICACION DEL COLESTEROL EN LA INFANCIA Y ADOLESCENCIA

La ateroesclerosis comienza en la infancia con estrias grasas que se ven desde los 3 afios de
edad y placas fibrosas que aparecen durante la adolescencia.

Las estrias grasas y las placas fibrosas (proceso ateroesclerético) guardan relacion con las
concentraciones de colesterol total y de LDL-c, y a su vez los niveles de colesterol sanguineo
elevados juegan un papel importante en el desarrollo de enfermedad cardiovascular en la edad
adulta.

La evidencia disponible hasta el momento actual es la siguiente:
Inicio de la aterosclerosis en la infancia y adolescencia

Diversos estudios clinicos, epidemioldgicos y anatomopatolégicos han puesto de manifiesto
que el proceso aterosclerético comienza en la infancia.

En estudios de necropsias de nifios, adolescentes y adultos jovenes se ha visto la presencia de
estrias grasas incluso desde los 3 afios de edad, siendo en general evidentes desde la
segunda década de la vida y acentuandose a partir de los 20 afios con progresion gradual a la
placa fibrosa a medida que aumenta la edad, de forma que, aunque la clinica de ECV suele
aparecer a partir de la cuarta década, el proceso aterogénico ya se inicia de forma asintomatica
durante las tres primeras décadas.?’

En los ultimos afios se han realizado diversos estudios en nifios y jovenes con técnicas no
invasoras, como la tomografia computarizada con talio-201, mostrando un scanner anormal en
nifios con hipercolesterolemia familiar.'® Otros estudios con ultrasonografia carotidea han
confirmado también estos hallazgos, encontrando dilatacién arterial dependiente de un epitelio
deteriorado en nifios con hipercolesterolemia familiar desde los 7 afos de edad."

Tonstad y colaboradores han encontrado que los niveles de LDL-c, apo-B y sexo masculino se
relacionan con el engrosamiento de la intima-media de la arteria carétida en estudios de ECO
Doppler, en nifios de 10 a 19 afios con hipercolesterolemia familiar."

Aterosclerosis y colesterol sérico

La ateroesclerosis y la enfermedad cardiovascular guardan relacién con el colesterol
sanguineo: concentraciones séricas elevadas de colesterol total (CT), LDL-colesterol (LDL-c) y
VLDL-colesterol (VLDL-c) y concentraciones séricas bajas de HDL-colesterol (HDL-c) se
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correlacionan con la extension de estas lesiones ateroesclerdticas.''® Por otra parte, en

diversos estudios realizados en adultos se ha comprobado que la disminucién de las
concentraciones de colesterol ha disminuido la mortalidad por enfermedad coronaria.'®'"'81?

Estos datos son de gran importancia en la prevencion de ECV, puesto que la
hipercolesterolemia puede ser modificable y las lesiones iniciales de aterosclerosis pueden ser
reversibles en sus etapas iniciales.

Dieta y perfil lipidico aterogénico

La dieta es el principal factor de riesgo ambiental y por tanto modificable, del perfil lipidico.

En el perfil lipidico influyen no solo la cantidad total de grasas ingeridas con los alimentos, sino
también el tipo de grasa ingerida, produciendo un mayor riesgo aterogénico el aumento en la
ingesta de grasas saturadas, colesterol, acidos grasos trans y acidos grasos oxidados.

También influyen en el perfil lipidico otros alimentos como los hidratos de carbono, fibra de la
dieta, sal, sustancias antioxidantes...

e Grasas deladieta

La grasa total de la dieta esta formada por acidos grasos saturados (AGS) y acidos grasos
insaturados: poliinsaturados y monoinsaturados.

o Acidos grasos saturados

Los AGS son hipercolesterelemiantes por disminucion del aclaramiento de LDL-c,
inhibiendo la sintesis y actividad de sus receptores y por aumento de la sintesis de
apo- B.

Tienen un mayor efecto hipercolesterelemiante el acido miristico C44,9 (presente en la
grasa lactea), el acido laurico Cq,, (aceite de palma y coco) y el acido palmitico Cyg
(aceite de palma), usados frecuentemente en bollos, helados, galletas y reposteria en
general y en menor grado el acido estearico Cqg (presente en la mayoria de grasas
animales: grasa lactea y carne de vacuno, y en la manteca de cacao).

Las concentraciones séricas de colesterol en nifios y adolescentes varian
geograficamente. Uno de los principales factores en los diferentes niveles de colesterol
y en el desarrollo de ECV en los distintos paises es el consumo de &acidos grasos
saturados de la dieta. Asi, comparando estudios realizados en diferentes paises, los
nifios y adolescentes estadounidenses tienen niveles séricos de colesterol mas
elevados y mas altos aportes de acidos grasos saturados y de colesterol en la dieta, y
los adultos estadounidenses tienen niveles de colesterol sanguineo mas altos y mas
altos rangos de morbilidad y mortalidad por ECV.%%?"??

El efecto aterogénico de los alimentos esta en relacién fundamentalmente con el
contenido en acidos grasos saturados y en colesterol, habiéndose desarrollado
diversas formulas para intentar cuantificarlo, asi el ICS, indice colesterol/grasa
saturada de un alimento o indice de Connor:*

ICS = 1,01 x g de acidos grasos saturados + 0,05 x mg de colesterol
Cuanto mas alto el ICS, mayor es el potencial aterogénico del alimento.

Las grasas saturadas de la dieta no deben sobrepasar el 10% del total de calorias
ingeridas.

o Acidos grasos poliinsaturados (PUFA)

Existen dos tipos principales de acidos grasos poliinsaturados en la dieta, la serie w-6 y
la serie w-3.
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El principal precursor de la serie w-6 es el acido linoleico C1g.on6 Sintetizado Unicamente
por los vegetales, estando presente en aceites de semillas como soja, girasol, maiz,
pepitas de uva, nueces. Es un acido graso esencial, que debe ser aportado con la
alimentacion.

El &cido linoleico disminuye CT, LDL-c y VLDL-c, pero también disminuye HDL-c y apo
A.

Del linoleico deriva el acido araquidénico Cyg.4ne precursor de la prostaglandina E, y del
leucotrieno By, con efectos inflamatorio, vasoconstrictor y de agregacién plaquetaria.

El principal precursor de la serie w-3 es el acido linolénico C1g.3,3 abundante en algunos
aceites vegetales: soja, algodoén, nabo silvestre (canola), en las hojas de vegetales
verdes como las espinacas y en las leguminosas. Es también un acido graso esencial.

El linolénico también disminuye el CT, LDL-c, VLDL-c y triglicéridos.

Del acido linolénico derivan el &acido eicosapentanoico (EPA) y el acido
docosahexanoico (DHA), que se encuentran también presentes en pescados de tipo
azul y son precursores de la prostaglandina E, y del leucotrieno Bs, con efecto
antiinflamatorio, vasodilatador, antiagregante plaquetario y antitrombético.

La ingesta de PUFA debe ser del 6-8% de las calorias totales, no debiendo sobrepasar
el 10%.

Acidos grasos monoinsaturados

El principal es el acido oleico C+s.1n6 presente en vegetales (principalmente en el aceite
de oliva, aceitunas, aguacate, nabo silvestre, frutos secos) y en animales (carne magra
de vaca, cerdo y aves).

El acido oleico disminuye el CT, LDL-c, TG y apo- B y puede aumentar HDL-c si su
aporte es elevado.

Acidos grasos trans

Son derivados de acidos grasos insaturados, con modificacion de la posicion cis del
doble enlace.

Los trans, aunque pueden encontrarse de forma natural como el acido vacénico Cig.1n7
en la carne, leche y derivados lacteos, la mayoria proceden de un proceso tecnoldgico
que permite solidificar los aceites liquidos y les protege de la oxidacion y mejora su
sabor. Fundamentalmente se utiliza el 4cido elaidico t4s.1n9 para la elaboracién de pan,
galletas, pasteleria, snacks, patatas fritas, cereales, sopas deshidzr‘;atadas,
hamburguesas, alimentos precocinados, preparados congelados y margarinas.

Los acidos grasos trans aumentan el CT, y LDL-c, y bajan el HDL-c.>>?%27
Se recomienda que su aporte sea < 2% de las calorias totales.
Colesterol

El colesterol se encuentra en alimentos de origen animal sobre todo en visceras y
yema de huevo, pero también en carne roja, piel de ave, leche entera y derivados
lacteos como el queso, nata y mantequilla.

El colesterol dietético produce un aumento de CT y LDL-c, aunque lo hace en menor
medida que las grasas saturadas, por lo que, aunque su ingesta es necesaria pues
forma parte de la mayoria de las membranas celulares y es el precursor de todas las
hormonas esteroideas, se aconseja que en general su aporte dietético no exceda de
300 mg/dia en adultos 6 100 mg/1.000 calorias en nifios.

Sitosterol

Es un esterol vegetal, analogo del colesterol, con propiedades hipocolesterelemiantes.
Actualmente hay alimentos enriquecidos con esteroles vegetales como leches, mini
yogures y margarinas.
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Hidratos de carbono

Los cambios en el patron de alimentacion experimentados en Espafa en las dos ultimas
décadas han dado lugar a una disminucién de la “dieta mediterranea” y del consumo de
hidratos de carbono de absorcion lenta (pan, legumbres, pasta, verduras, fruta, cereales de
grano entero), junto con un aumento de las llamadas bebidas blandas, zumos de frutas y
alimentos precocinados, ricos en hidratos de carbono de absorciéon rapida, los cuales
tienen un alto indice glucémico, que da lugar a una respuesta insulinica aumentada con
sensacién de hambre y mayor ingesta energética. Este aumento de insulina favorece
también el aumento de TG y VLDL-c y la disminucién de HDL-c, con almacenamiento de
TG en tejidos grasos, al contrario de lo que ocurre con los hidratos de carbono de
atgg%rg:(i)én lenta, que dan lugar a una disminucion de HDL-c y del cociente LDL-c/HDL-

Fibra

La fibra soluble procedente de verduras, frutas, legumbres y cereales favorece la unién del
colesterol a &cidos biliares e inhibe su sintesis y en consecuencia desciende el CT y el
LDL-c.

Otros factores de riesgo asociados con perfil lipidico aterogénico

Obesidad

La prevalencia de obesidad infantil y juvenil ha aumentado considerablemente en los
ultimos anos, siendo en la actualidad un importante problema de salud y constituye ademas
un factor de riesgo de perfil aterogénico.

En nifios obesos se ha visto que el indice de masa corporal (IMC) aumentado se asocia
con concentraciones elevadas de CT, LDL-c, apo-B y TG y bajas de HDL-C y apo-A.*'

Actividad fisica

Al igual que en los habitos dietéticos, ha habido un cambio importante en el estilo de vida
con un aumento de la vida sedentaria, tanto en ninos como en adultos.

Los nifios pasan hoy en dia gran cantidad de horas viendo la televisién (TV) o jugando con
el ordenador o con otros sistemas de videojuegos fijos o portatiles, y muchos apenas
dedican tiempo al deporte o a juegos que impliquen ejercicio fisico. Este patrén de vida
sedentario, con inactividad y bajo nivel de ejercicio, produce un menor gasto energético, un
aumento de la obesidad infantil y un patrén lipidico aterogénico con niveles mas elevados
de CT, LDL-c y TG y mas bajos de HDL-c, todo lo cual conlleva un mayor riesgo de
padecer la enfermedad cardiovascular.

Para modificar este riesgo, hoy en dia se aconseja la practica de ejercicio fisico de
intensidad moderada a intensa, de 30 a 60 minutos diarios, preferiblemente todos los dias
de la semana 32,33,34,35,36,37,38,39

Tabaco

En estudios transversales realizados en adolescentes, los fumadores presentan niveles
mas altos de LDL-c y VLDL-c y més bajos de HDL-c que los no fumadores.*°
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Nuevos factores de riesgo y posibles marcadores de enfermedad cardiovascular

Actualmente se ha reconocido que el inicio y progresion de la aterosclerosis guarda relacion
con un proceso inflamatorio de los vasos, y las investigaciones recientes se han centrado en la
identificacion de marcadores inflamatorios como posibles responsables. Los datos disponibles
hacen pensar que ciertos marcadores locales y sistémicos de inflamacion desempefian una
funcion importante en el desarrollo y progresion del proceso aterosclerético y varios de estos
factores son considerados, en la actualidad, predictores de riesgo independientes. La
determinacion de estos marcadores podria ser utilizada para cribado, diagnéstico y/o
seguimiento de la ECV.

Homocisteina, LDL-c oxidado, apoproteina E4, lipoproteina (a), fibrindbgeno, PCR e inhibidor del
plasmindgeno (PAI I), entre otros, constituyen estos factores de riesgo, algunos de los cuales
pueden detectarse en la edad pediatrica.

e Lipoproteina (a)
La Lp (a) se compone de una particula de LDL unida a una glucoproteina, la apo (a).

Las apoproteinas, apo (a) y apo E, estan determinadas por genes polimérficos y presentan
diversas isoformas, las cuales difieren en su capacidad aterogénica y pueden influir en el perfil
lipidico, junto con la interaccion de determinados factores exégenos.

Los niveles séricos elevados de Lp (a) y de apo (a) se asocian a un riesgo aumentado para el
desarrollo de ECV, considerandose el aumento de Lp (a) un factor de riesgo independiente de
aterosclerosis.*' Este riesgo es mayor cuanto mayor es la concentracion plasmatica de Lp (a),
siendo evidente por encima de 30 mg/dl y multiplicandose 2 a 3 veces si se encuentra por
encima de 50 mg/dl.

El componente aterogénico de la Lp (a) es la apo (a), que por su similitud con el plasmindégeno
compite con éste para unirse a la fibrina, frenando la fibrinolisis y por tanto con efecto
trombogénico, favorece ademas la proliferacion de células musculares lisas, incrementa la
oxidacioén de LDL-c, es procoagulante y disminuye la dilatacion endotelio dependiente.

El estudio de la apo (a) podria ser un marcador de riesgo en personas con
hiperlipoproteinemia, sin embargo hay por lo menos 34 isoformas de apo (a), con diferente
accion aterogénica: las isoformas de bajo peso molecular son las mas aterogénicas y se han
visto concentraciones mas altas de estas isoformas en nifios con antecedentes familiares de
ECV, frente a los que no tenian el antecedente familiar; por tanto, la determinacion de Lp (a) en
niﬁos4za<3)4d4r|'a ayudar a evaluar el riesgo futuro en nifios con historia familiar positiva de
ECV.™™

e Apolipoproteina E

La funcién principal de la apo E es el aclaramiento hepético de las lipoproteinas ricas en TG
(QM y VLDL-c) y la regulacion de la produccion hepatica y de la lipolisis de VLDL-c.

De los distintos alelos de la apo E, el genotipo E4 se asocia con cardiopatia isquémica y con
niveles mas altos de CT, LDL-c y apo B.*>40

La isoforma E4 posee mayor afinidad que otros alelos por el receptor de las LDL, dando una
mayor captacién hepatica de LDL-c, aumento de colesterol intracelular, disminucién de
receptores de LDL-c en el hepatocito y en consecuencia disminucion del aclaramiento
plasmatico de LDL-c y una menor actividad antioxidante que otras isoformas, por lo que
favorece el proceso aterosclerotico.

Garcés y colaboradores*’ han encontrado también una asociacion entre el genotipo E4 y el
peso al nacimiento. En nifios con el genotipo E4 los niveles plasméaticos de CT, LDL-c y apo B
son mas altos en nifilos con bajo peso al nacimiento, por lo que la interaccién del genotipo E4
con el peso al nacimiento puede ser un determinante en los niveles de lipidos y lipoproteinas, y
por tanto ser un factor de riesgo en el posible desarrollo de una futura ECV.
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Tanto la apo (a) como la apo E, junto con la historia familiar de ECV prematura, se configuran
pues como posibles futuros marcadores de riesgo de ECV.

e Homocisteina

La homocisteina es un aminoacido que se forma a partir de la metionina por accion de la
enzima cistationina beta sintetasa, y a través de la metil-tetra-hidro-folato-reductasa (MTHFR),
junto con acido félico y vitamina B6 y B12 puede remetilarse de nuevo a metionina.

El déficit de cistationina beta sintetasa provoca la homocistinuria, con niveles muy altos de
homocisteina en la sangre y aterotrombosis precoz. EI déficit de MTHFR causa
hiperhomocistinemia, con aumento mas leve de homocisteina.

Los niveles elevados de homocisteina se asocian con mayor riesgo de enfermedad coronaria,
accidentes cerebrovasculares y arteriopatia periférica. La homocisteina tiene capacidad
oxidante, disminuye el oxido nitrico dando lugar a un “estrés oxidativo”, con produccion de LDL-
¢ oxidado vy citotoxicidad endotelial. Estimula ademas la activacion de factores procoagulantes
y la unién de Lp (a) a la fibrina, potenciando de esta forma la aterotrombosis.

Los niveles de homocisteina estan influidos tanto por factores genéticos como por la dieta,
fundamentalmente acido félico y vitaminas B6 y B12, que hace el papel de cofactores en su
metabolismo.

Actualmgnte se considera que la homocisteina es un factor de riesgo independiente de ECV en
adultos.

En los estudios realizados en nifios sobre la importancia de las concentraciones de
homocisteina y el posible riesgo futuro de ECV, también se pone de manifiesto que los niveles
elevados de homocisteina se asocian con concentraciones bajas de acido félico y vitamina B12
y con antecedentes familiares de ECV prematura.****%"2 Sin embargo no existen datos
suficientes en este momento para recomendar la medicidon de homocisteina en la poblacion
general (Nivel de evidencia 1l-2, grado de recomendacion C), ni el uso generalizado de
vitaminas del grupo B y acido félico para reducir el riesgo de ECV (Nivel de evidencia I, II-2 y II-
3, grado de recomendacion C), aunque si se puede recomendar una dieta cardiosaludable que
incluya 5 raciones al dia de frutas y verduras, siendo una buena fuente de folatos los citricos,
tomates, legumbres, pescado, verduras y cereales.”

e Fibrindgeno

El fibrinégeno es una glucoproteina de alto peso molecular sintetizada en el higado. Es un
reactante de fase aguda en respuesta a estimulos inflamatorios e interviene en la agregacion
plaquetaria, la formacion de fibrina, la viscosidad plasmatica y la aglutinacién de los hematies,
dando lugar a un efecto aterogénico y protrombético.

En adultos es considerado un factor de riesgo independiente de enfermedad
arteriosclerdtica.’**® Se correlaciona positivamente con LDL-c, Lp (a), TG y homocisteina y
negativamente con el HDL-c y con el ejercicio fisico, presentando sin embargo una gran
variabilidad individual y por diversos estimulos, asi aumenta con la edad, el tabaco, la
obesidad, la diabetes y la HTA.

Estudios recientes han encontrado una correlacién entre el fibrinégeno y el grosor de la intima-

media carotidea, un marcador de aterosclerosis subclinica, si bien no esta claro aun si el

fibrinégeﬁno es un simple marcador del proceso inflamatorio o si por el contrario es un factor
5

causal.

Existen sin embargo pocos datos en poblacion infantil,*"*® y de momento su determinacion

indiscriminada no estaria indicada para una estrategia poblacional.
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e Proteina C reactiva

La proteina C reactiva (PCR) es un reactante de fase aguda y a su vez un marcador de la
inflamacion del proceso arterioesclerotico.”

En estudios realizados en adultos se ha visto que la PCR puede estar aumentada varios afios
antes del evento cardiovascular, por lo que su determinacién podria servir para predecir el
riesgo de un posible ECV en etapas posteriores.

En poblacion infantil hay estudios que demuestran la existencia de una asociacion significativa
entre los niveles de PCR con el IMC y con la presién arterial sistolica® y una relacion inversa
con el gjercicio fisico, mas acusada en nifios que en nifias.®’

Se ha estudiado también, en poblacién infantil sana, la PCR y su relacion con posibles cambios
en la funciéon endotelial de la arteria braquial y en el engrosamiento de la intima-media
carotidea, dos marcadores de ateroesclerosis precoz, comprobandose que la concentracion de
PCR es un predictor independiente significativo de ambos marcadores, lo que apoya el papel
de la PCR en la patogénesis de la arteriosclerosis precoz.62

Posteriores estudios prospectivos en nifios y técnicas de laboratorio mas sensibles para
detectar las pequefias diferencias encontradas en los estudios de investigacion podran
configurar en un futuro la importancia de la PCR como marcador de riesgo de aterosclerosis.

Son necesarios aun mas estudios que permitan valorar la importancia de la determinacién de
estos factores de riesgo en el desarrollo de una futura ECV. La aplicacion de estos marcadores
de riesgo a nifios y adolescentes que aun no han desarrollado la enfermedad podria ayudar al
desarrollo de estrategias de deteccion, prevencion y tratamiento.

Agregacion familiar de la hipercolesterolemia

Diversos trabajos han observado que los nifios y adolescentes con colesterol sérico
aumentado, particularmente el LDL-c, frecuentemente pertenecen a familias con una alta
incidencia de ECV prematura, existiendo una tendencia a la agregacion familiar de factores de
riesgo cardiovascular (HTA, obesidad, dislipemia).

Una historia familiar de enfermedad coronaria en familiares de primer y segundo grado, es un
predictor de riesgo de ECV en los hijos, de hasta 5 veces mayor que en los controles.

Asi, el estudio Cardia® muestra la utilidad de la historia familiar en la deteccién de individuos
de alto riesgo: la historia de HTA en uno de los padres se acompafia de elevada presion arterial
en los hijos, la de infarto de miocardio con perfil lipidico aterogénico y presion arterial elevada y
obesidad con perfil lipidico aterogénico.

Existen otros estudios que demuestran también la tendencia de los distintos factores de riesgo
cardiovascular a agruparse. Esto es mas evidente en poblacion obesa, asociandose la
obesidad con niveles mas altos de presion arterial sistolica, triglicéridos y ratio colesterol
total/HDL-c, y con niveles mas bajos de HDL-¢.**%°

Igualmente se ha visto una fuerte agregacion familiar en los niveles de colesterol. Nifios con
niveles aumentados de colesterol total, LDL-c, triglicéridos, apo-B, y niveles bajos de HDL-c y
apo-A, pertenecen a familias con una alta incidencia de ECV en relacion con aquellos nifos
con niveles normales,’®®” como resultado probablemente de la suma de factores genéticos y
factores ambientales, fundamentalmente habitos alimentarios con dieta rica en grasas
saturadas y colesterol, y un estilo de vida sedentario.

En el estudio Muscatine®® los investigadores se plantean si seria razonable el despistaje de
nifos basado en la historia familiar de colesterol aumentado o de enfermedad cardiovascular
precoz (menor de 55 afos) o tardia (mayor de 55 afios) en padres o abuelos. En los
estudiantes con una historia parental positiva, la Odds ratio para colesterol total y apo-B es mas
alta que la de aquellos con historia parental negativa, sin embargo la diferencia no es
significativa.
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En los estudiantes con una historia parental positiva de ECV precoz, la Odds ratio de estar en
el decil mas alto de IMC y en el decil mas bajo de apo-A estan aumentadas significativamente.

Los estudiantes con un abuelo con historia de colesterol alto comparado con aquellos con
historia de abuelo negativo tuvieron un CT, LDL-c, LDL-c/HDL-c y apo-B significativamente mas
altos. No hay diferencia significativa si la historia positiva o negativa es de la abuela. El estudio
pone de manifiesto que una historia familiar de ECV prematura o dislipoproteinemia en padres
y abuelos puede enriquecer la identificacion de nifios y adolescentes con mas alto riesgo de
ECV.

En el Lipid Research Clinics Family, en el que se examiné la concordancia de los lipidos para
padres e hijos en un estudio de 1.944 familias, se muestra igualmente una agregacién familiar
para el colesterol, triglicéridos, LDL-c y HDL-c.?”® Estos datos también se confirman en el
estudio espaniol Galinut,’® en el que se muestra una fuerte correlacion familiar entre padres e
hijos, mas manifiesta para los valores extremos de la distribucion, de CT, LDL-c y HDL-c,
estadisticamente significativa con una p < 0,01 — 0,001. También muestra una agregacion para
otros factores de riesgo CV como la presién arterial y el IMC.

Esta tendencia a la agregacioén familiar del perfil lipidico y de los factores de riesgo aterogénico,
permitiria el despistaje de la poblacion de riesgo infantil mediante la historia clinica y el perfil
lipidico familiar.

Evolucién de la hipercolesterolemia infantil a la hipercolesterolemia del adulto: tracking
del perfil lipidico

El fendmeno de la persistencia o tracking es la tendencia del colesterol a persistir en el mismo
percentil desde la infancia a la vida adulta, es decir, los nifios y adolescentes con
concentraciones elevadas de colesterol tienen mas eosibilidades que la poblacién general de
tener niveles elevados de colesterol en la vida adulta.”®”"

Una medida del tracking es la correlacién de los lipidos y las lipoproteinas medidos en dos
puntos en el tiempo. Asi, en el estudio longitudinal de cohortes de Bogalusa,72 realizado en
nifos de 9 a 14 afios, valorados posteriormente de adultos jovenes 12 afos después, el 50%
de los nifios con colesterol total o LDL-c > P75 persisten igual en la vida adulta y el 42% de los
nifios con LDL-c en P25 continian en ese mismo percentil 12 afos después. Para cada grupo,
por edad, sexo y raza, la correlacion fue estadisticamente significativa para CT y sobretodo
para LDL-c, siendo el mejor predictor de los niveles lipidicos el colesterol basal y el LDL-c, y el
segundo mejor predictor, el incremento de peso.

Similares resultados fueron obtenidos en el estudio Muscatine® en nifios y adolescentes de 5 a
18 afnos, y revalorados después a la edad de 20 a 30 anos. Para los nifios con dos
determinaciones > P75, la sensibilidad era de un 45% vy la especificidad del 90% para ambos
sexos. El valor predictivo positivo (VPP) era del 45% para varones y 57% para el sexo
femenino. Usando el criterio de dos determinaciones > P90, disminuye la sensibilidad a un 16%
para mujeres y a un 21% para varones, con una especificidad del 98% para ambos sexos y
aumenta el VPP a un 75% para ambos sexos. Por tanto, aunque hay una persistencia del perfil
lipidico desde la infancia a la edad adulta, hay nifios en el estudio con colesterol elevado que
presentaban cifras de colesterol total y LDL-c normales en la vida adulta sin realizar ninguna
intervencion e inversamente, adultos con colesterol alto que no serian identificados por el
criterio del P95 durante la infancia.

Hay pues una tendencia del colesterol a persistir en el mismo percentil desde la infancia a la
vida adulta, pero la influencia de factores ambientales como la dieta, vida sedentaria, ejercicio
fisico y la asociaciéon con otros factores de riesgo (HTA, DM, obesidad, tabaco...) hacen que
una determinacion elevada de colesterol en la infancia sélo pueda predecir de forma moderada
los niveles de colesterol en la vida adulta.
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POSIBILIDADES DE CRIBADO

Posibles estrategias de cribado de colesterol serian:

1. No cribado

No realizar despistaje de colesterol y aconsejar a todos los nifios y adolescentes dieta baja
en acidos grasos saturados, grasas totales y colesterol. Sin embargo, esta aproximacién
dejaria sin diagnosticar a aquellos nifios y jévenes con problemas lipidicos hereditarios que
necesitan una valoracion y seguimiento mas estrechos.

2. Cribado universal
Realizar analisis de perfil lipidico a todos los nifios y adolescentes.

Ventajas: identifica potencialmente a todos los nifios y adolescentes con un colesterol
aumentado (> 200 mg/dl) y deteccion de aquellos con niveles mas altos debido a
enfermedad lipidica familiar, asi como a aquellos con niveles superiores a los 6ptimos,
debido a obesidad, dieta alta en AGS o inactividad fisica.

Inconvenientes: debido al tracking imperfecto del perfil lipidico desde la infancia a la edad
adulta, con unos moderados valores de sensibilidad, especificidad y valor predictivo, no
todos los nifios con colesterol alto llegan a ser adultos con niveles aumentados de
colesterol, y el despistaje universal puede etiquetar falsamente como enfermos a muchos
nifos que de adultos no seran hipercolesterolémicos, con el inconveniente ademas de
generar ansiedad, confusién y etiquetar a un nifio como enfermo, con una posible
sobreutilizacién de dietas y de farmacos hipolipemiantes.

3. Cribado selectivo

Realizar despistaje selectivo de colesterol en nifios con historia familiar positiva de ECV
prematura o colesterol aumentado en alguno de los padres.

La mayoria de los expertos recomiendan esta estrategia como parte de una aproximacion
individualizada que facilita la detecciéon de los nifios y adolescentes con mayor riesgo,
basada en los estudios de agregacion familiar de factores de riesgo de ECV y la tendencia
a la persistencia del perfil lipidico desde la infancia a la edad adulta.

Aunque el despistaje selectivo basado en la historia familiar positiva podria no identificar a
todos los nifios con colesterol aumentado, sin embargo, dada la asociacion existente entre
LDL-c y predisposicion familiar para ECV, esta opcion junto con el colesterol sanguineo
elevado en uno de los padres, seria una opcién valida de despistaje en nifios segun el
panel de expertos, ya que consideran que proporciona un balance adecuado entre el
numero de nifios y adolescentes a los que habria que realizar el despistaje y el numero de
nifios que serian identificados. Ademas, esta estrategia permite identificar al grupo de nifios
y adolescentes con dislipemias hereditarias.

En el momento actual el cribado selectivo, aunque tiene sus limitaciones, es probablemente
la opcion mas vélida. En los proximos afios, la biologia molecular y las técnicas de
diagndstico no invasoras para la visualizacion de las placas de ateroma incipientes,
cambiaran probablemente las posibilidades de cribado, diagndstico y tratamiento en la
hipercolesterolemia infantil.
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RECOMENDACIONES DE LOS GRUPOS DE EXPERTOS

Las recomendaciones pueden enfocarse en dos tipos de estrategia:

Estrategia poblacional:

Recomendaciones para todos los nifios y adolescentes sanos.

Su objetivo es disminuir el colesterol sanguineo en todos los nifios y adolescentes a
través de cambios en el consumo de nutrientes y de modificaciéon de habitos de vida de
toda la poblacién, y como consecuencia conseguir un mejor perfil lipidico y éste a su
vez una disminucion en la enfermedad cardiovascular arteriosclerética en la vida
adulta. Estas recomendaciones estan dirigidas a todos los agentes implicados en el
patron de ingesta de nifios y adolescentes, como son: profesionales de la salud,
colegios, industria alimentaria, medios de comunicacion, autoridades sanitarias y
politicas gubernamentales.

Se recomienda realizar recomendaciones dietéticas, sistematicamente en los
controles de salud de todos los nifios de 2 a 18 afnos:

e En los nifios menores de 2 afios, en los que no esta claro qué porcentaje de la
grasa dietética se necesita para mantener un crecimiento y desarrollo adecuados,
no se recomienda ningun tipo de restriccion.

e Ennifios de 2 a 18 afios se recomienda:
o Acidos grasos saturados en cantidad inferior al 10% de las calorias totales.

0 Grasas totales de la dieta no superiores al 30% y no inferiores al 20% de las
calorias totales.

o0 Colesterol dietético menor a 300 mg/dia.

La ingesta caldrica serd adecuada para favorecer el crecimiento y desarrollo de los
nifios y adolescentes, sustituyendo las calorias procedentes de la grasa por calorias de
una amplia variedad de alimentos procedentes de todos los grupos alimentarios:
consumo de mas cereales, preferiblemente integrales, fruta, verduras, legumbres,
carne magra, aves, pescado, productos lacteos bajos en grasa y aceite de oliva. Este
patron de alimentacion, rico en acidos grasos monoinsaturados, se corresponde con la
denominada dieta mediterranea, que hasta hace muy poco era el patréon alimentario
predominante en Espafia, pero que debido a los cambios en el estilo de vida actual,
con menor tiempo disponible para cocinar, se ha ido abandonando y sustituyendo por
los productos precocinados, de elaboracidn rapida, con mayor contenido en grasas
saturadas y colesterol; por ello, la importancia de recomendar en todos los controles de
salud del nifio una dieta cardiosaludable.”>’*">®"" (Evidencia -2 y II-3,
recomendacién B) (Tabla 1)

Tabla 1. Recomendaciones cardiosaludables.

Sobre la dieta
= Consumir diariamente frutas, verduras, cereales preferiblemente integrales y
legumbres, recomendandose al menos 5 raciones diarias de frutas y verduras.

= Aumentar el consumo de pescado. Pescado blanco y en especial pescado azul
(sardina, trucha, atun, caballa, salmon...).

= Disminuir el consumo de carne rica en grasa, sustituyéndola por carne magra y
preferiblemente por aves (sin piel) y conejo.

= Consumir diariamente lacteos y derivados preferiblemente con bajo contenido en
grasa (semidesnatados y desnatados).

= Cocinar con aceite de oliva, evitando otras grasas como mantequilla, margarina,
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tocino...

= En vez de fritos, formas de cocinado con pocas grasas como: hervir, asar, horno, al
vapor, a la plancha y a la brasa.

= Evitar visceras (higaditos, corazén, rifiones, sesos...), embutidos, alimentos
precocinados y bolleria industrial.

e  Disminuir el consumo de bebidas azucaradas.
«  Disminuir el aporte de sal.

Sobre la actividad fisica

= Realizar actividad fisica regular, recomendandose 30 a 60 minutos al dia,
preferiblemente todos los dias de la semana. (II-2 y 1I-3)

e  Disminuir el tiempo dedicado a la TV y videoconsola a menos de 2 h/dia. (II-2)

b. Serecomienda la practica de ejercicio fisico de forma regular:

La actividad fisica es un factor de proteccién de ECV. (Nivel de evidencia II-2 y II-3,
recomendacion B)

La recomendacion anterior de 20 minutos diarios de ejercicio, tres o mas veces por
semana, actualmente se ha desplazado, tanto en adultos como en nifos a partir de
los 2 afios de edad, hacia la recomendacién de 30 a 60 minutos diarios de actividad

fisica moderada a intensa, preferiblemente todos los dias de Ia
32,33,34,35,36,37,38,39

semana.

= Estrategia individual:

a. Cribado selectivo de nifios y adolescentes con un riesgo aumentado de desarrollar
una enfermedad cardiovascular en una edad temprana de la vida adulta.

Su objetivo es la identificacion y tratamiento de los nifios y adolescentes con riesgo
aumentado de desarrollar una hipercolesterolemia en la vida adulta y por tanto con
un mayor riesgo de coronariopatia. (Tabla 2)

Tabla 2. Estrategias de cribado e intervencion de diferentes grupos de expertos.

Institute for Clinical Systems Improvement (ICSI).

88,89

A. Cribado

Para detectar a nifios y adolescentes con
hipercolesterolemia familiar, tratando de identificar
s6lo a aquellos que realmente la tengan, por ello
aconsejan: medicion de colesterol total en nifios y
joévenes, entre los 2 y los 20 afios de edad
unicamente si hay antecedentes de algun familiar de
primer grado con una historia de enfermedad
cardiovascular prematura: antes de los 55 afios en
varones y antes de los 65 afios en mujeres, o uno de
los padres con antecedentes de colesterol total >
300 mg/dl.

B.

Intervencion
Si colesterol > 200 mg/dl, obtener un colesterol total
en ayunas, HDL-c, triglicéridos y LDL-c.

Si LDL-c > 164 mg/dl o colesterol total > 200 mg/dl,
realizar posterior valoracion clinica individual.
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American Association of Clinical Endocrinologists.

90,91

A. Cribado

Recomiendan determinacion de colesterol
LDL-c y triglicéridos en:

total,

e Nifos mayores de 2 afios y adolescentes con
historia familiar de enfermedad cardiovascular

prematura o dislipemia 0 ambas.

Niflos mayores de 2 afios o adolescentes que
fumen, tengan HTA, sobrepeso o diabetes. Es
decir, nifios con otros factores de riesgo
asociados a enfermedad cardiovascular.

Todos los adolescentes mayores de 16 afios.

B. Intervencion

e SiLDL-c > 110 mg/dl se aconseja repetir el cribado
lipidico.

e Si LDL-c entre 110-129 mg/dl dar consejo

nutricional, recomendar actividad fisica regular y
manejo de factores de riesgo.

Si LDL-c > 130 mg/dl, ademés de lo previo, puede
ser necesaria una dieta mas estricta y tratamiento
farmacologico

Recomiendan una dieta de fase | en todos los nifios
sanos mayores de 2 afios de edad. Y en los nifios y
adolescentes con dislipemia, manejo global de los
factores de riesgo y consejos sobre el estilo de vida:

1. Tratamiento nutricional: se comenzara con una
dieta de fase | y si ésta falla, se pasara a una de
dieta de fase Il. (Tablas 3y 4)

Tratamiento  farmacolégico: los  nifios y
adolescentes con dislipemias genéticas deberian
tratarse con hipolipemiantes cuando éstos sean
necesarios para conseguir unos niveles de LDL-c
menores de 130 mg/dl.

National Cholesterol Education Program,92 Committee on Nutrition de la American Academy of

Pediatrics,® American Heart Association*.>*%

A. Cribado

A quién realizar cribado de colesterol:

e Nifos y adolescentes con antecedentes
familiares de enfermedad cardiovascular

prematura (antes de los 55 afios de edad) en un
padre o abuelo. Esto incluye infarto agudo de
miocardio, angor, vasculopatia periférica,
enfermedad cerebrovascular, muerte cardiaca
subita, demostracion mediante arteriografia de
una aterosclerosis coronaria, angioplastia o
cirugia de derivacion de arteria coronaria.

Nifios y adolescentes con padre o madre con
colesterol > 240 mg/dI.

Nifios y adolescentes en los que no es posible
obtener una historia familiar, especialmente si
presentan otros factores de riesgo.

Independientemente de la historia familiar, si se
asocian otros factores de riesgo: tabaco en
adolescentes, HTA, obesidad (IMC > P95),
diabetes mellitus, inactividad fisica.

Qué determinacion realizar para el cribado:

e  Se pedirg un colesterol total como andlisis inicial
si el cribado se ha realizado porque uno de los

padres presenta un colesterol > 240 mg/dl.

Se pedira lipoproteinas: LDL-c y HDL-c, en
ayunas de 12 horas como andlisis inicial si el
cribado se ha solicitado por historia familiar
prematura de enfermedad cardiovascular.
(Figura 1)

B. Intervencion

e Si colesterol sanguineo aceptable: < 170 mg/dI,
consejos nutricionales y sobre disminucion de
factores de riesgo y repetir determinacion de

colesterol a los 5 anos.

e Si colesterol en los limites: 170—-199 mg/dl, obtener
una segunda determinacion y calcular el promedio
entre las dos. Si el valor promedio continua > 170

mg/dl, analisis de lipoproteinas en ayunas.

Si colesterol total 200 mg/dl,
lipoproteinas en ayunas.

> andlisis de

En la valoraciéon de las lipoproteinas, debido a su
variabilidad en nifios, repetir siempre la
determinaciéon y recomendaciones segun el valor
promedio de LDL-c: (Figura 2)

e Si concentracion aceptable de LDL-c: < 110 mg/dI,
consejos nutricionales y sobre disminucion de
factores de riesgo y repetir determinacion de

lipoproteinas a los 5 afos.

Si concentracién en los limites de LDL-c: 110-129
mg/dl, consejos sobre factores de riesgo, iniciar
dieta de fase | de la American Heart Association y
revalorar en 1 afio.

Si concentracion elevada de LDL-c: > 130 mg/dl,
valorar en busca de causas secundarias, de
alteraciones familiares con cribado a todos los
miembros familiares, iniciar dieta de fase |, seguida
si fuera necesario de dieta de fase Il y valorar
tratamiento farmacoldgico.
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* - American Heart Association. Recomendaciones 2007: '931%
Novedades respecto al cribado

e Ademas de la existencia de historia familiar de enfermedad cardiovascular prematura, el sobrepeso y
la obesidad deberian ser motivo de cribado mediante perfil lipidico en ayunas

e Los nifios con sobrepeso/obesidad deberian ser cribados para otros aspectos del Sd metabdlico
(resistencia a la insulina y diabetes mellitus tipo 2, HTA y adiposidad central)

Novedades respecto a la intervencion

e Deberian incorporarse puntos de corte individualizados, basados en raza, edad, sexo, estado puberal
y otros potenciales factores moduladores

e Para niflos con anomalias lipidicas de alto riesgo, la presencia de F de riesgo adicionales o
condiciones de alto riesgo pueden bajar el punto de corte recomendado del LDL-col para iniciar el
tratamiento farmacoldgico, niveles mas bajos de LDL-c deseados, y en casos seleccionados puede
considerarse iniciar por debajo de los 10 afios. Estos F de riesgo incluyen:

o Sexo masculino

Fuerte historia familiar de ECV prematura

HDL-c disminuido, TG aumentados

Sobrepeso, obesidad o aspectos del Sd metabdlico

Presencia de otras situaciones asociadas con un incremento del riesgo ateroesclerético tales
como DM, infecciéon HIV, LES, trasplante de 6rganos, nifios supervivientes de cancer

HTA
Tabaco

0 Presencia de los nuevos marcadores de riesgo: aumento de lipoproteina a, homocisteina, o
PCR

O O O ©

o O

Finnish Medical Society Duodecim® %

A. Cribado

Se recomienda cribado selectivo para identificacion
de niflos con hipercolesterolemia, en base a la
historia familiar de ECV o niveles lipidicos elevados:

. Intervencioén

Si colesterol sérico no aumentado: < 214 mg/dl, no
se requiere intervencion

e AF de ECV precoz en padre o abuelo < 55 afios

0 madre o abuela < 65 afios.
e AF de hiperlipemia:
Colesterol > 312 mg/dl.
LDL-c > 234 mg/dI.
TG > 195 mg/dI.

Hiperlipemia con HDL-c < 35 mg/dlI.

Si colesterol aumentado: > 269 mg/dl, generalmente
es suficiente comenzar con una dieta y seguimiento
alos 3, 6 y 12 meses, y si tras 6 a 12 meses no
disminuye el colesterol por debajo de 214 mg/dl o el
LDL-c por debajo de 156 mg/dl se deberia remitir al
nifio para inicio de tratamiento farmacoldgico.

e Si colesterol significativamente aumentado: > 273
mg/dl, remitir directamente al endocrindlogo
pediatrico.

Grupo de expertos de las Sociedades Espafiolas de Arteriosclerosis, Cardiologia, Pediatria, Nutricion y

Medicina Preventiva

A. Cribado

Recomiendan cribado selectivo
en nifos de riesgo: con
familiares de primer o segundo
grado que han padecido
cardiopatia isquémica,
dislipemia, diabetes, obesidad
o HTA.

B. Intervencion
e Si colesterol total 175-200 mg/dI: dieta general y repetir colesterol al afio.

e Si colesterol total > 200 mg/dl: estudio de lipoproteinas, eliminacion de
causas secundarias, dieta general y repetir estudio en 3-6 meses.

Tras analisis ulteriores:

- Si colesterol 175-200 mg/dl o LDL-c 100-130 mg/dl: consejo nutricional y
vigilancia estrecha.

- Si colesterol > 200 mg/dl o LDL-c > 130 mg/dl: consejo nutricional, dietas
fase | y Il, investigar otros factores de riesgo y estudio familiar.
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A. Cribado

Se recomienda realizar estudio
lipidico selectivo so6lo en nifios o
adolescentes con padre o madre
con dislipemia genética con alto
riesgo cardiovascular
(principalmente hipercolesterolemia
familiar heterocigota e hiperlipemia
familiar combinada).

En caso de desconocerse estos
antecedentes, se pueden valorar

de forma individual los
antecedentes familiares de
enfermedad cardiovascular

prematura en padres o abuelos
(antes de los 55 afios en varones y
antes de los 65 afios en mujeres).

Independientemente de la historia
familiar, si se asocian otros factores
de riesgo: HTA, obesidad (IMC >
p.95), diabetes mellitus. (Tabla 5)

3.

Hacer perfil lipidico con analisis de lipoproteinas en ayunas de 12 h.,
repetir en 3-4 semanas y hallar el valor promedio de LDL-col:

B. Intervencién (Figuras 1y 2)
1.

Si colesterol aceptable: < 170 mg/dl

Consejos nutricionales y sobre la disminucién de factores de riesgo.

Repetir a los 5 afios.

Si colesterol en los limites: 170—-199 mg/d|, repetir y hacer promedio.

Si < 170 mg/dl: pasar a punto 1.
Si > 170 mg/dl: pasar a punto 3.
Si colesterol elevado: > 200 mg/dI.

Si LDL-c aceptable: < 110 mg/dl.

- Consejos nutricionales y sobre disminucién de factores de riesgo

- Repetir a los 5 anos.

Si LDL-c en los limites: 110-129 mg/dl.
- Consejos sobre factores de riesgo.

- Tratamiento dietético.
- Revalorar en 1 afio.
Si LDL-c elevado: > 130 mg/dI.
- Valorar causas secundarias.
- Estudio de toda la familia.
- Dieta.

- Valorar tratamiento farmacolégico.

Figura 1. Cribado de colesterol
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Figura 2. Cribado de lipoproteinas
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Tomados de: National Cholesterol Education Program. Report of the Expert Panel on Blood Cholesterol Levels in

Tabla 3. Intervencidn dietética segln colesterol total y LDL-col en nifios y adolescentes
con historia familiar de hipercolesterolemia o enfermedad cardiovascular prematura

Categoria Colesterol total | LDL-colesterol |Intervencion
mg/dl mg/dl dietética
Aceptable <170 <110 Recomendaciones

dietéticas generales

Dieta de fase |
Limite 170-199 110-129 Intervencion en otros

factores de riesgo

Dieta de fase |
Elevado >200 =130 Dieta de fase Il si fuera
necesario

Tomado de: National Education Program. Report of the Expert Panel on Blood Cholesterol Levels in
Children and Adolescents.®’

Previnfad 16



Tabla 4. Dietas de fase | y fase Il

normales

Nutrientes Dieta de fase | Dieta de fase Il
Grasas totales < 30% de calorias totales Igual

Ac. grasos saturados < 10% de calorias totales <7%

Ac. grasos poliinsaturados Hasta un 10% de calorias totales Igual

Ac. grasos monoinsaturados Resto de calorias grasas totales Igual
Colesterol < 300 mg/dia < 200 mg/dia
Carbohidratos 55% de calorias totales Igual
Proteinas 15-20% de calorias totales Igual

Las necesarias para mantener el
Calorias crecimiento y desarrollo Igual

Tomado de: National Education Cholesterol Program. Report of the Expert Panel on Blood Cholesterol

Levels in Children and Adolescents.®'

Tabla 5. Cribado selectivo de nifios y adolescentes con riesgo de dislipemia

¢ Nifos y adolescentes cuyos padres o0 madres presenten una dislipemia
genética con alto riesgo cardiovascular (principalmente hipercolesterolemia
familiar heterocigota e hiperlipemia familiar combinada).

e En caso de desconocerse estos antecedentes, se pueden valorar de forma
individual los antecedentes familiares de enfermedad cardiovascular
prematura en padres o abuelos (antes de los 55 afios en varones y antes de
los 65 afios en mujeres). Esto incluye: infarto agudo de miocardio, angor,
vasculopatia periférica, enfermedad cerebrovascular, muerte cardiaca
subita, demostracion mediante angiografia de una aterosclerosis coronaria,
angioplastia o cirugia de derivacién de arteria coronaria.

¢ Independientemente de la historia familiar, si se asocian otros factores de
riesgo: HTA, obesidad (IMC >p.95), diabetes mellitus.
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b. Tratamiento
= Tratamiento dietético

El objetivo del tratamiento dietético en nifios y adolescentes es disminuir el
contenido de grasa y colesterol para asi bajar el colesterol y el LDL-c séricos
elevados, aportando las calorias y nutrientes necesarios para conseguir el
adecuado crecimiento y desarrollo propios de estas etapas de la vida.

La dieta de fase | aconseja el mismo aporte de nutrientes recomendado para la
poblacién general: no mas del 30% y no menos del 20% de calorias procedentes
de la grasa total, menos del 10% de calorias totales procedentes de la grasa
saturada, hasta un 10% de calorias procedentes de la grasa poliinsaturada y
menos de 300 mg/dia de colesterol.

La dieta de fase | esta indicada para toda la poblacién infantil, asi como para
aquellos nifios con colesterol aceptable (CT < 170 mg/dl LDL-c < 110 mg/dl ) y con
colesterol Limite (CT 170-199 mg/dl LDL-c 110-129 mg/dl), y la dieta mas
restrictiva, de fase Il, con menos del 7% de calorias totales procedentes de la
grasa saturada y menos de 200 mg/dia de colesterol, se recomienda para los nifios
y adolescentes con riesgo mas alto (CT > 200 mg/dl LDL-c > 130 mg/dl), si
después de al menos 3 meses con dieta de fase | no se consigue disminuir el LDL-
colesterol. (Tabla 3)

Las dietas recomendadas de fase | y fase Il $Tabla 4) son nutricionalmente
adecuadas y seguras para nifios y adolescentes.’®’*#%%! (Evidencia | y I1-1)

El tratamiento en nifios siempre debe comenzar por recomendaciones dietéticas,
debido a que la dieta es un importante factor protector independiente para la
enfermedad. Aunque el tratamiento nutricional puede conseguir una disminucion
del colesterol de un 6 —20% (3-13% con la dieta de fase | y un 3-7 % adicional con
la dieta de fase Il), en otros estudios® los efectos hipolipemiantes de la dieta son
mas pobres y dificiles de mantener en el tiempo. Sin embargo, toda disminucion
conseguida en los niveles de colesterol disminuye el riesgo de ECV y favorece
estilos de vida saludables, por ello la importancia actual de las recomendaciones
dietéticas. En la tabla 6 se muestran las recomendaciones dietéticas para nifios
con hiperlipemia, adaptadas de la piramide alimentaria.
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Tabla 6. Recomendaciones dietéticas en nifios con hiperlipemia. Calorias y raciones

diarias recomendadas por edad y sexo

Afos de edad 2-3 4-5 6-8 9-10 11-13 14-15 16-18
Caloriasq 1.000 kcal 1.200 kcal

nifio 1.400 kcal 1.600 kcal 1.800 kcal 2.200 kcal 2.400 kcal

nifia 1.200 kcal 1.400 kcal 1.600 kcal 1.800 kcal 1.800 kcal
Grasa 30-35%  25-35%  25-35%  25-35%  25-35%  25-35%  25-35%
Grano T 30z 40z 50z

nifio 50z 6 oz 7oz 8 oz

nifia 4 oz 50z 6 oz 6 oz
Vegetales 1 cup 1,5cups 1,5cups

nifo 2 cups 2,5 cups 3 cups 3 cups

nifa 1,5 cups 2cups 2,5cups 2,5cups
Frutas 1 cup 1 cup 1,5cups 1,5 cups

nifo 1,5 cups 2 cups 2 cups

nifa 1 cup 1,5cups 1,5 cups
Leche t 2 cups 2 cups 2 cups 3 cups 3 cups 3 cups 3 cups
Carne/judias * 20z 30z 50z

nifo 4 oz 50z 6 oz 6,50z

nifia 3oz 40z 50z 50z

0z, onza = 30 g; cup, taza

9| Las recomendaciones caldricas estan estimadas con un estilo de vida sedentario. El aumento
de actividad fisica requiere un aumento adicional de calorias de 0-200 kcal/dia si la actividad
fisica es moderada y de 200-400 kcal/dia si la actividad fisica es intensa.

TLa mitad del grano deberia ser grano entero.

fLa leche recomendada es desnatada (excepto para niflos menores de 2 afnos de edad). Si se
sustituye por leche al 1%, 2% o leche entera, se afiadiran, por cada taza, 19, 39, 6 63 kcal
discrecionales, de las cuales 1.3, 2.6, 6 4.6 son grasas saturadas.

*Estan incluidos dentro de este grupo: carne, judias secas, pollo, pescado, huevos y frutos
secos. Recomendandose, dentro de este grupo, preferentemente el consumo de pescado, pollo
sin piel, judias y frutos secos.

Adaptado de:  Dietary Guidelines for Americans 2005"
MyPyramid Plan 2005%
Dietary Recommendations for children and adolescents. AHA®
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Tamafo de las raciones

Tamano de 1 racion

Pan, cereales, arroz y pasta

preferiblemente 1 rebanada de pan (30 g)
cereales enteros o

integrales 1/2 panecillo
1 taza (30 g) (1 onza) de cereales para desayuno
1/2 taza de arroz o pasta cocidos

Verduras
1 taza de verduras crudas de hoja
1 taza de otras verduras cocidas o crudas cortadas
1/2 taza de patatas

Frutas

1 pieza de fruta de tamafio mediano
1/2 taza de zumo de frutas
1/2 taza de fruta cortada, cocida o enlatada

Carne, aves, pescado, judias secas, huevos y frutos secos

60-90 g (2-3 onzas) de carne magra, aves o pescado cocinados
120 g de carne magra, aves o pescado crudos

1/2 taza de legumbres guisadas

1 huevo

15-30 g de frutos secos (nueces, almendras, avellanas, pipas de
girasol)

Lacteos

1 taza o vaso de leche semidesnatada o desnatada
1 taza o vaso de yogur desnatado

45 g de queso fresco

60 g de queso procesado bajo en grasas

Grasas y aceites

3-5 cucharaditas de aceite vegetal (oliva, maiz, girasol, soja)

2 cucharaditas de margarina dietética (libre de grasas trans)
Calorias 1 cucharadita de arreglo de ensalada
discrecionales 2 cucharaditas de mayonesa

* preferiblemente en forma de Ac. grasos poliinsaturados

y monoinsaturados (pescado, frutos secos y aceites vegetales)

30 a 60 minutos de ejercicio fisico diario
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La estrategia alimentaria en la poblacion infantil de 2 a 18 afos, para que tenga
éxito, debe basarse en consejos que busquen conseguir cambios progresivos y
duraderos, ampliando los conocimientos del nifio y de la familia sobre los distintos
alimentos y su potencial riesgo aterogénico, respetando los gustos, tradiciones
culinarias y formas de cocinado de cada comunidad y adaptando la dieta, en la
medida de lo posible, para que pueda ser consumida por toda la familia. En este
sentido, en Espafa, hasta hace muy pocos afios, se ha consumido
predominantemente la denominada dieta mediterranea, rica en verduras, frutas,
legumbres, frutos secos, cereales, pescado y aceite de oliva, alta en fibra, acidos
grasos poliinsaturados y agentes antioxidantes, que la hacen una excelente dieta
cardiosaludable, demostrando diversos estudios®®* mejores resultados de la dieta
mediterranea frente a la dieta hipograsa en la prevencion de la ECV. (Evidencia I).
La sustitucion de los acidos grasos saturados por mono y poliinsaturados de la
dieta mediterranea, produce un mejor perfil lipidico con disminucién de CT y LDL-c,
sin disminuir el HDL-c. Por ello, en nuestro medio, los objetivos de las dietas de
fase | y fase Il podrian conseguirse con la vuelta a los habitos alimentarios de la
dieta medlterranea En la figura 3 se muestra la piramide alimentaria de la dieta
mediterranea.®®

Figura 3. Pirdmide alimentaria de la dieta mediterranea

Piramide de la Dieta Mediterranea
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Adaptado de: Oldways Preservation and Exchange Trust. Mediterranean Food Pyramid%
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. Tratamiento farmacolégico

La decision de tratamiento hipolipemiante en nifios debe hacerse de forma
individual, con una valoracién completa previa de factores de riesgo,
incluyendo colesterol y lipoproteinas, obesidad, HTA, tabaco, diabetes mellitus
e inactividad fisica, junto con la historia familiar de ECV prematura.

Si a pesar del adecuado tratamiento dietético durante 6 meses a 1 afio,
continuaran los niveles de colesterol elevados, segun las recomendaciones del
NECP?®' estaria indicado el tratamiento farmacolégico en nifios a partir de los
de 10 afos de edad, en los que persistiera:

e LDL-c>190 mg/dl o

e LDL-c > 160 mg/dl en paciente con:
- Historia familiar de ECV prematura o (< 55 afos).
- Presencia de 2 6 mas factores de riesgo de ECV.

Hasta el afio 2002, los secuestradores de los &cidos biliares, la colestiramina y
el colestipol eran los Unicos farmacos aprobados en nifios para el tratamiento
de la hipercolesterolemia.

En febrero de 2002, la Food and Drug Administration (FDA), aprobé el uso de
lovastatina en pacientes pediatricos. Actualmente (2005), la FDA® tiene
aprobado el uso de lovastatina, simvastatina, pravastatina y atorvastatina
asociado a la dieta para reducir el CT, LDL-c y apo-B en chicos adolescentes y
chicas con al menos un afo postmenarquia, de 10 a 17 afos de edad con
hipercolesterolemia familiar heterocigota, con indicaciones para su uso
pediatrico basadas en las recomendaciones del NECP.

En relaciéon a las recomendaciones del NECP para comenzar el tratamiento
farmacoldégico, habria que tener en cuenta que el panel de expertos enfatiza el
nivel sérico de CT y LDL-c mas que el tipo de hipercolesterolemia, el tiempo de
aparicion o la presencia de factores de riesgo adicionales, sin embargo,
aunque algunos factores de riesgo pueden ser aparentes, como el sexo
masculino, historia familiar positiva y los niveles elevados de LDL-c, otros
factores pueden sélo hacerse evidentes en una etapa tardia de la infancia y la
adolescencia, como el consumo de tabaco, el sobrepeso o la dislipemia, y otro
tercer grupo de factores de riesgo podrian ser desconocidos antes de la 2.2 ¢
3.2 década de la vida, como la diabetes o la HTA.

En base a estos datos, Ose y Tonstad,?’ proponen una clasificacion de
categorias de riesgo en nifios y adolescentes, teniendo en cuenta los niveles
de CT, sexo y antecedentes familiares de enfermedad coronaria precoz en
familiares de primer o segundo grado, en riesgo bajo, moderado y alto, y
aconsejando tratamiento farmacoldgico sélo para los nifios de riesgo alto y
algunos nifios de riesgo moderado, cuyo diagndstico suele corresponder a una
hipercolesterolemia familiar o una hiperlipemia familiar combinada. Asi, se
puede comenzar con tratamiento farmacoldgico de forma precoz en nifios y
adolescentes de alto riesgo y retrasar el tratamiento farmacolégico por encima
de los 18 afios en aquellos nifios de bajo riesgo. Tablas 7 y 8.
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Tabla 7. Clasificacion de categorias de

hipercolesterolemia familiar. Modificado de Ose y Tonstad®’

riesgo en nifios y adolescentes con

Colesterol total

AF de cardiopatia isquémica

RIESGO (mg/dl) prematura*
205 - 269 No AF nifia y AF sélo en varones
Bajo
270 - 380 nifa y no AF
205 - 269 nifo y AF nifia y AF so6lo en mujeres
Moderado 270 - 380 nifo y no AF
> 380 nifia y no AF
> 270 AF
Alto
> 380 Nifio y no AF

*Antecedentes familiares de cardiopatia isquémica prematura (AF): enfermedad coronaria en varones
antes de los 40 afos y en mujeres antes de los 50 afios, en familiares de primer y segundo grado.

Tabla 8. Tratamiento farmacoldgico en nifios y adolescentes con hipercolesterolemia
familiar en funcion de las categorias de riesgo.

RIESGO Sexo 7 — 11 afos 12 — 14 afios 15 - 18 afios
nifnos si
Bajo
ninas si
nifnos si si
Moderado
ninas si
nifnos si si si
Alto
ninas si si

Modificado de Ose y Tonstad”’
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Efectividad de las recomendaciones

Aunque las estrategias poblacional e individual son complementarias, tienen distinto grado de
efectividad.

A nivel de estrategia poblacional, el comportamiento alimentario y los estilos de vida, mas que
la predisposicion genética, son las causas mas importantes y mas modificables en la
disminucién de la mortalidad por enfermedad cardiovascular. Los estudios epidemiologicos han
mostrado consistentemente que las personas con estilos de vida saludables y pocos factores
de riesgo tienen mas bajo riesgo de enfermedad cardiaca a lo largo de su vida y que los
cambios en los comportamientos, como la reduccion del tabaquismo y de las concentraciones
de colesterol por cambios en la dieta, son responsables del 54% de la disminucion de
mortalidad por enfermedad cardiovascular en las ultimas décadas. Por tanto, la estrategia
poblacional, que tiene como objetivo prevenir el comienzo de los factores de riesgo, es una
prevencion primordial, ya que esta estrategia no solo previene el primer infarto o accidente
cerebrovascular, sino también los gastos y secuelas que se derivarian de los mismos. Por ello,
todos los nifios y adolescentes pueden beneficiarse de la dieta recomendada, baja en grasas y
colesterol, y de la practica de ejercicio fisico regular. (Evidencia II-2 y 1I-3, recomendacién B).
Estas recomendaciones estan tanto mas justificadas cuanto que disminuyen el riesgo de
enfermedad cardiovascular sin tener efectos adversos. Sin embargo, para que estos cambios
sean efectivos son necesarias campanas comunitarias con implicacién de todos los colectivos
que forman parte de la comunidad: colegios, profesionales de la salud, industria alimentaria,
medios de comunicacion, comunidades religiosas y autoridades sanitarias."®'""

A nivel de estrategia individual, en el momento actual no se recomienda el cribado universal a
toda la poblacion infantil. Las distintas guias proponen una aproximacion de alto riesgo:
deteccion selectiva de nifios y adolescentes con mayor riesgo de hipercolesterolemia y de
enfermedad cardiovascular (nivel de evidencia II-2 y 1I-3, fuerza de recomendacion 1), debido a
que no hay aun suficiente evidencia cientifica sobre qué niveles de colesterol en nifios son
predictores de una hipercolesterolemia en la edad adulta, ya que no todos los nifios con
colesterol aumentado presentaran una hipercolesterolemia de adultos y esto llevaria a etiquetar
de hipercolesterolémicos a muchos nifios que de adultos no lo seran, provocando una ansiedad
injustificada en nifios y padres. Por ello, con los conocimientos actuales, sé6lo en la
hipercolesterolemia familiar, debido al alto riesgo de enfermedad cardiovascular prematura,
estd justificada la conveniencia del cribado.

Por otra parte, en el momento actual, no hay suficientes datos que avalen que el tratamiento de
la hipercolesterolemia iniciado en la infancia, mejore los resultados del tratamiento iniciado
posteriormente en la vida adulta.

En relacion a la efectividad de las recomendaciones, la U.S. Preventive Services Task Force ha
publicado en julio 2007 una revision sistematica cuyo objetivo ha sido determinar el balance
entre los potenciales beneficios y los posibles efectos adversos del cribado y del tratamiento de
la dislipemia en la infancia y la adolescencia.'®'"’

Para ello ha realizado una revisién de la literatura publicada desde 1966 a septiembre 2005,
intentando responder a 11 preguntas:

1. Efectividad del cribado de dislipemia en la infancia y adolescencia.

2. Precisiéon del cribado para identificar la poblaciéon infantil / adolescente con un riesgo
aumentado de:

= Valores lipidicos anormales.

= Test mas apropiados.

= Tracking lipidico desde la infancia a la edad adulta.

= Precision de la historia familiar para determinar el riesgo.
= Papel de otros factores de riesgo en el cribado.

= Frecuencia del cribado y edad 6ptima para su realizacion.
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3. Efectos adversos del cribado.

4 -8y 10. Efectividad de la intervencion —dieta, ejercicio, farmacos-, para el tratamiento de la
dislipemia en nifios y adolescentes y para reducir la incidencia de dislipemia en el adulto.

9. Efectos adversos de la intervencion.

11. Coste del cribado de la dislipemia en la infancia y la adolescencia.

El USPSTF gradua la calidad de la evidencia en una escala de 3 puntos: buena, suficiente e
insuficiente.

Hay buena evidencia para:

Los nifios con dislipemia tienen mayor riesgo de llegar a ser adultos con trastornos
lipidicos. Hay una tendencia o tracking del perfil lipidico desde la infancia a la edad
adulta, con unos coeficientes de correlacion mas altos para CT y LDL-c que para HDL-
c. Aproximadamente el 40% al 50% de los nifios con CT y LDL-c elevados continuaran
teniendo lipidos aumentados en su seguimiento, en la adolescencia y edad adulta
temprana.

Existencia de una asociacién estadistica entre niveles lipidicos e historia familiar y
entre niveles lipidicos y sobrepeso.

El aumento de sobrepeso en la infancia puede llevar a mayor prevalencia de dislipemia en

nifos y adultos, pues hay una fuerte asociaciéon estadistica entre sobrepeso en la
infancia y dislipemia, pero la magnitud del efecto del sobrepeso en los niveles lipidicos
y el potencial efecto de la incorporacion del sobrepeso a las estrategias de cribado para
la dislipemia no ha sido valorado.

Fiabilidad diagnéstica limitada de la historia familiar. La historia familiar es una
herramienta imperfecta de cribado para detectar dislipemia en la infancia, pues tiene
una alta proporcidn de falsos negativos: se pierden de un 30% a un 60% de nifios con
lipidos aumentados. Esto es debido a diversas causas, entre ellas la propia definicidon
de historia familiar, que no esta estandarizada y difiere entre los distintos estudios asi
como los diferentes niveles de CT o LDL-c utilizados como umbral de deteccién
lipidica. Lo que varia los datos de sensibilidad y especificidad de los distintos estudios.

Las estatinas son farmacos efectivos para disminuir CT y LDL-c en nifios y
adolescentes con HF (hipercolesterolemia familiar). No esta claro cual es la eficacia
cuando se trata de nifios con formas de dislipemias mas leves o en dislipemias no
familiares.

Hay suficiente evidencia:

Los suplementos dietéticos (plantago y esteroles) y el consejo dietético se asocian
con minima mejoria en los niveles lipidicos en dislipemias monogénicas y en
dislipemias multifactoriales. Sin embargo esta mejoria puede no ser sustancial cuando
cesa la intervencion.

El ejercicio en nifios con dislipemia multifactorial se asocia con minima a no mejoria
en los niveles lipidicos.

Efectos adversos del cribado: los estudios muestran una falta de compliance de los
padres con el cribado y con las recomendaciones de seguimiento.

Efectos adversos del tratamiento:
o Estatinas. Se asocian con elevaciones de transaminasas y de CPK.

0 Resinas. Se asocian con efectos adversos gastrointestinales y disminucion de los
niveles de vitaminas y minerales séricos.
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o Dieta. Normal crecimiento y desarrollo durante la intervencion con dietas
monitorizadas bajas en grasas en nifios mayores de 2 afos.

o0 Ejercicio. No se ha publicado dafio en nifios con dislipemia no monogénica. En
dislipemia monogénica, en una publicaciéon se describe elevacion de la P arterial
con el ejercicio.

Hay insuficiente evidencia:

e Cual es el test mas adecuado en la infancia para predecir riesgo futuro o beneficio del
tratamiento.

e Efectividad del cribado para retrasar el comienzo y reducir la incidencia de ECV.

o Efectividad del tratamiento (dieta, ejercicio, farmacos y combinacién) para reducir la
incidencia de dislipemia en el adulto o retrasar el comienzo o reducir el riesgo de ECV.

e Frecuencia y edad éptima para el cribado.
e Tratamiento con estatinas en nifios y adolescentes sin HF.

e Impacto de otros factores de riesgo para ser utilizados como herramientas de cribado
(dieta, inactividad fisica, capacidad aerdébica, tabaco) solos o en combinacion.

e Ausencia de estudios de coste-efectividad en menores de 16 anos.

De acuerdo a los datos disponibles hasta el momento actual, la USPSTF concluye que la
evidencia es insuficiente para recomendar una posicién a favor o en contra del cribado lipidico
rutinario en lactantes, nifios o adolescentes hasta los 20 afios de edad. Recomendacion |.

Sin embargo, habria que tener en cuenta como posibles consideraciones de cara a directrices
futuras:

O EI NCEP estimo6 que el 25% de la poblacion infantil y adolescente deberia ser cribada
para dislipemia siguiendo sus recomendaciones, pero distintos estudios poblacionales
han publicado que realmente tendrian que estudiarse entre el 36% y el 46% de la
poblacion infantil y juvenil.

a Diversos estudios han publicado una baja eficacia del cribado de dislipemia en la
infancia basado en la historia familiar. Solo el 50% de los nifios y adolescentes con
LDL-c aumentado serian seleccionados para cribado con estas guias. Pero habria que
tener en cuenta que esta baja eficacia es debida a varios factores: diferente definicion
de historia familiar utilizada en los distintos estudios, diferentes niveles de deteccion
lipidica utilizados, asi como a una historia familiar incompleta o desconocida, lo cual es
mas frecuente en familias monoparentales y nifios a cuyos padres no se les ha
chequeado nunca el colesterol.

Teniendo esto en cuenta, habria que valorar estrategias de cribado para las minorias
étnicas y en aquellos casos con historia clinica desconocida (familias monoparentales,
nifos adoptados...) y la utilizacion de unos criterios estandarizados en la historia
familiar.

Q Un unico analisis de CT es ineficiente como test de cribado para identificar a aquellos
nifos con niveles aumentados de LDL-c. Datos de los estudios valorados muestran que
un CT > P95 (200 mg/dl) predice un LDL-c > P95 con un 44% - 69% de sensibilidad.

Un valor de CT menos HDL-c > P95 tiene un 88% - 96% de sensibilidad y 98% de
especificidad para detectar LDL-c > 130 mg/dIl. Por tanto, CT menos HDL-c podria ser
un test mas sensible para cribado que un CT solo, aunque su uso no ha sido
suficientemente evaluado en la infancia.

En adultos, CT y HDL-c son recomendados conjuntamente para el cribado. Sin
embargo esto no se ha recomendado en las guias infantiles, aunque suele ser una
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practica habitual, y se ha visto que el HDL-c podria ayudar a distinguir los falsos
negativos de los verdaderos negativos.

El uso de colesterol no HDL aumenta la sensibilidad y la especificidad del cribado de
dislipemia en la infancia y actualmente hay diversas publicaciones'*®'°*'"® que valoran
la utilidad de los valores de colesterol no-HDL para predecir futura dislipemia y futuro
desarrollo de otros factores de riesgo cardiovascular y eventos adversos en la edad
adulta, ya que los niveles aumentados de colesterol no-HDL en la infancia se ha visto
que se asocian significativamente con una mayor prevalencia de hiperglucemia,
hiperinsulinemia, obesidad, y niveles mas bajos de HDL-c en la edad adulta. Esto
apoya la idea de que colesterol no HDL podria ser una buena herramienta de cribado
para identificar a los nifios y adolescentes con riesgo aumentado de desarrollar
dislipemia como adultos y mejorar la valoracion del riesgo cardiovascular y la
necesidad de intervencion.

Son necesarios sin embargo estudios adicionales para validar estos hallazgos y para
conseguir un consenso en los puntos de corte para definir el estado de riesgo.

Las guias actuales estan basadas en datos de hace 30 afios y con respecto a los
puntos de corte para el cribado, no tienen en cuenta la variabilidad en los niveles de CT
y LDL-c basados en la raza, sexo, edad y maduracion sexual.”'"""21"3114115 Esto tiene
un impacto importante en la sensibilidad y especificidad del cribado:

= Los nifios y adolescentes de raza negra tienden a niveles de CT y LDL-c mas altos
que los de raza blanca. Asi la sensibilidad para un punto de corte dado de CT sera
mas alta en nifios negros que en nifios blancos, mientras que la especificidad sera
mas baja.

» Las nifias tiene una media de CT significativamente mas alta que los nifios. La
sensibilidad sera mas alta para las nifias mientras que la especificidad sera mas
baja.

= Durante el periodo prepuberal, los niveles de CT tienden a ser mas altos que
durante la pubertad, por tanto, mas alta sensibilidad en la edad prepuberal.

Es decir, raza, edad, sexo y estado puberal tienen efectos significativos en los niveles
lipidicos, cuestionando los puntos de corte fijos de cribado. Posiblemente el
seguimiento del tracking de los percentiles en el tiempo mas que estar por encima del
P95 seria mas adecuado para el seguimiento del nifio y adolescente de alto riesgo,
incorporando puntos de corte individualizados incorporando estos potenciales factores
moduladores.

Otras limitaciones de las guias existentes de dislipemia infantii es que estan
focalizadas en LDL-c, pero no consideran anormalidades de otras lipoproteinas como
HDL-c 4 o TG T, que son alteraciones asociadas de forma mas prevalente a otras
patologias como obesidad o Sd. metabdlico, entidades ambas cuya prevalencia ha
aumentado mucho en los ultimos afos y en las que se ha demostrado una asociacion
con el desarrollo de otros factores de riesgo cardiovascular: Resistencia a la insulina,
riesgo aumentado de DM tipo 2, aumento de TA, y con la aparicién de un perfil lipidico
aterogénico asociado: T LDL-c, T TGy 4 HDL-c.

Habria pues que considerar poder utilizar como herramientas de cribado otros factores
de riesgo claramente asociados con perfil lipidico alterado como son el sobrepeso y la
obesidad

No valoran otras condiciones de alto riesgo para lipoproteinas anormales y aumento de
riesgo cardiovascular en la infancia y adolescencia, tales como:

= DM

= Trasplante de 6rganos sélidos
= Infeccién por HIV

= LES

= Sd nefrotico
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La presencia pues de factores de riesgo adicionales deberian ser considerados para
recomendacion de cribado de hipercolesterolemia en la infancia, asi como podrian
bajar los niveles de LDL-c deseados y el punto de corte recomendado para iniciar el
tratamiento farmacoldégico.

Seria recomendable realizar estudios que permitan mejorar la adherencia de los
profesionales a las guias y el cumplimiento del cribado y de los tratamientos por parte
del paciente.

Serian necesarios mas estudios de eficacia y seguridad de las opciones de tratamiento
(dietéticos, actividad fisica) y estudios de larga duracién con estatinas no solo en nifios
y adolescentes con HF.

Desarrollar estrategias de cribado no invasivas para valorar el impacto de la dislipemia
infantil en la evolucion de ECV en la vida adulta.

Finalmente serian necesarios mas estudios de coste-efectividad de cribado universal
versus cribado selectivo por historia familiar.

En espera de nuevos estudios que mejoren las estrategias de cribado, las conclusiones y las
consideraciones de esta revision refuerzan las actuales recomendaciones del grupo
Previnfad (Tabla 5).

Previnfad 28



ESTRATEGIA DE BUSQUEDA DE LA INFORMACION

En las siguientes bases de datos:

Medline/PubMed

National Guideline Clearinghouse (NGC)

Database of Abstracts of Reviews of Effects (DARE)
Cochrane Database of Systematic Reviews (CDSR)
Cochrane Controlled Trials Register (CCTR)

Center Diseases Control (CDC)

American Academy of Pediatrics

American Medical Association

Evidence Based Medicine

En los siguientes buscadores:

SumSearch
Trip Database
PubMed

Descriptores:

Descriptores de grupo de edad
Adolescent

Child

Infant

Descriptores del problema de salud
Cardiovascular disease
Arteriosclerosis

Cholesterol

Lipid

Hyperlipidemia

Dyslipemia

Descriptores de la intervencion
Risk Factors

Prevention and control

Health promotion
Recommendations

Etiology

Genetics

Diagnosis

Diet

Exercise

Therapy

Descriptores de tipo de publicacion
Guideline

Clinical Trials

Meta-analysis

Review systematic

Método para evaluar la calidad y fuerza de la evidencia

Canadian Task Force on Preventive Health Care
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DIRECCIONES DE INTERNET (Consultadas el 18 de abril de 2008)

=  American Academy of Pediatrics (AAP): hitp://www.aap.org

= Institute for Clinical Systems Improvement (ICSI): http://www.icsi.org/index.asp

= Bright Futures: http://www.brightfutures.org

= Canadian Task Force on Preventive HealthCare: http://www.ctfphc.org/

= U.S. Preventive Services Task Force: http://www.ahrg.gov/clinic/uspstfix.htm

= U.S. Preventive Services Task Force. Guide to Clinical Preventive Services:
http://www.ahrqg.gov/clinic/cps3dix.htm

= Canadian Paediatric Society: http://www.cps.ca/english/index.htm

=  American Heart Association: http://www.americanheart.org

= National Heart, Lung and Blood Institute (NHLBI) National Cholesterol Education
Program: http://www.nhlbi.nih.gov/about/ncep

= National Institutes of Health: http://www.nih.gov

=  American Medical Association: http://www.ama-assn.org/
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