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Cada minuto nace un nino con hipercolesterolemia familiar
(HF) en el mundo’. Si a estos nifos se afiaden los que tienen
variantes genéticas poligénicas que aumentan el colesterol
sanguineo y los que presentan factores de riesgo exogenos
que comienzan en la infancia, nos encontramos ante uno de
los problemas mas relevantes de la sanidad publica.

Hay claras evidencias de que la arteriosclerosis comienza
en la infancia precoz y progresa a lo largo de la vida para
convertirse en una de las dos principales causas de muerte.
Varios estudios longitudinales han identificado asociacion
entre los niveles de lipidos en la infancia y la arterioscle-
rosis en edad adulta. Ademas de los factores genéticos, el
estilo de vida juega un papel importante en la progresion
de la enfermedad. Los estilos de vida y habitos alimenticios
poco saludables son decisivos para promover la enfermedad
cardiovascular. Factores de riesgo reconocidos incluyen dis-
lipemia, sedentarismo, obesidad, hipertension, tabaquismo
y diabetes. La identificacion temprana de estos factores en
la infancia y su tratamiento puede reducir el riesgo de ECV
en el futuro. Ademas, los mayores beneficios se obtienen
cuando la intervencion se realiza en prevencion primaria,
antes del inicio de la ECV.

En la HF, el aclaramiento disminuido de lipoproteinas de
baja densidad (LDL) en plasma por el receptor de LDL con-
duce a un mayor nimero de LDL circulantes que penetran y
se acumulan en la pared de la arteria, se oxidan, e inician
una respuesta inflamatoria, que produce lesion vascular y
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formacion de la placa aterosclerotica que conduce al evento
clinico. En su evolucion natural, la exposicion a niveles ele-
vados de LDL desde el nacimiento confiere un mayor riesgo
de enfermedad cardiovascular (ECV). El tratamiento de la
dislipemia se dirige de forma prioritaria a reducir las lipo-
proteinas de baja densidad, que evaluamos midiendo las
concentraciones de colesterol (cLDL).

Un objetivo importante de la comunidad cientifica es
encontrar biomarcadores clinicamente relevantes relacio-
nados con la aparicion de eventos cardiovasculares. El papel
fisiopatoldgico primordial de las mediciones clasicas de lipi-
dos (colesterol total, cLDL) se enriquece con la valoracion
de las concentraciones de lipoproteina(a), apolipoproteina
B, LDL pequeias y densas (sd-LDL) y el nUmero de particulas
de LDL (LDL-P).

Las caracteristicas biologicas de las particulas sd-LDL
hacen que estas jueguen un papel fundamental en la for-
macion y desarrollo de la placa de ateromaZ.

Sabemos que las LDL son heterogéneas y comprenden
distintas subclases con diferente composicion, densidad,
metabolizacion y aterogenicidad. Desde los primeros traba-
jos de John Gofman en 1950 que separd las lipoproteinas
por su diferente densidad e investigd su relacion con la
arteriosclerosis, se han desarrollado numerosos sistemas de
separacion lipoproteica. Uno de los mas prometedores es el
estudio de lipoproteinas mediante resonancia nuclear mag-
nética (NMR) que es utilizada en este estudio®.
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En todos los nifos con hipercolesterolemia la interven-
cién inicial debe ser un cambio en el estilo de vida hacia
una mas saludable que consiste en modificaciones dietéti-
cas, aumento de la actividad fisica, reduccion de peso y
abandono de la exposicion a la nicotina si son necesarios.
Estos cambios producen beneficios como la disminucion del
c-LDL en la mayoria de casos de forma modesta.

La iniciacion de la terapia farmacoldgica en nifos esta
determinada por la concentracion de C-LDL, la presencia
de ECV en los progenitores y otros factores de riesgo, pero
pueden ayudar en la decision otras anomalias lipoproteicas
como la Lp(a), o el nimero y tamafo de particulas LDL*.

El trabajo de Celia Rodriguez-Borjabad publicado en este
nimero de Clinica e Investigacion en Arteriosclerosis® estu-
dia como responden los nifios con hipercolesterolemia a las
modificaciones en el estilo de vida (TLSC) centrandose espe-
cialmente en ninos con hipercolesterolemia familiar.

Esta pregunta es muy relevante, sobre todo porque el
riesgo cardiovascular de la HF con confirmacion genética,
un 72% de los ninos la tienen en este trabajo, se multiplica
por 22 con respecto a la poblacion general®.

Los hallazgos del estudio son claros. En primer lugar, se
presentan las caracteristicas lipidicas y lipoproteicas de 238
nifios con hipercolesterolemia, 85 de ellos con diagndstico
de HF y el resto hipercolesterolemicos sin diagnoéstico de HF
(HnoF) y se examinan sus diferencias. En esta parte del estu-
dio destaca la mayor concentracion de C-LDL (+60 mg/dL)
en el grupo de ninos con HF y sobre todo el aumento del
cociente apoB100/apoA1 (0.58 frente a 0.96). También en
el grupo de HF hay un mayor nimero de particulas LDL y de
LDL pequenas y densas. Estos hallazgos en el perfil lipopro-
teico de los nifos con HF los sitUa en una posicién de riesgo,
comparable a la encontrada en adultos en los cuales nuestra
intervencion terapéutica no seria cuestionable.

El siguiente apartado del trabajo es el analisis prospec-
tivo del cambio que se observa en las variables lipidicas de
127 nifos, 81 de ellos con diagnostico de HF. En este grupo se
realizé una intervencion terapéutica para producir cambios
en el estilo de vida (TLSC) de un afio de duracion con el que
se consigue reducir la cantidad de grasa y la proporcion de
grasa saturada de la dieta de forma significativa y aumentar
la actividad fisica (minimo de una hora diaria) de un 15% a
un 70% de los ninos tanto con HF como con HnoF. Los cam-
bios en los lipidos tras la TLSC son muy interesantes. El CLDL
se redujo 5mg (3.8%) en el grupo HnoF pero 32mg (17.2%)
en los ninos diagnosticados de HF. Aunque hay estudios con
resultados contradictorios a la respuesta a la dieta en la
HF parece que un programa de TLSC bien disefado y ejecu-
tado en nifos con el diagnostico de HF establecido consigue
importantes beneficios. Los principales cambios observados
en ambos grupos son en el nimero de particulas LDL y en
las particulas LDL pequenas y densas. Estas particulas dis-
minuyen mas en el grupo de nifos con HF. Estos resultados
son muy prometedores y afianzan de una manera categorica
las recomendaciones de TLSC de manera precoz en los nifos
dislipémicos, especialmente si estan diagnosticados de HF.

La intervencion (TLSC) es siempre complejay todavia mas
dificil en periodos tempranos de la vida. Se han identifi-
cado una serie de barreras: No percepcion del riesgo real,
priorizacion del tratamiento farmacoldgico y considerar a
este mucho mas importante que los cambios en el estilo de
vida, otros acontecimientos vitales, o un desconocimiento

de las recomendaciones. También hay factores facilitadores
que debemos aprovechar como son: la ayuda de otros miem-
bros de la familia, el empezar a edad temprana con elevada
capacidad de aprendizaje, la responsabilidad de los padres,
la confianza de que pueden autogestionar su enfermedad, o
el tener un diagnostico confirmado y conocido, junto con el
apoyo, los recursos y la relacion adecuada y positiva con los
profesionales de la salud’.

En el estudio llevado a cabo por Ceélia Rodriguez-
Borjabada et al® se trataron adecuadamente las barreras
y se potenciaron los aspectos facilitadores a la vista de los
resultados conseguidos.

Los TLSC son dificiles de llevar a cabo y mantenerse en el
tiempo. En este sentido el trabajo de Rodriguez-Borjabada
es prometedor, pues consigue beneficios claros con un pro-
grama de TLSC que puede ser trasladado a la actividad
sanitaria habitual y ser realizado por un nutricionista espe-
cializado. Si se alcanzan en algunos nifos los objetivos de
tratamiento, se puede retrasar el inicio de la terapia far-
macoldgica, de la que a veces no hay recomendaciones
rigurosas y en todo caso estos beneficios se uniran previ-
siblemente a los obtenidos con los farmacos. A la vista de
los resultados de este estudio la intervencion y promocion
de estilos de vida saludables en los nifios si merece la pena.
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