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INTRODUCCIO. JUSTIFICACIO

L'abordatge i la prevencio de la malaltia cardiovascular (MCV) és un dels objec-
tius prioritaris en la tasca diaria del metge d'Atencié Primaria. Com altres fac-
tors de risc de MCV, la dislipémia s'ha de valorar de manera individualitzada en
funcio del risc cardiovascular del pacient. Hi ha moltes guies i recomanacions
sobre el maneig de la dislipémia, la majoria molt ben documentades i referma-
des per I'iltima evidéncia cientifica, pero sovint poc practiques.

Quan ens van plantejar elaborar una guia de dislipémies, vam tenir clar que
voliem fer una guia amb una visié una mica diferent. En considerar les condi-
cions de treball del metge d'Atenci6 Primaria, amb una alta pressi6 assistencial,
vam decidir que aquesta guia hauria de tenir un format de facil maneig que
facilités la recerca dels possibles dubtes que tingués |'usuari i hauria de tenir un
predomini de taules i algoritmes per facilitar la consulta amb el text imprescin-
dible i amb una explicacié sintética.

Hem fet un esfor¢ de sintesi. Hem intentat introduir els conceptes a través de
preguntes, donem a cada capitol unes quantes idees clau i, en alguns casos,
introduim preguntes sobre dubtes o problemes practics que es poden generar
a la consulta, tot proposant-ne possibles solucions.

Considerem que es tracta d'una guia de consulta rapida. Per aixo, |'accés als
capitols es fa a través de pestanyes, de manera que els temes es poden consul-
tar de forma totalment independent. Es per aquest motiu que hi ha elements
que apareixen repetits en diferents capitols.

Desitgem que aquesta guia sigui d'utilitat en I'avaluacio i el tractament del
malalt dislipémic i que contribueixi d'aquesta manera a millorar I'atencié dels
nostres pacients.

Els autors






GUIA PRACTICA PEL MANEIG DE LES DISLIPEMIES

1. DEFINICIO, DIAGNOSTIC,
CLASSIFICACIO | CRIBRATGE

L'associacio entre els nivells sérics de colesterol total (CT) i el risc de cardio-
patia isquemica és de tipus gradual i continua a partir de valors baixos de
CT. A la majoria de guies, les xifres consensuades per a definir la hipercoles-
terolémia son:

W En prevencio primaria*®
La hipercolesterolemia es defineix quan el colesterol total (CT) és
>200 mg/dl (5,2 mmol/l).

W En prevencio secundaria**
La hipercolesterolémia es defineix quan el colesterol unit a lipoproteines
de baixa densitat (c-LDL) és > 100 mg/dl (2,6 mmol/l).

*Prevencid primaria: pacients sense evidéncia de malaltia cardiovascular isquémica.
**Prevenci6 secundaria: pacients amb malaltia cardiovascular isquémica.

Idea clau: si no hi ha altres factors de risc, a efectes de registre, conside-

rarem hipercolesterolemia «definida» quan el CT és > 250 mg/dl (> 6,5 mmol/l).

Al nostre entorn, el 18% de persones majors de 20 anys tenen un CT
igual o superior a 250 mg/dl i el 58% igual o superior a 200 mg/dl. Aquestes
xifres van empitjorant amb el temps pel canvi d'habits cap a conductes
menys saludables.
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GUIA PRACTICA PEL MANEIG DE LES DISLIPEMIES

DIAGNOSTIC D'HIPERCOLESTEROLEMIA

Es fara la mitjana de dues determinacions de CT separades entre 1 i
8 setmanes i si el CT és > 200 mg/dl (5,2 mmol/l) en prevenci6 primaria o
el c-LDL és > 100 mg/dl (2,6 mmol/l) en prevenci6 secundaria, es fara el
diagnostic.

Idea clau: fer el diagnostic d'hipercolesteroléemia no implica fer una inter-

vencio terapeutica farmacologica.

DEFINICIO DE DISLIPEMIA MIXTA
Es considera que un pacient té una dislipemia mixta quan el CT esta per
sobre de 200 mg/dI (> 5,2 mmol/l) i els triglicerids per sobre de 200 mg/d|
(= 2,3 mmol/l).
DEFINICIO D'HIPERTRIGLICERIDEMIA

Es parla d'hipertrigliceridemia aillada quan el CT és < 200 mg/dl (< 5,2 mmol/l)
i els triglicérids > 200 mg/dl (> 2,3 mmol/l).

Cal fer un abordatge multifactorial de la malaltia cardiovascular. La presén-
cia d'altres factors de risc cardiovascular ens orienta a quin tipus d'intervencid
realitzarem (dietética, farmacologica o ambdues).

La causa primaria més freqlient d'elevacié del CT (per augment de c-LDL que
és el millor predictor de risc coronari) és la hipercolesterolémia poligénica. La
causa secundaria més freqlient és el consum excessiu de greixos saturats i de
colesterol.

Cal preguntar sempre si hi ha antecedents familiars de primer grau de car-
diopatia isquémica precoc (esdeveniments coronaris abans dels 55 anys en els
homes i abans dels 65 anys en les dones) que ens orientin a sospitar causes
geneétiques de dislipémia d'alt risc aterogenic.



Definicid, diagnastic, classificacio i cribratge

CLASSIFICACIO DE LES DISLIPEMIES

B Segons el fenotip lipidic:
— Hipercolesterolemies aillades
— Hipertrigliceridemies aillades
— Hiperlipémies mixtes

B Segons el fenotip de les lipoproteines:
— Classificacio de Fredrickson (veure annex 2)

B Segons |'etiologia:
— Primaries o genétiques
— Secundaries

QUINES SON LES HIPERLIPEMIES PRIMARIES?

Les hiperlipémies primaries es defineixen com aquelles que no sén secundaries
a factors dietetics, ambientals o malalties i, en algunes s'hi observa una agre-
gaci6 familiar. Poden afectar el 5% de la poblacié.

A la taula segiient veiem la classificacio de les hiperlipémies primaries se-
gons el fenotip lipidic.

1
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GUIA PRACTICA PEL MANEIG DE LES DISLIPEMIES

Classificacio de les hiperlipémies primaries més freqiients

Mm FrequénCia* Pre 0

Hipercolesterolémies

— Hipercolesterolemia lla Dominant 1-2%0 Si
familiar monogeénica

— Hipercolesterolémia lla Poligénica 5% No
poligénica

— Hiperlipemia familiar lla, Ilb, IV | Dominant | 1% Si
combinada

— Hiperalfalipoproteinémia | 5 Dominanti | 1%o No

poligénica

Hipertrigliceridémies

— Hipertrigliceridémia 1% Dominant 1% No
familiar

— Hiperquilomicronémia IV Recessiva 17108 No

— Hiperlipémia familiar lla, b, IV | Dominant 1% Si
combinada

Hiperlipémies mixtes

— Hiperlipemia familiar lla, b, IV | Dominant 1% Si
combinada

— Disbetalipoproteinemia | Il Recessiva 0,1%o Si
familiar

*Sobre poblacio total.
**Cl precog: cardiopatia isquémica precog.

QUINES SON LES HIPERLIPEMIES SECUNDARIES?

Son la majoria de les dislipeémies i son causades per factors dietétics (ingesta
excessiva de greixos saturats), ambientals, malalties o per farmacs.

Si els nivells de triglicérids (TG) son elevats, s'ha de pensar en primer lloc en
dietes hipercaloriques associades a obesitat, a un consum excessiu d'alcohol
o en la diabetis mellitus.

Per descartar hiperlipemies secundaries, s'ha de fer una anamnesi completa i una
analitica senzilla que inclogui: glucémia, creatinina, enzims hepatics, TSH i proteindria.




Definicid, diagnastic, classificacio i cribratge

Endocrinopaties i malalties metaboliques

Diabetis mellitus

Obesitat

Hiperuricémia i gota

Hipotiroidisme

Sindrome de Cushing
Farmacs i toxics*

Consum excessiu d'alcohol

Malalties renals
Sindrome nefrotica
Insuficiéncia renal cronica
Transplantament renal

Malalties del fetge, vies biliars i pancrees
Colestasi
Insuficiencia hepatica
Hepatocarcinoma

Altres
Embaras
Anorexia nerviosa. Porfiria
Lupus eritematos sistemic. Estres

Lipid augmentat

TG o mixta
TG o mixta
TG
CT o mixta
CT

TG

CT o mixta
TG
Mixta

)
TG
T

CToTG
T
TG

CT: colesterol total; TG: triglicérids; mixta: augment de colesterol total i triglicérids.

*Farmacs: veure taules del capitol 4.
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GUIA PRACTICA PEL MANEIG DE LES DISLIPEMIES

CRIBRATGE

La detecci6 s'ha de fer en aquella poblacié en la qual s'espera un benefici de la
intervencio terapéeutica. En el nostre medi farem el cribratge en els segiients casos.

CRIBRATGE

En la poblacio atesa:

B Prevenci6 secundaria:
—Tots els pacients afectats de malaltia cardiovascular

B Prevencid primaria:
—Homes de 35* a 74** anys
—Dones de 45* a 74** anys

*En edats més joves es recomana tenir una determinacio del CT.
**Després dels 75 anys, determinar si no es disposa de cap mesura.

METODE DE CRIBRATGE

B En prevenci6 primaria, mesurar el colesterol total.

B En prevencio secundaria i en diabétics, determinar el perfil lipidic:
— Colesterol total
- c-HDL
- c-LDL
—Triglicerids

PERIODICITAT DEL CRIBRATGE

B Prevencio6 primaria:
—Si CT < 200 mg/dI (5,2 mmol/l) cada 5 anys
—Si CT > 200 mg/dl (5,2 mmol/l) la determinacio es fara cada 1-5 anys,
segons avaluacio clinica

B Prevencio secundaria i diabétics:
— Determinar el perfil lipidic de forma anual




GUIA PRACTICA PEL MANEIG DE LES DISLIPEMIES

2. RISC CORONARI

QUE ES EL RISC CORONARI?

L'origen de la malaltia cardiovascular és multifactorial. Malgrat que s'han des-
crit més de 200 factors de risc, generalment només se’n consideren uns quants
a la practica clinica.

Factors de risc cardiovascular majors i independents
Tabac
Pressio arterial elevada
Colesterol total (i c-LDL) alt
c-HDL baix
Diabetis mellitus
Edat avancada

Factors de risc condicionants
Augment de triglicérids
Particules de c-LDL petites i denses
Homocisteina elevada
Elevacio de lipoproteina (a)
Factors protrombatics (fibrinogen, etc.)
Marcadors d'inflamacié (proteina C reactiva, etc.)

Factors predisponents
Obesitat®
Obesitat abdominal®
Inactivitat fisica?
Antecedents familiars de malaltia coronaria precog
Factors psicosocials i caracteristiques étniques

2 Els criteris de I'’American Heart Association consideren que I'obesitat i el sedentarisme son factors de
risc principals i que |'obesitat augmenta el seu poder predictiu de risc quan és de distribucié abdominal.
c-HDL: colesterol unit a lipoproteines d'alta densitat; c-LDL: colesterol unit a lipoproteines de baixa densitat.
AHA/ACC Scientific Statement. Circulation 1999; 100:1481-1492.
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Idees clau:

W El risc coronari es defineix com la probabilitat de patir un esdeveniment
coronari en un determinat periode, habitualment definit a 10 anys.

M El risc coronari té en compte la preséncia dels principals factors de risc
cardiovascular i detecta aquells individus amb més probabilitat d'em-
malaltir.

Podem aleshores establir criteris d‘intervencio en funcié del risc absolut de
patir un esdeveniment coronari.

QUINA DIFERENCIA HI HA ENTRE RISC CORONARI (RC)
| RISC CARDIOVASCULAR (RCV)?

El RC seria la probabilitat de patit un esdeveniment coronari i el RCV inclouria
esdeveniments coronaris, accidents vasculars cerebrals i arteriopatia periférica.
Malgrat no representar el mateix, el calcul del RC és una aproximacié raona-
ble del RCV.
No tots els métodes de calcul valoren el mateix risc.

Diferents tipus de risc i métodes de calcul d'aplicacié en el pacient
amb dislipémia

Risc coronari Anderson* (1991)
Angina inestable i d'inici Wilson* (1998)* *
Infart de miocardi (simptomatic o asimptomatic) Europees* (1998)
Mort coronaria REGICOR™ (2003)

Risc cardiovascular
Infart de miocardi
Angina
Ictus i accident isquémic transitori
Claudicacid intermitent
Insuficiéncia cardiaca
Mort de causa cardiovascular

(continua)



Risc coronari

Tipus de risc

Risc de mort cardiovascular SCORE (2003)
Mort coronaria
Mort cerebrovascular
Altres causes de mort cardiovascular (insuficiencia cardiaca,
aneurisma aortic i mort sobtada)

Risc d'infart (risc «dur») NCEP-ATP Il (2001)
Infart de miocardi simptomatic
Mort de causa coronaria

*Totes aquestes taules estan fonamentades en la cohort de Framingham.

**La taula per categories de Wilson també donava la possibilitat de calcular el risc «dur» sense
angina. REGICOR: Registre Gironi del Cor; SCORE: Systematic Coronary Risk Evaluation; NCEP -ATP IIl:
National Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel Il

QUINES TAULES DE CALCUL DE RISC UTILITZAREM?

Existeix un gran nombre de taules, la majoria derivades de la taula original de
Framingham. Les primeres taules es van crear basant-se en poblacions que tenien
un RC superior al de la nostra i es va detectar una sobreestimacié del risc. Per
corregir aquest factor, s'han elaborat funcions calibrades segons les taxes d'esde-
veniments coronaris (REGICOR)/cardiovasculars (SCORE) i la prevalenca de factors
de risc cardiovascular del nostre pais. D’aquestes, en destaquem les dues seguients:

m Taula REGICOR
Es una adaptacié de I'equacié de Wilson (1998) aplicant la prevalenca de
factors de risc i la morbimortalitat de la cohort de Girona de I'estudi REGI-
COR. Es la primera equacié de risc que ha estat validada per a la poblacié
espanyola. (Veure taules als annexos.)

m Taula SCORE
Elaborada per la 3a Task Force Europea conjunta de prevencio cardiovascular en
la practica clinica a partir de dades de 12 estudis de cohorts europees. Es va
elaborar una taula per paisos d'alt risc i una altra per paisos de baix risc. Poste-
riorment s'ha calibrat aquesta funcié per Espanya (malgrat que encara no esta
validada). (Podeu veure les taules i I'algoritme d'abordatge del malalt amb dis-
lipémia recomanat per la 4a Task Force Europea a I'apartat dels annexos.)
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GUIA PRACTICA PEL MANEIG DE LES DISLIPEMIES

QUINES SON LES DIFERENCIES ENTRE ELS DOS METODES
DE CALCUL?

Diferéncies entre I'equacio de risc de Framingham adaptada - REGICOR
i la del projecte SCORE

Procedéncia EEUU, adaptada a la poblacié de | Sud d'Europa
Girona

Variables incloses Edat, sexe, tabaquisme, colesterol | Edat, sexe, tabaquisme,
total, PAS/PAD. Correccid colesterol total, PAS
segons els nivells de c-HDL

Diabétics Taules especifiques per a No hi ha taules
diabétics especifiques™

Edat d'aplicacié De 35 a 74 anys** De 40 a 65 anys

Estimacio de risc Risc coronari Risc de mort

cardiovascular

Risc alt >20% als 10 anys*** >5% als 10 anys

Validacié a Espanya | Si No

*Inicialment es recomanava multiplicar el risc obtingut per dos en homes i per quatre en dones.

A la Guia Europea de prevenci6 cardiovascular 2003 i del 2008 la diabetis mellitus es considera un
equivalent coronari.

**A I'estudi de validaci6 del REGICOR es va observar que entre els 35 i els 74 anys els 2/3 dels casos
de cardiopatia isquemica es donaven entre els 65-74 anys, interval en que la taula SCORE no permet
calcular el risc.

***Es recomana una intervencio intensiva a partir d'un risc > 10%.

PAS: pressio arterial sistolica; PAD: pressio arterial diastolica; c-HDL: colesterol unit a lipoproteines
d'alta densitat.

Modificada de: Sudrez C, et al. Med Clin (Barc.). 2007:129(14):534-41.



Risc coronari

A QUI S'HA DE CALCULAR EL RISC?

A malalts en prevenci6 primaria, és a dir, a malalts lliures de malaltia car-
diovascular.

No s’ha de calcular en casos que ja son d'alt o molt alt risc:

— En prevencioé secundaria.

— En pacients amb hiperlipémies primaries d'alt risc aterogenic.
— En pacients amb un factor de risc de grau molt elevat.

En el cas de la diabetis, I'ATP Il i la 3a Guia Europea de Prevencié Cardiovas-
cular la consideren equivalent coronari.

En aquesta guia es recomana calcular el risc dels diabétics amb la taula
REGICOR excepte si hi ha microalbumintria (en aquest cas es considerara un
equivalent coronari).

Si hi ha insuficiéncia renal o si es tracta d'una diabetis de més de deu anys
d'evolucié, es recomana un maneig terapeutic més intensiu segons criteri clinic
individualitzat.

QUINES SON LES LIMITACIONS QUE AFECTEN EL CALCUL
DEL RISC CORONARI?

Factors de risc cardiovascular molt elevats (CT > 320 mg/dl i/o c-LDL > 240
mg/dl; pressié arterial > 180/100 mm Hg; tabaquisme > 20 cigarretes/dia).
En aquests casos hem d'intervenir directament sobre el factor de risc amb
independéncia del calcul de risc coronari.

Antecedents familiars de malaltia coronaria prematura (esdeveniments co-
ronaris abans dels 55 anys en els homes i abans dels 65 anys en les dones).

Idea clau: el risc coronari és un complement, no un substitut, del judici

clinic.

19






GUIA PRACTICA PEL MANEIG DE LES DISLIPEMIES

3. ABORDATGE DE ‘
LA HIPERCOLESTEROLEMIA
AILLADA

QUINS PARAMETRES DEFINEIXEN

UNA HIPERCOLESTEROLEMIA AILLADA (II1A)

EN PREVENCIO PRIMARIA?

Es considera que un pacient té una hipercolesterolémia quan el CT és > 200 mg/d|

(> 5,2 mmol/l) confirmat en dues ocasions i els triglicérids son < 200 mg/d|
(< 2,3 mmol/l). En aquests casos es demanara un perfil lipidic.

QUINS SON ELS PASSOS QUE S'HAN DE SEGUIR
PER VALORAR UNA HIPERCOLESTEROLEMIA?

1. S'HA DE VALORAR SI ES TRACTA D'UNA HIPERCOLESTEROLEMIA
SECUNDARIA

Per aix0 es realitzara una anamnesi per coneixer els antecedents personals
i una analitica.

En les taules segiients es mostren les causes més freqiients de dislipemia
i I'analitica basica que cal fer per descartar les causes més freqiients d'hiperco-
lesterolémia secundaria.
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Causes freqiients de dislipémia

Elevacio de CT
Causes genétiques Hipercolesterolémia poligénica

Hipercolesterolémia familiar

Hiperlipémia familiar combinada
(més freqiient elevacié CT i TG)

Causes secundaries Consum excessiu de greix saturat i/o colesterol

Hipotiroidisme

Farmacs: progestagens, corticoides, retinoides, fenitoina,
ciclosporina, fenobarbital, dilirétics, carbamazepina

Sindrome nefrotica

Coléstasi

Elevacié de TG o CT+TG
Causes genétiques Hiperlipémia familiar combinada

Hipertrigliceridémia familiar

Disbetalipoproteinémia

Causes secundaries Consum excessiu de calories

Consum excessiu d'alcohol

Diabetis mellitus

Farmacs: estrogens, corticoides, retinoides,
betablocadors, diurétics, antiretrovirals, tamoxifeé

Insuficiéncia renal

Insuficiéncia hepatica

Hiperuricemia

ANALISI A DEMANAR

m Elevacio de CT
—TSH: hipotiroidisme
— Proteinuria: sindrome nefrotica
— GPT, fosfatasa alcalina: hepatopatia, coléstasi

B Elevacio de TG o CT+TG
— Glucémia: diabetis mellitus
— Creatinina/filtrat glomerular: insuficiéncia renal cronica
—Acid dric: hiperuricémia
— GGT: consum excessiu d'alcohol




Abordatge de la hipercolesterolémia aillada

2. VALORAR QUE NO ES TRACTI D'UNA DISLIPEMIA PRIMARIA D’ALT RISC
ATEROGENIC

S’ha de sospitar aquesta possibilitat si es compleix alguna de les condicions de
la taula segiient:

SOSPITA D'HIPERCOLESTEROLEMIA PRIMARIA
D'ALT RISC ATEROGENIC
B En cas d'historia familiar o personal de cardiopatia isquémica precoc.

m Davant d'una hipercolesterolémia severa (CT > 300 mg/dl o
CT > 7,8 mmol/l).

B Quan detectem >50% dels familiars de primer grau amb dislipémia.

B Si observem xantomes i/o arc corneal en < 45 anys.

3. CALCUL DEL RISC CORONARI

Calcularem el risc si estem davant un cas de prevencié primaria i hem descartat
una dislipémia d'alt risc aterogénic. Podem calcular el risc utilitzant les taules
del projecte REGICOR o les de I'SCORE.

Si es vol fer I'abordatge mitjancant la taula SCORE (recomanada per algunes
societats cientifiques) veure annexos 6i 7.

TENIR EN COMPTE QUINS SON ELS OBJECTIUS DEL TRACTAMENT

Objectius Principal c-LDL Secundari CT no-HDL*
Prevencio primaria < 130 mg/dl < 160 mg/d|
amb RC > 10%** (3,4 mmol/l) (4,1 mmol/l)

*CT no-HDL = CT — cHDL (veure pagina 37).
**Segons taules REGICOR.
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GUIA PRACTICA PEL MANEIG DE LES DISLIPEMIES

ALGORITME DE MANEIG DE LA HIPERCOLESTEROLEMIA EN PREVENCIO

PRIMARIA
Colesterol > 200 mg/dl
(= 5,2 mmol/l)
I
Perfil lipidic
[
I |
Valorar | | c-LDL c-LDL __| Descartar causes
antecedents < 240 mg/d| > 240 mg/dl d’hipercolesterolemia
familiars (6 mmol/l) (6 mmol/l) secundaria
i personals [ o genetiques
i la preseéncia d’alt risc aterogénic
d’altres FRCV Calcular RC
REGICOR
I
| |
RC < 10%* RC > 10%*
a 10 anys a 10 anys
I I
Mesures H-D Mesures H-D 3-6 m Mesures H-D 3-6 m
Individualitzar si altres i avaluacié de la seva i repetir perfil lipidic
factors de risc eficacia amb nou
Perfil lipidic i calcul perfil lipidic
del RC minim als 5 anys |
Objectiu terapeutic: c-LDL < 130 mg/dI (3,3 mmol/l)
I
Control anual Tractament farmacologic

*Segons taules REGICOR.
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Abordatge de la hipercolesterolémia aillada

Idees clau:

Abordatge d’una hipercolesterolémia en prevencié primaria

B Determinar tipus i causa de la dislipémia:
— Primaria: descartar hiperlipemies d'alt risc aterogénic. Preguntar antece-
dents familiars i personals de dislipémia i malaltia cardiovascular precog.
— Secundaria: valorar malalties causals, consum d'alcohol i farmacs.

W Valorar risc cardiovascular: REGICOR/SCORE.
B Realitzar anamnesi sobre habits dietétics i activitat fisica.

B Plantejar I'abordatge terapeutic:
— Indicar sempre dieta hipolipemiant i exercici.
— Abordatge del consum de tabac i de la resta de factors de risc.
— Tractament farmacologic en funcio del risc.

B Avaluar el compliment terapéutic.
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QUINS PARAMETRES DEFINEIXEN
UNA HIPERCOLESTEROLEMIA
EN PREVENCIO SECUNDARIA?

Parlem de prevencié secundaria davant I'existéncia d'una malaltia vascular es-
tablerta (infart de miocardi, angina, ictus isquémic, arteriopatia d'extremitats
inferiors).

La hipercolesterolémia es defineix quan el c-LDL és > 100 mg/dl (> 2,6
mmol/l).

En aquests pacients sempre demanarem un perfil lipidic, ja que tant els cri-
teris diagnostics com els objectius de control dependran del c-LDL.

Objectius Principal c-LDL Secundari CT no-HDL*
Prevencio < 100 mg/dI** < 130 mg/d|
secundaria (2,6 mmol/l) (3,4 mmol/l)

*CT no-HDL = CT — cHDL (veure pagina 37).
**Hi ha societats cientifiques que recomanen assolir I'objectiu de c-LDL < 70 mg/dI (< 1,7 mmol/l)
en pacients de prevenci6 secundaria de molt alt risc.



Abordatge de la hipercolesterolémia aillada

ALGORITME DE MANEIG EN PREVENCIO SECUNDARIA

La majoria dels pacients de prevencié secundaria han de rebre tractament
amb estatines, fins i tot encara que tinguin xifres de c-LDL < 100 mg/d|
(< 2,6 mmol/l), amb I'objectiu d'aconseguir baixar el c-LDL per sota de la
concentracié amb que van iniciar la malaltia i també pels efectes anome-
nats pleiotropics d'aquests farmacs (millora de la disfunci6 endotelial, efec-
te antitrombotic i antiinflamatori).

Iniciar tractament amb estatines

c-LDL < 100 mg/dI* c-LDL > 100 mg/dI
(2,6 mmol/l) (2,6 mmol/l)
[ [
Mantenir dosi estatines Valorar augmentar

dosi estatines o
canviar-la o afegir
altres farmacs

*Hi ha societats cientifiques que recomanen assolir I'objectiu de c-LDL < 70 mg/dl (< 1,7 mmol/l)
en pacients de prevenci6 secundaria de molt alt risc.
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4. ABORDATGE DE
LA DISLIPEMIA MIXTA ]
| DE LA HIPERTRIGLICERIDEMIA

Es considera que un pacient té una dislipémia mixta quan el CT és > 200 mg/dl
(> 5,2 mmol/l) i els triglicérids sén > 200 mg/dl (> 2,3 mmol/I).

Es parla d’hipertrigliceridémia aillada quan el CT és < 200 mg/dI (< 5,2 mmol/l)
i els triglicerids > 200 mg/dl (> 2,3 mmol/l).

CLASSIFICACIO DE LA HIPERTRIGLICERIDEMIA SEGONS L'ATP il

B < 150 mg/dl (< 1,7 mmol/l) Normal.
| 150-199 mg/dI (1,7-2,3 mmol/l) Valor limit alt.
B 200-499 mg/dl (2,3-5,6 mmol/l) Alt.
B > 500 mg/dl (> 5,6 mmol/l) Molt alt.

QUE S'HA DE VALORAR EN L'ABORDATGE D'UNA
DISLIPEMIA MIXTA O D'UNA HIPERTRIGLICERIDEMIA?

1. ES POT TRACTAR D'UNA DISLIPEMIA SECUNDARIA?

Una dislipémia secundaria es pot descartar amb una bona anamnesi i una ana-
litica senzilla.

En les tres taules segiients es presenten detallades les causes més freqlients
de dislipemia secundaria (cliniques i farmacologiques).
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DISLIPEMIES SECUNDARIES

B Fenotip lla: colesterol alt amb triglicérids normals:
— Hipotiroidisme
— Hepatopatia cronica, coléstasi
— Sindrome nefrotica

B Fenotip IV: colesterol normal o lleugerament elevat amb triglicerids alts:
— Diabetis mellitus
— Obesitat
— Hiperuricemia
— Consum excessiu d'alcohol
— Insuficiencia renal cronica
— Farmacs

El consum d'alcohol junt amb la diabetis son les causes més freqiients d’hi-
pertrigliceridémia al nostre entorn. Els pacients amb dislipémies primaries com
la hipertrigliceridemia familiar o la hiperlipémia familiar combinada poden pa-
tir elevacions importants de triglicérids amb el consum de petites quantitats
d'alcohol. Aquest efecte es manifesta sobretot si I'alcohol acompanya menjars
rics en greixos.

En el cas de la diabetis tipus 2 i de |'obesitat, la hipertrigliceridémia sol
acompanyar-se de concentracions baixes de c-HDL.

Efecte dels farmacs sobre el perfil lipidic
-

Inhibidors de la proteasa* 1 ()

Antipsicotics (clozapina)

Estrogens

Progesterona

Androgens 1

—
— = = = —

Corticoides 1

* Amprenavir, indinavir, nelfinavir, ritonavir, saquinavir.
(continua)



Abordatge de la dislipémia mixta i de la hipertrigliceridémia

Triglicerids

Isotretinoina, acitretina 1

Amiodarona i

Ciclosporina 1

Inductors microsomes hepatics (fenobarbital, etc.) 1 1 ™

El trastorn lipidic més freqlient que provoquen els anticonceptius orals és
una hipertrigliceridemia (que es pot acompanyar d'un augment de c-HDL), di-
rectament relacionada amb la quantitat d’estrogens que porti el preparat. Si
s'utilitzen anticonceptius amb alt contingut de progestagens, s'eleva també el
CT, el c-LDL i pot disminuir el c-HDL.

Colesterol

total
Tiazides i i 1 N
Betablocadors amb ASI* No? No? N N
Betablocadors sense ASI** No 1 1 1
Antagonistes calci No | N No| No|
IECA No | No | No | No}
Alfablocadors ! l | y
ARAI N N N N

* Amb ASI: acebutolol, celiprolol.
** Sense ASI: atenolol, metoprolol, bisoprolol.
N: efecte neutre; ASI: activitat simpatica-mimética intrinseca.

Les tiazides i els betablocadors poden alterar el perfil lipidic pero no és un
efecte generalitzat en tots els pacients i no sol passar si aquests farmacs s'ad-
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ministren a dosis baixes. En tot cas, sempre s'haura de valorar cada pacient de
forma individualitzada.

Amb una analisi senzilla podrem descartar les principals causes de dislipé-
mia secundaria.

ANALISI A DEMANAR

W Elevacio de CT:
—TSH: hipotiroidisme
— Proteinuria: sindrome nefrotica
— GPT-fosfatasa alcalina: hepatopatia, coléstasi

W Elevacio de TG o CT + TG:
— Glucemia: diabetis mellitus
— Creatinina/filtrat glomerular: insuficiéncia renal cronica
—Acid dric: hiperuricémia
— GGT: consum excessiu d'alcohol

2. ES POT TRACTAR D'UNA DISLIPEMIA PRIMARIA D’ALT RISC ATEROGENIC?

S’ha de sospitar aquesta possibilitat si es compleix alguna de les condicions
seguents:

Idees clau:

Quan sospitar una hiperlipémia primaria d‘alt risc aterogenic?
B En cas d'historia familiar o personal de cardiopatia isquémica preco.

M Davant d'una hipercolesterolemia severa (CT > 300 mg/dl o CT
> 7,8 mmol/l).

B Quan detectem > 50% dels familiars de primer grau amb dislipemia.

B Si observem xantomes i/o arc corneal en < 45 anys.

m Davant d'una hiperlipémia mixta (quan ja hem descartat altres causes).




Abordatge de la dislipémia mixta i de la hipertrigliceridémia

En aquest cas s’ha de demanar al pacient que porti totes les analitiques
antigues que pugui aconseguir (intentant aclarir si quan se les va fer prenia
algun farmac hipolipemiant) i les dels seus familiars de 1r i 2n grau per po-
der fer una valoraci6 diagnostica. Tot seguit, s'hauria de valorar derivar al
pacient a una Unitat de Lipids per confirmar-ne el diagnostic. Es poden con-
sultar les principals dislipémies primaries d’alt risc aterogénic a I'apartat
«Grups especials».

3. ES TRACTA D'UNA HIPERTRIGLICERIDEMIA GREU?

HIPERTRIGLICERIDEMIA GREU: TG > 1.000 mg/dl (> 11,3 mmol/l)

W Signes fisics:
— Xantomes eruptius
— Hepatoesplenomegalia
— Lipémia retiniana

B Possibles complicacions:
— Dolor abdominal recurrent
— Pancreatitis aguda sobretot si TG > 1.800 mg/dl (TG > 20 mmol/I)
— Pseudohiponatremia si TG > 3.600 mg/dl (TG > 40 mmol/I)
— Sindromes neurologics locals si TG > 3.600 mg/dl (TG > 40 mmol/I):
hemiparesia, perdua de memoria, parestésies

Qué s’ha de fer si ens arriba una analisi urgent d’un pacient amb uns
triglicérids de 2.368 mg/dl (26,5 mmol/l)? L'hauriem d'enviar a urgéncies?

En primer lloc, cal valorar si el pacient presenta algun simptoma que ens faci
sospitar una pancreatitis. Si no és aixi, se li recomanara que faci una dieta es-
tricta rica en verdura i peix i repetirem |'analisi al cap d’'una setmana. S'avisara
al pacient que si presenta dolor abdominal o vomits que vagi a I'hospital per
descartar una pancreatitis.
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I si els triglicérids son de 19.000 mg/dl (213 mmol/l)?

La pauta d'actuacié sera la mateixa.

Idees clau:

B La hipertrigliceridemia greu augmenta el risc de patir una pancreatitis
(sospitar-ho si hi ha dolor abdominal amb plasma lletds).

B En una hipertrigliceridemia greu s'ha d'instaurar una dieta a base de
verdura i peix i abstencié absoluta d'alcohol.

B Si després d'instaurar canvis d'estil de vida, els triglicerids sén > 500
mg/dl (> 5,6 mmol/l), prescriurem fibrats (1a elecci6), acids grassos
omega 3 o acid nicotinic.




Abordatge de la dislipémia mixta i de la hipertrigliceridemia

ALGORITME DE MANEIG D'UNA HIPERTRIGLICERIDEMIA

Primera determinacio de triglicérids (TG)

[
I |
TG < 200 mg/dl TG > 200 mg/dl
(< 2,3 mmol/l) (= 2,3 mmol/l)
I I

. TG 200 - < 1.000 mg/dl Confi
Control als 5 anys 2,3 - < 11,3 mmol/l) —— Confirmar

I I
Restriccioé greixos saturats TG > 1.000 mg/d

Restriccié d’alcohol (> 11,3 mmol/)
Pérdua de pes |

Realitzar exercici fisic Valorar existéncia
Descartar causes secundaries de transgressions
dietétiques

[ Restringir els greixos
saturats i I’alcohol
Control de diabetis

TG <200 mg/dl | | 6 mesos || TG =200 mg/dl

(< 2,3 mmol/l) (= 2,3 mmol/l)
2 setmanes
Y
Control Hiperlipemia familiar combinada | No | TG > 1.000 mg/d|
als 2 anys o disbetalipoproteinemia; < (= 11,3 mmol/l)
o diabetis amb c-HDL < 40 mg/dl
(< 1,04 mmol/l) o cardiopatia Si
isquemica; o antecedents
personals de pancreatitis »| Tractament
i | amb fibrats
No |

Insistir amb les mesures conservadores
Si TG > 500 mg/dl (= 5,6 mmol/l),
valorar fibrats

*En funcio del colesterol total.
Modificat de Dislipemias. semFYC 2007.
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4. CALCUL DEL RISC CORONARI

S’ha de calcular el risc coronari si es tracta d'un cas de prevenci6 primaria i s’ha
descartat una dislipémia primaria d'alt risc aterogenic.

Si el pacient té uns TG > 500 mg/dl (> 5,6 mmol/l), sense resposta a les me-
sures no farmacologiques, independentment del risc coronari, es recomana ini-
ciar el tractament amb fibrats.

5. TRACTAMENT

A tots els pacients amb els triglicérids elevats se’ls aconsellara el segiient.

CONSIDERACIONS TERAPEUTIQUES EN UNA DISLIPEMIA MIXTA
0 EN UNA HIPERTRIGLICERIDEMIA PURA
B Controlar el pes.

B Disminuir el consum d’hidrats de carboni d'absorcié rapida i de greixos
saturats.

B Recomanar activitat fisica regular.
B Restringir el consum d'alcohol.

B Abandonar el consum de tabac.

Si el risc coronari és elevat, a més a més de les mesures no farmacologiques
s'ha de valorar donar farmacs. L'objectiu principal del tractament sera reduir el
c-LDL (sempre que els triglicérids siguin < 500 mg/dl o < 5,6 mmol/l).

Idees clau:

Objectiu de tractament:

B Si TG = 200-499 mg/dI (2,3 - 5,6 mmol/l): I'objectiu principal és reduir
el c-LDL.

B Si TG > 500 mg/dl (= 5,6 mmol/l): cal reduir primer el nivell de trigli-
cerids.
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Abordatge de la dislipémia mixta i de la hipertrigliceridémia

Es pot plantejar un problema en calcular el c-LDL (la majoria de laboratoris
calculen el c-LDL per la formula de Friedewald, que no es pot aplicar si els TG
son > 400 mg/dl o > 4,5 mmol/l) si el laboratori no té possibilitat de mesurar-lo
directament.

Per aquest motiu, en aquests casos es podria calcular el colesterol no-HDL
(CT no-HDL), que correspon a la suma del colesterol unit a lipoproteines de molt
baixa densitat (c-VLDL) i el c-LDL. Es calcula restant el c-HDL del colesterol to-
tal. Reflecteix les concentracions de totes les lipoproteines aterdgenes amb
major exactitud que el c-LDL. Es pot utilitzar com a factor de risc en el cas de TG
alts.

COLESTEROL NO-HDL (CT NO-HDL)
CT NO-HDL = CT — c-HDL

B Constitueix un objectiu secundari quan els valors de TG son de
200-499 mg/dl (2,3 - 5,6 mmol/l).

B Sera |'objectiu terapeutic primari, en un pacient amb hipertrigliceride-
mia, quan el laboratori no pugui mesurar el c-LDL directament.

Objectius terapéutics

Principal Secundari
c-LDL colesterol no-HDL*
Prevencio primaria amb | < 130 mg/dl < 160 mg/dI
RC > 10%** (< 3,4 mmol/l) (< 4,1 mmol/l)
Prevencio secundaria < 100 mg/dl*** < 130 mg/dl
(< 2,6 mmol/l) (< 3,4 mmol/l)

*CT no-HDL = CT — c-HDL.

**Segons taules REGICOR.

***Hi ha societats cientifiques que recomanen assolir I'objectiu de c-LDL < 70 mg/dl (< 1,7 mmol/l)
en pacients de prevenci6 secundaria de molt alt risc.
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5. TRACTAMENT

TRACTAMENT NO FARMACOLOGIC

Abans de prescriure un tractament amb farmacs, s'hauria d'insistir en les mesu-
res no farmacologiques, ja que hi haura pacients en els quals observarem una
resposta excel-lent a les mateixes. Abans de valorar el tractament farmacologic
d'una dislipemia s’hauria d'haver posat el maxim esfor¢ en aconseguir que el
pacient deixi de fumar.

Si es tracta d'un pacient de prevencié secundaria, prescriurem mesures no
farmacologiques i estatines alhora.

Si el pacient te sobrepés o obesitat, |'objectiu principal sera la pérdua de pes,
ja que a més a més d'una possible reduccié del colesterol, una perdua de
5-10 kg de pes pot suposar un augment del c-HDL, una disminuci6 dels TG,
de la pressi6 arterial diastolica i de la resisténcia a la insulina com a efectes més
rellevants.

DIETA

La resposta a la dieta és molt variable pero es considera que mitjancant la die-
ta podem reduir el colesterol total un 15%. En el quadre segiient podem veure
unes recomanacions practiques i al annex 9 les recomanacions del consens
sobre el maneig de la hipercolesterolémia del Ministeri de Sanitat, la Societat
Espanyola d'Arteriosclerosi i la Societat Espanyola de Cardiologia.
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RECOMANACIONS DIETETIQUES
B Técniques de coccié amb poc greix (planxa, papillota, grill, bullits, vapor,
forn, microones).

W Evitar fregits i arrebossats.
W Utilitzar recipients antiadherents.

W Utilitzar sempre oli d'oliva per cuinar (és més resistent a I'oxidacio).
B Evitar mantegues i margarines.

W Treure sempre la pell del pollastre abans de cuinar.

W Seleccionar carns magres (treure el greix visible abans de cuinar).
B Menjar carn vermella un maxim de 3 cops/setmana.

M Treure el greix dels caldos abans de cuinar la pasta.

B Menjar peix un minim de 3 dies/setmana (peix blau 2 dies/setmana).
Es pot consumir marisc 1-2 cops/setmana.

W Treure els caps de les gambes abans de cuinar-les.

W Preparar les truites amb un sol rovell. Es pot afegir una altra clara
(maxim 3 rovells per setmana).

W Recomanar llet i productes lactis descremats.
B Menjar fruita i verdura cada dia.

B Es poden permetre salses preparades amb oli, tomaquet i all. També s'hi
pot barrejar iogurt o llet desnatada, aixi com herbes aromatiques.

W Evitar la pastisseria industrial.
W Evitar els aliments precuinats.

B Acostumar el pacient a llegir I'etiquetat dels aliments (evitar aliments
que portin greixos vegetals i greixos parcialment hidrogenats).

Son cardiosaludables els productes que porten greixos vegetals?

Quan a l'etiqueta hi posa «greixos vegetals», sense especificar-ne la proceden-
cia, solen ser olis de coco i de palma, que es comporten com a greixos saturats



Tractament

i se n'ha d'evitar el consum. No hi ha problema si els olis descrits sén d'oli-
va, de gira-sol, de soja o de blat de moro.

| els que porten «greixos parcialment hidrogenats»?

Parlar de greixos «parcialment hidrogenats» o «hidrogenats» és una altra forma
d'anomenar als acids grassos «trans», que també es comporten com a greixos
saturats i, per tant, s’han d'evitar.

Qué hauriem de recomanar quan diagnostiquem una hipertrigliceridémia?

Quan diagnostiquem una hipertrigliceridemia és fonamental recomanar reduir
I'excés de pes i la practica d'exercici. S'ha d'aconsellar una dieta rica en verdures i
peix i evitar el consum de sucres refinats i alcohol. Si els triglicerids s6n > 1.000 mg/dl
(> 11,3 mmol/l) convé fer una dieta molt baixa en greixos.

EXERCICI

Es important aconsellar fer exercici alhora que fem les recomanacions dietéti-
ques, ja que podem aconseguir millores en el perfil lipidic i també beneficis en
altres aspectes metabolics.

BENEFICIS PRINCIPALS DE L'EXERCICI

B Disminueix el c-VLDL.

W Augmenta el c-HDL.

B Redueix la pressio arterial.

B Disminueix la insulinoresistencia.

B Millora la funcié cardiovascular.

m Millora I'activitat fibrinolitica i redueix el risc de malaltia tromboembolica.
B Protegeix contra |'osteoporosi.

W Millora |'estat d'anim.

B Redueix el risc de mort per cancer de colon.
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ALCOHOL

El consum moderat d'alcohol s'ha associat a una reduccié del risc coronari per
un augment del c-HDL i per I'efecte antioxidant i antitrombotic. Ara bé, ates que
el consum d'alcohol pot tenir molts efectes negatius, les recomanacions serien
les segiients.

B Evitar recomanar el consum d‘alcohol als abstemis.
B Desaconsellar la ingesta d'alcohol si hi ha obesitat o hipertrigliceridemia.

W En les persones que consumeixen alcohol de forma habitual es pot
recomanar:
— Consum diari de 2 unitats d'alcohol (20 g) en els homes i 1 unitat
d'alcohol (10 g) en les dones
— Es desitjable que el consum es faci durant els apats

El grup de poblacié que més es pot beneficiar del consum moderat d'alcohol
és el dels homes majors de 40 anys i les dones majors de 50 anys (en joves, el
risc coronari és molt baix i el benefici de la proteccié cardiovascular seria supe-
rat per I'increment del risc de patir un accident de transit).

ESTEROLS VEGETALS

Els aliments funcionals que porten esterols vegetals son els que tenen un me-
canisme més clar per disminuir el colesterol. La resposta és variable pero la in-
gesta diaria de 2 g d'esterols vegetals sol reduir el CT entre un 8 i un 15% amb
una notable variabilitat interindividual.

L'eficacia de la ingesta de 2 g d'esterols al dia per baixar el colesterol,
és la mateixa en tots els pacients?

No. Hi ha una gran variabilitat que depen de la taxa d'absorcié de colesterol pel budell
(les persones amb una menor taxa d'absorcié es beneficiaran menys del tractament)
i en la capacitat compensatoria del fetge augmentant la sintesi de colesterol (en arri-
bar al fetge menys colesterol d'origen intestinal, hi ha un augment de la sintesi).



Tractament

, Es podrien recomanar els productes enriquits amb esterols vegetals,
quan no s’han obtingut suficients resultats amb el tractament dietétic,
abans de la prescripcio d'una estatina?

Els esterols vegetals disminueixen el CT i el c-LDL perd no hi ha estudis que de-
mostrin reduccié de la mortalitat cardiovascular, com és el cas de les estatines. Si
es tracta d'un pacient amb alt risc cardiovascular, el tractament d’elecci6 és una
estatina. Si el risc és baix o moderat, caldra fer una valoracio individualitzada.

MECANISME D’ACCIO DELS ESTEROLS VEGETALS

Colesterol dietétic

250-500 mg/dia Fitosterols

1,6-3 g/dia
+
Colesterol dietetic

Colesterol biliar
250-500 mg/dia

600-1.000 mg/dia

Absorcio
50% Colesterol biliar
600-1.000 mg/dia
- . 9{\“‘ Absorcid
Excrecid \(\\65\\ 25%
50%
A
\ef”"\ o
Excrecio w
Normal 75%
Fitosterols

L’absorcié del colesterol al budell es redueix un 50% i afecta tant al colesterol de la
dieta com al colesterol de la bilis.

. Es poden associar els esterols vegetals a altres farmacs hipolipemiants?

Els esterols vegetals tenen un efecte sinérgic amb les estatines. L'associacio
amb altres farmacs és poc coneguda. Hi ha estudis que demostren que afegir
esterols vegetals a pacients que estan prenent estatines amb ezetimibe no pro-
dueix una reducci6 addicional del c-LDL.
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De quina manera es poden prendre els esterols vegetals?

Al mercat hi ha margarines, olis, llets i iogurts beguts enriquits amb esterols
vegetals. Es important llegir |'etiquetat dels productes, ja que no s'haurien de
sobrepassar els 2 g d'esterols al dia. En general, un iogurt begut porta la dosi
diaria recomanada.

Hem de recomanar als nostres pacients que prenguin margarina enriquida
amb esterols vegetals?

En general, no.

Els iogurts beguts porten menys calories, menys greixos saturats i més calci
i, @ més, porten la dosi diaria necessaria d'esterols. Es podria recomanar a les
persones que préviament ja estaven prenent margarina de forma habitual.

En quins casos no recomanarem esterols vegetals?

No els recomanarem durant I'embaras i la lactancia ni en nens menors de 5 anys
pel risc de deéficit de vitamines.

Els esterols vegetals poden inhibir I'absorcié de les vitamines liposolubles com
els betacarotens i el licopé. Per aquest motiu, és important insistir als pacients que
han de complementar el tractament amb una dieta rica en fruites i verdures.

Per altra part, els esterols vegetals estan contraindicats en els pacients amb
sitosterolemia.

La sitosterolémia és una malaltia autosomica recessiva en la qual hi ha una
hiperabsorci6 dels esterols vegetals i del colesterol de la dieta i clinicament es
manifesta com una hipercolesterolémia familiar amb cardiopatia isquémica
precoc. Aquests pacients solen respondre de forma espectacular a la restriccio
del colesterol de la dieta i al tractament amb resines.
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TRACTAMENT FARMACOLOGIC

Idees clau:
B Abans d'iniciar qualsevol tractament farmacologic s'ha d'haver fet una
valoraci6 diagnostica del tipus de dislipémia.

M Els criteris d'intervencié farmacologica en prevenci6 primaria han de ba-
sar-se en el risc cardiovascular global.

M Els canvis d'estil de vida sempre han d'acompanyar el tractament farma-
cologic i sobretot |'abandonament del tabac.

M La presencia de malaltia cardiovascular és, generalment, una indicacio
de tractament farmacologic hipolipemiant.

QUINS SON ELS OBJECTIUS TERAPEUTICS?

Els objectius de control sempre seran objectius de c-LDL. Quan les concentra-
cions de triglicerids son elevades (> 400 mg/dl o > 4,5 mmol/l) no es pot
obtenir la xifra de c-LDL mitjancant la formula de Friedewald i es pot utilitzar
el colesterol no-HDL (colesterol total — c-HDL) com objectiu secundari, que és
30 mg/dl (0,77 mmol/l) superior a I'objectiu de c-LDL.

Objectius terapéutics

Principal ecunda
c-LDL olestero 0-HD
Prevenci6 primaria amb | < 130 mg/dl < 160 mg/dl
RC>10%** (< 3,4 mmol/l) (< 4,1 mmol/l)
Prevencio6 secundaria < 100 mg/dl*** < 130 mg/dl
(< 2,6 mmol/l) (< 3,4 mmol/l)

*CT no-HDL = CT — c-HDL.

**Segons taules REGICOR.

***Hj ha societats cientifiques que recomanen assolir I'objectiu de c-LDL < 70 mg/dl (< 1,7 mmol/l)
en pacients de prevencio secundaria de molt alt risc.
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En pacients amb malaltia cardiovascular es recomana iniciar tractament
amb estatines independentment del nivell de c-LDL.

QUINS SON ELS FARMACS HIPOLIPEMIANTS DISPONIBLES?

Disposem dels segiients farmacs: estatines, resines, fibrats, ezetimibe, acids
grassos omega 3 i acid nicotinic. També disposem d'esterols vegetals (veure
«Tractament no farmacologic»).

En I'esquema segiient es poden observar els principals mecanismes d'accié
d'aquests farmacs.

NIVELL D'ACCIO DELS FARMACS HIPOLIPEMIANTS

Dieta Esterols vegetals
Colesterol ¢ Acids biliars
de la dieta Intesti i esterols
(~ 300-700 mg/dia) 4 neutres fecals
Colesterol Resi 4 Ezetimibe
biliar esines ~ 700 mg/dia
(~1.000 mg/dia)
Fetge
Sintesi . L.
(~ 800 mg/dia) Circulacio
nguin
. VLDL sanguinea
Fibrats A
1 c-HDL Estatinfes LDL
1 eliminacio biliar Acid nicotinic Teixits
1 catabolisme TG | excreci6 VLDL  gxtrahepatics
! c-HDL

Modificat de: E. Ros. Clin invest Arterioscl 2003;15(6):261-75.

ESTATINES

Les estatines son els farmacs que han demostrat major benefici en la disminu-
cio del risc en prevencié primaria (en pacients d'alt risc cardiovascular) i en
prevencio secundaria.

Les dosis inicials i les de manteniment han de ser les minimes necessaries
per assolir els objectius terapéutics, tenint en compte I'eficacia de cada farmac,
les possibles interaccions i la toxicitat. En la taula segiient veiem les estatines
disponibles i les dosis recomanades.
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Pravasta- - | Atorvas- Rosuvas-
Lovastatina | tina tina i tatina tatina
20-40 mg - 10-80mg |5-10-20 mg
Aliments Milloren No Poden No No No
|'absorcio | afecten reduir afecten afecten afecten
fins un I'absorcio | I'absorcio | I'absorcio | I'absorcio | ['absorcid
50% un 35%
Reduir dosi en | No No No No* No* No
insuficiencia
renal
moderada

No existeix evidencia cientifica per recomanar la millor hora per a prendre les estatines, encara que
habitualment es pauten per la nit.
*Fluvastatina i atorvastatina son les estatines amb menor excrecid renal.

Quan iniciem un tractament amb estatines hem de tenir present quin és I'ob-
jectiu al qual volem arribar. La taula segiient permet congixer quina reduccié ne-
cessita el pacient per assolir 'objectiu a partir d’'un determinat nivell de c-LDL.

Objectiu: 130 mg/dI Objectiu: 100 mg/dI

300 mg/dl | 56% | 66%
290 mg/d | 5% | 65%
280 mg/d| | 53% | 64%
270 mg/d| 1 51% | 62%
260 mg/d| | 50% 1 61%
250 mg/d | 48% | 60%
240 mg/d| | 45% | 58%
230 m/d | 43% 1 56%
220 mg/d| | 40% | 54%

(continua)
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Nivells de c-LDL i percentatges de reduccions per obtenir objectius (cont)
210 mg/dl | 38% | 52%
200 mg/dl | 35% | 50%
190 mg/dl | 31% | 47%
180 mg/d| | 27% | 44%
170 mg/d| | 23% | 41%
160 mg/dl | 18% | 37%
150 mg/dl | 13% | 33%
140 mg/dl L 7% | 28%
130 mgy/dl - | 23%
120 mgydl = ) 16%

Modificada de: Recomendaciones semFYC. Dislipemias 2.7 edicion 2007.

En la taula segiient s'observen les reduccions de c-LDL amb dosis habituals
i dosis maximes de les estatines disponibles.

Reduccions de c-LDL amb les diferents estatines

Pravastatina 19% 24% 29%
Fluvastatina 15% 21% 27% 34%
Lovastatina 22% 37%
Simvastatina 27% 34% 41% 48%
Atorvastatina 37% 43% 49% 55%
Rosuvastatina® 52% 55% 63%

Adaptada de: Law MR, BMJ 2003;326:1423.
*Adaptada de: Olsson A. Cardiovasc Drug Rev 2002,20:303-328.
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, En la practica clinica, quina estatina escollirem i a quina dosi?

En primer lloc hem de considerar el percentatge de descens necessari per obte-
nir 'objectiu terapéutic. Si la dosi que necessitem és elevada, s'aconsella iniciar
el tractament amb la meitat de dosis i augmentar a dosi maxima en funcio de
la resposta. En els pacients isquémics o en els de molt alt risc cardiovascular
amb hipercolesterolémies greus, s'hauria de valorar la resposta al tractament al
cap d'un mes i augmentar-ne la dosi si cal.

FIBRATS

Els fibrats son els farmacs d'eleccidé per tractar una hipertrigliceridemia i una
dislipemia mixta (quan els triglicérids sén > 500 mg/dl o > 5,6 mmol/l).

En algunes guies de practica clinica es recomana el gemfibrozil com el fibrat
de primera eleccié, perd només s'hauria de considerar el seu s en monotera-
pia. Si volem associar un fibrat amb estatines, els farmacs d'eleccio serien feno-
fibrat i bezafibrat, ja que presenten un millor perfil de seguretat (el gemfibrozil
interfereix en la conjugacié de les estatines incrementant el risc de miopatia).
En la taula segiient es descriuen les pautes d'administracié dels fibrats.

Gemfibrozil Bezafibrat Fenofibrat*
Dosi habitual 600 mg/12 h 400 mg/24 h 145 mg*, 160 mg
0900 mg/24 h 0200 mg/24 h
Interaccié amb 30 minuts abans Després dels apats | Durant o després
aliments dels apats dels apats
Excreci6 renal 70% 95% 60-93%
Insuficiencia renal Meitat dosi Disminuir dosi Disminuir dosi
moderada

*S'aconsella la dosi de 145 mg per la seva galénica (no hi ha interaccié amb aliments)
i és bioequivalent a les dosis de 160 i 200 mg.

. Si un pacient pren anticoagulants, quin fibrat seria més recomanable?

Els fibrats potencien I'accio dels anticoagulants i poden augmentar el risc d'he-
morragia, per aixd no es recomana |'associacio, tret d'alguns casos especials.
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Si és necessari el tractament, s'aconsella reduir un terc la dosi d'anticoagulant
en iniciar el fibrat i anar ajustant la dosi en funcié de I'INR. El fenofibrat té una
interaccié una mica menys marcada que el gemfibrozil i el bezafibrat.

RESINES

Les principals indicacions son:

Tractament de la hipercolesteroléemia familiar heterozigota en els nens.

Tractament de la hipercolesterolémia pura (fenotip Ila) quan no es toleren

les estatines.

Tractament combinat amb estatines quan no s'assoleixen els objectius tera-
péutics amb monoterapia.

Dosi habitual

Interaccio
aliments*

Administracio
d'altres farmacs

Excrecio renal

Pauta d'administracio de resines

4-8g/12 h

15 minuts abans
dels apats

1 h abans o
4 h després
resines

Actua a l'intesti,
no s'absorbeix
per via sistemica

5-10 g/12 h

15 minuts abans
dels apats

1 h abans o
4 h després
resines

Actua a l'intesti,
no s'absorbeix
per via sistemica

3gM12h

15 minuts abans
dels apats

1 h abans o
4 h després
resines

Actua a l'intesti,
no s'absorbeix
per via sistemica

*Les resines es poden prendre abans, durant o després del menjar, perd sempre prop d'un apat, perqué
la quantitat de bilis en el budell prim sigui més gran. Si el pacient no pren altres farmacs, les resines
s'administraran preferentment al mati (és quan més bilis hi ha al budell) i en una sola presa al dia.

A la practica s'acostuma a recomanar una Unica dosi al voltant del dinar per evitar interaccions amb

altres farmacs.

EZETIMIBE

La principal indicacié és I'associacié amb estatines en pacients d'alt risc que
no assoleixen els objectius de c-LDL o en monoterapia quan no es toleren les

estatines.
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Dosi habitual 10 mg/dia

Interaccié amb aliments No afecten I'absorcid

Insuficiéncia renal Disminuir dosi si filtrat glomerular < 30 ml/min
AcID NIcoTINIC

Esta indicat en les hiperlipémies mixtes, en la hipertrigliceridemia aillada i en la
hipoalfalipoproteinémia (déficit de c-HDL) en determinats casos de prevencio
secundaria. Es el farmac més efectiu per augmentar el c-HDL.

Per reduir els efectes secundaris relacionats amb la vasodilatacié cutania hi
ha una presentaci6 associada a un inhibidor de les prostaglandines (laropi-
prant). S'ha d'iniciar el tractament amb 1 g/20 mg (niacina/laropiprant) i aug-
mentar-ne la dosi a 2 g/40 mg després de la quarta setmana.

Habitualment s'ha d'administrar junt amb estatines i en monoterapia tnica-
ment si existeix intolerancia a les estatines.

Acid nicotinic

Dosi habitual 0,5-2 g/dia
Interaccié amb aliments Administrar amb el sopar
Insuficiéncia renal Meitat dosi, no administrar si filtrat glomerular
< 30 ml/min
ACIDS GRASSOS OMEGA 3

Les recomanacions dels acids grassos omega 3 encara resulten controvertides,
perqué no tenen un efecte clar sobre la mortalitat total, els esdeveniments
cardiovasculars combinats o el cancer. Poden estar indicats després d'un infart
de miocardi (1 g/dia) i en la hipertrigliceridémia i la dislipemia mixta (2 g/dia)
com alternativa als fibrats. Els principals efectes secundaris son el malestar
gastric i el regust a peix. També poden provocar aerofagia. S'ha de tenir en
compte que poden augmentar el temps d'hemorragia i, si hi ha hepatopatia
prévia, s’han de monitoritzar els nivells de transaminases.
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EFECTE DELS FARMACS HIPOLIPEMIANTS

En la taula segiient s'observa |'efecte dels farmacs hipolipemiants sobre les
diferents fraccions lipidiques.

Efecte dels farmacs hipolipemiants

I T P
Resines } 5-20% 1 0-5% 1 Lleu
Fibrats } 0-15% 1 10-15% } 20-50%
Estatines | 20-55% 1 5-10% | 10-25%
Ezetimibe | 12-20% 11-3% | 2-5%
Acid nicotinic | 10-25% 1 15-30% | 15-40%
Acids grassos omega 3 (2-4 g) - 1 2-4% | 40-50%

En una dislipémia mixta amb TG < 500 mg/dl, quina estatina podriem
considerar més efectiva per disminuir els TG?

La reduccié que es produeix en el nivells de TG amb estatines és moderada i és del
15-40%. Latorvastatina i la rosuvastatina son les estatines que més efecte tenen sobre
els TG . Aquesta disminucié sembla que és proporcional a la reducci6 de c-LDL.

EFECTES SECUNDARIS DELS FARMACS HIPOLIPEMIANTS

Els principals efectes secundaris dels farmacs es recullen en la taula de la pagi-
na seguent.
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Queé es pot fer per millorar I'acceptacio i la tolerancia digestiva
de les resines?

En el cas del colestipol, es recomanable posar una mica d'aigua o suc de taron-
ja en un got, abocar-hi el sobre de resina, remenar i beure-s'ho immediatament.
En el cas de la colestiramina, es pot preparar i deixar a la nevera per millorar la
palatabilitat. Es pot comengar amb mig sobre durant uns dies i anar augmen-
tant la dosi de forma progressiva cada 15 dies.

Que s’ha de valorar si a I'analisi de control hi ha una elevacio del nivell
de les transaminases?

En primer lloc s'ha de veure si hi ha alguna medicacié concomitant que en pu-
gui ser la responsable (per exemple, un AINE).

En segon lloc s'ha de revisar si hi ha hagut una interaccié farmacologica amb
un farmac inhibidor del citocrom P-450.

Quan s'ha de retirar una estatina si hi ha una elevacio del nivell
de les transaminases?

Si I'augment de les transaminases és lleu, es pot mantenir el tractament amb
I'estatina i fer un nou control de funcié hepatica al cap d'un mes per assegurar-
nos que no hi ha empitjorament.

Es retirara |'estatina si el valor de les transaminases supera en tres vegades
el valor superior de l'interval de referéncia.

Quan s’ha de retirar una estatina si el pacient refereix mialgies?

Si el pacient refereix mialgies (que no tenia abans i que no podem relacionar
amb una altra malaltia concomitant) a l'inici del tractament amb una estati-
na, haurem de retirar I'estatina independentment del valor de les creatinfos-
focinases.
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. Quins pacients tenen més probabilitat de presentar una elevacié de les
transaminases mentre reben estatines?

Els factors de risc d'elevacio de les transaminases son |'edat avancada, el sexe
femeni, el consum d'alcohol i una historia prévia d'hepatitis.

f, Els pacients amb esteatosi hepatica, no han de rebre estatines?

Es recomana que les persones amb hepatitis cronica activa no rebin estatines.
Ara bé, els pacients amb esteatosi hepatica no alcohdlica, és a dir, aquells que
la seva hepatitis esta produida per una infiltracié greixosa del fetge, poden
millorar amb el tractament amb estatines.
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CONTRAINDICACIONS

Les principals contraindicacions dels farmacs queden resumides a la taula seglient:
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INTERACCIONS

Moltes de les interaccions farmacologiques estan relacionades amb el metabo-
lisme comu pel citocrom P-450. Molts farmacs d'Us freqiient, aixi com la lovas-
tatina, la simvastatina i I'atorvastatina, sén metabolitzats per la isoenzima
CYP3A4 del citocrom P-450. La fluvastatina, la rosuvastatina i la pravastatina
es metabolitzen per altres vies.

Vies metaboliques

CITOCROM P-450

Simvastatina
Atorvastatina ——p
Lovastatina

Fluvastatna —» [ ) ®

Pravastatina —— Reaccid de sulfatacio, no citocrom P-450
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Idea clau: en la nostra practica diaria, els farmacs d'Us relativament fre-

qlient que tenen un efecte inhibidor més potent sobre el citocrom P-450
son els macrolids, el ketoconazol i I'itraconazol.

Si s’ha de retirar una estatina per elevacié de les transaminases, mialgies
o qualsevol altre efecte secundari, i es tracta d'un pacient amb alt risc
cardiovascular que necessita prendre una estatina, com s’ha de procedir?

Els efectes secundaris son reversibles amb la suspensid del tractament.

Quan I'efecte secundari s’hagi resolt, s'iniciara tractament amb una estatina
diferent de la que prenia, a dosis baixes, que s'anira incrementant molt lenta-
ment amb analisis de control més freqlients si I'efecte secundari era I'afectacio
hepatica (analisis mensuals).

| quina estatina s'hauria d'escollir?

Si es considera el metabolisme de les estatines, tindria sentit que, si I'estatina inicial
fos lovastatina, simvastatina o atorvastatina (es metabolitzen a través del citocrom
P-450 isoenzima 3A4), s'escollis una estatina que es metabolitzi per altres vies.

Qué hem de fer si el pacient ha de prendre un farmac que interacciona
amb una estatina?

Si es tracta d'un farmac per una malaltia aguda, com ara un antibiotic, una
opcid seria retirar temporalment |'estatina mentre hagi de prendre el nou far-
mac. Si, per exemple, el dermatoleg prescriu itraconazol per tractar una onico-
micosi en un pacient, es podria substituir I'itraconazol per terbinafina que no té
efecte inhibidor sobre el citocrom P-450.

CAL RECORDAR QUE HI HA FACTORS QUE PREDISPOSEN
A PATIR UNA MIOPATIA

En el quadre de la pagina seglient es citen els factors.
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FACTORS QUE PREDISPOSEN A MIOPATIA PER ESTATINES

B Sexe femeni.

B Edat avancada.

W Pluripatologia.

W Hipotiroidisme.

B Insuficiencia renal (filtrat glomerular < 60 ml/min).

B Insuficiencia hepatica.

B Activitat fisica molt intensa.

B Ingesta excessiva d'alcohol.

B Tractaments concomitants amb altres farmacs que puguin interaccionar.

Interaccions fibrats

Estatines 1 risc miopatia sobretot amb gemfibrozil
Anticoagulants 1 risc hemorragic

Sulfonilurees (sobretot glibenclamida) Hipoglucemia

Repaglinida 1 risc miopatia sobretot amb gemfibrozil

Interaccions resines

Amb administracié conjunta interfereixen I'absorcié de: digoxina, tiroxina, tiazides,
betablocadors, fenobarbital, anticoagulants orals, tetraciclines, AINE, ferro, acid folic
i de les vitamines liposolubles (A, D, E i K) de la dieta

Per evitar possibles complicacions greus és important tenir en compte les
recomanacions seglients:
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RECOMANACIONS PER A DISMINUIR RISCOS

W Evitar farmacs que interaccionin.

B Es recomana monitoritzar I'ALT abans del tractament, als 1-3 mesos
d'iniciar-lo i cada 6-12 mesos coincidint amb els controls analitics del
colesterol. S'ha de suspendre el tractament si els valors normals de les
transaminases es tripliquen.

B Es recomana determinar els nivells de creatinfosfocinasa (CPK totals) si el
pacient refereix mialgies i/o debilitat muscular (que no tenia abans de
comengar el tractament) o quan s'utilitzin combinacions de farmacs amb
alt risc de miopatia. Valors de CPK d'almenys 10 vegades els valors nor-
mals obliguen a interrompre el tractament encara que no hi hagi clinica.
En ocasions, la persistencia de mialgies i/o la debilitat muscular (p. ex.,
ancia a qui li costa aixecar-se de la cadira) amb enzims normals també
obliguen a retirar el farmac.

COMBINACIO DE FARMACS

Es valorara el tractament combinat en:

Pacients en prevenci6 secundaria o de molt alt risc.
Hipercolesterolémies primaries d'alt risc aterogeénic.

Hiperlipemies mixtes en pacients d'alt risc quan no s'assoleixen els objectius
terapéutics amb un sol farmac.

A la taula segiient es detallen les possibles combinacions.

Hipercolesterolémia Estatines + resines
Estatines + ezetimibe

Dislipémia mixta Estatines + fibrats
Estatines + AG omega 3
Estatines + acid nicotinic
Fibrats + ezetimibe

Hipertrigliceridémia greu Fibrats + AG omega 3
Fibrats + acid nicotinic
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RECOMANACIONS TRACTAMENT COMBINAT ESTATINES/FIBRATS

W Verificar funcié renal i hepatica.

W Evitar I'administracio d'altres farmacs.

B Dosis baixes d'estatines a l'inici.

B Administrar estatines separades 12 h dels fibrats.
m Utilitzar fenofibrat o bezafibrat.

B Monitoritzar CPK i simptomes musculars.

B Instruir al pacient sobre simptomes d'alarma.

B No utilitzar en persones grans.

Idees claus:

B Hipercolesterolémies. Son d'eleccid les estatines, tant en prevencio
primaria com en prevencié secundaria. En cas d'intolerancia o contrain-
dicacio, es poden prescriure com alternativa les resines, I'ezetimibe o els
fibrats.

Hipertrigliceridémies. Son d'eleccio els fibrats. En cas d'intolerancia
o contraindicacio es poden prescriure els acids omega 3.

Dislipémies mixtes. Son d'eleccié les estatines excepte quan els trigli-
cérids son > 500 mg/dl (> 5,6 mmol/l), llavors els farmacs d'eleccio se-
ran els fibrats.

Combinacié de farmacs. Quan no s'assoleixen els objectius terapéu-
tics amb monoterapia. Per tractar una hipercolesterolémia pura les pos-
sibilitats serien estatines + resines i estatines + ezetimibe. Per tractar
una dislipémia mixta serien estatines + fibrats (fenofibrat o bezafibrat).

Hipoalfalipoproteinémia. Els canvis en |'estil de vida poden aug-
mentar el c-HDL (veure «Grups especials», Capitol 7). No hi ha una
evidencia clara del benefici del tractament farmacologic en prevencio
primaria, pero si en prevencio secundaria (estudi VA-HIT).
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6. SEGUIMENT | CRITERIS
DE DERIVACIO

Es proposa un model de seguiment abans i després de I'inici del tractament
farmacologic basat en les recomanacions de |'Adult Treatment Panel Il (ATP 111),
pero depenent de |'experiéncia clinica, de I'existéncia d'altres patologies conco-
mitants, de la introduccié de nous tractaments o de I'augment de dosi d'hipoli-
pemiants, la periodicitat dels controls podria variar.

Mesures higiéniques

i dietétiques
Control cada 12 mesos
3-6 mesos
Objectiu c-LDL
Si
No
Control compliment
Intensificar el tractament reductor de canvis d’estil
de c-LDL de vida

— Reduir la ingesta de greixos saturats
i de colesterol

— Considerar afegir esterols d’origen
vegetal

— Augmentar la ingesta de fibra

3-6 mesos

Objectiu c-LDL

Si
No

Intensificar el tractament reductor de c-LDL
Valorar tractament farmacologic

Modificat de: NCEP-ATP Ill. JAMA. 2001,285:2486-97.
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Després de I'inici de mesures higiéniques i dietétiques els controls es faran
cada 3-6 mesos depenent de si es tracta d'un malalt d'alt risc o de risc baix-
moderat.

Model de seguiment després d’iniciar un tractament farmacologic

Tractament farmacologic

Ii 2 mesos

Objectiu c-LDL

Control cada 6-12 mesos

Si
| No
Controlar resposta
Augmentar dosi del farmac al tractament
o valorar combinacions* i el compliment

del pla terapeutic
Ii 2 mesos

Objectiu c-LDL

Si
No

Augmentar dosi del farmac
o valorar combinacions*®

*Seria recomanable valorar els arguments a favor i en contra juntament amb el pacient.
Modificat de: NCEP-ATPM: JAMA. 2001;285:2486-97.

Idea clau: quan s'introdueix un tractament farmacologic nou o es fan

canvis en el ja existent, els controls s’han de fer cada dos mesos fins a
arribar als objectius de c-LDL.




Seguiment i criteris de derivacio

QUINA ES L'ACTITUD EN EL SEGUIMENT DEL MALALT D'ALT RISC?

Seguiment del pacient dislipémic amb risc coronari > 10% amb
taula REGICOR (o > 5% amb SCORE)

B Tres mesos*:
— Reforcar els consells sobre habits de vida saludables insistint sobretot
en |'abandé del tabac
— Control de pes si hi ha sobrepés
—Valorar tolerancia i compliment del tractament

B Sis mesos*:

— Determinar perfil lipidic (colesterol total, c-HDL, c-LDL i triglicerids)

— Demanar transaminases si pren estatines i/o fibrats, i CPK si refereix
mialgies o si pren una associacio de farmacs amb risc de miopatia
(per ex., estatines + fibrats)

— Mesurar la pressio arterial

— Reforcar els consells sobre habits de vida saludables

— Control de pes si hi ha sobrepés

—Valorar tolerancia i compliment del tractament

W Anual**:
— Exploracio fisica
— Demanar transaminases si pren estatines i/o fibrats, i CPK si refereix
mialgies o si pren una associacio de farmacs amb risc de miopatia
(per ex., estatines + fibrats)

*Aquests controls serien realitzats basicament per personal d'infermeria.

**Es pot augmentar la freqliéncia en funcid del tipus de dislipémia, tractament farmaco-
logic i comorbiditat.

Modificat de: Manejo de las dislipemias en Atencion Primaria. semFYC 2007 i Guia de
Prevencion Cardjovascular en Atencion Primaria. PAAPS. 2003.
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QUINA ES L'ACTITUD EN EL SEGUIMENT DEL PACIENT DISLIPEMIC
AMB CARDIOPATIA ISQUEMICA?

Perfil lipidic**

c-LDL < 100 mg/dl

c-LDL > 100 mg/dI

Mesures higieniques
i dietetiques
Control d’altres factors
de risc cardiovascular

Mesures higieniques i dietetiques

Control d’altres factors
de risc cardiovascular
Prescriure estatines*

Control 6-12 mesos

6 mesos

2 mesos
Perfil lipidic**
|
c-LDL < 100 mg/dl c-LDL > 100 mg/dl
o Intensificar el tractament
Perfil lipidic**

2 mesos

Perfil lipidic*™*

*En cas de no existir cap contraindicacié per a les estatines.
**Amb transaminases i CPK si el pacient refereix mialgies.




Seguiment i criteris de derivacio

QUINA ES L'ACTITUD EN EL SEGUIMENT DEL PACIENT
AMB HIPERTRIGLICERIDEMIA AILLADA?

Primera determinacié de triglicerids (TG)

TG < 200 mg/di TG > 200 mg/dl
(< 2,3 mmol/l) (= 2,3 mmol/l)
I TG 200 - < 1.000 mg/dl I
Control als 5 anys* @3-<113mmol) | Confirmar

Restriccié greixos saturats
Restriccié d’alcohol
Pérdua de pes |

TG > 1.000 mg/dl
(> 11,3 mmol/l)

Realitzar exercici fisic Valorar existéncia
Descartar causes secundaries de transgressions
dietetiques

[ Restringir els greixos

saturats i I’alcohol
TG <200 mg/dl | | 6 mesos || TG > 200 mg/dl Control de diabetis
(< 2,3 mmol/l) (= 2,3 mmol/l)
2 setmanes
Y
Control Hiperlipemia familiar combinada | No | TG > 1.000 mg/dl
als 2 anys o disbetalipoproteinemia; < (= 11,3 mmol/l)
o diabetis amb c-HDL < 40 mg/dI
(< 1,04 mmol/l) o cardiopatia Si
isquemica; o antecedents
personals de pancreatitis > Tracta}ment
Si amb fibrats
No |

Insistir amb les mesures conservadores
Si TG = 500 mg/dl (= 5,6 mmol/l),
valorar fibrats

*En funcio del colesterol total.
Modificat de Dislipemias. semFYC 2007.
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QUINS SON ELS CRITERIS DE DERIVACIO A L'ATENCIO ESPECIALITZADA?

CRITERIS DE DERIVACIO DEL PACIENT DISLIPEMIC
A UNA UNITAT DE LiPIDS

B Sospita de dislipemies d'alt risc aterogenic (hipercolesterolémia familiar,
hiperlipemia familiar combinada o disbetalipoproteineémia) que reque-
reixin per al seu diagnostic determinacions analitiques especialitzades.

B Malalts amb bon compliment del tractament dietétic i farmacologic que
després d'un any de tractament adequat no aconsegueixen reduir els
nivells fins a les xifres desitjades una vegada descartades causes secun-
daries.

B En el cas d’haver d'afegir un tercer farmac per al control de la dislipémia
o si apareixen efectes secundaris al tractament impossibles de controlar
a I'Atencié Primaria.

B Dislipémia secundaria a una patologia que sigui de maneig i tractament
dificil (insuficiencia renal cronica, hepatopatia cronica, etc.).

B Triglicérids > 500 mg/dl (5,6 mmol/l) malgrat el tractament amb fibrats
durant 3 mesos en pacients amb cardiopatia isquémica, antecedents
familiars i/o personals de pancreatitis, hiperlipémia familiar combinada
o disbetalipoproteinemia conegudes o diabetis amb xifres de c-HDL
<40 mg/dl (1,04 mmol/l).

W Triglicerids > 1.000 mg/dl (11,3 mmol/l) malgrat la instauracié de mesu-
res higieniques i dietétiques (restricci6 de greixos saturats, restriccid
d'alcohol, pérdua de pes, augment d'activitat fisica) i tractament amb
fibrats almenys durant un mes.
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7. GRUPS ESPECIALS

DONES
S’HA DE TENIR UNA ACTITUD TERAPEUTICA DIFERENT EN LES DONES?

Des d'un punt de vista practic considerem que les dones, tant en prevencié
primaria com en secundaria, han de ser tractades com es descriu a I'apartat
general, o sigui, igual que els homes.

EMBARAS I LACTANCIA

Durant I'embaras es produeixen canvis fisiologics en el metabolisme del coles-
terol (augment del colesterol total, c-LDL, c-HDL i triglicérids), la magnitud dels
quals és variable. Per aquest motiu, s'aconsella no realitzar analitiques pel con-
trol del colesterol fins 3-6 mesos després del part.

Que s'ha de fer si una dona que pren hipolipemiants es vol quedar embarassada?

Les dones en edat fertil que prenen estatines han d'utilitzar un métode anticon-
ceptiu sequr, i si desitgen un embaras caldra suspendre les estatines i indicar
resines. Les resines es retiraran quan es confirmi I'embaras.

Idees clau:

B No fer controls de colesterol fins tres mesos després del part.

B Durant I'embaras no s’han de prendre farmacs per tractar la dislipémia.

M Si cal que una dona en periode de lactancia prengui hipolipemiants,
només poden ser resines.
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NENS | ADOLESCENTS

El procés arteriosclerotic s'inicia a la infancia. En aquestes edats és fonamental
I'educacio en habits saludables (alimentacio cardiosaludable, activitat fisica i
no fumar) que anira dirigida tant als nens i adolescents com als pares i mares.
Des de I'Atenci6 Primaria i mitjangant els programes comunitaris també s’hau-
ria d'incidir en la qualitat dels menUs escolars per tal que aquests fossin car-
diosaludables.

S'HA DE MESURAR EL COLESTEROL EN ELS NENS?

En nens i adolescents no es recomana cribratge general. Si que es recomanara
quan hi hagi factors de risc.

CRIBRATGE SELECTIU (A PARTIR DE 2 ANYS)
B Antecedents familiars de cardiopatia isquemica, malaltia vascular peri-
ferica o cerebrovascular precog (abans dels 55 anys en homes i dels
65 en dones) en germans o pares.

B Antecedents familiars de dislipemia genética d'alt risc aterogenic.

B Quan hi hagi antecedents personals de dolor abdominal recurrent (des-
cartar hipertrigliceridemia), diabetis, hipertensio arterial i obesitat.

Nivells recomanats de colesterol a la infancia (NCEP)*

Op

Colesterol total <200 mg/dl < 170 mg/dl
< 5,2 mmol/l < 4,4 mmol/l

c-LDL < 130 mg/dl < 110 mg/dl
< 3,4 mmol/l < 2,8 mmol/l

*National Cholesterol Education Program.
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Actuacio (si es confirma dislipemia en dues analitiques en deju)
Si c-LDL 110-129 mg/d| (2,9 - 3,3 mmol/l): dieta i control d'altres FRCV*. Control anual

Si c-LDL > 130 mg/dI (> 3,4 mmol/l): descartar causes secundaries i formes genétiques
mitjancant cribratge a tota la familia
Dieta 6-12 mesos

Si c-LDL > 160 mg/dl (> 4,1 mmol/l): valorar tractament farmacologic en majors de
10 anys si existeix dislipemia genetica o antecedents de malaltia coronaria precog

*FRCV: factors de risc cardiovascular.

TRACTAMENT DIETETIC

W Evitar la ingesta de sucres refinats.

B Fomentar el consum de fruites, verdures, llegums, peix, aus, oli d'oliva
i lactis baixos en greixos.

CANVIS D'ESTIL DE VIDA

W Exercici fisic: 30-60 minuts cada dia.

B Consell per evitar el consum de tabac: actiu i passiu.

INDICACIONS DE TRACTAMENT FARMACOLOGIC

B Només si es diagnostica una dislipémia genética d'alt risc aterogenic
0 el c-LDL es manté > 190 mg/dl (> 4,9 mmol/l). Si el c-LDL es manté
entre 160 i 190 mg/dl (4,1- 4,9) es valorara individualment.

B Només si el tractament dietétic durant 6-12 mesos no ha estat efectiu.

B Només en nens majors de 10 anys i en les nenes quan ja tinguin
la menstruacid.

B Caldra derivar a I'atenci6 especialitzada.
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TRACTAMENT FARMACOLOGIC

B Resines d'intercanvi ionic (farmacs d'eleccio):

—Dosi 0,25 - 0,35 mg/kg/dia (en un nen de 25 kg, es podria comencar
amb 1 sobre de 4 g de colestiramina i es podria augmentar fins
a 2 sobres al dia)

— Farmacs d'eleccid

—Tolerancia no gaire bona pels seus efectes secundaris gastrointestinals

— Poden interferir en I'absorcié d'acid folic i de vitamina D (s'han de
donar suplements).

B Estatines:
— Hi ha estudis amb lovastatina, pravastatina, simvastatina i atorvasta-
tina. Una metaanalisi recent demostra bona tolerancia i seguretat
a curt termini
— Es recomana comencar amb dosis baixes

MAJORS DE 75 ANYS
S’HA D'INICIAR UN TRACTAMENT FARMACOLOGIC EN PACIENTS > 75 ANYS?

Prevencié primaria
La taula de risc SCORE arriba als 65 anys i la REGICOR arriba fins als
74 anys. Després d'aquesta edat, I'inici del tractament farmacologic s'ha
d'individualitzar i tenir en compte la qualitat de vida, la polimedicacié i els
possibles efectes secundaris.
Potenciar I'activitat fisica i els canvis dietétics sense caure en el risc de
desnutricid. La dieta és la principal forma de tractament en prevencio pri-
maria.
Abandonar el consum de tabac.
Si el pacient ja prenia farmacs hipolipemiants, no interrompre’ls.
A I'estudi PROSPER, que incloia pacients de prevencié primaria i secunda-
ria, es va observar que els pacients més beneficiats pel tractament eren els
que tenien els nivells més baixos de c-HDL.

Prevenci6 secundaria
L'edat maxima en els estudis en que s'ha trobat benefici ha estat
82 anys.
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Si la situacio del pacient ho permet, s'han de tractar els factors de risc amb
els criteris de prevenci6 secundaria.

En una recent metaanalisi amb pacients de 40-89 anys s'observa relacié

entre colesterol total i risc de mort coronaria a qualsevol edat i la seva disminu-
ci6 amb estatines fa que el risc coronari i cerebrovascular sigui menor.

DISLIPEMIA DIABETICA

DIABETIS MELLITUS TIPUS | (DM1)

Les alteracions lipidiques en aquest grup estan relacionades amb el control de
la glucémia i se solen resoldre amb el seu bon control. En cas contrari s'hauria
de descartar una dislipémia primaria.

DIABETIS MELLITUS TIPUS 2 (DM2)

El cribratge de la hipercolesterolémia en pacients diabétics es fara de
forma sistematica determinant el perfil lipidic amb una periodicitat anual.

En I'UKPDS (United Kingdom Prospective Diabetes Study) s'observa que
I'augment de c-LDL era el factor de risc cardiovascular (FRCV) més important
per desenvolupar malaltia coronaria en els diabeétics, per la qual cosa el seu
control esdevé fonamental.

La dislipemia diabética es caracteritza per presentar la triada aterogeénica.

TRIADA ATEROGENICA

B Augment de triglicerids.
B Disminucié de c-HDL.

B Particules LDL petites i denses.

L'evoluci6 de la malaltia cardiovascular, un cop apareix, es més rapida i greu
en els diabeétics, principalment en les dones.
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Es fara un perfil lipidic a tots els pacients amb DM2 tenint en compte que si
les xifres de triglicérids son superiors a 400 mg/d| (4,5 mmol/l) s'haura de de-
terminar el c-LDL amb métodes directes i no amb la férmula de Friedewald. Si
aixo no és possible es pot determinar el colesterol no-HDL.

Colesterol no-HDL = CT — ¢c-HDL

L'objectiu de control és 30 mg/d| superior als valors de c-LDL

La presencia de microalbumintria (nivells d'albimina en orina de 24 hores su-
periors a 30 mg o quocient albumina/creatinina a la primera orina matinal
superiors a 30 mg/g confirmats en 3 ocasions en un periode de 3-6 mesos)
incrementa el risc de mort per malaltia cardiovascular. Per aquest motiu consi-
derem que els objectius terapéutics dels diabétics amb nefropatia han de ser els
de prevencié secundaria.

També es pot valorar com a prevencié secundaria quan |'evolucié de la DM2
és superior a 10 anys.

Amb MCV*, nefropatia 0 DM2 > 10 anys d'evolucié | c-LDL < 100 mg/dl (2,6 mmol/l)

Diabétics amb risc > 10%** ¢-LDL < 130 mg/dl (3,4 mmol/l)

*MCV: malalties cardiovasculars.
**Segons taules REGICOR.
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\/

A

Analitica
No
anual

Determinacio del perfil lipidic*

Colesterol > 200
c-LDL > 100
c-HDL home < 35
dona < 45
Triglicerids > 150

A

Millorar control glucemic
Canvis estil de vida

Valorar causes
secundaries

Sense nefropatia™

Amb nefropatia*™

" REGICOR < 10%

Risc taula

Risc taula
REGICOR > 10%

LDL > 130

LDL > 100

I_*_I

Tractament farmacologic

Analitica
6 mesos

*Els valors de c-LDL, c-HDL i TG s’expressen en mg/dl.

**Si hi ha insuficiencia renal o si es tracta d’una diabetis de més de deu anys d’evolucio
es recomana un maneig terapeutic més intensiu segons criteri clinic individualitzat.

La nefropatia es defineix com nivells d'albiimina en orina de 24 h > a 30 mg
o0 quocient albUmina/creatinina > a 30 mg/g, confirmats en 3 ocasions en un
periode de 3-6 mesos.
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Idees clau:

B En els diabétics tipus 2 sense MCV, sense nefropatia i de menys de
10 anys d'evolucio, calcularem el RC amb taules REGICOR especifiques
per a diabétics i actuarem segons el risc.

B En els diabétics tipus 2 de més de 10 anys d'evolucio, amb nefropatia 0 amb
MCV, actuarem considerant que sén pacients de prevencié secundaria.

B Si es pren |'opcié de seguir les guies europees de risc cardiovascular
i s'utilitza la taula SCORE, tots els diabétics es consideraran pacients
de prevencié secundaria.

HIPOALFALIPOPROTEINEMIA

La hipoalfalipoproteinémia es defineix per valors de c-HDL < 40 mg/dl. Pot ser
deguda a alteracions genétiques o bé estar associada a altres patologies, habits
o consum de determinats farmacs.

FACTORS ASSOCIATS A NIVELLS BAIXOS DE c-HDL

B Farmacologics:
— Progestagens
—Androgens
— Anabolitzants
— Betablocadors
— Derivats acid retinoic

B No farmacologics:
— Diabetis mellitus
— Sedentarisme
— Consum de tabac
— Hipertrigliceridémia
— Obesitat
— Dieta baixa en greixos i rica en hidrats de carboni
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Esta demostrada la relacié entre nivells baixos de c-HDL i augment de la
morbimortalitat cardiovascular, pero no hi ha evidencia definitiva que indiqui
que en augmentar els nivells de c-HDL hi hagi una reduccio dels esdeveniments
cardiovasculars. Les darreres recomanacions de |’American Heart Association
(AHA) situen els nivells de c-HDL com a «objectiu terciari» després del c-LDL i
dels triglicérids. L'objectiu seria aconseguir un c-HDL > 40 mg/dl en els homes
i > 50 mg/dl en les dones.

La majoria de guies recomanen que si es detecta aquesta alteracié s'han de
recomanar canvis d'estil de vida que puguin pujar les concentracions de c-HDL.

Intervencio Augment c-HDL (%)
Exercici aerobic (més de 120 min per setmana) 5-10

Deixar consum tabac 5-10

Perdre pes (si existeix sobrepes o obesitat) 1 mg/dl por 3 kg perdua
Consum d'alcohol (30-40 g/dia) 5-15

Dieta rica en mono i poliinsaturats 0-5

, Hem de prescriure farmacs per millorar els nivells de c-HDL?

m En prevencié primaria no es recomana el tractament farmacologic del c-HDL
baix aillat, només si s'associa a altres alteracions lipidiques.

m En prevencié secundaria, en pacients de molt alt risc amb c-HDL baix ja trac-
tats amb estatines, es pot plantejar afegir fibrats o acid nicotinic per pujar el
c-HDL.

Als assaigs clinics amb estatines s’ha observat que el grup més beneficiat pel
tractament es el que presentava c-HDL més baixos.
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Efecte dels farmacs sobre els nivells de c-HDL

Acid nicotinic (vitamina B,) 20-30
Fibrats 10-20
Estatines 5-10
Tiazolidindiones 5-10

Quina estatina produeix més increment en el c-HDL?

L'estatina que ocasiona un augment més important del c-HDL és la rosuvastati-
na, que pot arribar a augmentar-lo fins a un 10% depenent de la dosi.

HIPERLIPEMIES PRIMARIES D'ALT RISC ATEROGENIC

QUAN HEM DE SOSPITAR UNA HIPERLIPEMIA PRIMARIA
D'ALT RISC ATEROGENIC?

Quan en una familia hi ha casos de:

Malaltia cardiovascular preco.

Hipercolesterolemia greu (CT > 300 mg/dl o > 7,8 mmol/l) en el 50% dels
familiars.

Nens amb colesterol molt alt.

Xantomes als tendons.

Arc corneal en menors de 45 anys.

Fenotips variables (lla, llb, IV) en un mateix pacient i en altres familiars.

QUE HEM DE FER QUAN SOSPITEM UNA DISLIPEMIA PRIMARIA
D'ALT RISC ATEROGENIC?

Hauriem de demanar al pacient totes les seves analitiques (quan més antigues
millor i aclarir si quan se les va fer prenia algun farmac hipolipemiant) i les dels
seus familiars de 1r i 2n grau per poder fer una valoracié diagnostica. Seguida-
ment hauriem de derivar al pacient a una Unitat de Lipids per a confirmar-ne el
diagnostic.
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Les principals hiperlipémies d'alt risc aterogeénic queden reflectides a la tau-

la segiient.

Hiperlipeémies primaries d'alt risc aterogénic

Prevalenca

Edat inici

Colesterolemia
(mg/dl)

Lipoproteines
elevades

Xantomes
tendinosos

Edat de la primera
manifestacio
d'aterosclerosi
coronaria

Hiperlipemies en
familiars de primer
grau (%)

Associacié amb
obesitat, DM, HTA

Defecte molecular

Hipercolestero-

Iémia familiar
heterozigota

0.2% (1/500)
5% hiperlipemies

Naixement

250-450

LDL, IDL

Si

30-50

50%

No

Mutacions gen
receptor LDL

Disbeta-
lipoproteinémia

1%o

Pubertat

CTiTG
300-600

B-VLDL, LDL
(HDL normal o baix)

Xantomes plans
palmells

Xantomes
tuberoeruptius

40-60

Variable (heréncia
autosomica
dominant o
recessiva)

Si, també amb
hipotiroidisme

Fenotip E2/E2, més
factors genétics
i ambientals

Hiperlipémia
familiar
combinada

1-2%
15% hiperlipémies

Pubertat

CT 250-400
Fenotip variable

LDL, VLDL

No

> 40 anys

50%

Si

No s'ha trobat
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La hipercolesterolémia familiar heterozigota es manifesta des del naixe-
ment. El 90% dels afectats tenen un fenotip Ila (un 10% poden presentar una
hipertrigliceridemia lleu, fenotip IIb). Sén practicament patognomonics la pre-
séncia de xantomes tendinosos i I'arc corneal en edat jove. L'heréncia és autoso-
mica dominant, per tant, un 50% dels familiars de primer grau estaran afectats.

Si sospitem aquest diagnostic hauriem de derivar al pacient a una Unitat
de Lipids per confirmar-lo i per emetre I'informe corresponent, amb el qual el
pacient tindra dret a una reduccié important en I'import de les estatines
i I'ezetimibe.

Per al diagnostic clinic d'aquesta malaltia utilitzem els criteris MEDPED
(Make Early Diagnose to Prevent Early Death) de I'OMS (annex 8). Considera-
rem diagnostic «cert» si el pacient te més de 8 punts. A la Unitat de Lipids es
fara I'estudi genétic definitiu.

Figura 7.1. Arc corneal en un pacient de 32 anys que presenta una hipercolesterolemia
familiar heterozigota.



Grups especials

Figura 7.2. Xantomes tendinosos en una pacient amb hipercolesterolémia familiar
heterozigota.

Figura 7.3. Xantomes tendinosos en un pacient amb hipercolesterolemia familiar
heterozigota.
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La hiperlipemia familiar combinada (HFC) és la hipercolesterolemia pri-
maria d'alt risc aterogénic més freqiient. La presenten el 15% dels pacients
amb cardiopatia isquémica precoc. L'heréncia també és autosomica dominant,
de manera que el 50% dels familiars de primer grau també tindran la malaltia.
El tret més important és que en un mateix pacient podem veure fenotips varia-
bles de la dislipémia al llarg del temps.

QUAN SOSPITAR UNA HIPERLIPEMIA FAMILIAR COMBINADA?

B Quan en un pacient observem fenotips canviants al llarg del temps
(l1a, b, IV).

B Quan observem fenotips canviants en altres familiars.

m Es fregiient I'associacié amb obesitat abdominal, diabetis, gota i HTA.

B L'apoproteina B sol estar augmentada (> 1,25 g/l).

La disbetalipoproteinémia és molt menys freqiient, del 1-5%o. Solen ser
pacients amb el polimorfisme E2/E2 del gen apoE que presenten alguna malal-
tia associada (diabetis, hipotiroidisme, obesitat, etc.) que afavoreix la sobrepro-
duccié de VLDL (particules de molt baixa densitat).

Les concentracions de CT i TG solen ser similars. L'aproteina B no sol estar
elevada. Son caracteristics els xantomes estriats palmars i els tuberoeruptius.

En aquests pacients, la malaltia vascular periférica és tan freqiient com la
coronaria.
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8. ANNEXOS

1. RECOMANACIONS PER A LA RECOLLIDA DE MOSTRES
PER A LA DETERMINACIO DEL PERFIL LIPIDIC

B Mantenir I'estil de vida habitual (dieta, pes, exercici) en les ultimes
2-3 setmanes.

W Evitar I'exercici fisic intens 3 h abans de |'extraccié de sang.
W Dejuni de 12-14 h. Si no fos possible, respectar un minim de 9 h de deja.

B Suspendre la medicacié que no sigui estrictament necessaria un mes
abans.

B Extraccié de sang amb el pacient assegut (5 min en repos).
B Evitar I'estasi venosa perllongada (< 2 min).

B Retardar I'extraccié almenys 3 setmanes després de canvis dietétics
recents (vacances, Nadal, etc.) o d'una malaltia lleu i fins almenys
3 mesos després d'una malaltia greu (p. ex., després d'un infart agut de
miocardi).
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2. TAULA DE FENOTIPS DE FREDRICKSON

Classificacio de les hiperlipemies segons Fredrickson
= e
enotip augmentades | Colesterol Triglicérids Aterogéne
| Quilomicrons No ! ™M No
lla LDL ™ Normal +++
1b LDL i VLDL i ™ +++
m IDL M 11 -
IV VLDL No 1 " +
v VLDL i " Tt +
quilomicrons

3. FORMULA DE FRIEDEWALD

FORMULA DE FRIEDEWALD

¢-LDL = CT — c-HDL — (TG/5)
(si s'utilitzen mg/dl)

¢-LDL = CT — c-HDL - (TG/2,21)
(si s'utilitzen mmol/l)

B Amb nivells de TG > 400 mg/dl (4,6 mmol/l) el calcul amb aquest
métode no és possible.

W En aquests casos es requereix un metode d'ultracentrifugacio més
complex.

B Els pacients amb nivells alts de TG necessiten una avaluacié adicional.
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4. FACTORS DE CONVERSIO D'UNITATS
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5. TAULES REGICOR

Homes
No fumadors Fumadors

mmol/l <4,1 4,7 57 6,7>17,2 <41 4,7 57 6,7 >7,2 mmoll/l
mg/dl <160 180 220 260 > 280 <160 180 220 260 >280 mg/dl

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
<120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
<120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

Pressio arterial sistolica/diastolica (mm Hg)

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

mmol/l <4,1 4,7 57 6,7>17,2 <41 4,7 57 67 >7,2 mmol/l
mg/dl <160 180 220 260 > 280 <160 180 220 260 >280 mg/dl

Colesterol

Risc en 10 anys . , . .
Si el colesterol d'HDL < 35 mg/dl, el risc real = risc X 1,5

Molt alt D >39% Si el colesterol d'HDL > 60 mg/d|, el risc real = risc X 0,5

Alt 20-38%

Moderat 10-19%
Lleuger 5-9%
Baix <5%

Taules de Framingham per a I’estimacio de risc coronari a 10 anys adaptades
a la poblacioé espanyola de I'estudi REGICOR.
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No fumadores

mmol/l <4,1 47 57 6,7>17,2
mg/dl <160 180 220 260 > 280

|
|

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
£ 140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84

<120/80

|
|
|

mm Hg)

Ica

ial sistolica/diastol

140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84

<120/80

Pressio arter

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
<120/80

|
|

mmol/l <4,1 47 57 6,7>17,2
mg/dl <160 180 220 260 > 280

Risc en 10 anys

Alt 20-38%

Moderat 10-19%
Lleuger 5-9%
Baix <5%

Edat
65-74

Edat
55-64

Edat
45-54

Edat
35-44

Colesterol

Dones

Fumadores

<41 4,7 57 6,7 =72 mmol/l
<160 180 220 260 >280 mg/dl

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
<120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
<120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
<120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
<120/80

I S S EE——

<41 4,7 57 67 >7,2 mmol/l
<160 180 220 260 >280 mg/dl

) Si el colesterol d’HDL < 35 mg/d|, el risc real = risc X 1,5
Molt alt D >39% Si el colesterol d’'HDL > 60 mg/dl, el risc real = risc X 0,5

Taules de Framingham per a I’estimacio de risc coronari a 10 anys adaptades
a la poblacio espanyola de I'estudi REGICOR.
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Homes diabétics
No fumadors Fumadors

mmol/l <4,1 47 57 6,7>17,2
mg/dl <160 180 220 260 > 280

<41 47 57 6,7 27,2 mmol/l
<160 180 220 260 >280 mg/dl

88

=3

Pressid arterial sistolica/diastolica (mm Hg)

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

S S—— —— —
BE]

mmol/l <4,1 47 57 6,7>17,2

Edat
65-74

Edat
55-64

Edat
45-54

Edat
35-44

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

<41 47 57 6,7 27,2 mmol/l

mg/dl <160 180 220 260 > 280 <160 180 220 260 =280 mg/dl

Risc en 10 anys Colesterol
Moltalt| | >39% Si el colesterol d'HDL < 35 mg/dl, el risc real = risc X 1,5
Alt 20-38% Si el colesterol d’HDL > 60 mg/dl, el risc real = risc X 0,5

Moderat 10-19%
Lleuger 5-9%

Baix <

5%

Taules de Framingham per a I’estimacié de risc coronari a 10 anys adaptades

a la poblacié espanyola de I'estudi REGICOR per pacients diabeétics.




Annexos

ial sistolica/diastolica (mm Hg)

Pressio arter

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
E 140-159/90-99
S 130-139/85-89
G 120-129/80-84

<120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

Dones diabétiques

No fumadores

mmol/l <4,1 47 57 67>7,2
mg/dl <160 180 220 260 > 280

mrt

mmol/l <4,1 47 57 67>7,2

Fumadores

<41 4,757 67 >7,2 mmolll
<160 180 220 260 >280 mg/dl

Edat
65-74

Edat
55-64

Edat
45-54

Edat
35-44

mg/dl <160 180 220 260 > 280

Alt
Moderat
Lleuger
Baix

Risc en 10 anys

Molt alt D >39%

Colesterol

20-38%
10-19%
5-9%
<5%

|

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

>160/100
140-159/90-99
130-139/85-89
120-129/80-84
< 120/80

I S S EESE——

|

<41 4,757 67 =72 mmolll
<160 180 220 260 >280 mg/d

Si el colesterol d'HDL < 35 mg/dl, el risc real = risc X 1,5
Si el colesterol d'HDL > 60 mg/dl, el risc real = risc X 0,5

Taules de Framingham per a I’estimacié de risc coronari a 10 anys adaptades
a la poblacioé espanyola de I'estudi REGICOR per pacients diabétics.
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6. TAULES SCORE

Dones

No fumadores Fumadores Edat

Homes
No fumadors

160
140
120
100

180 [~

678

11 ;13 REERE]

89 11 13

8:9:

4
3
2

56

SRR R

‘viw s lo

e ls o

oo~

L
o

180
160
140
120
100

180
160
140
120
100

180
160
140

Pressi6 arterial sistolica (mm Hg)

120
100

180
160
140
120
100

o

N

[ -

viv e o Y

Risc vascular en

B :15%

10-14%

10 anys

65

60

1214

10

12

14

8

10

Fumadors

23 27 32

67

9
67
4
3

e S
o

MM ie ol N

viwislol®

PN s oo
NI®IA D ©

il
|

1
|

Colesterol total (mmo/I)

7 8 4 5 6 7 8

11 1
150 200 250 300
mg/dl

Taula SCORE calibrada per Espanya del risc estimat de mortalitat cardiovascular
arteriosclerotica a 10 anys.
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7. ALGORITME D'ABORDATGE DEL MALALT AMB
DISLIPEMIA (GUIES EUROPEES 2007 AMB TAULA SCORE)

Guies europees per a la prevencio cardiovascular a la practica clinica 2007

— Malaltia cardiovascular
arteriosclerotica establerta
_ Diabetis’ Individus assimptomatics
— Hiperlipémia severa? Prevencio6 primaria
* [
| |
— Consells sobre CEV i control SCORE > 5% SCORE < 5%
de tots els factors de risc [ 17
cardiovascular
— Objectiu CT < 175 mg/dl Consells — Consells sobre CEV
(4,5 mmol/l), o si fos possible sobre CEV | | — Objectiu CT <190 mg/dl
CT < 155 mg/dl (4 mmol/) (6 mmol/l) i c-LDL
i c-LDL < 80 mg/di 2 mmol/) | | 3 mesos |_| <115 mg/dl (3 mmol/l)
— En molts casos s’han - Control als 5 anys
de prescriure estatines
Hi ha recomanacions SCORE }
) Perfil lipidic
d expgrts que aponsellen p CT < 190 mg/dl
prescriure estatines a tots, (5 mmol/l)
§0bretot a diabetics, i c-LDL < 115 mg/di
independentment dels (3 mmol/l) i SCORE
nivells basals de lipids <« SCORE > 5% <5%

1. Diabetis 2 o 1 amb microalbuminuria.

2. CT > 320 mg/dl (8 mmol/l) i c-LDL > 240 mg/dI (6 mmol/I).

CEV: canvis d’estil de vida; CT: colesterol total; c-LDL: colesterol unit a
lipoproteines de baixa densitat; SCORE: Systematic Coronary Risk Evaluation.
Els objectius de c-HDL (colesterol unit a lipoproteines d’alta densitat) i triglicerids
no estan definits, perd c-HDL < 40 mg/dI (1 mmol/l) en homes i < 45 mg/dI

(1,2 mmol/l) en dones i triglicérids > 150 mg/dl (1,7 mmol/l) sén marcadors

de més risc.
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8. TAULA MEDPED (MAKE EARLY DIAGNOSE TO PREVENT
EARLY DEATH) AMB CRITERIS DIAGNOSTICS
DE LA HIPERCOLESTEROLEMIA FAMILIAR HETEROZIGOTA

Criteris diagnostics d’hipercolesterolémia familiar heterozigota*

— Familiar de 1er grau amb antecedents de MCV** precog (< 55 anys en homes 1
i < 60 anys en dones)
— Familiar de 1er grau amb c-LDL > percentil 95

— Familiar de 1er grau amb xantomes i/o arc corneal 2
— Nens < 18 anys amb ¢-LDL > percentil 95

Historia personal

— Evidéncia de malaltia coronaria precog (< 55 anys en homes i < 60 anys 2
en dones)

— Evidéncia d’ACV*** o malaltia vascular periférica precog (< 55 anys en homes 1
i <60 anys en dones)****

— Xantomes tendinosos 6
—Arc corneal < 45 anys 4
— ¢-LDL > 330 mg/dI (> 8,5 mmol/l) 8
— ¢-LDL 250-329 mg/dl (6,5-8,4 mmol/l) 5
— c-LDL 190-249 mg/dI (5,0-6,4 mmol/l) 3
—¢-LDL > 155-189 mg/d| (4,0-4,9 mmol/l) 1
Analisilgene

Mutacié coneguda del gen del receptor de les LDL 8

Diagnostic d'hipercolesterolémia familiar: Cert si > 8 punts; Probable si 6-8 punts; Possible si 3-5 punts.
*OMS. Informe hipercolesterolemia familiar 1999. (Publicacié6 OMS n.° WHO/HGN/FH/CONS/99.2).
**MCV: malaltia cardiovascular.

***ACV: accident cerebrovascular.

****Consensus MEDPED considera cardiopatia isquémica precog en les dones amb hipercolesterolémia
familiar quan es dona abans de 60 anys enlloc dels 65.
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TAULES PERCENTILS 95:

20-29
30-39
40-49
50-59

P-95 c-LDL de la poblacié espanyola

P-95 dones

17
198
200
201

163
166
191
21

Med Clin (Barc) 1999; 113:730-735.

Nens

Nenes

Edat
(anys)

Nens

Nenes

P-95 c-LDL dels nens espanyols (estudi DRECE)

142,2
177,6

140,8
142,6

137,4
136,4

IIIII!III

129,7
1254

140
144,6

125,6
124,4

161

120,4
166,7

145,4
143,6

126,6
1411

143,3
145,3

IIIIIIII

1293
153

142
136,8

IIII!IIII

144,2

144,2
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9. TAULA DE RECOMANACIONS DIETETIQUES

Cereals
(preferentment
integrals)

Productes lactis

Sopes

Peix

Marisc

Carns

Aliments

recomanables
(tots els dies)

Farines', blat', pa',
cereals d'esmorzar;
arros, pasta, galetes
(preferentment
integrals)

Llet i iogurts
descremats,
formatge blanc
descremat

Sopes casolanes
de verdures,
consomes

Peix blanc i blau’
(a la planxa, bullit o
fumat), evitant
menjar-ne la pell

Ostres, escopinyes,
vieires, cloisses

Pollastre? i gall d'indi?
(sense pell), conill

Aliments que cal
consumir amb
moderacio

(2-3 dies/setmana)

Pastes italianes amb
ou', rebosteria’
i galetes’ preparades
amb oli d'oliva o de
llavors

Llet i iogurts
semidescremats,
formatges amb baix
contingut de greix,
formatge fresc tipus
mat6 o de Burgos

Peixos fregits' en olis
adequats, bacalla
salat, tonyina i
sardines de llauna’

Musclos, sipia, pop,
calamars, gambes,
escamarlans,
llagosta, llagostins

Vedella, vaca, bou,
cavall, porc (només
parts magres), pemil
del pais (sense el
greix visible), salsitxes
de vedella o pollastre,
xai, fetge (2 cops/
mes), cam de caca,
cabrit

Aliments no
recomanables
(excepcionalment)

Croissants,
ensaimades,
productes de
pastisseria en
general

Llet sencera, llet
condensada, crema,
nata, iogurt normal,
formatges molt
greixosos, flams
amb ou

Sopes elaborades
amb nata liquida,
sopes comercials

Peixos fregits en olis o
greixos desconeguts
0 no recomanables,
ous de peix, caviar i
substituts

Anec, oca, embotit en
general, salami, foie
gras, pastis de carn,
pell de les aus,
bacon,
hamburgueses,
frankfurts, visceres,
salsitxes de porc

'Aquests aliments senyalats degut a la seva riquesa calorica, s'han de limitar si hi ha obesitat o

hipertrigliceridemia.

?La carn de pollastre o gall d'indi, sense pell, porta poc greix. Pero es millor no consumir-la a diari i
substituirla per peix o llegum.

(continua)
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Ous

Aliments
greixosos'

Fruites, verdures,
tubercles
i llegums

Postres

Pastisseria’
Fleca

Dolcos

Aliments

recomanables
(tots els dies)

Clares i succedanis
d'ou sense
colesterol

Oli d'oliva verge, olis
poliinsaturats (gira-
sol, blat de moro,
nous, safra bord),
olis monoinsaturats
(oli d'oliva refinat)

Totes. Tot tipus de
verdures fresques
o congelades
i llegums, patata
bullida, tota fruita
fresca i en conserva
(sense sucre)

Xarrups i ptdings amb
llet descremada,
gelatines, merenga,
macedonia de fruita
natural, melmelada’,
mel’, sucre', gelats
d'aigua

Productres elaborats
amb llet
descremada

Edulcorants, sucre',
dolcos d'ametlles i
mel’, ametlles
garrapinyades’

Aliments que cal
consumir amb
moderacio

(2-3 dies/setmana)

Tres ous sencers a la
setmana (maxim)

Margarines toves (no
hidrogenades)

Patates fregides' en
oli adequat, olives',
alvocats’

Flam sense ou, fruites
en almivar'

Pastissos preparats
amb olio
margarines
insaturades

Massapa', caramels'

(Cont.)

Aliments no
recomanables
(excepcionalment)

Mantega, llard,
cansalada, salsa de
carn, oli de palma,
oli de coco,
margarines dures
(hidrogenades)

Patates, verdures o
arros fregit en olis
desconeguts o no
recomanables,
patates de xurreria

Gelats, padings
i postres amb llet
sencera, ou o nata.
Pastisseria
comercial en
general

Galetes, productes de
fleca comercial,
coques farcides
comercials

Xocolata, caramels de
cafe amb llet,
dolcos de coco

(continua)
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Fruita seca’

Begudes

Especies i salses
per condimentar

Aliments

recomanables
(tots els dies)

Prunes, panses,
figues, datils,
ametlles, avellanes,
castanyes, nous,
pinyons, pipes de
gira-sol sense sal,
cacauets naturals,
festucs (pistatxos),
anacards

Aigua, cafe, te,
infusions, sucs
naturals

Herbes aromatiques,
pebre, mostassa en
gra, sal amb
moderacio,
sofregits’, vinagre
iallioli’

Aliments que cal
consumir amb
moderacio

(2-3 dies/setmana)

Orxata de xufla',
begudes o refrescos
ensucrats’

Condiments
d'amanida baixos
en greix, beixamel,
maionesa

(Cont.)

Aliments no
recomanables
(excepcionalment)

Coco, pipes de gira-
sol salades

Begudes amb
xocolata, café
irlandeés

Condiments
d'amanida rics en
greixos saturats
(fets amb mantega,
margarina, llet
sencera o greixos

animals)

Taula adaptada de «Control de la colesterolemia en Espafa, 2000. Un instrumento para la prevencion
cardiovascular». Clin Invest Arteriosclerosis 2000; 12:125-1.



Annexos

10. VADEMECUM HIPOLIPEMIANTS

Estatines

Atorvastatina 10, 20, 40, 80 mg
Fluvastatina 20, 40, 80 mg

Lovastatina 20, 40 mg

Pravastatina 10, 20, 40 mg

Rosuvastatina 5, 10, 20 mg
Simvastatina 10, 20, 40, 80 mg

Fibrats
Gemfibrozil 600, 900 mg
Bezafibrat 200, 400 mg

Fenofibrat 145 (només Secalip®),
160, 200, 250 mg

Colestiramina 4 g

Filicol 3 ¢

Colestipol 5 g

Altres hipolipemiants
Ezetimibe 10 mg
Niacina/laropiprant 1 g/200 mg
Omega 3

Atorvastatina EFG, Cardyl®, Zarator®, Prevencor®
Digaril®, Lescol®, Lymetel®, Vaditon®, Liposit®

Lovastatina EFG, Aterkey®, Liposcler®, Colesvir®,
Mevacor®, Mevasterol®, Nergadan®, Taucor®

Pravastatina, Liplat®, Lipemol®, Bristacol®,
Prareduct®

Crestor®

Simvastatina EFG, Zocor®, Belmalip®, Colemin®,
Lipociden®, Pantok®, Arudel®, Glutasey®, Histop®

Gemfibrozil EFG Lopid®, Trialmin®, Pilder®
Difaterol®, Eulitop®

Fenofibrato EFG, Secalip®, Liparison R®

Resincolestiramina®
Efensol®

Colestid®

Ezetrol®
Tredaptive®

Omacor®
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RECURSOS A INTERNET

RECURSOS A LA XARXA
CALCUL DEL RISC CARDIOVASCULAR

REGICOR: www.regicor.org. Pagina de |'estudi REGICOR on es poden trobar els
articles relacionats amb aquest estudi, les taules de risc (a I'apartat utilitats)
i altres enllacos a projectes relacionats amb el tema.

SCORE: http://www.escardio.org/guidelines-surveys/esc-guidelines/Pages/esti-
mation-ten-year-risk.aspx. Article on es van publicar les taules de risc del
projecte SCORE.

Calibracié de la taula SCORE per Espanya: http://www.revespcardiol.org/cardio/
ctlservlet?f=40&ident=13106180

Pagina on es pot calcular el risc cardiovascular dels diabétics tipus 2 basat en
I'estudi UKPDS. http://www.dtu.ox.ac.uk/index.php?maindoc=/ukpds/

Pagina de I'estudi Framingham on podem trobar totes les equacions de calcul
de risc cardiovascular que s’han generat amb aquest estudi. http://www.
framinghamheartstudy.org/risk/coronary.html

SOCIETATS CIENTIFIQUES

Fundacié de la hipercolesterolemia familiar: http://www.colesterolfamiliar.com/.
Pagina amb molta informacié sobre aquesta malaltia i consells d’habits sa-
ludables.

Sociedad Europea de Cardiologia: www.escardio.org

Sociedad Espaiiola de Arteriosclerosis. www.searteriosclerosis.org

Sociedad Espafiola de Cardiologia y Fundacion Espafola del Corazon.
www.secardiologia.es. Informacié actualitzada sobre temes de cardiologia.
Té una seccié adrecada a pacients.

Societat Catalana de Cardiologia: http://www.catcardio.com/

Pagina de |I'’American Heart Association dedicada al tema del colesterol.
http://www.americanheart.org/presenter.jhtml?identifier=1516
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PUBLICACIONS

Revista Espafiola de Cardiologia:
http://www.revespcardiol.org/cardio/ctlservlet?f=1

Pagina de I'estudi UKPDS amb informacid sobre els articles més recents publi-
cats. http://www.dtu.ox.ac.uk/index.php?maindoc=/ukpds/

IMATGES

Pagina del Baylor College of Medicine amb imatges i noticies sobre el tema dels
lipids. http://www.lipidsonline.org/

Internacional Task Force for Prevention of Coronary Heart Disease: http://www.
chd-taskforce.com/welcome.htm. Hi ha informacié sobre estudis relacionats
amb el tema dels lipids amb imatges de power-point.

Secci6 de cardiologia de la pagina de Timely Topics in Medicine on es poden
trobar les Ultimes noticies sobre temes de cardiologia i es poden visualitzar
webcasts amb diferents ponéncies de congressos amb el seu material grafic.
http://www.ttmed.com/cardiology/

GUIES | PLANS D’ACTUACIO

Pagina de |'estratégia NAOS del Ministeri de Sanitat sobre alimentacio6 saluda-
ble i activitat fisica. http://www.naos.aesan.msc.es/home.html

Guia NICE sobre dislipemies publicada al maig del 2008. http://wwuw.nice.org.
uk/Guidance/CG67

Guia de practica clinica sobre el maneig dels lipids. Elaborada pel Servei Basc de
Salut al 2008. http://www.guiasalud.es/GPC/GPC433Lipidoscomplcast.pdf

Guies sobre els lipids publicades per I’American Heart Association. http://www.
americanheart.org/presenter.jhtml?identifier=3004583

Guia de I'ICS pel maneig del colesterol. http://www.gencat.cat/ics/professio-
nals/quies/docs/colesterol_risc_coronari.pdf

COMPOSICIO DELS ALIMENTS

Taula de composici6 dels aliments amb 1.845 entrades, inclou la proporcié dels
greixos saturats, monoinsaturats i poliinsaturats. http://www.seh-lelha.org/bu-

salimento.aspx
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