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y su importancia en la clinica
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Las enfermedades cardiovasculares (ECV) constituyen
una de las principales causas de muerte en nuestro pais
y, de éstas, la cardiopatia coronaria ateroesclerosa
(CAE) ocupa el primer lugar. El avance impresionante
de la ciencia médica, particularmente durante los dlti-
mos treinta afios, ha permitido esclarecer muchos de los
eventos que conducen a las alteraciones de la pared ar-
terial que constituyen el sustrato anatémico de la ate-
roesclerosis y sus complicaciones, como la CAE y la
enfermedad vascular periférica,

El surgimiento de la teoria de los lipidos como un
modelo fisiopatogénico de la ateroesclerosis y las evi-
dencias obtenidas en estudios de tipo genético, epi-
demiolégico y en el animal de laboratorio, de que la
elevacidn del colesterol sanguineo tiene una asociacion
directa y cansal con el desarrollo de ateroesclerosis, han
sido fundamentales. Por otra parte, la comprobacidn de
que la disminucién de los niveles de colesterol
mediante dieta y medicamentos se traducen en un de-
cremento en la frecuencia de CAE, han confirmado
dicha asociacion,!?

Ambos autores. Depantamento de Endocrinotogfa. Instituo Nacional <de
Cardiologfa “Ignacio Chivez.” Secretaria de Salud,

En la poblacién urbana de nuestro pafs, se ha encon-
trado que la ateroesclerosis coronaria es un problema de
salud importante. Estudios de autopsia realizados en
sujetos fallecidos en forma accidental en la ciudad de
México,® han demostrado la presencia de grados varia-
bles de ateroesclerosis en las arterias coronarias a eda-
des tan tempranas como los 20 afios. Esto probablemen-
te s¢ deba a2 un cambio importante en la dieta de este
tipo de poblacién en la cual se ha observado un incre-
mento alarmante en la ingesta de colesterol total y gra-
sas saturadas.* Adem4s, encoestas realizadas en algunos
segmentos de nuestra poblacién han sefialado que la
prevalencia de hipercolesterolemia es ya de considera-
cién en la actualidad.

Por estas razones, se considera importante que el
médico conozca los aspectos fundamentales de diag-
néstico, prondstico y tratamiento de la hipercoleste-
rolemia. En este trabajo, se hace una revisién breve
sobre el metabolismo de los lipidos, se revisan algunas
evidencias que ligan al colesterol con el proceso de la
arteroesclerosis, se exponen los criterios actuales de
diagnéstico de hipercolesterolémia y finalmente se dan
lineamientos generales en relacién al tratamiento dieté-
tico y farmacolégico.
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Metabolismo de los lipidos

Los lipidos sangufneos son substancias relativamente
insolubles que son transportadas en la sangre unidas a
proteinas, constituyendo particulas mas grandes {lama-
das lipoproteinas. Estas son estructuras esféricas con
una porcidn central formada por lfpidos hidrofébicos,
b4sicamente triglicéridos y ésteres de colesterilo. Alre-
dedor del nicleo de la lipoproteina se encuentra una
capa de lipidos polares, principalmente fosfolfpidos y
colesterol no esterificado o libre. También en la superfi-
cie de 1a lipoproteina, se encuentran proteinas especifi-
cas, las apoproteinas, que se unen a los lfpidos polares
mediante uniones no covalentes. (Fig. 1), Estas apopro-
teinas tenen funciones especificas, que confieren ca-
racteristicas particulares a cada uno de los distintos ti-
pos de lipoproteinas. En el Cuadro I se muestran las
caracteristicas de las principales lipoproteinas plasmati-
cas. Deliberadamente hemos mantenido las abreviatu-
ras utilizadas en el idioma inglés, puesto que toda la li-
teratura sobre el tema utiliza esta terminologia.

Superficle

Estares de
Colasterilo

Ndacleo

Fip. 1. Representacidn esquerndtica de vna lipoprotefna plasmitica.
CL: colesterol libre. Apo: apoprotcinas de la superficie. FL:
fosfollpidos.

Cuadro 1

Clasificacién y caracteristicas de las lipoproteinas plasméiticas

Tipo Apolipoproteinas Lipidos QOrigen Funcién Movilidad
principales  predominantes en : electroforética
- el “miclen”
Quilomicrones B48,C.E. Triglicéridos Intestino Transporte de No migran
triglicéridos de la
dieta
VLDL B 100, C.E. Triglicéridos Higado Transporte de Prebeta
triglic. enddgenos
y pequefias
cantidades de
colesterol
Remanentes B 100, C.E. Triglicéridos Catabolismode  Paso intermedio Beta
(IDL) ' ) VLDL en la formacién de
LDL
LDL B 100 Esteres de Catabolismode  Transporte de
colesterol IDL ésteres de
colesterol de
origen
intravascular y
hepatico
HDL A-I, A-TT Esteres de Intestino, higado, Transporte inverso  Alfa
colesterol metabolismo del colesterol de
intravascular. origen periférico

VLDL: lipoprotzinas de muy baja densidad. IDL: lipoprotefnas de densidad intermedia. LDL: lipoproteinas de baja densidad. HDL: lipoprotefnax

de alta densidad.
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En ¢l metabolismo de los lipidos existen dos vias
principales: 1a que se refiere a la degradacién de los
quilomicrones ingeridos en la dieta (via exdgena) y la
que cataboliza a las lipoproteinas sintetizadas en el hi-
gado (via endégena). A continuacién se describe cada
una de ellas,

Via exdgena del metabolismo de los ifpidos. (Fig. 2)

Diariamente ingerimos grasas que son degradadas por
accién de las enzimas hasta 4cidos grasos y colesterol
libre, Dentro de las células de 1a pared intestinal, los
dcidos grasos son reesterificados para formar
triglicéridos y ésteres de colesterilo. Estos se unen a la
apoprotefna B48, algunas apoproteinas A, fosfolipidos
y colesterol libre para formar los quilomicrones,
particulas grandes hasta de una micra de didmetro. Los
quilomicrones son transportados por via linfdtica a
través del conducto toricico hasta la sangre, Duranie su
paso por la linfa y la sangre, adguieren otras apo-
proteinas, de los grupos A y C, cedidas a los qui-
lomicrones por las lipoprotefnas de alta densidad
(HDL). Los quilomicrones son degradados por la
enzima lipasa de las lipoprotefnas (LPL), presente en
las cétulas endoteliales de los capilares sanguineos del
tejido adiposo y musculoesquelético, principalmente.
La LPL produce hidrélisis del quilomicrén, con ko cual
se libcra la mayor parte de los triglicéridos del micleo,
dando origen a una particula m4s pequefia llamada
remanente del quilomiceén. Los remanentes s¢ unen a
receptores hepiticos especificos. Dentro de los hepa-
tocitos termina la degradacién de estas particulas. Los
triglicéridos son almacenados o bien son reutilizados
en la sfntesis de nuevas lipoprotefnas. El colesterol es
incorporado a otras lipoproteinas sintetizadas por ¢l
higado y puede también utilizarse en la formacién de
4cidos biliares o ser excretado sin cambios en 1a bilis.
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Fig. 2. Via exdgena del metabolismo de los lipidos. TG: triglicéridos.
BC: &sieres de colesterilo. LPL: lipasa de las lipoprotefnas. CL:
colesterol libre. FL: fosfolipidos. A, E, C. y B48: apoproteinas A, B, C
y B48. HDL: lipoproteinas de alta densiciad.
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Fig. 3. Via endégens del metabolismo de los lfpidos. TG: wiglicéridos,
EC: £steres de colesterilo. VLDL.: lipoprotefnas de muy baja densidad.
IDL: lipoprotetnas de densidad intermedia. LDL: lipaproteinas de baja
densidad. LPL: lipasa de las lipoprotefiias, CL: colesterol libee. FL:
fosfolipidos. C, E, B100: apoproteinss C, E, B100.

Via endégena. (Fig. 3)

En el higado se sintetizan 1as lipoproteinas de muy baja
densidad (VLDL), a partir de triglicéridos plasmaticos.
Las VLDL son particulas de aproximadamente 300 a
800 A y sus principales apoproteinas son la B100 y
apoprotefnas de los grupos C y E. En la circulacidn, las
VLDL son degradadas por la LPL, al igual que ocurre
con los quilomicrones, lo que conduce a la formacién
de los remanentes de VDL, también conocidos como
lipoprotefnas de densidad intermedia (IDL). Estas son
de menor tamafio (250 a 300 A) y pueden seguir dos
caminos metabélicos: una pequefia parte es captada
directamente por receptores hepdticos especificos, los
receptores B100-E, que se describen més adelante. La
mayor parte de los remanentes de VLDL es transforma-
da en la circulacién a lipoproteinas de baja densidad
(LDL). Estas son particulas mis pequefias, con muy
bajo contenido de triglicéridos, que estdn constituidas
principalmente por ésteres de colesterilo, fosfolfpidos y
apoproteina B100. Las LDL contienen del 70 al 80 por-
ciento del colesterol circulante, y su funcién principal
es transportar este compuesto a todos los tejidos. Estas
lipoprotefnas son removidas de la circulacién por recep-
tores especificos presentes en practicamente todas las
células del organismo y en mayor cantidad en el higado.
El receptor de LDL es una glucoprotefna de cadena
tinica constituida por 839 amino4cidos® que reconoce a
las lipoprotefnas que contiencn apoprotefna B100 y la
forma activa de 1a apoproteina E (LDL e IDL}. (Fig. 3).
Unidas al receptor, estas lipoprotefnas son transporta-
das al interior de la célnla, donde sus constituyentes son
separados. En los diferentes tejidos, el colesterol ¢s uti-
lizado en la sintesis de membranas celulares, vitaminas
y hormonas esteroideas. Una vez que la célula ha cu-

bierto sus necesidades de colesterol, se produce una
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disminucién en la sintesis de receptores de LDL y se
inhibe 1a accién de la reductasa de hidroxi-metil-gluta-
rilcoenzima A (HMGCo-A), enzima que constituye el
paso limitante en 1a biosfntesis intracetular de coleste-
rol, con objeto de impedir la acumulacidn masiva de
colesterol dentro de la célula.

Por otra parte, las LDL también pueden ser depura-
das por células del sisiema reticulo endotelial, princi-
palmente macréfagos. Este mecanismo, normalmente
secundario, ¢s el mis importante en sujetos con hiper-
colesterolemia familiar, en quienes existe disminucién
(forma heterocigota) o ausencia (forma homocigota) de
receptores de LDL.* -

Metabolismo de las HDL y transporie inverso
del colesterol, (Fig. 4)

Las lipoproteinas de alta densidad (HDL) son secreta-
das principalmente por el higado en forma de delgadas
particulas discoidales con pequefias cantidades de
apoprotefnas Al y E. Por accién de la enzima lecitin-
colesterol-acil-transferasa (LCAT), se produce la este-
rificacion del colesterol libre circulante, derivado del
catabolismo de otras lipoproteinas o de las células peri-
féricas. Este se deposila en la superficie de las HDL,
dando lugar a su transformacién en particulas esféricas,
que también son catabolizadas en el higado. De esta
manera, ¢l colesterol que no es utilizado por la célula
puede ser transportado nuevamente al higado para ser
excretado en la bilis, (Fig.4). Se ha postulado que esta
funcién de las HDL para favorecer la depuracién de
colesterol, pudiera ser el mecanismo por el cual se ejer-
ce su papel protector, ampliamente demostrado en estu-
dios epidemioldgicos.” ' '
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Fig. 4. Metabolismo de las lipoprotefnas de alis densidad (HDL) y
wranspore inverso del colesterol. LCAT: lecitin-colesierol-sciltransfe-
ransa. TG: wiglickridos. EC: £steres de coleaterile. CL: colesterol libre.
FL: fosfollpidos. A, B, C, B1(X(: apoproteinas A, E, C, B100.

Hipercolesterolemia y ateroesclerosis'

En la actualidad existen evidencias muy sélidas sobre 1a
asociacién de los niveles altos de colesterol, particular-
mente de LDL, y el desarrollo de ateroesclerosis. '

A partir del trabajo pionero de Anitschkow en 1913,
en el que se encontré que una dicta alta en colesterol
producfa hipercolesterolemia y ateroesclerosis abrtica
y coronaria en conejos, diversos estudios en animales
han confirmado que la ingestién elevada de colesierol y
grasas saturadas favorece el desarrolio de hipercoleste-
rolemia y ateroesclerosis acelerada.®

En humanos, miiltiples estudios epidemioldgicos
prospectivos realizados en diferentes grupos étnicos y
socioecondmicos y en diversas dreas geogréficas, han
encontrado una relacién directa entre los niveles de
colesterol sanguineo y el riesgo de ateroesclerosis coro-
naria. Entre éstos, destaca el de Framingham,* con més
de 30 afios de seguimiento, y el estudio “MRFIT™ (si
glas de Multiple Risk Factor Intervention Trial}, que
incluyé a una poblacién de mis de 350 000 hombres
con edades de 35 a 57 afios. ' Este ditimo demostrd que
el riesgo de CAE aumenta en forma geoméirica
conforme se incrementan los niveles de colesterol, de
tal modo que el riesgo de muerte por enfermedad coro-
naria es 4 veces mayor en sujetos con colesterol sérico
de 300 mg/dl.

En el trabajo de Oslo," estudio prospectivo que ana-
liz6 hallazgos de antopsia, s¢ encontré una correlacidn
lineal entre los niveles de colesterol de los sujetos en
vida y 1a severidad de la ateroesclerosis, expresada
como el porcentaje de 1a intima de las arterias corona-
rias cubierta con lesiones ateromatosas levantadas. El
informe de 1a Organizacién Mundia! de la Salud en el
que se incluyen datos de 38 paises,'? sefiala que en las
naciones con un alto consumo de colesterol y grasas
saturadas en Ja dicta y, consecuentemente, con niveles
medios mds altos de colesterol sanguineo, la incidencia
de CAE ¢s mayor.

Los estudios genéticos también han dado apoyoala
relacién de colesterol y ateroesclerosis. La hipercoles-
terolemia familiar, trastorno genético que constituye un
modelo natural de elevacidn del colesterol sanguineo,
se caracteriza por ¢l desarrollo de ateroesclerosis acele-
rada en ausencia de otros factores de riesgo.5 Los pa-
cientes con la forma homocigota de esta enfermedad,
con frecuencia tienen niveles de colesterol de 800 mg/dl
o mds, y pueden preseniar infarto del miocardio en los
primeros afios de la vida, por Io gue suelen morir alrede-
dor de la tercera década. Las autopsias de estos casos
han demostrado la presencia de ateroesclerosis muy
extensa en todo ¢l arbol arterial,

Ademds de la elevacién del colesterol total, ¢l incre-
mento en los niveles de LDL y/o de apoproicina B tam-
bién se ha correlacionado con un mayor riesgo de CAE,
lo cual ha sido demostrado en diversos estudios experi-
mentales y epidemiolégicos.’ Por el contrario, como
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se mencioné previamente, las HDL y su principal apo-
protefna, la Al, guardan una correlacién inversa con el
riesgo de aterogénesis y CAE

Definicion de hipercolesterclemia

En la actualidad, se define a la hipercolesterolemia
como aquel valor de colesterol sérico que se asocia a un
mayor riesgo de desarrollo de aterogénesis y CAE.! Se
considera que la cifra ideal de colesterol sérico debe ser
menor de 200 mg/dl. Entre 200 y 239 mg/dl se define
como un colesterol limftrofe alto, y una cifra mayor de
240 mg/dl es de hipercolesterolemia franca. Estos vato-
res se aplican a sujetos mayores de 20 afios y correspon-
den a concentraciones de LDL menores de 130 mg/dt
para sujetos con colesterol ideal, de 130 a 159 mg/dl
para aquéllos con colesterol “limftrofe” y de 160 mg/dl
0 mds para los que tienen hipercolesterolemia. (Cuadro
ID). En nifios y adolescentes, se considera que existe
hipercolesterolemia cuando el sujeto tiene un valor de
colesterol sérico mayor a la percentila 95 para laedad y
¢l sexo correspondiente,

Es importante recalcar que antes de clasificar a un
sujeto como hipercolesterolémico, deben hacerse dos
determinaciones de colesterol con intervalo de cuando
Menos una semana, ya que existen variaciones norma-
les en los niveles de colesterol sanguineo hasta de 18
mg/dl para el colesterol total, y de 15 mg/dl para el
colesterol de las LDL.!S Deben sefialarse algunos aspec-
tos en relacibn a la medicidn del colesterol. Si bien la
determinacion del calesterol total no requiere de ayuno,
para una cnantificacion completa de lipidos y lipopro-
tefnas es importante que el sujeto esté en un ayuno de
cuando menos 12 horas, ya que de no hacerio asi pueden
encontrarse quilomicrones que dan elevaciones espi-
reas de los triglicéridos y disminuncidn del colesterol de
las HDL. Se recomienda que el sujeto permanezca en
posicién sedente de 15 a 20 minotos antes de tomar la
muestra,'® y que se libere la ligadura del brazo antes de
extraer la sangre.

Cuadro I1
Clasificacidn de sujetos de acuerdo a niveles
de colesterol
Colesterol total C-LDL Definicién

(mg/di) (mg/dl)

<200 < 130 Valor ideal
200-239 130-159  Valor “fronterizo”

> 240 > 160 Hipercolesterolemia

Tomado de Ia referencia 15

Tipos de hipercolesterolemia

Existen diversas causas de hipercolesterolemia. Esta
anormalidad de los lipidos puede presentarse en forma
aislada o asociada a hipertrigliceridemia. Por otra parte,
existe también hipertrigliceridemia aislada, cuya discu-
sién queda fuera del objetivo de esta presentaci6n. Para
una revisién de estos temas, referimos al lector a un ar-
ticulo reciente.'’ :

El Cuadro 111 muestra la clasificacién de los tipos de
elevacién de colesterol.

La hipercolesterolemia familiar es uno de los defec-
tos genéticos m4s comunes. La forma heterocigota ticne
una frecuencia de 1 en 500 individuos y se transmite
con un patrén de herencia autosdmico dominante. El
defecto estd dado por una actividad disminuida de los
receptores de LDL, que puede deberse a un menor
niimero o a una fuacion deficiente, o a ambos, Los ho-
mocigotos carecen totalmente de receptores, por lo que
frecuentemente presentan cifras de colesterol sérico de
800 mg/dl o mis. Clinicamente presentan depdsitos de
lipidos denominados xantomas, cuyas localizaciones
més comunes son los tendones extensores de las manos,
rodillas y el tend6n de Aquiles. También pueden pre-
sentar xantelasma en pdrpados, acumulacién subcutd-
nea de lipidos que da coloracién amarillenta, o arco
comeal, Estos pacientes suelen tener infarto del miocar-
dio (IM) en las primeras dos décadas de la vida y rarz

Cuadro ITI
Tipos de hipercolesterolemia
Primarias Colesterol Triglicéridos
1. Hipercolesterolemia
familiar:
Homocigoto. t1tt N
Heterocigoto. tt N
2. Hiperlipidemia
familiar combinada H 1
3. Disbetalipoproteinemia
~ familiar. t t
4. Hipercolesterolemia
“poligénica” 1 N
Secundarias
1. Hipotiroidismo t Nét
2. Enfermedad hepitica
obstnuctiva t N6t
3. Sindrome nefrético ¢ N
4. Micloma miiltiple o
disglobulinemia ) N
5. Progestigenos y
esteroides anabélicos, t N6t

COLESTERDIL,
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vez sobreviven después de los 30 afios. La forma hete-
rocigota se caracteriza por elevaciones de colesterol de
alrededor de 400 mg/dl y el cuadro clinico es similar,
pero de menor gravedad. El 85 porciento de estos pa-
cientes presentan IM antes de los 60 afos.

La hiperlipidemia familiar combinada es un trastor-
no frecuente. En poblacidn general, se observa un caso
por cada 300 individuos. Su etiologia no ha sido preci-
sada. Se caracteriza porque en una misma familia puede
haber distintas anormalidades lipoproteicas. Una terce-
ra parte de los familiares tienen elevacitn aislada de
colesterol, otra, aumento de triglicéridos dnicamente, y
en el tercio restante se observan aumentos de ambos
lipidos. E!l patrén de herencia posiblemente sea autosd-
mico dominante. Los niveles de colesterol snelen ser
mds bajos que los observados en la hipercolesterolemia
familiar y rara vez exceden los 300-350 mg/dl. Ha-
bitualmente no se presentan xantomas. Este tipo de hi-
percolesterolemia se .observa frecueniemente ¢n
sobrevivientes de IM, tanto en: los E.U.'* como en
México.'? :

La disbetalipoproteinemia familiar es un padecimien:
to causado por una anormalidad de la apoproteina E.
Aunque el defecto genético es muy comiin (uno de cada
100 individuos), su presentacién clinica es bastante
rara, ya que se requiere un padecimicnio asociado,
como la disbetes mellitos o el hipotiroidismo u otra al-
teracién en el metabolismo de los lipidos para expresar-
se clinicamente. Se caracteriza por aumento de los
remanentes de las VLDL, lo cual explica la elevacion
tanto de colesterol como de triglicéridos. La electrofo-
resis de lipoprotefnas muestra una banda beta ancha,
que corresponde a los remanentes. En la actualidad, el
diagndstico definitivo se establece identificando las al-
tcraciones de 1a apoproteina E. Estos pacientes presen-
tan xantomas planos en pliegues de las manos, muy
caracteristicos de esta enfermedad, y xantomas tubero-
sos, nédulos rosados o amarillentos localizados mas
frecuentemente en superficies extensoras como codos y
rodillas. _

Con mucho, la forma més frecuente de hipercoleste-
rolemia es 1a poligénica o multifactorial, Esta constitu-
ye alrededor del 85 porciento de todos los casos de hi-
percolesterolemia. Existen evidencias de que factores

ambicntales, como la dieta, favorecen la elevacién del

colesterol en los individuos con susceptibilidad genéti-
ca. Una dieta rica en colesterol y grasas saturadas es
capaz de elevar el colesterol sanguineo por regulacién a
1a baja de los receptores hepéticos de LDL.® Por otra
parte, s¢ ha postulado que algunos de eslos pacicntes
pudieran tener disminucién en el nimero dc receplores
de LDL, como ocurre en la hipercolesterolemia fami-
liar, aunque en un grado menor. Estos individuos suclen
tener cifras de colesterol entre 240 y 325 mg/di y habi-
tualmente no presentan xantomas ni xantelasma.

Con ¢l objeto de identificar cansas secundarias de
hipercolesterolemia, s conveniente que ¢l estudio del

paciente incluya una revisién clinica cnidadosa y los
examenes de laboratorio pertinentes, que permitan des-
cartar otros padecimientos que pueden producir eleva-
¢idn del colesterol. (Cuadro IIT)

Tratamiento de la hipercolesterolemia

El objetivo inmediato del tratamiento de la hipercoles-
terolemia es la disminucién del colesterol sérico. A lar-
go plazo, esto se traduciréd en la mejorfa o desaparicién
de los xantomas y en una disminucién de las complica-
ciones de la ateroesclerosis, como ha sido demostrado
en estudios prospeclivos.®

La reducci6n del colesterol puede lograrse mediante
dieta. Algunos casos de hipercolesterolemia moderada
pueden tratarse exclusivamente con dieta, con lo cual s
obtienen cifras deseables de colesterol. Sélo en aquellos.
pacientes en quienes después de un periodo de dieta
bien ilevada no se haya logrado una cifra adecuada de
colesterol, estard indicado agregar firmacos hipo-
colesterolemiantes, La excepcién la constituyen los
pacientes con hipercolesterolemia familiar, en quienes
los niveles de colesterol obligan a dar medicamentos
junto con la terapia dietaria desde el principio del tra-
tamicnto. L

La prescripcién de la dieta tiene dos objetivos funda-
mentales: ajustar las calorias de manera que €l paciente
tenga su peso ideal y disminuir el contenido de coleste-
rol y grasas saturadas. Entre los alimentos ricos en estos
compuestos se encuentran la yema de huevo, el cama-
r6n, las visceras, los embutidos, ¢l chicharrén, las car-
nes grasosas, la mantequilla, los quesos amarillos, la
crema y el aceite de coco. Con un conienido medio s¢
encuentran la carme de res magra, la leche y los quesos
blancos. Alimentos bajos en colesterol incluyen a la
came de pollo y pescado. Las frutas, verduras y legumi-
nosas son alimentos sin colesterol.

Por otra parte, los aceites de origen vegetal son ricos
en ficidos grasos poliinsaturados, y el aceite de oliva, el
aguacate y el cacahuate contienen 4cidos grasos mo-
noinsaturados.

El criterio més reciente ¥ establece que la dieta para
los pacientes con hipercolesterolemia debe estar consti-
tuida en la siguiente forma:

1. Calorfas: las necesarias para lograr y mantener ¢l
peso ideal, con la siguiente distribucién: carbohi-
dratos: 50 a 60 por ciento (principalmente comple-
jos); protefnas; 10 a 20 por ciento; grasas: menos
del 30 por ciento, y de éstas, los dcidos grasos satu-
rados deben aportar menos del 10 por ciento, los
poliinsaturados hasta un 10 por ciento del total y
los monoinsaturados de un 10 a un 15 por ciento
del total de calorias provenientes de la grasa,

2. Colesterol: no mas de 300 mg por dfa.
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En los pacientes con CAE o con mds de dos factores
de riesgo y valores de colesterol plasmatico superiores a
240 mg/dl después de cuando menos dos meses de die-
ta, esid indicado el uso de firmacos hipocolesterole-
miantes. En ausencia de CAE y de otros factores de
riesgo, se agregardn medicamentos cuando el colesterol
total sea superior a 260 mg/dl. En el Cuadro IV se resu-
men las caracterfsticas principales de los formacos hi-
pocolesterolemiantes,

En estudios prospectivos a largo plazo, se ha demos-
trado que la colestiramina,? el 4cido nicotinico® y el
gemfibrozil® disminuyen el colesterol plasmatico y, a
través de este efecto, se ha logrado una disminucién en
la frecuencia de eventos coronarios. La colestiramina es
una resina catiénica que se une a los Acidos biliares en ¢}
intestino, aumentando su excrecién fecal, lo que obliga
a la conversi6n del colesterol hep4tico en 4cidos biliares
¥y a un mayor catabolismo del mismo. El 4cido nicotfni-
co inhibe 1a sintesis de las VLDL en el higado y aumen-
1a su catabolismo. También disminuye la biosintesis del
colesterol. El gemfibrozil es un formaco del grupo de
los fibratos, que se utilizan principalmente en ¢l trata-
miento de Ia hipertrigliceridemia; sin embargo, el gem-
fibrozil también disminuye el colesterol en forma mo-
derada, a expensas del colesterol de las VLDL.,

Los inhibidores de sintesis de colesterol son medica-
mentos nuevos. # Con estos fArmacos, se obtiencn des-
censos del colesterol total hasta del 30 por ciento, y del
colestercl de LDL hasta del 40 por ciento. Hasta este
momento, se han utilizado en forma clinica wes inhibi-
dores: la lovastatina, la simvasiatina y la pravastatina.
La primera ha sido la m4s ampliamente estudiada ¥ y su
utilizaci6n clinica fue recientemente aprobada en los
E.U. Su seguridad a largo plazo aiin no se ha establecido
¥y todavia no existen estudios prospectivos que demues-
tren su efectividad para disminuir la tasa de eventos
€oronarios.

La aceptacion y adherencia 2l tratamiento por parte
del paciente es menor con el empleo de resinas y 4cido
nicotinico debido a sus efectos colaterales. Es muy
importante instruir ampliamente al paciente sobre estos
efectos y la mejor manera de evitarios, En el caso del
4cido nicotinico, es aconsejable iniciar su administra-
cién en dosis bajas que s¢ incrementan gradualmente.
Ademis, se ha observado que el prurito y la vasodilata-
ci6n cutdnea se ateniian de manera importante mediante
la ingestién previa de 4cido acetil-salicilico. Con res-
pecto a las resinas, se aconseja tomarlas cuando menos
hora y media después de los alimentos, para evitar la
distensidén abdominal,

Cuadro lV

Fﬁrmacos hipolipemiantes

Droga Dosis diaria

Efecto sobre

HDL Efectos adversos

Colesterol

Triglicéridos

Colestiramina 12-24gr ¢

Ac. nictotinico 1.5-6 gr }

{niacina}

Gemfibrozil 600-1200 mg |

Clofibrato 1-2 gr =6}

Probucol 500- 1000 mg |

Lovastatina 20 - 80 mg H

Sabor “terroso”, distensidn,
constipacién, diarrea mala
absorcién intestinal

=4t t

Prurito, enrojecimiento facial**
(flushing) trastornos digestivos,
intolerancia a CH,
hiperuricemia, rash cutdineo,
disfuncién hepdtica

H =61 Miositis, posiblemente
colelitiasis, trastornos
digestivos

Colelitiasis, miositis, posible en
frecuencia de tumores
digestivos

Diarrea, prolongacién del QT,
trastornos digestivos

Disfuncidén hepdtica, miositis

La colestiramina no se encuentra disponible en México.

COLESTEROL
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Resumen y conclusiones

La asociacion entre 1a elevacitn del colesterol plasmé-
tico y 1a génesis de la ateroesclerosis, ha sido demostra-
da mediante modelos animales, genéticos y epidemio-
16gicos. De la misma manera, al reducir el colesterol se
ha demostrado una disminucién en la frecuencia de las
complicaciones de la ateroesclerosis.

Existen diversas causas de hipercolesterolemia, sien-
do la més frecuente 1a poligénica o multifactorial, en 1a
que los factores ambientales, principalmente una dieta
rica en colesterol y grasas saturadas, desempefian un
pape! fundamental en su desarrollo.

El tratamiento de la hipercolesterolemia comprende
dos aspectos fundamentales: 1a dieta y las drogas hipo-
colesterolemiantes. De éstas, los inhibidores de sfntesis
de colesterol son las mds efectivas, aungue todavia no
han pasado el juicio del tiempo para ser consideradas
como medicamentos de primera eleccidn.
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