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QUE ES EL COLESTEROL?

Conceptes basics

Que és un lipid?
Un lipid és una molécula organica insoluble en aigua i en dissolvents polars i un dels quatre

tipus de principis immediats que integren la matéria viva
- Una moleécula és un agregat d'atoms enllagats quimicament de manera eléctricament neutra
- Una molécula organica és una moléecula constituida per una cadena d’un nombre variable d’atoms de carboni units entre ells a
través d’enllagos covalents i, alhora, enllagats covalentment amb un nombre variable d’atoms d’hidrogen i, ocasionalment, amb
alguns atoms d’oxigen, nitrogen, fosfor i/o sofre
- Un principi immediat és una molécula organica que forma part de la matéria viva i que només pot ésser sintetitzada i produida per

un ésser viu
- La Unica caracteristica comuna de tots els lipids és la seva insolubilitat en aigua i en qualsevol altre dissolvent polar
triglicerids, fosfolipids, esfingolipids i cerids*
o Triglicerids (triacilglicérids, triacilglicerols)

- Els quatre tipus de principis immediats son: els glucids (hidrats de carboni), els lipids, els protids (aminoacids i TRIGLICERI Ds
Quins tipus de lipids hi ha?
Lipids constituits per una molécula de glicerol unida a tres acids grassos iguals o diferents. Aquells que sén solids a

proteines) i els acids nucleics (ADN: acid desoxiribonucleic, ARN: acid ribonucleic i els seus monomers o nucleotids)
LIPIDS
Els lipids que contenen acids grassos en la seva estructura molecular: acids grassos lliures,
temperatura ambient s"anomenen greixos. S6n els lipids més abundants i els principals components dels lipids de reserva

o de diposit dels éssers vius CH;
Els lipids que no contenen acids grassos en la seva estructura molecular: terpens, esteroides, HJ-CHQ_CH:_CH:_E_CHS
eicosanoides* s b

o Esteroides - Colesterol
Lipids constituits per un anell comu en forma d’hidrocarbur policiclic al qual s’'uneixen diversos radicals. Els esteroides
inclouen l'ergosterol de la membrana de les cel-lules vegetals, el colesterol de la membrana de les cél-lules animals i els
seus derivats: els acids i les sals biliars, les hormones esteroidals i les vitamines i provitamines del grup D**




QUE ES EL COLESTEROL?

Conceptes basics

On es troben els triglicerids i quines son les seves funcions?
Els triglicerids es troben a l'interior de totes les cél-lules de I'organisme i, especialment, a les

cél-lules del teixit adipos, a les cél-lules musculars i a les cél-lules hepatiques
- El teixit adipos és un teixit constituit per unes cél-lules principals o parenquimatoses (adipocits) i per una escassa xarxa de cél-lules i
fibres connectives amb estructures vasculars i nervioses
- Els adipocits son cél-lules caracteritzades per una gran gota de greix — molécules de triglicérids com a component principal i, en
menor mesura, eésters de colesterol — que ocupa la quasi totalitat del citoplasma i que desplaga el nucli i la resta d’estructures
cel-lulars cap a la periféria*

- El teixit adipds es localitza a la capa més interna de la pell (teixit cel-lular subcutani), al voltant de tots els organs interns (greix RESERVA
visceral), al moll de I'os i a les mames** E

Les dues funcions principals del teixit adipds son la seva accié com a reserva energética en els ENERGETICA
intervals o periodes de deju o d’excés de demanda i la seva accio com a diposit dels excedents TAG » AGL
d’energia derivats de la ingesta (mecanisme de supervivéncia) DIPbSIT

- Acci6 addicional com a aillant térmic

- Acci6 addicional com a suport estructural i com a protector i amortidor mecanic EXCEDENTS

- Accié addicional com a generador de calor en el cas d’un tipus especific de teixit adipds — teixit adipds marré en contraposicié al

teixit adipds blanc — localitzat al voltant de les estructures cervicals i dels grans vasos toracics i constituit per adipocits amb Glucosa » AGL » TAG
multiples gotes lipidiques de mida petita***

On es troba el colesterol i quines son les seves funcions?

El colesterol es troba a la membrana plasmatica de totes les cél-lules de I'organisme i, en menor
mesura, en les seves gotes lipidiques

- Cel-lules del sistema nervios i eritrocits (30%) — Cél-lules hepatiques (25%) — Abséncia en organuls, cel-lules vegetals i procariotes
La funcio basica del colesterol és una funcio estructural com a component de la membrana
plasmatica de totes les cél-lules de 'organisme

- Disminucié de la fluidesa i de la permeabilitat de la membrana plasmatica — Modulacié activitat receptors i transduccio de senyals
- Accid addicional com a precursor dels acids biliars, de la vitamina D i de les hormones esteroidals




QUE ES EL COLESTEROL?

Circuit metabolic dels triglicerids i del colesterol

Absorcio dels triglicéerids dels aliments
Els triglicerids exogens (triglicérids presents en els aliments: olis vegetals, greixos animals) s’hidrolitzen

al budell prim (lipasa pancreatica) i alliberen els seus acids grassos*

- La hidrolisi d’un triglicerid comporta I’alliberament de dos acids grassos lliures i d’'un monoacilglicerol (acid gras unit a glicerol)
Els acids grassos lliures son absorbits per les cél-lules epitelials del budell prim (enterocits) — jeju — on
s’incorporaran a unes particules transportadores anomenades quilomicrons**

- Els acids grassos lliures i el monoacilglicerol travessen la paret dels enterocits a través d’un transportador especific de membrana

- Aquests acids grassos lliures juntament amb el monoacilglicerol sén transformats en noves molécules de triglicerids en el reticle
endoplasmatic dels enterocits

Absorcio del colesterol dels aliments
El colesterol exogen (colesterol present en els aliments d’origen animal especialment en els rovells dels
ous i en els greixos animals) s’absorbeix al jeju proximal per accio d’una proteina transportadora

especifica de la membrana dels enterocits***

- Els esters de colesterol presents als aliments sén préviament transformats en colesterol lliure i un acid gras a través d’una hidrolasa
pancreatica especifica que actua a la llum intestinal

El colesterol lliure absorbit pels enterocits s’uneix a acids grassos lliures per a formar els esters de
colesterol que s’incorporaran als quilomicrons****

Formacio dels quilomicrons

Els nous triglicérids s’uneixen a les molécules de colesterol esterificades, a fosfolipids i a diverses

proteines per a constituir uns grans agregats lipoproteics anomenats quilomicrons
- Els quilomicrons comencen a formar-se a l'interior del reticle endoplasmatic llis i rugds i acaben la seva maduracié a I’aparell de Golgi dels
enterocits
- Els quilomicrons madurs surten de les cel-lules epitelials del budell prim per exocitosi i travessen la paret dels capil-lars limfatics per a
incorporar-se primer a la circulacié limfatica i després a la circulacié sanguinia®****

Fosfolipidos

Triglicéridos y
6steres de colestercl

Colesterol

QUILOMICRONS

Diametre maxim
80-100 nm
Densitat minima
<0,95 g/mL
Composicid
90-95% TAG
2-6% FL / 2-4% EC / 1% CL
2% apoproteines
Apoproteina principal
apoB48 (B48)2

Altres apoproteines
Al, All, AlV, AV




QUE ES EL COLESTEROL?

Circuit metabolic dels triglicerids i del colesterol

Depuracio dels quilomicrons
Els triglicerids dels quilomicrons son hidrolitzats per I'enzim lipoproteina lipasa present a I'endoteli
vascular del teixit adipos, del teixit muscular esqueletic i del teixit muscular cardiac

Els acids grassos lliures son absorbits per les cél-lules adiposes, les cél-lules musculars esquelétiques i les cél-lules musculars cardiaques a
través d’un transportador d’acids grassos localitzat a la seva membrana

Aquests acids grassos poden utilitzar-se per a produir energia (oxidacié dels acids grassos) o per a sintetitzar noves molécules de triglicerids
que s’incorporen a les gotes lipidiques citoplasmatiques com a reserva d’energia*

Els quilomicrons perden el 80% dels triglicérids per accio de la lipoproteina lipasa dels teixits adipds, muscular esquelétic i muscular cardiac

Els esters de colesterol dels quilomicrons son transferits a les lipoproteines d’alta densitat (HDL) per
accio d’una proteina del plasma, la proteina transferidora d’esters de colesterol (CETP)

Els quilomicrons transfereixen també fosfolipids a les HDL per accié de la proteina transferidora de fosfolipids (FLTP), una altra proteina
plasmatica i, alhora, intercanvien diverses apolipoproteines essent significativa I’adquisicié de I’apoproteina E
Les lipoproteines resultants de I’intercanvi entre els quilomicrons i les HDL s’"anomenen quilomicrons romanents o residuals**

Els quilomicrons romanents son rapidament eliminats de la circulacio per les cél-lules hepatiques

Els quilomicrons romanents sén captats per les cél-lules hepatiques a través de receptors de membrana que interaccionen amb I’apoproteina E
essent posteriorment internalitzats a través d’un procés d’endocitosi***

El 20% dels triglicérids exogens arriba a les cél-lules hepatiques on sén hidrolitzats per la lipasa hepatica i incorporats com a acids grassos
lliures al metabolisme endogen****

La practica totalitat del colesterol exogen arriba a les cél-lules hepatiques on, un cop desesterificat, s'incorpora al metabolisme endogen del
colesterol*****

La depuracié absoluta dels quilomicrons s’assoleix en unes 10 o 12 hores essent quasi completa unes 4 o 6 hores després de la ingesta

Tot el colesterol que no s’incorpora al metabolisme endogen s’utilitza per a la sintesi de les sals biliars,
s’elimina com a colesterol lliure a través de la bilis o s’acumula en forma d’ésters de colesterol®

El colesterol lliure travessa la membrana de I’hepatocit a través de transportadors especifics i s'incorpora als canalicles biliars per a constituir
la bilis (aigua, electrolits, fosfolipids, acids/sals biliars i colesterol)

El colesterol lliure és el precursor de les sals biliars que, un cop sintetitzades per I’hepatocit i secretades cap als canalicles biliars per a
constituir la bilis, arriben al budell prim on es reabsorbeixen quasi completament (circulacié enterohepatica)
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QUILOMICRONS
RESIDUALS

Diametre inferior QM
< 80-100 nm

Densitat superior QM

>0,95 g/mL
Composicio
Esters de colesterol
TAG l!

Apoproteina principal
apoB48 (B48) i apoE (E)




QUE ES EL COLESTEROL?

Circuit metabolic dels triglicerids i del colesterol

Metabolisme endogen dels triglicerids
Els acids grassos lliures derivats de la depuracio hepatica dels quilomicrons residuals s’esterifiquen per

a constituir triglicérids en el reticle endoplasmatic dels hepatocits
- L’aportacié majoritaria d’acids grassos lliures per a la sintesi hepatica de triglicerids deriva de la depuracié hepatica dels quilomicrons
residuals i, en menor mesura, de la seva sintesi citoplasmatica de novo
- La sintesi de triglicerids esta condicionada majoritariament per I'aportacié d’acids grassos lliures des dels quilomicrons residuals i, en menor
mesura, pel grau d’activacid de la sintesi citoplasmatica i I’'oxidacié mitocondrial dels acids grassos i pel grau d’activacio de la gluconeogénesi

Els triglicerids es combinen amb ésters de colesterol, colesterol lliure, fosfolipids i apoproteines per a

constituir les lipoproteines de molt baixa densitat (VLDL)

- Les VLDL es formen al reticle endoplasmatic llis i rugds de les cél-lules hepatiques, maduren a I’aparell de Golgi, s’incorporen a les seves
vesicules secretores i son eliminades per exocitosi a I’espai perisinusoidal des d’on entren a la circulacié portal a través dels orificis dels
capil-lars sinusoidals
La seva sintesi esta condicionada majoritariament per la sintesi hepatica de triglicérids

Els trlgllcerlds de les VLDL son hidrolitzats per I'enzim lipoproteina lipasa present a I’endoteli vascular
del teixit adipds, del teixit muscular esquelétic, del teixit muscular cardiac i, en menor mesura, de

qualsevol altre teixit de 'organisme excepte el teixit nervios
- Els acids grassos lliures sén absorbits per les cél-lules adiposes, les cél-lules musculars esquelétiques, les cél-lules musculars cardiaques i per
qualsevol altra cél-lula de I’organisme a través d’un transportador d’acids grassos localitzat a la seva membrana
- Aquests acids grassos poden utilitzar-se per a produir energia (oxidacio dels acids grassos) o per a sintetitzar noves molécules de triglicerids
que s’incorporen a les gotes lipidiques citoplasmatiques com a reserva d’energia

Les VLDL en procés d’hidrolisi intercanvien triglicérids, ésters de colesterol i diverses apoproteines amb
les lipoproteines d’alta densitat (HDL) per a transformar-se en VLDL residuals (VLDLR) i en

lipoproteines de densitat intermedia (IDL)
- Les VLDL cedeixen triglicérids a les HDL i, alhora, les HDL cedeixen ésters de colesterol i apoproteina E a les VLDL
- L’intercanvi de lipids es produeix per accié de la proteina transferidora d’ésters de colesterol (CTEP) — proteina plasmatica — i I'intercanvi
d’apoproteines es produeix sense necessitat de cap transportador especific

Diametre
30-80 nm
Densitat
0,95-1,006 g/mL
Composicio
50-65% TAG
12-16% FL
8-14% EC / 4-7% CL
10% apoproteines
Apoproteina principal
apoB100 (B100)*
Altres apoproteines
Al, Cli, Clll, AV




QUE ES EL COLESTEROL?

Circuit metabolic dels triglicerids i del colesterol
Metabolisme endogen del colesterol

Un 40-60% de les VLDL residuals i de les IDL son capturades per les cel-lules hepatiques a través del

receptor de les lipoproteines d’alta densitat (receptor LDL)
- El receptor LDL és una proteina de la membrana plasmatica — present a totes les cél-lules nucleades i molt especialment als hepatocits — amb
capacitat per a unir-se a 'apoproteina B100 (VLDL, VLDLR i IDL) i a 'apoproteina E (QM residuals, VLDLR i IDL)*
- Les lipoproteines VLDLR i IDL sén captades per endocitosi i hidrolitzades per enzims lisosomics
- Els triglicerids derivats de la hidrolisi lisosomica es transformen en acids grassos lliures per accié de la lipasa hepatica i els acids grassos lliures
que se’n deriven poden oxidar-se, incorporar-se a la gluconeogeénesi o utilitzar-se per a resintetitzar nous triglicerids**
- El colesterol lliure derivat de la hidrolisi lisosomica dels ésters de colesterol s’incorpora al seu metabolisme endogen***

La resta de les VLDL residuals i de les IDL perd la quasi totalitat dels seus triglicérids per a transformar-

se en lipoproteines de baixa densitat
- Els triglicérids de les VLDL residuals i de les IDL sén hidrolitzats per la lipoproteina lipasa — un enzim localitzat a la membrana apical de les
cel-lules endotelials de qualsevol teixit periferic i molt especialment a les cél-lules endotelials del teixit adipds, del teixit muscular esquelétic i
del teixit muscular cardiac —i per la lipasa hepatica localitzada a les cél-lules endotelials dels capil-lars sinusoidals hepatics****
- La transformacio definitiva en LDL requereix I'intercanvi d’apoproteines amb altres lipoproteines (HDL?) a través de mecanismes poc coneguts
essent caracteristica la pérdua absoluta d’un gran nombre de molécules d’apoproteina i de la seva diversitat

Les lipoproteines de baixa densitat (LDL) son captades pels receptors LDL dels hepatocits i de la resta

de les cél-lules de I'organisme amb l'objectiu de cobrir els seus requeriments de colesterol*

- ElI 70% de les LDL son captades pels hepatocits a través de la interaccié de la seva apoB100 amb el receptor LDL de la membrana plasmatica
dels hepatocits. El 30% de les LDL sén captades per la resta de les cél-lules de I’organisme a través de la interaccié de la seva apoB100 amb els
mateixos receptors LDL de les seves membranes plasmatiques

- Les LDL capturades pel receptor sén internalitzades a través d’un procés d’endocitosi que comporta la fusié posterior de les vesicules
d’endocitosi amb els lisosomes cel-lulars, la hidrolisi dels seus ésters de colesterol per accié de la lipasa acida lisosomica i la hidrolisi de la
resta dels seus components per altres enzims del lisosoma

- L’augment de la concentracié de colesterol lliure disminueix la sintesi de receptors LDL i disminueix el seu reciclatge a partir de les vesicules
d’endocitosi amb I’objectiu d’evitar una acumulacié excessiva de colesterol esterificat al citoplasma cel-lular*****

- L’augment de la concentracio de colesterol lliure disminueix també la sintesi nuclear de receptors LDL i, en conseqiiéncia, I'entrada a la cél-lula
de colesterol lliure procedent de les LDL******

Diametre
20-25 nm
Densitat
1,019-1,063 g/mL
Composicio
34-35% EC
22-26% FL
6-15% CL / 4-6% TAG
25% apoproteines
Apoproteina principal
apoB100 (B100)&

Altres apoproteines
Cl, Cli, CIl




QUE ES EL COLESTEROL?

Circuit metabolic dels triglicerids i del colesterol

Lipoproteines aterogéniques
Les LDL que no poden ser captades per les cel-lules hepatiques i per la resta de cel-lules de I'organisme
per rao de la saturacio dels receptors LDL travessen les cél-lules endotelials i, un cop retingudes pels
proteoglicans de I'espai subendotelial, son fagocitades pels macrofags d’aquest mateix espai

Les LDL retingudes a I’espai subendotelial s’agreguen, els seus components lipidics i proteics s’oxiden (LDL modificades) i les substancies
resultants actuen com a factors quimiotactics per als monocits circulants i per a les cél-lules musculars llises de la capa mitjana de la paret
vascular*

Els monocits atrets travessen la paret endotelial, es diferencien fins a esdevenir macrofags en I’espai subendotelial i capten de manera
il-limitada les LDL modificades locals — receptors de membrana no sotmesos a cap mena de regulacié — fins a esdevenir cél-lules d’aspecte
escumos (lesions inicials o lesions tipus | de I'aterosclerosi arterial d’acord amb la Classificacio de I’American Heart Association — AHA 1995)*
Aquesta acumulacioé progressiva de cel-lules espumoses a I’espai subendotelial de la capa interna (intima) de la paret vascular produeix les
anomenades estries grasses (lesions tipus Il de I'aterosclerosi arterial d’acord amb la Classificacié AHA 1995)*

Les lesions tipus | i tipus Il no disminueixen el diametre de la llum vascular i son sempre asimptomatiques

Les LDL modificades activen una resposta inflamatoria local que augmenta I’estrés oxidatiu (retroalimentacié positiva) i que ocasiona disfuncio
endotelial**

Les cel-lules espumoses d’origen macrofagic experimenten un procés de mort cel-lular programada o apoptosi que comporta I’alliberament de
citocines amb capacitat per a actuar sobre les cél-lules musculars llises de la capa mitjana i, alhora, I'alliberament de proteases de la matriu
extracel-lular***

Les VLDL residuals i les IDL no capturades per les cél-lules hepatiques i no transformades en LDL per rad
de la saturacio dels receptors LDL hepatics i I'increment dels nivells plasmatics de LDL travessen també
la paret endotelial i son fagocitades pels macrofags de I'espai subendotelial****

La lipoproteina (a) és una lipoproteina similar a les LDL caracteritzada per presentar en superficie una apoproteina addicional — apoproteina (a)
— que després de la seva sintesi hepatica s’uneix a la apoB100*****

El seu metabolisme es creu equivalent al de les LDL pero se’n desconeix el mecanisme exacte i el receptor cel-lular

Els nivells plasmatics de lipoproteina (a) estan determinats genéticament per rad de la menor incorporacié de variants proteiques de mida
gran de I’'apoproteina (a) a I'apoproteina B100 durant el procés de sintesi hepatica de les VLDL

La lipoproteina (a) és una lipoproteina aterogénica perqué, un cop saturats els seus receptors, travessa la paret endotelial i s’incorpora a les
cel-lules espumoses de I'espai subendotelial juntament amb les LDL modificades™*****

ATEROMA

AHA, 1995°

Lesions tipus |
Lesions inicials

Lesions tipus Il
Estries grasses

Lesions tipus Il
Lesions intermédies

Lesions tipus IV
Ateromes

Lesions tipus V
Plaques fibroses

Lesions tipus VI
Lesions complicades

Lesions tipus VII
Lesions calcificades

Lesions tipus VIl
Lesions fibrotiques




QUE ES EL COLESTEROL?

Circuit metabolic dels triglicerids i del colesterol

Metabolisme endogen invers del colesterol
El colesterol acumulat al citoplasma cel-lular en forma d’ésters de colesterol i el colesterol acumulat a
la paret arterial (lesions ateromatoses) en forma de colesterol lliure o esterificat només pot ésser

eliminat a través de la seva incorporacio a les lipoproteines d’alta densitat (HDL)
- Les cel-lules hepatiques i les ceél-lules intestinals produeixen les anomenades HDL incipients, lipoproteines constituides per fosfolipids, per
apoproteina Al i per una petita quantitat de colesterol lliure
- Les HDL incipients incorporen colesterol lliure i fosfolipids per a esdevenir HDL madures (mecanisme complex on hi participen un receptor
especific i un transportador proteic localitzats a les membranes citoplasmatiques de totes les cél-lules de I'organisme)*
- El colesterol lliure incorporat és esterificat per accié de I’enzim lecitina-colesterol aciltransferasa (LCAT), un enzim plasmatic que circula unit a
la superficie de les HDL incipients i madures (apoAl)**

Les HDL madures intercanvien lipids i apoproteines amb els quilomicrons, els quilomicrons residuals,
les VLDL i les VLDL residuals

- Els quilomicrons (QM) i, en menor mesura, els quilomicrons residuals (QMR) transfereixen ésters de colesterol i fosfolipids a les HDL madures
a través de dues proteines plasmatiques: la proteina transferidora d’ésters de colesterol (CETP) i la proteina transferidora de fosfolipids (FLTP)

- Les VLDL i, en menor mesura, les VLDL residuals (VLDLR) reben ésters de colesterol des de les HDL a través de la proteina plasmatica
transferidora d’ésters de colesterol (CETP) i, alhora, transfereixen una petita quantitat de triglicérids a les HDL

- La interaccié amb els QM, els QMR, les VLDL i les VLDLR permet un intercanvi d’apoproteines que comporta un guany absolut de contingut
proteic, un increment absolut de les apoproteines tipus A i C i una pérdua relativa de I’apoproteina E***

Les HDL madures enriquides amb esters de colesterol, fosfolipids i apoproteines tipus A i C son

captades per les cél-lules hepatiques
- Les HDL s’uneixen a les cél-lules hepatiques a través de la interaccié de I’apoproteina Al amb el receptor especific de les HDL present a la
membrana citoplasmatica dels hepatocits
- El colesterol lliure que resulta de la hidrolisi lisosomica de les HDL s’incorpora al seu metabolisme endogen (sintesi de VLDL) i la resta pot usar-
se per a la sintesi d’acids biliars, pot excretar-se a través de la bilis i pot acumular-se a les gotes lipidiques del citoplasma preévia esterificacid
- Les HDL enriquides poden aportar colesterol a cel-lules productores d’hormones esteroidals com ara les cél-lules de I’escorga de les glandules
suprarenals i les cel-lules productores d’hormones sexuals de les gonades (ovaris i testicles)

Diametre minim
8-13 nm
Densitat maxima
1,063-1,210 g/mL
Composicio
55% FL
10-20% EC
7% TAG/ 5% CL
33% apoproteines
Apoproteina principal
apoAl

Altres apoproteines
All, Clll,E,M




QUE ES EL COLESTEROL?
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QUE ES EL

LIPOPROTEINES ATEROGENIQUES
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PER QUE TINC EL COLESTEROL ALT?

Dislipemia
Concepte de dislipemia

Alteracio de la concentracio d’'una o més lipoproteines plasmatiques i/o alteracio de la composicio

d’una o més lipoproteines plasmatiques
- Denominacions alternatives: Dislipidemia — Dislipoproteinémia
Concepte de hiperlipemia

Augment de la concentracio de un o més lipids plasmatics i/o
meés lipoproteines plasmatiques

- Denominacions alternatives: Hiperlipidemia — Hiperlipoproteinémia

Concepte de hipolipemia

Disminucio de la concentracio de un o més lipids plasmatics i/o disminucio de la concentracié d’una

o més lipoproteines plasmatiques
- Denominacions alternatives: Hipolipidemia — Hipolipoproteinémia

augment de la concentracio d’una o

HIPOLIPIDEMIA Colesterol total < 120 mg/dL i/o Colesterol LDL < 50 mg/dL i/o TAG < 40 mg/dL

Hipolipidémies primaries o geneétiques (Abetalipoproteinémia,

Malaltia per retencié de quilomicrons, Hipobetalipoproteinémia)®
- Trastorns de presentacio excepcional*
- Concentracions de colesterol total, colesterol LDL i/o TAG molt baixes
- Abséncia de tractament curatiu

Hipolipidemies secundaries a desnutricio, malnutricié, alcoholisme
cronic, sindromes de malabsorcid, hipertiroidisme, infeccions

croniques, malalties inflamatories croniques, neoplasies malignes
- Troballa analitica asimptomatica (sospita diagnostica)
- Tractament de la malaltia causal




PER QUE TINC EL COLESTEROL ALT?

Classificacio de les hiperlipémies
Classificacio fenotipica (OMS, 1970)

Classificacio determinada per I'aspecte macroscopic del plasma conservat a una temperatura de

42C i pels tipus de lipoproteina i de lipids amb les concentracions plasmatiques augmentades
- Classificacio en desus per la no diferenciacié entre trastorns primaris (genétics) i trastorns secundaris a altres
patologies i per la manca de correspondeéncia entre els fenotips descrits i els trastorns clinics o analitics

observables

PLASMA o SERUM

Transparent amb anell cremos

LIPOPROTEINA %*

QUILOMICRONS

LiPID PLASMATIC %*

TAG +++ /CT +

Transparent

LDL

CT +++ / TAG N

Terbol

LDL + VLDL

CT ++ / TAG ++

Terbol

IDL

CT ++ /| TAG ++

Terbol

VLDL

CT No +/ TAG +++

Terbol amb anell cremos*

QM + VLDL

TAG +++ /CT +



PER QUE TINC EL COLESTEROL ALT?

Classificacio de les hiperlipemies

Classificacio etiologica

o Hiperlipémies primaries — Hiperlipemies d’origen genétic, amb agregacié familiar i/o no

atribuibles a cap altra malaltia o factor de risc

Indicacio sistematica d’estudi familiar per a la deteccid i el tractament precog dels individus afectats (prevencié primaria

del risc cardiovascular)

o Hiperlipémies secundaries — Hiperlipémies atribuibles a una malaltia i/o a I'accié d’un o

més factors de risc caracteritzades per la seva resposta al tractament de I'alteracio causal
Exclusié diagnostica clinica i/o analitica de les possibles causes secundaries d’'una hiperlipémia (curacié o millora de la
malaltia causal i/o eliminacié o reduccié de I'exposicié als factors de risc implicats)

HIPERCOLESTEROLEMIA SECUNDARIA

Hipotiroidisme — Sindrome de Cushing
Sindrome nefrotica
Colestasi — Hepatoma — Hepatocarcinoma

Embaras — Anoreéxia nerviosa

Porfiria aguda intermitent

Farmacs: corticoides, gestagens, esteroides anabolitzants,
diliretics tiazidics i de nansa, ciclosporina, tacrolimus,
carbamazepina, fenobarbital, fenitoina, acid valproic*

HIPERTRIGLICERIDEMIA SECUNDARIA

Diabetis mellitus — Obesitat abdominal — Sindrome de
I'ovari poliquistic

Insuficiéncia renal cronica

Consum cronic d’alcohol — Esteatosi hepatica

Embaras — Lupus eritematds sistemic

Gammapaties monoclonals

Farmacs: estrogens, tamoxife, anticonceptius hormonals,
diliretics tiazidics i de nansa, betabloquejadors*




PER QUE TINC EL COLESTEROL ALT?

Classificacio de les hiperlipémies
Classificacio etiologica
o Hiperlipemies primaries — Hiperlipeémies d’origen geneétic, amb agregacio

familiar i/o no atribuibles a cap altra malaltia o factor de risc
Indicacid sistematica d’estudi familiar per a la deteccid i el tractament precog dels individus
afectats (prevencio primaria del risc cardiovascular)

HIPERCOLESTEROLEMIA PRIMARIA

Hipercolesterolemia poligenica familiar (80%)

Hipercolesterolemia familiar autosomica dominant heterozigotica (5%)

Malaltia freqiient (1/500 persones)* / Mutacié del gen del receptor LDL (gen LDLR)**/ Augment de les lipoproteines LDL amb augment del colesterol total ( > 300 mg/dL)
i del colesterol LDL ( > 190 mg/dL) amb TAG normals ( < 200 mg/dL) — Fenotip lla***/ Augment molt sever del risc cardiovascular (més del 50% dels individus afectats
desenvolupen una malaltia cardiovascular abans dels 55 anys d’edat en abséncia de tractament) / Manifestacions cliniques derivades del diposit subcutani de colesterol:
arc cornial i xantomes tendinosos****/ Diagnostic clinic (criteris diagnostics) amb confirmacié genetica*****/ Indicacié d’estudi geneétic familiar / Diagnostic i tractament
preco¢ amb Us habitual de combinacions de farmacs i efectivitat terapéutica adequada excepte per a les formes més severes

Hipercolesterolemia familiar autosomica dominant homozigotica
Malaltia rara (1/1.000.000 persones) / Mutacié del gen del receptor LDL (gen LDLR)**/ Augment de les lipoproteines LDL amb augment del colesterol total ( > 500 mg/dL) i del colesterol LDL ( > 300 mg/dL)
amb TAG normals ( < 200 mg/dL) — Fenotip lla***/ Augment extrem del risc cardiovascular (prevalenca molt elevada de cardiopatia isquémica i de valvulopatia aortica en la primera década de la vida amb
mort abans dels 30 anys per malaltia cardiovascular en abséncia de tractament) / Manifestacions cliniques derivades del diposit subcutani de colesterol abans dels 10 anys d’edat: arc cornial, xantomes
tendinosos i xantomes cutanis****/ Diagnostic clinic (criteris diagnostics) amb confirmacié genética*****/ Indicacié d’estudi genétic familiar / Diagnostic i tractament preco¢ amb us sistematic de
combinacions de farmacs i efectivitat terapéutica variable (necessitat d’associar nous farmacs o tractaments alternatius com I'aféresi de LDL)

Hipercolesterolémia familiar autosdémica recessiva®
Hipercolesterolémia familiar associada a variants del gen de I'apoproteina E<




PER QUE TINC EL COLESTEROL ALT?

HIPERCOLESTEROLEMIA POLIGENICA FAMILIAR

Hipercolesterolemia sense hipertrigliceridemia (fenotip lla) en abséncia de causes secundaries

d’hipercolesterolemia i de criteris diagnostics d’'una hipercolesteroléemia familiar monogeénica

- Hipercolesterolemia primaria de major prevalenga (4-10% poblacié general)

- 80% hipercolesterolemies primaries (15% hiperlipémia familiar combinada; 5% hipercolesterolémia familiar monogénica)
Interaccid entre una predisposicié genética d’origen poligénic i I’'accié de factors ambientals (dieta rica

en greixos saturats, greixos trans i colesterol)

- 10-20% familiars de primer grau amb criteris diagnostics d’hipercolesteroléemia poligénica familiar (concentracions
plasmatiques de colesterol total i de colesterol LDL en els percentils alts de la normalitat entre els familiars de primer grau no
afectats)

Patogénia poc coneguda on els genotips predisposants actuen a través de l'absorcid intestinal de colesterol, la sintesi
endogena de colesterol i de sals biliars, les caracteristiques moleculars de les lipoproteines LDL (variants genétiques de
I’apoproteina E) i/o la funcionalitat dels receptors LDL

Hipercolesterolémia aillada en un adult d’edat superior als 20 anys
- Troballa casual de concentracions plasmatiques de colesterol total entre 240 i 350 mg/dL — habitualment entre 260 i 320
mg/dL — amb concentracions de colesterol LDL elevades (habitualment entre 160 i 190 mg/dL), concentracions de colesterol
HDL normals o lleugerament disminuides i concentracions de triglicérids normals
Deteccié de concentracions de colesterol total i de colesterol LDL en els percentils alts de la normalitat en els anys previs a
I'inici de la dislipémia o des del naixement
Variabilitat molt elevada en les concentracions plasmatiques de colesterol total, colesterol LDL i colesterol HDL, en I'edat
d’inici de les alteracions analitiques i en la precocitat i severitat de la malaltia cardiovascular atribuible en funcié de la
diferent predisposicié genética heretada i de I’exposicié diversa a factors ambientals de risc (dieta)
- Deteccid excepcional d’arc cornial i de xantomes tendinosos
- Diagnostic d’exclusio (abséncia de causes secundaries i de criteris d’hipercolesterolémia monogénica)
Augment moderat del risc cardiovascular amb manifestacions cliniques més enlla dels 50-60 anys
- Associaci6 habitual amb obesitat, diabetis mellitus tipus Il i/o hipertensié arterial (dieta com a factor de risc comu)
- Possibilitat de malaltia cardiovascular precog (propia i/o en familiars de primer grau) per ra6 de la variabilitat esmentada

Tractament convencional amb dieta +/- farmacs hipolipemiants amb bona resposta

COLESTEROL

Visceres; Rovells d’ou; Patés; Mantega;
Calamars; Gambes i Llagostins; Nata; Llet
sencera; Carn de pollastre; Formatges;
Sardines; Marisc; Carns vermelles

GREIXOS SATURATS

Mantega*; Llard; Carn de porc; Nata;
Formatges; Margarina; Embotits; Xocolata;
Patés; Carn de bé; Oli de coco i de palma*;

Carn de vedella; Fruits Secs; Rovells d’ou;
Carn de pollastre

GREIXOS TRANS

Margarina; Galetes, pastes, dolgos,
llaminadures i gelats industrials; Galetes
salades; Patates fregides de bossa i altres

aperitius; Crispetes per a microones; Pizzes
congelades i altres aliments precuinats**




Classificacio de les hiperlipemies
Classificacio etiologica
o Hiperlipémies primaries — Hiperlipemies d’origen genétic, amb agregacié familiar i/o

no atribuibles a cap altra malaltia o factor de risc

Indicacid sistematica d’estudi familiar per a la deteccio i el tractament precog dels individus afectats (prevencio
primaria del risc cardiovascular)

HIPERTRIGLICERIDEMIA PRIMARIA

Hipertrigliceridemia familiar associada a polimorfismes en heterozigosi

Heréncia poligénica de dos o més polimorfismes en heterozigosi de gens implicats en el metabolisme de les lipoproteines VLDL com ara el gen de la lipoproteina lipasa
(gen LPL) o els gens de diverses apoproteines (gen APOA5, gen APOB, gen APOC2 i gen APOE) combinada amb I’exposicié a un o més factors ambientals de risc com ara la
dieta o qualsevol de les causes secundaries d’hipertrigliceridémia / Causa més freqiient de les hipertrigliceridémies lleus o moderades (concentracié sérica de triglicérids
entre 150 i 1.000 mg/dL) amb expressio clinica equivalent a un fenotip IV (augment de VLDL)*

Hipertrigliceridemia familiar poligenica
Heréncia poligénica de dos o més variants patologiques de gens implicats en el metabolisme de les lipoproteines VLDL com ara el gen de la lipoproteina lipasa (gen LPL) o
els gens de diverses apoproteines (gen APOA5, gen APOB, gen APOC2 i gen APOE) combinada amb I’'exposicié a un o més factors ambientals de risc com ara la dieta o
qualsevol de les causes secundaries d’hipertrigliceridémia / Causa més freqiient de les hipertrigliceridemies greus o severes (concentracid sérica de triglicérids igual o
superior a 1.000 mg/dL) amb expressio clinica equivalent a un fenotip V (augment de VLDL i de quilomicrons)**

Hipertrigliceridemia esporadica
Hipertrigliceridemia monogeénica
Sindrome d’hiperquilomicronémia familiar




PER QUE TINC EL COLESTEROL ALT?

Classificacio de les hiperlipemies
Classificacio etiologica
o Hiperlipémies primaries — Hiperlipeémies d’origen genétic, amb agregacio familiar i/o

no atribuibles a cap altra malaltia o factor de risc
Indicacid sistematica d’estudi familiar per a la deteccio i el tractament precog dels individus afectats (prevencio
primaria del risc cardiovascular)

HIPERLIPEMIA (HIPERLIPIDEMIA) PRIMARIA MIXTA

Hiperlipemia familiar combinada
Denominacions equivalents: Hiperlipémia mixta familiar o poligénica — Hipercolesterolémia familiar combinada amb hipertrigliceridemia

Hiperlipidémia mixta esporadica — Hiperlipémia mixta esporadica
Hiperlipémia familiar combinada en abséncia de familiars de primer grau afectats

Disbetalipoproteinemia familiar

Malaltia rara (1 de cada 5.000 a 10.000 individus) / 90% homozigots per a la variant E2 del gen de I'apoproteina E (heréncia autosomica recessiva) i 10% heterozigots per
a diverses mutacions nul-les del gen de I'apoproteina E (heréncia autosomica dominant) / Pérdua de la funcionalitat (unié al receptor LDL) o déficit de 'apoproteina E que
limita la depuracié hepatica dels quilomicrons residuals, de les VLDL residuals i de les IDL / La majoria dels homozigots E2 (95%) son individus normolipémics amb
concentracions plasmatiques augmentades d’IDL i, en menor mesura, de VLDL residuals i de quilomicrons residuals*/ Els homozigots hiperlipémics sén individus amb
causes associades d’hipertrigliceridéemia o de dislipémia mixta com ara l'obesitat abdominal, la diabetis mellitus tipus 2, el consum d’ alcohol de risc, I'hipotiroidisme o el
tractament amb corticoides / Les manifestacions cliniques s’inicien a partir dels 20 anys i habitualment al voltant dels 40 anys i es caracteritzen per: xantomes
tuberoeruptius (colzes, genolls i regié aquilia)** i/o xantomes plans estriats als palmells de les mans i als plecs interdigitals + augment similar de la concentracioé sérica de
colesterol i triglicerids***/ El risc cardiovascular i el risc de malaltia cardiovascular precog és deu vegades superior al de la poblacié general amb especial predisposicié
per a la 'ateromatosi coronaria i per a la malaltia vascular periférica (edat habitual de la primera manifestacié cardiovascular 40-60 anys)****/ El diagnostic es basa en la
demostracio6 electroforética de 'augment de lipoproteines romanents modificades i/o en el compliment d’uns criteris diagnostics™****




PER QUE TINC EL COLESTEROL ALT?

HIPERLIPEMIA FAMILIAR COMBINADA

Hiperlipémia fluctuant de presentacié clinica heterogénia amb alternanca de periodes amb
hiperlipemia mixta, hipercolesterolémia aillada i hipertrigliceridemia aillada
- Hiperlipémia mixta de major prevalenga (1-3% poblacié general — 20% individus cardiopatia isquémica precog)
- Associacié habitual (20-30%) amb obesitat abdominal, diabetis mellitus tipus 2, hipertensié arterial, sindrome metabolica i
esteatosi hepatica no alcoholica

Interaccid entre una predisposicié genética d’origen poligénic i I'accié de factors ambientals

- La penetrancia de la malaltia augmenta amb I’edat (inici habitual a partir de la segona decada de la vida o a I'inici de la
tercera), amb la coexisténcia d’un estil de vida no saludable i amb d’altres factors ambientals*

- Tot i no respondre a un patré d’heréncia autosomica dominant, la meitat o més dels familiars de primer grau d’un individu
afectat presenten també la malaltia

- Patogenia poc coneguda on els genotips predisposants actuen a través de I'augment de sintesi hepatica de VLDL,
I'alentiment de la depuracié de lipoproteines riques en triglicérids, la preséncia d’un teixit adipés disfuncional i/o la
disminucié de I'aclariment de les LDL**

Hiperlipémia mixta variable i fluctuant en un adolescent o en un adult jove
Hipertrigliceridemia i/o hipercolesterolémia (fenotip Ilb, IV o lla) amb concentracions plasmatiques de triglicérids, colesterol
total i colesterol LDL molt variables d’un individu a un altre i molt fluctuants per a un mateix individu***
Possibilitat de detectar concentracions de lipids plasmatics en els percentils alts de la normalitat (superiors al percentil 90
per a la poblacié del mateix sexe i edat) en els anys previs a I'inici de la malaltia o des de la infantesa
Concentracions plasmatiques d’apoproteina B elevades i augment relatiu de la concentracio de LDL de mida petita i densitat
elevada amb alta capacitat aterogenica (menor variabilitat temporal d’ambdues determinacions essent possible la seva
detecciod en individus normolipémics)
Diagnostic dificil tenint en compte I’elevada variabilitat de les manifestacions analitiques i I’abséncia de cap marcador
especific (compliment dels criteris diagnostics establerts)****

Augment molt significatiu del risc cardiovascular amb alt risc de malaltia cardiovascular precog
- 20% dels individus amb una cardiopatia isquémica precog / 40% de tots els supervivents a un infart de miocardi*****
Tractament convencional amb dieta +/- farmacs hipolipemiants amb bona resposta

RESISTENCIA
INSULINA

ALT RISC
ATEROGENIC

CAUSA METABOLICA PRINCIPAL
ATEROESCLEROSI
PRECOG

CAUSA METABOLICA PRINCIPAL
CARDIOPATIA ISQUEMICA
PRECOGC

CAUSA METABOLICA PRINCIPAL
INFART AGUT DE MIOCARDI
PRECOG

¥

DIAGNOSTIC PRECOC
TRACTAMENT PRECOC




PER QUE TINC EL COLESTEROL ALT?

HIPERLIPEMIES HIPERLIPEMIES

PRIMARIES HIPERLIPEMIA SECUNDARIES

5-10% 30-50% 20-45%

HIPERCOLESTEROLEMIA

> HIPERTAG
POLIGENICA FAMILIAR
3.4% FAMILIAR

NO

MONOGENICA
: —

HIPERCOLESTEROLEMIA
FAMILIAR



A PARTIR DE QUANT ES ALT?

HIPERTRIGLICERIDEMIA

Concentracio serica de triglicerids igual o superior a 200 mg/dL

- Els triglicerids es determinen en una mostra de plasma o de sérum obtinguda a través de la centrifugacié d’un tub de
laboratori amb sang venosa en preséncia d’un agent anticoagulant (plasma) o en preséncia d’un agent procoagulant (serum)*

- La sang venosa s’ha d’extreure a través de la puncié d’'una vena després d’'un minim de 9 a 12 hores de dejuni i després d’un
minim de 24 hores sense beure alcohol**

- Els analitzadors usen un métode enzimatic colorimétric relacionat amb la produccio in vitro de glicerol a partir de qualsevol
dels triglicerids de la mostra (triglicerids de les VLDL i, en menor mesura, de les IDL, VLDLR, LDL i HDL)**

Una concentracio seérica de triglicerids igual o superior a 150 mg/dL pot ésser una de les manifestacions

d’una resisténcia a la insulina i una indicacid de tractament en individus amb alt risc cardiovascular

- Associacio habitual de la hipertrigliceridemia amb un descens lleu de la concentracié sérica de colesterol HDL i un augment
relatiu de la concentracié sérica de lipoproteines LDL petites i denses (concentracié serica de colesterol LDL normal o
lleugerament elevada)
Associacio especialment prevalent entre individus amb una resisténcia a la insulina: obesitat abdominal, diabetis mellitus
tipus 2, sindrome metabolica***
La combinacié d’un descens de la concentracio sérica de colesterol HDL i d’'un augment de la concentracio serica de colesterol
LDL amb un augment relatiu de la concentracié d’unes lipoproteines LDL petites i denses amb elevada capacitat aterogeénica
deriva en un augment significatiu del risc cardiovascular (dislipémia aterogenica)
La dislipémia aterogénica s’afegeix com a factor de risc cardiovascular a 'obesitat abdominal, la diabetis mellitus tipus 2 i/o
la hipertensio arterial (sindrome metabolica)
Aquest augment de I’activitat aterogeénica justifica la indicacié terapéutica per a concentracions séeriques de triglicérids iguals
o superiors als 150 mg/dL en individus amb alt risc cardiovascular****

Una concentracié sérica de triglicerids igual o superior a 1.000 mg/dL (hipertrigliceridemia greu o

severa) és un factor de risc de pancreatitis aguda i una indicacio sistematica de tractament
- Traduccid analitica d’una hiperquilomicronemia amb possibilitat d’expressio clinica (sindrome quilomicronémica)*****
- El risc de pancreatitis deriva de I'accié de la lipasa pancreatica sobre els quilomicrons circulants aturats en els capil-lars
pancreatics per raé de la seva mida elevada i/o de la isquémia secundaria

TAG

igual o superior

200 mg/dL

TRACTAMENT

HIPERTRIGLICERIDEMIA
GREU o SEVERA
TAG = o > 1.000 mg/dL

Risc pancreatitis aguda

DISLIPEMIA
ATEROGENICA

TAG = o0 > 150 mg/dL
Alt risc cardiovascular




A PARTIR DE QUANT ES ALT?

HIPERCOLESTEROLEMIA COLESTEROL

Concentracio sérica de colesterol total igual o superior a 250 mg/dL TOTAL

- El colesterol total es determina en una mostra de plasma o de sérum obtinguda a través de la centrifugacié d’un tub de

laboratori amb sang venosa en preséncia d’un agent anticoagulant (plasma) o en preséncia d’un agent procoagulant (serum)* igual o supe”or
- Lasang venosa s’ha d’extreure a través de la puncié d’'una vena sense necessitat de fer dejuni préviament a I'extraccio**
- Els analitzadors usen un meétode enzimatic colorimeétric relacionat amb la produccié in vitro de peroxid d’hidrogen a partir de

I’accid seqiiencial de la colesterol esterasa i la colesterol oxidasa sobre la totalitat del colesterol present a la mostra 250 m gld L
- El colesterol total (CT) inclou el colesterol transportat per les lipoproteines LDL (cLDL — 2/3 CT), el colesterol transportat per

les lipoproteines HDL (cHDL — <1/3 CT) i el colesterol transportat per les lipoproteines transportadores de triglicérids 40% poblacié 35-75 anys
(colesterol ubicat a les VLDL, IDL i VLDLR — percentatge molt petit del colesterol total)

El risc cardiovascular augmenta de manera paral-lela — augment continu i gradual — a I'increment de la
concentracio séerica de colesterol total

y 4
- L’establiment d’un llindar de concentracié sérica de colesterol total que defineixi la hipercolesterolémia és una decisio PERFI I IPIDIc

arbitraria amb finalitats epidemiologiques i de registre
El llindar de concentracié sérica per a la intervencié terapéutica amb farmacs hipolipemiants depén del risc cardiovascular i
de la comorbiditat individual essent sovint inferior a la xifra abans esmentada***

L’obtencié d’una concentracio serica de colesterol total indicativa d’hipercolesterolémia o suggestiva d’indicacié terapéutica COLESTEROL LDL
obliga a determinar el perfil lipidic (colesterol LDL, colesterol HDL i triglicérids) +

cLDL=CT - [CHDL + TAG/S] en mg/dL COLEST.EI.ROL HDL

TRIGLICERIDS

La concentracio sérica de colesterol LDL resulta d’aplicar una férmula matematica (Férmula de Friedewald) que es fonamenta en
I'assumpcié que la cinquena part de les lipoproteines que transporten triglicérids (TAG) esta constituida per colesterol©

No hi ha un llindar clinic de normalitat perqué aquest depén de la indicacié de tractament amb farmacs hipolipemiants i, en
conseqliencia, del risc cardiovascular i de la comorbiditat individual ***




A PARTIR DE QUANT ES ALT?

HIPOALFALIPOPROTEINEMIA COLESTEROL

Concentracio sérica de colesterol HDL inferior a 35 mg/dL en individus HDL
de sexe masculi o a 40 mg/dL en el sexe femeni

- El colesterol HDL es determina en una mostra de plasma o de sérum obtinguda a través de la centrifugacié d’un tub de

laboratori amb sang venosa en preséncia d’un agent anticoagulant (plasma) o en preséncia d’un agent procoagulant (serum)*
- Lasang venosa s’ha d’extreure a través de la puncié d’'una vena sense necessitat de fer dejuni préviament a I'extraccio** 35 m gld L (8)
- Els analitzadors usen un meétode enzimatic colorimétric relacionat amb la produccié in vitro de peroxid d’hidrogen a partir de

I’accié seqiiencial de la colesterol esterasa i la colesterol oxidasa sobre la totalitat del colesterol HDL present a la mostra

prévia solubilitzacid i lisi selectives del colesterol no HDL 40 m gld L (9)

El risc cardiovascular augmenta de manera paral-lela — augment continu i gradual — a la disminucié de

la concentracio serica de colesterol HDL
- L’establiment d’un llindar de concentracié sérica de colesterol HDL que defineixi la hipoalfalipoproteinémia és una decisio
arbitraria de naturalesa estadistica (concentracié sérica de colesterol HDL inferior a la concentracié que correspon al -

. . 4 Ot g 5 Concent racion sérica de colesterol HDL en mg/dl
percentil 10 de la poblacié del mateix sexe, edat i étnia que I'individu estudiat) y valor de determinados percentilos en varones
L’abséncia d’un tractament farmacologic efectiu per a elevar la concentracié sérica de colesterol HDL impedeix establir un ¥ mujeres agrupados por edad
llindar de caracter clinic ' ' ' -

- Els valors esmentats corresponen de manera aproximada a les concentracions del percentil 10 de la franja de menor edat —
menor risc cardiovascular — d’'una poblacié adulta d’étnia caucasica (Taula 1)

inferior

47 (12)
48 (15)

47 (14)

48 (14)

47 (13)

Possible augment del risc cardiovascular associat a concentracions seriques :I::
elevades de colesterol HDLS M 05

56 (15)

Us limitat del quocient de colesterol (CT / cHDL)*** 3704

222222




A PARTIR DE QUANT ES ALT?

TRIGLICERIDS

Concentracio serica aconsellable de triglicerids

Inferior a 150 mg/dL

Hipertrigiceridemia lleu: 150 — 499 mg/dL
Hipertrigiceridemia moderada: 500 — 999 mg/dL

Hipertrigiceridemia severa: 1.000 mg/dL o més

Dislipémia aterogeénica
Concentraci6 sérica de triglicérids igual o superior a 150 mg/dL

+

Concentracié sérica de colesterol HDL inferior a 40 mg/dL (3) o a 45 mg/dL (Q)

COLESTEROL HDL

Concentracidé serica de colesterol HDL inferior al percentil 10
calculat per a una poblacio del mateix sexe, edat i étnia
Adults d’etnia caucasica

Inferior a 35 mg/dL en homes
Inferior a 40 mg/dL en dones

Dades de la Societat Espanyola
d'Aterosclerosis (SEA, 2022)

COLESTEROL LDL

Concentracio serica aconsellable
colesterol LDL (cLDL) o colesterol no HDL*

cLDL inferior 55 mg/dL
Colesterol no-HDL inferior 85 mg/dL

Prevencio secundaria de malaltia cardiovascular establerta
Prevencio secundaria en cas d’ateromatosi coronaria i/o carotidia obstructiva
Insuficiéncia renal cronica (IRC) graus 4i 5
IRC grau 3 amb lesid dels organs diana (LOD) o malaltia vascular subclinica (MVS)
Diabetis mellitus tipus 2 amb LOD i/o MVS i/o tres o més factors de risc

cLDL inferior 70 mg/dL
Colesterol no-HDL inferior 100 mg/dL

IRC grau 3 sense lesio dels organs diana (LOD) ni malaltia vascular subclinica (MVS)
Diabetis mellitus tipus 2 sense LOD i sense MVS i amb menys de tres factors de risc

cLDL inferior 100 0 116 mg/dL
Colesterol no-HDL inferior 130 o0 146 mg/dL

Abséncia absoluta de malaltia cardiovascular + abséncia d’insuficiéncia renal
cronica + abséncia de diabetis mellitus tipus 2
Risc moderat (SCORE)** — Inferior 100 mg/dL
Risc baix (SCORE) — Inferior 116 mg/dL



CADA QUAN ENS LHEM DE MIRAR?

DIAGNOSTIC PRECOC APOPROTEINA B*

Crlbratge poblacional de la hipercolesterolemia Risc cardiovascular baix o moderat

Indicacié de cribratge poblacional derivada de la seva elevada prevalenca, del seu caracter asimptomatic, del seu paper < 100 mg/dL
determinant com a factor de risc cardiovascular, de la factibilitat i idoneitat dels métodes de cribratge i de I’eficiéncia i
I’efectivitat del tractament

Poblacié diana — En abséncia de factors de risc cardiovascular addicionals, tots els homes de 40 anys o més i totes <80 mg/dl-

les dones de 45 anys o més Risc cardiovascular molt alt
Metode de cribratge — Determinacié conjunta de la concentracio sérica de colesterol total i de la Prevencié secundaria
concentracio serica de colesterol HDL sempre associada a una avaluacio del risc cardiovascular <65 mg/dL

En cas d’obtenir una concentracio sérica de colesterol total igual o superior a 200 mg/dL, en cas de sospita inicial o posterior

al cribratge d’una hiperlipémia familiar, en cas d’hipertensié arterial i/o diabetis mellitus associades i/o en cas de malaltia

cardiovascular subclinica o establerta, cal sol-licitar d’entrada un perfil lipidic complet (concentracions sériques de colesterol
total, colesterol HDL, colesterol LDL i triglicérids) o completar les dues determinacions inicials amb una concentracié serica

de colesterol LDL i una altra de triglicérids LI POPROTE.I-NA (a)@

Periodicitat — En abséncia de factors de risc cardiovascular addicionals, la periodicitat establerta és de quatre anys

En cas d’un o més factors de risc cardiovascular addicionals, la determinacié de la concentracid séerica de colesterol total i

colesterol HDL o la determinaci6 del perfil lipidic complet s’hauria de realitzar amb una periodicitat equivalent a la de Determinacid Unica un cop a la vida
I’avaluacio del risc cardiovascular i sempre inferior als quatre anys per a Favaluacié completa del risc

El Programa d’Activitats Preventives i de Promocié de la Salut (PAPPS) de la Societat Espanyola de cardiovascular

Medicina Familiar i Comunitaria (semFYC) en la seva darrera actualitzacio de I'lany 2022 estableix que: <50 mg/d L*
- No hi ha prou evidéncia per a establir un rang d’edat i una periodicitat per a la determinacié de la concentracié serica de
colesterol total en poblacié sana sense factors de risc cardiovasculars addicionals

- Totes les analitiques no urgents practicades a una persona de 18 anys o més haurien d’incloure
una determinacio de la concentracié sérica de colesterol total amb una periodicitat minima de
quatre anys

Risc cardiovascular alt

Molt alt risc cardiovascular
Molt alt risc d’estenosi aortica

>120 mg/dL




CADA QUAN ENS LHEM DE MIRAR?

DIAGNOSTIC PRECOC cmii:?::%i RCV

Avaluacio del risc cardiovascular (RCV)
Recomanacions de la Societat Europea de Cardiologia (ESC, 2021) RISC BAIX

Indicacid i periodicitat < 5%
Avaluacié oportunista del risc cardiovascular en els homes de 40 anys o més, en les dones de 50 anys o0 més i en les dones

postmenopausiques sense cap factor de risc cardiovascular o de malaltia ateromatosa conegut RISC MODERAT
Avaluacié sistematica del risc cardiovascular per a tots els individus amb un o més factors majors de risc cardiovascular o de malaltia ateromatosa o
arteriosclerotica*: tabaquisme, hipertensio arterial, diabetis, hiperlipeémia, obesitat, hipercolesterolemia familiar, antecedents familiars de malaltia 0
cardiovascular precog i comorbiditats que augmenten el risc cardiovascular (insuficiéncia renal cronica) 5 - 9’9 A)
Reavaluacio del risc cardiovascular cada cinc anys (maxim) en cas d’un risc baix o moderat no proper al llindar d’indicacié de

tractament farmacologic associat a I’'abséncia de cap factor de risc cardiovascular proper al seu llindar d’indicacié terapéutica RISC ALT
Reavaluacid del risc cardiovascular abans del cinc anys en la resta de casos sense cap periodicitat sistematica establerta (avaluacié individualitzada)

Eina d’avaluacid del risc cardiovascular 10 o 14,9%

Equacio o calculadora de risc cardiovascular REGICOR
- Ll’dnica equacié o les uniques taules de calcul del risc cardiovascular que han estat validades per a la poblacié de Catalunya sén I'equacié o RISC MOLT ALT
calculadora de risc cardiovascular i les taules de risc cardiovascular elaborades pel projecte REGICOR (Registre Gironi del Cor)
- L’equacié o calculadora de risc cardiovascular REGICOR deriva de I'adaptacio i validacié de I'’equacié original de Framingham per a la poblacié > 15(y
catalanai espanyola 5 0
L'equacié REGICOR calcula el risc de patir una malaltia coronaria mortal o no mortal (infart, angina) en un termini de deu anys

i permet classificar els individus avaluats en quatre categories de risc (risc baix, risc moderat, risc alt, risc molt alt)

- El calcul resulta de combinar I'edat en anys (35-75 anys), el sexe, el tabaquisme (+/-), la diabetis mellitus (+/-), la pressié arterial sistolica i
diastolica en mmHg i la concentracio sérica de colesterol total i de colesterol HDL en mg/dL

- Els individus d’alt risc o de molt alt risc cardiovascular per raé d’una malaltia cardiovascular establerta, d’una hipercolesterolémia familiar o de
qualsevol altra condicié patologica que comporti un alt risc o un molt alt risc cardiovascular (colesterol LDL > 190 mg/dL, pressi6 arterial sistolica >
180 mmHg , pressio arterial diastolica > 110 mmHg) estan exempts de I’aplicacio de I’equacié REGICOR

- L’equacié REGICOR no esta validada i no pot utilitzar-se en persones amb una diabetis mellitus tipus 1 ni tampoc en persones menors de 35 anys o
majors de 75 anys o en dones embarassades ot g5

La Societat Europea de Cardiologia recomana usar la taula SCORE2 (individus de 40 a 69 anys) i la taula SCORE2-OP (individus it
de 70 a 90 anys) calculades per a poblacions que viuen en paisos de baix risc cardiovascular (Espanya)**

Dutatcn

Comrwctiag ey




CADA QUAN ENS LHEM DE MIRAR?

DIAGNOSTIC PRECOC

Limitacions de I’avaluacio del risc cardiovascular

Totes les equacions per al calcul del risc cardiovascular sén eines adequades per a l'estratificacié poblacional del risc pero
tenen una baixa sensibilitat per a la deteccid del risc individual de patir una malaltia cardiovascular

La majoria de la poblacié adulta pertany a les categories mitjanes de risc cardiovascular (risc moderat)

La majoria dels esdeveniments cardiovasculars es produeix en individus classificats en aquestes categories mitjanes
Recomanacié d’avaluacié clinica individualitzada combinada amb I’is de factors de risc cardiovascular addicionals

Recomanacio especialment adrecada a I’avaluacio dels individus inicialment classificats en categories de risc mitja o moderat

Factors de risc cardiovascular addicionals

Antecedents familiars de malaltia cardiovascular precog
- Un o més familiars de primer grau amb malaltia cardiovascular establerta o subclinica manifestada o detectada abans dels 55 anys en els homes i
abans dels 65 anys en les dones
- Reclassificacio dels individus de risc moderat amb percentatges de risc propers a la categoria d’alt risc
index turmell-brag*
- Un index turmell-brag igual o inferior a 0,9 en un individu asimptomatic obliga a classificar-lo en una categoria d’alt risc cardiovascular
- La determinacio de I'index turmell-brag esta indicada en tots els individus de 65 anys o més, en tots els individus entre 50 i 65 anys amb
antecedents de tabaquisme o fumadors actius, en tots els individus entre 50 i 65 anys amb una diabetis mellitus i en tots els individus inicialment
classificats com de risc cardiovascular baix o moderat
Proteina C reactiva d’alta sensibilitat
- La concentracié de proteina C reactiva d’alta sensibilitat (concentracions inferiors a 10 mg/L) tradueix I'existéncia d’una activitat inflamatoria de
baix grau potencialment relacionada amb I’ateromatosi i el risc de malaltia cardiovascular
- L’abséncia d’estandarditzacié de les seves indicacions i del significat dels seus resultats juntament amb una baixa especificitat i un elevat cost han
limitat el seu Us en la reclassificacio del risc cardiovascular
Gruix de les capes intima i mitjana de I'artéria carotida mesurat per ecografia (GIM)
- L’abséncia d’estandarditzacié de les seves indicacions i del significat dels seus resultats juntament amb un elevat cost limiten el seu us en la
reclassificacié del risc cardiovascular

Calci arterial coronari (CAC)**
- Millor eina actualment disponible per a la reclassificacié del risc cardiovascular

MODIFICADORS
RISC:
Origen étnic

Antecedents familiars
MCV preco¢

Estres psicosocial
Calci arterial coronari
GIM carotidi




CADA QUAN ENS LHEM DE MIRAR?

CRIBRATGE POBLACIONAL AVALUACIO RISC CARDIOVASCULAR

HIPERCOLESTEROLEMIA
Equacio REGICOR

2 Avaluacié oportunista en abséncia de
Homes de 40 anys o mes cap factor de risc cardiovascular major
Dones de 45 anys o més Homes de 40 anys o més

. Dones de 50 anys o més
Colesterol total i colesterol HDL BT FES T e TR

Avaluacio del risc cardiovascular Avaluaci6 sistematica en preséncia de
un o més factors de risc cardiovascular major
Cada quatre anys Individus de qualsevol edat (35-75 anys)
Us alternatiu Taules SCORE

PAPPS 2022 el o .
) ] Periodicitat maxima de cinc anys
Totes les analitiques no urgents practicades a una ) ) RS . .
Risc baix o moderat sense indicacié d’intervencions preventives

persona de 18 anys o més haurien d’incloure una 5y LR e | )
determinacio de la concentracio sérica de colesterol total Perlod|CItat.no.es-tab-l?rt&.l ' lndlvu.:lualltzada y
Risc alt o molt alt i/o indicaci6 d’intervencions preventives

amb una periodicitat minima de quatre anys
Avaluacio del risc cardiovascular residual

INDICACIO DE TRACTAMENT FARMACOLOGIC: RCV > 10%




QUE HEM DE FER?

INDICACIO DE TRACTAMENT FARMACOLOGIC (ESC, 2021)

Recomanacions adrec¢ades a totes les persones amb hiperlipemia i a tota la poblacio adulta
o No fumar o abandonar el tabaquisme (deshabituacio)
o Mantenir la pressid arterial sistolica (PAS) per sota de 160 mmHg
o Mantenir la pressid arterial diastolica (PAD) per sota 90 mmHg
o Seguir un estil de vida saludable

Avaluacio individualitzada i consensuada de la indicacié de tractament farmacologic
o Avaluacio de la categoria de risc cardiovascular actual, avaluacio del risc cardiovascular al
llarg de la vida i avaluacio dels factors modificadors de risc
o Avaluacio de lI'edat, la comorbiditat, la fragilitat i el benefici terapéutic

Persones aparentment sanes de menys de 50 anys

Indicacid de tractament farmacologic en cas de risc molt alt (igual o superior a 7,5%)

o Consideracio de la indicacié de tractament farmacologic en cas de risc alt (2,5 - 7,5%)

o No recomanacio de tractament farmacologic en cas de risc baix o moderat (inferior a 2,5%)**

Objectius terapeéutics: cLDL < 100 mg/dL, PAS < 130-140 mmHg i PAD < 80 mmHg

o Intensificacié dels objectius terapéutics en funcié del risc cardiovascular residual: cLDL < 55 mg/dL
(risc molt alt inicial) o < 70 mg/dL (risc alt inicial) amb reduccié igual o superior al 50% respecte del
cLDL inicial, PAS < 130 mmHg i PAD < 80 mmHg

ICS, 2021

RCV igual o superior 10%

RCV igual o superior 7%

AF MCV precog¢
CAC anormal
PCR ultrasensible elevada

RCV < 10%*

Diabetis mellitus
Malaltia renal cronica

cLDL > 190 mg/dL*
TAG > 1.000 mg/dL

Evitar el risc de pancreatitis aguda

TAG > 500 mg/dL*

Abséncia de resposta
mesures no farmacologiques

PREVENCIO
PRIMARIA
MCV




QUE HEM DE FER?

INDICACIO DE TRACTAMENT FARMACOLOGIC (ESC, 2021)

Persones aparentment sanes entre 50 i 69 anys

Indicacié de tractament farmacologic en cas de risc molt alt (igual o superior a 10%)

o Consideracio de la indicacié de tractament farmacologic en cas de risc alt (5 - 10%)

o No recomanacio de tractament farmacologic en cas de risc baix o moderat (inferior a 5%)

Objectius terapeéutics: cLDL < 100 mg/dL, PAS < 130-140 mmHg i PAD < 80 mmHg

o Intensificacio dels objectius terapeutics en funcioé del risc cardiovascular residual: cLDL < 55 mg/dL
(risc molt alt inicial) o < 70 mg/dL (risc alt inicial) amb reduccié igual o superior al 50% respecte del
cLDL inicial, PAS < 130 mmHg i PAD < 80 mmHg

Persones aparentment sanes de 70 anys o més

Indicacid de tractament farmacologic en cas de risc molt alt (igual o superior a 15%)*
o Consideracio de la indicacié de tractament farmacologic en cas de risc alt (7,5 - 15%)

o No recomanacio de tractament farmacologic en cas de risc baix o moderat (inferior a 7,5%)
Objectius terapeéutics: cLDL < 100 mg/dL, PAS < 140 mmHg i PAD < 80 mmHg

o Menor grau d’evidéncia en I’establiment dels objectius terapéutics inicials relatius a la concentracio

serica de colesterol LDL
o Abseéencia d’evidencia sobre la necessitat i les indicacions d’intensificacio del tractament i sobre els

objectius terapeutics a assolir un cop avaluat el risc residual

ICS, 2021

Absencia objectius
terapeutics concrets

Avaluacio resposta
terapeutica amb cLDL

Intensificacio
cLDL > 130 mg/dI

i/o

reduccio < 30%**

Avaluacio
individualitzada

PREVENCIO
PRIMARIA
MCV




QUE HEM DE FER?

INDICACIO DE TRACTAMENT FARMACOLOGIC (ESC, 2021)

Persones amb malaltia cardiovascular establerta o subclinica

Indicacio sistematica de tractament farmacologic
o Risc cardiovascular molt alt sense aplicacié de cap equacio de risc
Tractament hipolipemiant oral intensiu
Tractament amb antiagregants plaquetaris*
- Acid acetilsalicilic 75-100 mg/dia
- Clopidogrel 75 g/dia en cas d’intolerancia a I'acid acetilsalicilic
- Associar un inhibidor de la bomba de protons (omeprazol) en cas d’alt risc d’hemorragia
gastrointestinal
Objectius terapeéutics: cLDL < 70 mg/dL, PAS < 130-140 mmHg i PAD < 80 mmHg
o L'objectiu inicial per al colesterol LDL inclou també la necessitat d’una reduccio igual o superior al
50% respecte de la concentracio séerica inicial
Intensificacio dels objectius terapeutics en funcié del risc cardiovascular residual: cLDL < 55
mg/dL, PAS < 130 mmHg i PAD < 80 mmHg**
o Us d’instruments especifics per a I'avaluacié del risc cardiovascular residual en individus amb
malaltia cardiovascular establerta o subclinica (escala SMART)**

ICS, 2021

Indicacio sistematica
adults < 82 anys™***

Avaluacio
individualitzada
adults > 82 anys

Objectiu terapeutic
cLDL < 100 mg/dL
ifo
reduccio > 50%
KKk k
Risc molt alt
cLDL < 70 mg/dL

PREVENCIO SECUNDARIA MCV - ANTIAGREGACIO (ASPIRINA)



QUE HEM DE FER?

INDICACIO DE TRACTAMENT FARMACOLOGIC (ESC, 2021) ICS, 2021

Persones amb diabetis mellitus tipus 22 CRITERIS
Indicacio sistematica de tractament farmacologic POC
o Excepcid — Individus amb risc cardiovascular moderat* ACTUALITZATS
o En cas de presentar malaltia cardiovascular establerta o subclinica i/o en cas de presentar una lesié
greu d’organ diana atribuible a la diabetis mellitus (risc molt alt), afegir:
Tractament amb farmacs antidiabeétics orals amb accid protectora cardiovascular i renal directa
(iSGLT2 o aGLP-1)**
Tractament amb antiagregants plaquetaris***
- Acid acetilsalicilic 75-100 mg/dia en cas de prevencié primaria

Objectius terapeutics: HbAlc < 7%, PAS < 120-130 mmHg i PAD < 80 mmHg + cLDL <

100 mg/dL en cas de risc alt i cLDL < 70 mg/dL en cas de risc molt alt****

o En cas de risc cardiovascular moderat, no hi ha objectius terapéeutics relatius a la concentracid
sérica de colesterol LDL (abséncia de dislipémia)

Intensificacio dels objectius terapeutics en funcio del risc cardiovascular residual: HbAlc < 7%,

PAS < 120 mmHg i PAD < 80 mmHg + cLDL < 70 mg/dL en cas de risc alt i cLDL < 55 mg/dL en cas

de risc molt alt****

o Afegir iSGLT2 o aGLP-1 en cas de risc molt alt si no inici previ i considerar la possibilitat d’afegir-los
en cas de risc alt

o En cas de risc molt alt, valorar la possibilitat d’introduir noves opcions terapeutiques™®****




QUE HEM DE FER?

PERSONES APARENTMENT SANES MALALTIA CARDIOVASCULAR
ESTABLERTA o SUBCLINICA

RCV MOLT ALT INDICACIO

TRACTAMENT
Sidh 5Olasr‘l;/s() /72010% ()50-69 2 ALl gl leio e Tractame?hEirrli:ZgaEnt intensiu
>15% (> 70 anys
Avaluacié individualitzada en cas de RCV alt Tractament antiagregant plaquetari
OBJECTIUS :
3 AAS 75-100 mg/dia
cLDL <100 mgIdL TERAPEUTICS Clopidogrel 75 g/dia

Avaluacio individualitzada en cas de risc residual @

(menors de 70 anys) cLDL <70 mgIdL

cLDL < 70 mg/dL Avaluacié individualitzada en cas de risc residual
cLDL < 55 mg/dL cLDL < 55 mg/dL

DIABETIS MELLITUS TIPUS 2 MALALTIA RENAL CRONICA*

RCV ALT MCV o DOD RISC ALT RISC ALT
cLDL < 100 mg/dL cLDL < 70 mg/dL RISC MOLT ALT O CE

ARt Antiagregants + iSGLT2 o aGLP-1 Intensificacio
Avaluacio individualitzada
s o e Avaluacié individualitzada cLDL < 100 mg/dL RISC MOLT ALT
. en cas de risc residual e o
cLDL < 70 mg/dL +/- iSGLT2 0 aGLP-1 DR Reduccio > 50% cLDL < 55 mg/dL




QUE HEM DE FER?

TRACTAMENT FARMACOLOGIC (ESC, 2021)

Consideracions generals

a. Diagnosticar i tractar totes les causes d’hiperlipemia secundaria abans d’iniciar o modificar
un tractament farmacologic

b. Confirmar les concentracions seriques de lipids amb un segon perfil lipidic abans d’iniciar un
tractament farmacologic (ICS, 2021)

c. No fumar i optimitzar l'estil de vida amb una dieta i una activitat fisica adequades com a
recomanacio universal

d. Consecucio de concentracions seriques de colesterol LDL tan proximes com sigui possible als
objectius establerts*

e. Enfocament gradual del tractament amb objectius terapeutics inicials i intensificacio

posterior en cas de risc cardiovascular residual*
Possibilitat d’iniciar el tractament amb els objectius terapéutics de la intensificacido en individus amb molt alt risc
cardiovascular (avaluacié individualitzada)
Possibilitat d’intensificar el tractament en abséncia de risc cardiovascular residual**

f. Valoracio addicional dels beneficis a llarg termini, les comorbiditats, la fragilitat, els efectes
secundaris i la conformitat i satisfaccio de I'individu afectat a I’hora d’indicar el tractament
farmacologic, la seva intensificacié i/o el tipus i la dosi dels farmacs

g. Seguiment periodic amb control clinic i perfil lipidic***
Avaluacio clinica (compliment terapeéutic, tabac i estil de vida, efectes secundaris, objectius pressié arterial, avaluacié del
risc cardiovascular, comorbiditats, fragilitat, tractament farmacologic habitual, conformitat i satisfaccio)
Avaluacio analitica (perfil lipidic, glucosa i HbAlc, bioquimica hepatica, enzims musculars)****

ATENCIO
PRIMARIA

DERIVACIO
UNITAT LIiPIDS

. Sospita dislipémies genétiques

per a confirmacié diagnostica i
tractament

. Resposta insuficient a un

tractament adequat malgrat un
bon compliment i I'abséncia de
causes secundaries

. Efectes adversos greus i/o no

tolerancia a multiples farmacs
hipolipemiants

. Indicaci6 o avaluacié6 d’una

possible indicacié de
tractament amb un iPCSK9

. Insuficiéncia renal o hepatica

greus, tractament amb farmacs
immunosupressors o embaras




QUE HEM DE FER?

TRACTAMENT FARMACOLOGIC (ESC, 2021)

Farmacs hipolipemiants

* ESTATINES

Inhibicié competitiva de I'enzim 3-hidroxi-3-metilglutaril-Coenzim A reductasa (enzim limitant de la sintesi endogena de
colesterol) amb augment secundari del receptors LDL hepatics

Administracié oral diaria preferentment nocturna i sense relacié amb els apats — Simvastatina (Colemin®, Pantok®,
Zocor®), Pravastatina (Lipemol®, Liplat®), Atorvastatina (Cardyl®, Zarator®, Prevencor®)*

Reduccié variable de la concentracid sérica de colesterol LDL amb augment petit de la concentracié séerica de colesterol
HDL (5-10%) i disminucid discreta o moderada de la concentracio sérica de triglicerids (10-30%)**

Administracié contraindicada en cas d’insuficiencia hepatica, de malaltia hepatica activa, d’elevacions persistents de
transaminases iguals o superiors a tres vegades el limit alt de la normalitat i també en cas d’embaras, lactancia i dones en
edat fertil sense anticoncepcié adequada***

Tractament d’eleccid en prevencid primaria i en prevencio secundaria

* La simvastatina, la pravastatina i I'atorvastatina son les estatines d’eleccid en la prevencid primaria
i secundaria de la malaltia cardiovascular (ICS, 2021)***

* No hi ha prou evidéncia o no hi ha evidencia favorable per a recomanar I’is de lovastatina en
prevencidé secundaria i I’Gs de fluvastatina, rosuvastatina i pitavastatina en prevencié primaria i
secundaria

* Pautes de baixa intensitat amb reduccions de cLDL inferiors al 30%

Simvastatina 5-10 mg/dia o pravastatina 10-20 mg/dia
* Pautes d’intensitat moderada amb reduccions de cLDL entre el 30 i el 50%

Simvastatina 20-40 mg/dia, pravastatina 40-80 mg/dia o atorvastatina 10-20 mg/dia
* Pautes d’alta intensitat amb reduccions de cLDL superiors al 50%

Atorvastatina 40-80 mg/dia

EFECTIVITAT
SEGURETAT

GENT GRAN-

ESC, 2021
Indicacio en funcié del
risc cardiovascular a
qualsevol edat

Estatines com a
tractament d’eleccio
sense limitacio d’edat

Avaluacio
individualitzada

Risc cardiovascular, beneficis a llarg
termini (esperancga de vida), reaccions
adverses, comorbiditats, fragilitat,
qualitat de vida i interaccions amb el
tractament farmacologic habitual




QUE HEM DE FER?

TRACTAMENT FARMACOLOGIC (ESC, 2021)

* EFECTES SECUNDARIS DE LES ESTATINES

Farmacs segurs amb baixa incidéncia de reaccions adverses
Factors de risc per a presentar reaccions adverses a les estatines

Edat igual o superior als 75 anys

Comorbiditat especialment en cas de pluripatologia i/o insuficiéncia renal cronica

Antecedents personals d’hemorragia cerebral i/o factors de risc hemorragics

Consum excessiu d’alcohol i/o altres factors de risc per a desenvolupar una hepatitis toxica

Antecedents familiars o personals de miopatia o factors de risc per a desenvolupar miotoxicitat (hipotiroidisme
clinic o subclinic)

Antecedents de toxicitat hepatica i/o muscular amb estatines

Tractaments farmacologics concomitants amb risc d’hepatotoxicitat, amb risc de miotoxicitat i/o amb risc
d’interaccié metabolica

Efectes adversos musculars
Reaccio adversa de major prevalenga (10-30%) especialment en cas de tractaments d’alta intensitat

Reaccio adversa de major rellevancia clinica (simptomatologia)
- Dolor muscular lleu (mialgies) i/o lleugera debilitat muscular sense elevacié de la concentracié sérica d’enzims

musculars (CK) o amb elevacions inferiors a deu vegades el limit superior de la normalitat

Miopatia amb dolor i debilitat musculars de caracter moderat i/o elevacié de la concentracié sérica d’enzims
musculars (CK) igual o superior a deu vegades el limit alt de la normalitat

Rabdomiolisi amb necrosi muscular que pot arribar a ésser massiva i elevacié notable de la concentracid sérica
d’enzims musculars (risc d’insuficiéncia renal aguda i mort per necrosi tubular secundaria a I'acumulacié de
mioglobina — proteina muscular transportadora d’oxigen — en els tubuls renals)*

No hi ha indicacié sistematica de monitoritzar la concentracid serica d’enzims musculars (CK) ni de
fer una determinacio basal en individus asimptomatics o sense factors de risc de miotoxicitat**

MIOPATIA
TCK

ESTATINES i IRC

Absencia
efectes adversos renals

Tractament d’eleccio
tots els estadis de IRC
(soles o en combinacio)

Dosificacio ajustada
IRC greu (FG < 30 mL/minut)

Mantenir tractament
indicacio de dialisi***

No iniciar tractament
malalts dialitzats***




UE HEM DE FER?

TRACTAMENT FARMACOLOGIC (ESC, 2021)

* EFECTES SECUNDARIS DE LES ESTATINES

Efectes adversos hepatics
Segona reaccid adversa més prevalent (0,5-2%) especialment en cas de tractaments d’alta intensitat
Reaccié adversa d’escassa rellevancia clinica (simptomatologia)

- Elevacié asimptomatica de les transaminases igual o superior a tres vegades el limit alt de la normalitat amb

afectacio preferent de la transaminasa ALT*
Resolucié espontania en el 65% dels casos tot i el manteniment de la mateixa pauta de tractament i reversibilitat absoluta en el
100% dels casos amb la retirada del tractament

- Hepatitis toxica amb o sense coléstasi amb risc de necrosi hepatica greu i insuficiencia hepatica*
No hi ha indicacié sistematica de monitoritzar la concentracié sérica de transaminases (ALT) en
individus asimptomatics**

- Indicaci6 sistematica d’'una determinacié basal de la concentracié sérica d’ALT abans d’iniciar el tractament**

Augment del risc de diabetis mellitus tipus 2

Reaccio adversa de prevalencga prou significativa

- Un tractament de baixa intensitat mantingut durant cinc anys incrementa el risc d’iniciar una diabetis mellitus
tipus 2 en 1 de cada 250 individus tractats

- Un tractament d’alta intensitat mantingut durant cinc anys incrementa el risc d’iniciar una diabetis mellitus tipus
2 en 1 de cada 125 individus tractats

Augment del risc d’iniciar una diabetis mellitus 2 o una prediabetis (glucémia basal alterada)***

- Factors de risc: risc de diabetis mellitus tipus 2 previ a l'inici del tractament com ara antecedents familiars de
diabetis mellitus tipus 2, antecedents de diabetis gestacional, sobrepés o obesitat o sindromes de resisténcia
insulinica, edat avangada, us de tractaments d’alta intensitat

Determinacio sistematica previa a lI'inici i amb periodicitat anual de la glucemia basal i de la HbAlc

TALT

AUGMENT
DM TIPUS 2

ALTRES

NO AUGMENT
RISC DE CANCER

NO AUGMENT
MORTALITAT GLOBAL

AUGMENT RISC
ICTUS HEMORRAGIC

Dades no concloents****




QUE HEM DE FER?

TRACTAMENT FARMACOLOGIC (ESC, 2021)

* EFECTES SECUNDARIS DE LES ESTATINES

Intolerancia al tractament amb estatines

Incapacitat total o parcial de mantenir un tractament amb estatines a llarg termini per radé de la preséncia de
simptomatologia significativa i/o de parametres analitics anormals sempre que la seva aparicié estigui temporalment
relacionada amb l’inici del tractament o I'augment de la dosi i sempre que se n’hagin exclos altres causes*

Pla d’actuacio en cas de sospita d’intolerancia al tractament amb estatines

En cas de reaccié adversa potencialment greu (concentracié sérica de CK igual o superior a 10
vegades el limit alt de la normalitat i/o concentracio serica d’ALT igual o superior a 3 vegades el limit
alt de la normalitat amb simptomatologia) = SUSPENSIO DEL TRACTAMENT**

En cas de reaccié adversa no potencialment greu (simptomes o signes indicadors de miopatia per
estatines amb CK inferior a 10 vegades el limit alt de la normalitat i/o ALT inferior a 3 vegades el
limit alt de la normalitat sense simptomes) amb possibles causes secundaries o factors de risc
addicionals i reversibles = RESOLUCIO CAUSES ADDICIONALS i MONITORITZACIO***

En cas de reaccié adversa no potencialment greu en abséncia de cap causa secundaria o factor de
risc addicional reversible o tractable = REDUCCIO DE LA DOSI D’ESTATINA****
- En cas de resolucio de la simptomatologia i de les alteracions analitiques = TRACTAMENT AMB LA DOSI
MAXIMA TOLERADA D’ESTATINA i AVALUACIO DE ’ASSOCIACIO AMB EZETIMIBA +/- iPCKS9 i MONITORITZACIO
- En cas de NO resolucié de la simptomatologia i/o de les alteracions analitiques = TRACTAMENT AMB
UNA NOVA ESTATINA*****
En cas de reaparicio de la simptomatologia i/o de les alteracions analitiques sense possibilitat
d’assolir una dosi efectiva tolerada = SUSPENSIO DEFINITIVA i TRACTAMENT ALTERNATIU

ALTERNATIVA
ESTATINES

EZETIMIBA

EZETIMIBA + iPCSK9
iPCSK9

INTOLERANCIA
ESTATINES

¥

FARMAC
ALTERNATIU

MAI
ALIMENT FUNCIONAL
(o]
NUTRICEUTIC




QUE HEM DE FER?

TRACTAMENT FARMACOLOGIC (ESC, 2021)

x EZETIMIBA

Inhibidor selectiu de I'absorcid intestinal del colesterol de la dieta i del colesterol eliminat per la bilis
Administracio oral diaria (10 mg/dia) — Absorcol®, Ezetrol®, Ezicor®
Reduccié moderada de la concentracio sérica de colesterol LDL (15-20%)
Efectes secundaris lleus: dolor abdominal, diarrea, meteorisme (augment de transaminases i/o de creatina cinasa inferior
a un 1%) — Potenciacio de I'efecte anticoagulant dels farmacs cumarinics (monitoritzacio INR)
Contraindicacid en cas d’elevacié transaminases, malaltia hepatica activa i/o insuficiéncia hepatica
Tractament de segona linia
* Administraci6 combinada amb una estatina en cas que no s’hagin assolit els objectius terapéutics
(cLDL) amb les dosis maximes tolerades (reduccié 65%)*
* Administracié com a tractament alternatiu en cas de contraindicacio o d’intolerancia a qualsevol

dosi d’estatines**

* iPCSK9

Inhibidors de la proproteina convertasa subtilisina-kexina tipus 9: Alirocumab (Praluent®) i Evolocumab (Repatha®)***
Administracié subcutania cada dues o quatre setmanes — Medicacié hospitalaria de dispensacié ambulatoria

Reduccid significativa de la concentracié sérica de colesterol LDL (60%)

Efectes secundaris lleus: irritacié local, simptomatologia pseudogripal, reaccions d’hipersensibilitat

Efectes secundaris a llarg termini no coneguts, experiéncia molt limitada per a edat > 70 anys i preu molt elevat****

Tractament de tercera linia*
* Politerapia amb una estatina i ezetimiba en prevencié secundaria en cas que no s’hagin assolit els
objectius terapéutics (cLDL) amb les dosis maximes tolerades de I'estatina (reduccié 85%)*
* Politerapia amb una estatina i ezetimiba en prevencié primaria en cas que no s’hagin assolit els
objectius terapéutics (cLDL) amb les dosis maximes tolerades de I'estatina®****

NOUS
FARMACS®

Inclisiran
Acid bempedoic

ALGORITME

Objectiu cLDL no assolit
ESTATINA
ALTA INTENSITAT
Estatina + Ezetimiba

Estatina + Ezetimiba+
iPCSK9

Farmacs alternatius
Intolerancia estatines

EZETIMIBA
iPCSK9




QUE HEM DE FER?

TRACTAMENT FARMACOLOGIC (ESC, 2021)

* FIBRATS

Activadors dels receptors nuclears PPAR tipus alfa*

Administracio oral diaria — Bezafibrat (Eulitop®), Fenofibrat (Secalip®), Gemfibrozil (Lopid®)**

Reduccid significativa de la concentracio serica de triglicérids (25-50%), reduccié petita de la concentracié sérica de
colesterol LDL (5-10%) i augment discret de la concentracio sérica de colesterol HDL (10-15%)

Efectes secundaris lleus: trastorns gastrointestinals (< 5%), erupcions cutanies (< 2%)***

Monitoritzacid estreta del risc de miotoxicitat en cas d’usar una combinacié d’estatines amb fibrats****

Contraindicacio en cas d’elevacié persistent de les transaminases igual o superior a tres vegades el limit alt de la
normalitat, malaltia hepatica activa o d’insuficiéncia hepatica, en cas de litiasi biliar i d’altres malalties de la bufeta i de la
via biliar i en cas d’insuficiéncia renal greu (disminucié de la dosi en cas d’insuficiéncia renal moderada)

Indicacions terapéutiques

* Administracié combinada amb una estatina en cas de concentracions seriques de triglicerids iguals o
superiors a 200 mg/dL un cop assolits els objectius de cLDL (fenofibrat o bezafibrat)&

* Administracié com a tractament uUnic en cas de concentracions seriques de triglicerids iguals o
superiors a 1.000 mg/dL per a reduir el risc de pancreatitis aguda (gemfibrozil)

* RESINES D’INTERCANVI IONIC

Inhibidors de I'absorcid i de la circulacié enterohepatica de les sals biliars amb induccié secundaria de la transformacié de
colesterol en acids biliars (denominacié alternativa: farmacs segrestadors d’acids biliars o de sals biliars)*****
Administracié oral amb els apats — Colestiramina (Resincolestiramina®), Colestipol (Colestid®), Colesevelam (Cholestagel®)
Tractament de tercera linia*

* Administracié combinada d’una estatina i una resina d’intercanvi ionic en cas que no s’assoleixin els
objectius establerts (cLDL) i el tractament amb ezetimiba estigui contraindicat o no es toleri

ATENCIO

TAG > 200 mg/dL
+

ALT RISC
CARDIOVASCULAR

ESTATINA

AGP OMEGA 3*

TAG > 135-150 mg/dL
o+

ALT RISC
CARDIOVASCULAR

ESTATINA
+

EICOSAPENTAENOAT
D’ETIL




QUE HEM DE FER?

TRACTAMENT FARMACOLOGIC (ESC, 2021 - ICS, 2021)

CAP ALIMENT FUNCIONAL NI CAP NUTRICEUTIC HA
DEMOSTRAT A DIA D’AVUI LA SEVA EFECTIVITAT EN LA
PREVENCIO PRIMARIA i SECUNDARIA DE LA MALALTIA
CARDIOVASCULAR

* L'us de suplements d’acids grassos omega tres no és recomanable per a la prevencio de la
malaltia cardiovascular

* L'us de suplements de fitosterols i I'Us de proteina de soja no és recomanable per a la
prevencid de la malaltia cardiovascular

* L'us de llevat vermell d’arros no és recomanable donada la imprevisibilitat dels seus
efectes secundaris

* L'us sistematic de berberina no és recomanable perqué no hi ha prou evidencia per a
justificar la seva indicacio

RECOMANACIONS GENERALS
A. No substituir mai un farmac per un aliment funcional o per un nutriceutic

B. Advertir de [la possibilitat d’efectes secundaris i/o d’interaccions
farmacologiques en cas de consum d’aliments funcionals o nutriceutics

malgrat la informacié relativa a la manca d’evidéncia

o

PACK x 2

ARKOSTEROL

= 30%

DESCUENTO




QUE HEM DE FER?

ESTATINES OBJECTIUS cLDL NO ASSOLITS

PRIMERA ELECCIO

PREVENCIO PRIMARIA
PREVENCIO SECUNDARIA

Simvastatina
Pravastatina
Atorvastatina

ESTATINA ALTA INTENSITAT

Dosi maxima tolerada d’una estatina

ESTATINA + EZETIMIBA
ESTATINA + EZETIMIBA + iPCSK9

HIPERTRIGLICERIDEMIA

ESTATINA
TAG > 200 mg/dL + Alt risc cardiovascular FIBRATS
Gemfibrozil
ESTATINA + FIBRATS TAG > 1.000 mg/dL
TAG > 200 mg/dL + Objectiu cLDL assolit Risc pancreatitis
Fenofibrat — Bezafibrat

INTOLERANCIA ESTATINES
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QUE HEM DE FER?

MESURES NO FARMACOLOGIQUES (ICS, 2021)

NO TABAC
Optimitzacié de l’estil de vida NO ALCOHOL

=> Mesura indicada per a la prevencio primaria i per a la prevencio secundaria de la malaltia
cardiovascular

= Mesura indicada com a tractament no farmacologic de qualsevol hiperlipémia o dislipemia

= Mesura recomanada a tota la poblacié per a la prevencié primaria de factors de risc ACTIVITAT
cardiovascular modificables FiSICA

Educacié en salut

Mesures d’intervencié educativa continuada centrades en la promocié d’un estil de vida Activitat fisica aerobica
saludable i en el compliment terapeutic, d’intensitat moderada o alta, a carrec d’infermeria d’intensitat moderada*
d’atencié primaria i administrades de manera individual i/o grupal (intervencié comunitaria) Camitla_r

A. CONSELL ANTITABAC — NO FUMAR Anar enbicicleta

B. CONSELL RELATIU A EVITAR EL CONSUM D'ALCOHS)L ::::::

C. CONSELL RELATIU A PRACTICAR UNA ACTIVITAT FISICA REGULAR i

D. CONSELL DIETETIC — DIETA MEDITERRANIA Un minim de 30-40
Mesures aplicades d’acord amb l'estrategia de les cinc A: avaluar de manera individualitzada, minuts diaris*
aconsellar a partir de I'avaluacio realitzada, acordar en funcio de les preferéncies expressades Un minim de cinc
pel subjecte de la intervencid, ajustar els consells en funcio dels acords establerts i assegurar vegades per setmana
el compliment dels consells TcHDL / 4IMC




QUE HEM DE FER?

MESURES NO FARMACOLOGIQUES (ICS, 2021)<

DIETA
Dieta mediterrania SALUDABLE

Recomanacions dietétiques especifiques per a la prevencié i el tractament de les hiperlipémies

=> Reduir el consum d’aliments que continguin acids grassos saturats en excés* Reduccid TAG

=> Substituir el consum d’aliments rics en acids grassos saturats per aliments rics en acids Immediata
grassos monoinsaturats i/o poliinsaturats** Reduccié cLDL

= Evitar I'excés d’hidrats de carboni i substituir la seva aportacio calorica per aliments rics en
acids grassos monoinsaturats i/o poliinsaturats

= Evitar el consum d’aliments amb acids grassos poliinsaturats trans o reduir-lo a menys d’un
1% de la ingesta calorica diaria™**

=> Consumir peix o marisc un minim de tres dies per setmana amb especial preferencia pel TAULES
peix blau (sardina, verat, tonyina, emperador, salmd, anxova)**** COMPOS|C|6

= Consumir entre tres i set racions (25 grams sense closca — un grapat) setmanals de fruita ALIMENTS*
seca — preferentment crua i sense sal — en substitucié d’aliments rics en greixos saturats

= Possibilitat de consumir dues o tres racions de xocolata negra (30 grams per racié de
xocolata amb un 70% o més de cacau)

= Moderar el consum diari de café (de tres a cinc tasses diaries) i/o de te

= Consumir diariament aliments amb un alt contingut amb fibra (aportacié diaria
recomanada: 25-30 grams)*****

=> Consumir com a maxim un ou diari

3-6 mesos




QUE HEM DE FER?

NO TABAC
NO ALCOHOL

DIETA
MEDITERRANIA

EVITAR
SOBREPES i OBESITAT

ACTIVITAT FiSICA
REGULAR
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CONCLUSIONS



QUE ES EL COLESTEROL?

METABOLISME EXOGEN LIPOPROTEINES METABOLISME ENDOGEN INVERS
—— COLESTEROL

Lipidos (grasas) - .
de la dieta . - _ Pared arterial
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QUE ES EL

LIPOPROTEINES ATEROGENIQUES

LDL
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PER QUE TINC EL COLESTEROL ALT?

HIPERLIPEMIES HIPERLIPEMIES

PRIMARIES HIPERLIPEMIA SECUNDARIES

5-10% 30-50% 20-45%

HIPERCOLESTEROLEMIA

> HIPERTAG
POLIGENICA FAMILIAR
3.4% FAMILIAR

NO

MONOGENICA
: —

HIPERCOLESTEROLEMIA
FAMILIAR



A PARTIR DE QUANT ES ALT?

TRIGLICERIDS

Concentracio serica aconsellable de triglicerids

Inferior a 150 mg/dL

Hipertrigiceridemia lleu: 150 — 499 mg/dL
Hipertrigiceridemia moderada: 500 — 999 mg/dL

Hipertrigiceridemia severa: 1.000 mg/dL o més

Dislipémia aterogeénica
Concentraci6 sérica de triglicérids igual o superior a 150 mg/dL

+

Concentracié sérica de colesterol HDL inferior a 40 mg/dL (3) o a 45 mg/dL (Q)

COLESTEROL HDL

Concentracidé serica de colesterol HDL inferior al percentil 10
calculat per a una poblacio del mateix sexe, edat i étnia
Adults d’etnia caucasica

Inferior a 35 mg/dL en homes
Inferior a 40 mg/dL en dones

Dades de la Societat Espanyola
d'Aterosclerosis (SEA, 2022)

COLESTEROL LDL

Concentracio serica aconsellable
colesterol LDL (cLDL) o colesterol no HDL*

cLDL inferior 55 mg/dL
Colesterol no-HDL inferior 85 mg/dL

Prevencio secundaria de malaltia cardiovascular establerta
Prevencio secundaria en cas d’ateromatosi coronaria i/o carotidia obstructiva
Insuficiéncia renal cronica (IRC) graus 4i 5
IRC grau 3 amb lesid dels organs diana (LOD) o malaltia vascular subclinica (MVS)
Diabetis mellitus tipus 2 amb LOD i/o MVS i/o tres o més factors de risc

cLDL inferior 70 mg/dL
Colesterol no-HDL inferior 100 mg/dL

IRC grau 3 sense lesio dels organs diana (LOD) ni malaltia vascular subclinica (MVS)
Diabetis mellitus tipus 2 sense LOD i sense MVS i amb menys de tres factors de risc

cLDL inferior 100 0 116 mg/dL
Colesterol no-HDL inferior 130 o0 146 mg/dL

Abséncia absoluta de malaltia cardiovascular + abséncia d’insuficiéncia renal
cronica + abséncia de diabetis mellitus tipus 2
Risc moderat (SCORE)** — Inferior 100 mg/dL
Risc baix (SCORE) — Inferior 116 mg/dL



CADA QUAN ENS LHEM DE MIRAR?

CRIBRATGE POBLACIONAL AVALUACIO RISC CARDIOVASCULAR

HIPERCOLESTEROLEMIA
Equacio REGICOR

2 Avaluacié oportunista en abséncia de
Homes de 40 anys o mes cap factor de risc cardiovascular major
Dones de 45 anys o més Homes de 40 anys o més

. Dones de 50 anys o més
Colesterol total i colesterol HDL BT FES T e TR

Avaluacio del risc cardiovascular Avaluaci6 sistematica en preséncia de
un o més factors de risc cardiovascular major
Cada quatre anys Individus de qualsevol edat (35-75 anys)
Us alternatiu Taules SCORE

PAPPS 2022 el o .
) ] Periodicitat maxima de cinc anys
Totes les analitiques no urgents practicades a una ) ) RS . .
Risc baix o moderat sense indicacié d’intervencions preventives

persona de 18 anys o més haurien d’incloure una 5y LR e | )
determinacio de la concentracio sérica de colesterol total Perlod|CItat.no.es-tab-l?rt&.l ' lndlvu.:lualltzada y
Risc alt o molt alt i/o indicaci6 d’intervencions preventives

amb una periodicitat minima de quatre anys
Avaluacio del risc cardiovascular residual

INDICACIO DE TRACTAMENT FARMACOLOGIC: RCV > 10%




QUE HEM DE FER?

PERSONES APARENTMENT SANES MALALTIA CARDIOVASCULAR
ESTABLERTA o SUBCLINICA

RCV MOLT ALT INDICACIO

TRACTAMENT
Sidh 5Olasr‘l;/s() /72010% ()50-69 2 ALl gl leio e Tractame?hEirrli:ZgaEnt intensiu
>15% (> 70 anys
Avaluacié individualitzada en cas de RCV alt Tractament antiagregant plaquetari
OBJECTIUS :
3 AAS 75-100 mg/dia
cLDL <100 mgIdL TERAPEUTICS Clopidogrel 75 g/dia

Avaluacio individualitzada en cas de risc residual @

(menors de 70 anys) cLDL <70 mgIdL

cLDL < 70 mg/dL Avaluacié individualitzada en cas de risc residual
cLDL < 55 mg/dL cLDL < 55 mg/dL

DIABETIS MELLITUS TIPUS 2 MALALTIA RENAL CRONICA*

RCV ALT MCV o DOD RISC ALT RISC ALT
cLDL < 100 mg/dL cLDL < 70 mg/dL RISC MOLT ALT O CE

ARt Antiagregants + iSGLT2 o aGLP-1 Intensificacio
Avaluacio individualitzada
s o e Avaluacié individualitzada cLDL < 100 mg/dL RISC MOLT ALT
. en cas de risc residual e o
cLDL < 70 mg/dL +/- iSGLT2 0 aGLP-1 DR Reduccio > 50% cLDL < 55 mg/dL




QUE HEM DE FER?

ESTATINES OBJECTIUS cLDL NO ASSOLITS

PRIMERA ELECCIO

PREVENCIO PRIMARIA
PREVENCIO SECUNDARIA

Simvastatina
Pravastatina
Atorvastatina

ESTATINA ALTA INTENSITAT

Dosi maxima tolerada d’una estatina

ESTATINA + EZETIMIBA
ESTATINA + EZETIMIBA + iPCSK9

HIPERTRIGLICERIDEMIA

ESTATINA
TAG > 200 mg/dL + Alt risc cardiovascular FIBRATS
Gemfibrozil
ESTATINA + FIBRATS TAG > 1.000 mg/dL
TAG > 200 mg/dL + Objectiu cLDL assolit Risc pancreatitis
Fenofibrat — Bezafibrat

INTOLERANCIA ESTATINES

F
T A
R R
A M
C A
A O
ML
E O
N G
T I
C

EZETIMIBA
iPCSK9




QUE HEM DE FER?

NO TABAC
NO ALCOHOL

DIETA
MEDITERRANIA

EVITAR
SOBREPES i OBESITAT

ACTIVITAT FiSICA
REGULAR
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