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Resumo 

Introdução: É hoje unanimemente reconhecido que a doença aterosclerótica tem o seu início nos primeiros anos de vida. Na 
génese desta patologia estão factores genéticos e ambientais, com particular destaque para os factores alimentares. Entre os factores 
genéticos, a hipercolesterolemia familiar heterozigótica, um dos mais frequentes erros inatos do metabolismo, representa por si só 
um elevado risco de doença coronária isquémica precoce. É objectivo do presente trabalho avaliar prospectivamente o resultado da 
intervenção dietética e medicamentosa em crianças portadoras de hipercolesterolemia. 

População e métodos: A população é constituída por vinte e uma crianças com idades compreendidas entre os 2 e os 14 anos, 
seguidas há pelo menos um ano na consulta de Nutrição Pediátrica por hipercolesterolemia familiar. Em todos os doentes foi utilizado 
o protocolo de seguimento e intervenção dietética do «National Cholesterol Education Program» (NCEP). Procedeu-se à avaliação do 
perfil lipídico completo de acordo com adequada metodologia laboratorial. Para cada criança foi efectuada, em cada observação, a 
determinação do peso e estatura e calculado o índice de massa corporal (IMC). Foram utilizadas as tabelas do «National Center of 
Health Statistics» (NCHS) como padrões de referência. Procedeu-se à caracterização dos hábitos alimentares utilizando para o efeito 
a recolha da dieta de 24 horas e o registo da frequência de consumo alimentar. Finalmente foi feita a recolha da história familiar 
respeitante a patologia cardiovascular, sendo atribuída a cada família uma determinada pontuação dependente da patologia registada. 

Resultados: O grupo 1 é constituído por 14 crianças (8 do sexo masculino e 6 do sexo feminino) com 8.8 ± 3.7 anos de idade, 
submetidas unicamente a dieta. O grupo 2 é constituído por 7 crianças (3 do sexo masculino e 4 do sexo feminino) com 7.8 ± 3.8 
anos de idade, sujeitas a dieta e a terapeutica com uma resina sequestradora de ácidos biliares. A evolução do perfil lipídico sérico 
revelou nos dois grupos uma diminuição global referente aos parâmetros lipídicos, particularmente no tocante ao colesterol total e 
ao colesterol das LDL. Também em ambos os grupos se registaram decréscimos relativos às relações colesterol total / colesterol das 

HDL, colesterol das LDL / colesterol das HDL e Apo B / Apo Al (apenas no grupo 1). Ao longo do tratamento não se verificou 
repercussão negativa no crescimento estaturo-ponderal. Também o IMC não mostrou diferenças significativas com o tratamento, quer 
no grupo 1 quer no grupo 2. 

Conclusões: A intervenção dietética permite uma redução ligeira do colesterol total e do colesterol das LDL. É difícil a obtenção 
de uma resposta considerada satisfatória unicamente com base em intervenção dietética, em doentes com antecedentes familiares 
«pesados». A associação de resinas sequestradoras de ácidos biliares à dieta permite uma maior redução do colesterol total e do 
colesterol das LDL, sendo boa a sua aceitação pelas crianças. Não se verificou repercussão negativa significativa relativa ao cres-
cimento estatural e ao estado de nutrição das crianças, nos dois grupos. 

Palavras-Chave: Hipercolesterolemia familiar na infância, factores de risco, dieta, colestiramina, crescimento, estado de 

nutrição. 

Abstract 

Background: It is now widely accepted that atherosclerotic disease begins in early life. This pathology depends on genetic and 
environmental factors, specially nutritional. Among genetic factors, heterozygotic familial hypercholesterolemia, one of the most 
frequent inborn error of metabolism, representa by itself a high risk of premature coronary heart disease. The aim of this study is 
to evaluate prospectively the results of dietetic and pharmacological intervention in children with hypercholesterolemia. 

Patients and methods: Twenty one children, 2 to 14 years of age with a least one year of follow-up for familiar hypercholesterolemia 
were included in the study, and divided into two groups according to intervention. In all patients the National Cholesterol Education 
Program (NCEP) protocol of attendance and dietetic intervention was used. A complete lipid profile evaluation was done according 
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to adequate laboratorial methodology. At regular appointments, measurement of height and weight and calculation of body mass index 
(BMI) were performed. The National Center of Health Statistic (NCHS) tables were used as the reference standard. Characterisation 
of eating habits was obtained through 24 hours recall and food-frequency questionnaire. At last, familial history of coronary heart 
disease was assessed, setting scores to each family depending on the recorded pathology. 

Results: Group 1 includes 14 children (8 M and 6 F, with 8.8 ± 3,7 years old) submitted to dietary intervention only. Group 2 
includes 7 children (3 M and 4 F, with 7,8 ± 3,8 years old) on dietary intervention plus therapeutics with bile acid-binding resins. 
The serum lipid profile follow-up showed in the 2 groups a global decrease in lipid parameteres, specially total cholesterol and LDL 
cholesterol. In both groups was detected a decrease in the ratio of total cholesterol / HDL cholesterol, LDL cholesterol / HDL 
cholesterol and Apo B / Apo Al (only in group 1). During treatment there was no negative repercussion in growth. Furthermore BMI 
did not show any significant difference within each group. 

Conclusions: Dietetic intervention enables a small reduction in total cholesterol and LDL cholesterol. It is difficult to obtain 
satisfactory results using only dietetic intervention on patients with heavy familiar antecedents. The association of bile acid-binding 
resins to diet enables greater reduction of total cholesterol and LDL cholesterol and it's well accepted by children. We didn't find 
a negative repercussion related to growth or nutritional status of children in either group. 

Keys-Words: Familial hypercholesterolemia in childhood, risk factors, diet, cholestyramine, growth, nutritional status. 

Introdução 

Estudos realizados na idade adulta, demonstram uma 
evidente associação entre o aumento da taxa de colesterol 
no sangue e o aumento da morbilidade e mortalidade por 
doença coronária (1' 2). É hoje unanimemente reconhecido 
que a doença aterosclerótica tem o seu início nos primei-
ros anos de vida, estando também amplamente demons-
trada a tendência a uma estabilidade relativa dos seus 
principais factores de risco ao longo do crescimento e até 
à idade adulta (3' 4' 51. Tal facto levou a O.M.S. (6), o Comi-
té de Nutrição da Academia Americana de Pediatria (7)  e 
o Comité de Nutrição da Sociedade Europeia de Gastro-
enterologia e Nutrição (ESPGAN) (8), entre outros, a ela-
borar recomendações alimentares visando a prevenção 
da patologia cardiovascular a partir dos 2-3 anos de vida. 

O National Cholesterol Education Program (NCEP) (9)  
recomenda o rastreio sistemático dos factores de risco de 
patologia cardiovascular a partir dos 24 meses, a todas as 
crianças com história familiar de doença cardiovascular 
prematura (com idade < 55 anos). Define como valores 
limite para o colesterol total e o colesterol das LDL, 
respectivamente 200 e 130 mg/dl. Considera também 
como factores de risco adicional, um valor de colesterol 
das HDL inferior a 35 mg/dl bem como a hipertensão 
arterial, a diabetes mellitus e hábitos tóxicos, nomeada-
mente os tabágicos. 

Na génese desta patologia estão factores genéticos e 
ambientais. Entre os factores genéticos, a hipercolestero-
lemia familiar heterozigótica, um dos mais frequentes 
erros inatos do metabolismo, representa por si só um 
elevado risco de doença coronária isquémica precoce. Os 
hábitos alimentares inadequados são o factor ambiental 
mais relevante (4, 5, 10). 

É objectivo do presente trabalho avaliar prospecti-
vamente o resultado da intervenção dietética e medica-
mentosa em crianças portadoras de hipercolesterolemia 
familiar. 

População 

Foram estudadas 21 crianças de ambos os sexos, com 
idades compreendidas entre os 2 e os 14 anos, seguidas 
durante um ano na consulta de Nutrição Pediátrica por 
hipercolesterolemia familiar. 

Metodologia 

Das crianças referenciadas à consulta externa de 
Nutrição Pediátrica, por hipercolesterolemia, foram 
apenas incluídas no presente trabalho aquelas a quem foi 
diagnosticada hipercolesterolemia familiar. O diagnós-
tico baseou-se numa história familiar sugestiva de here-
ditariedade dominante e em pelo menos duas determina-
ções de colesterol total e colesterol das LDL acima do 
percentil 95 para a idade e sexo ("). 

As crianças foram avaliadas de 3 em 3 meses sendo 
efectuada em cada observação a determinação do peso e 
estatura, e calculado o IMC, sendo utilizadas as tabelas 
do «National Center of Health Statistics» (NCHS) como 
padrões de referência (12' 1'). Procedeu-se também à medi-
ção da tensão arterial de acordo com as recomendações 
da American Heart Association 04)  e utilizando como 
padrões de referência os valores da Task Force on Blood 
Pressure (15), e ainda à caracterização dos hábitos alimen-
tares utilizando para o efeito a recolha da dieta de 24 
horas e o registo da frequência de consumo alimentar (16,  
17). Foi efectuada ainda a avaliação do perfil lipídico 
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completo de acordo com a adequada metodologia 
laboratorial (18-21). 

Foi feita a recolha da história familiar respeitante a 
patologia cardiovascular, sendo atribuída a cada família 
uma determinada pontuação dependente da patologia 
registada. 

Procedeu-se em cada observação, e de modo sis-
temático, à informação e à motivação para a dieta por 
parte não apenas das crianças, mas de todo o agregado 
familiar. 

Por questões de metodologia, os resultados foram 
tratados estatisticamente após reunião das crianças em 
dois grupos, em função da resposta à dieta, sendo o gru-
po 1 constituído por crianças sujeitas unicamente a inter-
venção dietética e o grupo 2 formado por crianças sub-
metidas a dieta a que se associou terapia farmacológica, 
(colesteramina, na dose de 125 a 250 mg/Kg/dia reparti-
da em duas tomas). A decisão de prescrição de resinas 
fixadoras de ácidos biliares baseou-se nos níveis lipídicos 
basais e na ausência de resposta à intervenção dietética. 
A duração da terapia farmacológica nas crianças do 
grupo 2 situou-se entre os 6 e os 9 meses. 

São apresentados os resultados respeitantes a um ano 
de intervenção em cada criança. Os resultados foram 
analisados usando-se para o efeito o programa Statgra-
phics. São apresentados para cada variável os valores 
referentes às médias e desvios-padrão. Utilizou-se para o 
estudo comparativo o teste não paramétrico de Mann-
Whitney e considerou-se como significativos os resulta-
dos conducentes a um p<0,05. 

Resultados 

O grupo 1 é constituído por 14 crianças, 8 do sexo 
feminino e 6 do sexo masculino, com 8,8 ± 3,7 anos de 
idade. O grupo 2 é constituído por 7 crianças, 3 do sexo 
masculino e 4 do sexo feminino, com 7,8 ± 3,8 anos 
de idade. 

A caracterização do estado de nutrição das crianças 
dos 2 grupos pode ser apreciada pela leitura do Quadro 
I. Ao longo do tratamento não se observou repercussão 
negativa no crescimento estaturo-ponderal. Também o 
IMC não mostrou diferenças significativas, com o trata-
mento, quer no grupo 1 quer no grupo 2 (Quadro I). 

QUADRO I 
Estado de nutrição e tensão arterial: valores referentes à avaliação inicial e após intervenção terapêutica 

(médias e desvios-padrão) 

Parâmetro 

Grupo 1 (n=14) Grupo 2 (n=7) 

Antes 

Média 	D-P 

Após 

Média 	D-P p 

Antes 

Média 	D-P 

Após 

Média 	D-P p 

Peso (% Perc. 50) 98,6 33,6 89,9 16,8 0,087 90,7 14,4 91,6 10,8 0,675 

Estatura (% Perc. 50) 97,0 6,4 95,1 7,1 0,726 97,6 4,6 97,5 4,2 0,948 

I.M.C. (% Perc. 50) 102,2 22,9 96,0 9,1 0,183 95,5 15,2 96,1 10,7 0,834 

T.A.S. (% Perc. 50) 101,6 10,2 102,7 6,8 0,371 100,3 9,6 101,0 5,7 0,789 

T.A.D. (% Perc. 50) 86,4 21,0 73,5 9,6 0,789 91,6 22,9 80,1 15,2 0,423 

% Perc. 50 - percentagem relativa ao percentil 50 para cada parâmetro 
I.M.C. - Índice de massa corporal 
T.A.S. - Tensão arterial sistólica 	T.A.D. - Tensão arterial diastólica 

Os resultados referentes à avaliação do perfil lipídico 
estão expressos no Quadro II. A evolução do perfil lipídico 
sérico revelou nos 2 grupos uma diminuição global refe-
rente aos parâmetros lipídicos, sendo significativo o de-
créscimo do colesterol total, do colesterol das LDL e da 
relação Apo B / Apo Al (p<0,05) nas crianças do grupo 
1 (Quadro II e Figura 1). 

Também em ambos os grupos se registaram decrés-
cimos, embora não significativos, relativos às relações 
colesterol total / colesterol das HDL e colesterol das LDL / 
colesterol das HDL, mais evidentes nas crianças do gru-
po 2 (Quadro II e Figura 2). 



Grupo 1 

Col. Col.das Col.das 
total 	LDL 	HDL 

A - Avaliação inicial 	 IiF 
B - Avaliação final 

Grupo 2 

Col. 	Col.das Col.das 
total 	LDL 	HDL 

A B 

O- a 

A B 

r- _Perc.99 
Perc.95 

  

   

	ff Perc.95 
Perc.99 

Grupo 1 

C.total C.LDL Apo 
/ C.HDL / C.HDL / Apo Al 

Grupo 2 

C.total 	C.LDL 	Apo B 
/ C.HDL / C.HDL / Apo Al 

A B 

A B 

A - Avaliação inicial 
B - Avaliação final 	0- 

El- 
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QUADRO II 
Perfil lipídico: valores referentes à avaliação inicial e após intervenção terapêutica 

(médias e desvios-padrão) 

Parâmetro 
(mg / dl) 

Grupo 1 (n=14) Grupo 2 (n=7) 

Antes Após p Antes Após p 

Colesterol total 223,4 29,1 197,5 31,4 0,033 278,9 46,4 239,1 28,8 0,353 

Colesterol LDL 147,4 8,9 131,9 29,4 0,021 201,8 50,5 171,0 34,8 0,423 

Colesterol HDL 56,3 12,6 54,1 6,2 0,294 47,0 12,6 46,6 14,2 0,953 

Apo B 124,0 42,1 91,5 24,1 0,059 142,8 22,2 126,6 18,1 0,181 

Apo Al 137,1 39,2 145,5 18,9 0,281 139,1 33,8 131,5 23,4 0,661 

C.T. / C. HDL 4,3 1,8 	1  3,7 0,8 0,173 8,8 3,5 5,6 1,8 0,100 

C.L.DL. / C. HDL 2,7 0,6 2,5 0,7 0,107 7,1 3,1 4,2 1,6 0,181 

Apo B / Apo Al 1,0 0,6 0,63 0,1 0,043 1,1 0,3 1,1 0,3 0,751 

C.T. / C.HDL - Colesterol total / colesterol das HDL 
C.LDL / C.HDL - Colesterol das LDL / colesterol das HDL 

mg / dl 

FIG. 1 - Evolução do perfil lipídico nas crianças do grupo 1 (n=14) e nas do grupo 2 (n=7) 

500 

450 

400 

350 

300 

250 

200 

150 

100 

50 

20 

18 

16 

14 

12 

10 

FIG. 2 - Evolução das relações entre parâmetros lipídicos nas crianças do grupo 1 (n=14) e nas do grupo 2 (n=7) 
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Observou-se ainda que as crianças do grupo 2 têm 
antecedentes familiares «mais pesados» (p<0,05), bem 
como valores significativamente superiores de colesterol  

total (p<0,01) e colesterol das LDL (p<0,05), relativa-
mente às crianças do grupo 1 (Quadro III). O estado de 
nutrição é sobreponível nos dois grupos (Quadro III). 

QUADRO III 
Perfil lipídico, indicadores nutricionais, tensão arterial e antecedentes familiares de patologia cardiovascular: 

valores referentes à avaliação inicial nos dois grupos (médias e desvios-padrão) 

Parâmetro 
Grupo 1 (n=14) Grupo 2 (n=7) 

p Média D-P Média D-P 

Colesterol total (mg/d1) 223,4 29,1 278,9 46,4 0,003 

Colesterol das LDL (mg/dl) 147,4 8,9 201,8 50,5 0,017 

Colesterol das HDL (mg/dl) 56,3 12,6 47,0 12,6 0,142 

Peso (% Perc. 50) 98,6 33,6 90,7 14,4 0,832 

Estatura (% Perc. 50) 97,0 6,4 97,6 4,6 0,833 

I.M.C. (% Perc. 50) 102,2 22,9 95,5 15,2 0,899 

T.A.S. (% Perc. 50) 101,6 10,2 100,3 9,6 0,893 

T.A.D. (% Perc. 50) 86,4 21,0 91,6 22,9 0,894 

Hist. Familiar (pontuação) 5,8 3,8 10,3 4,5 0,032 

% Perc. 50 - percentagem relativa ao percentil 50 para cada parâmetro 
Hist. Familiar - pontuação referente à história familiar de patologia cardiovascular; por cada patologia: 
a) primeira linha de ascendentes: 3 pontos - b) segunda linha de ascendentes: 1,5 pontos 
I.M.C. - Índice de massa corporal 
T.A.S. - Tensão arterial sistólica 	T.A.D. - Tensão arterial diastólica 

Discussão 

A aterosclerose é hoje unanimemente reconhecida 
como uma doença de origem pediátrica (22-25).  Tal facto 
levou diversos organismos internacionais a preconizarem 
o rastreio sistemático dos principais factores de risco de 
patologia cardiovascular a todas as crianças consideradas 
de risco (6-8). 

O diagnóstico precoce da hipercolesterolemia, um dos 
principais factores de risco, torna desde logo obrigatória 
uma imediata intervenção dietética, reservando-se ape-
nas o tratamento farmacológico para os insucessos e 
apenas nas crianças a partir dos 10 anos (9). 

Todavia algumas dificuldades e riscos ocorrem com 
a prescrição de dietas hipocolesterolemizantes. As difi-
culdades relacionam-se habitualmente com a adesão das 
crianças à dieta, particularmente quando desinserida de 
uma conduta alimentar correcta no agregado familiar; os 
riscos referem-se particularmente às consequências nega-
tivas que as dietas restritivas acarretam, com uma inter-
ferência no correcto crescimento estaturo-ponderal (26). Na 
realidade, e ao contrário do que ocorre na idade adulta, 
a criança necessita de um importante fornecimento  

calórico para o crescimento, sendo as gorduras uma fonte 
priveligiada de energia. 

De acordo com o protocolo do NCEP, em crianças 
com insuficiente resposta à dieta, a associação desta à 
terapêutica farmacológica visa a redução dos valores 
do colesterol das LDL para aquém de 190 ml/dl, ou de 
160 mg/dl nas situações em que para além de hiperco-
lesterolemia se associam mais factores de risco nomea-
damente uma história familiar de doença cardíaca pre-
matura (9). Refira-se que estes valores-limite são clara-
mente superiores aos desejáveis para as crianças não 
portadoras de dislipidemia primária, para as quais 
se preconizam para o colesterol total e colesterol das 
LDL valores inferiores respectivamente a 200 e 130 mg/ 
/dl (9). 

No presente estudo, os valores basais de colesterol 
total e de colesterol das LDL registados nas crianças do 
grupo I, eram significativamente inferiores aos observa-
dos nas crianças do grupo 2 (Quadro III). O estado de 
nutrição de ambos os grupos era sobreponível (Quadro 
III), sendo a história familiar de patologia cardiovascular 
significativamente mais «pesada» nas crianças do grupo 
2 (Quadro III). 
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No grupo 1, a intervenção dietética exclusiva levou 
à redução dos valores do colesterol total e do colesterol 
das LDL para 197,5 mg e 131,9 mg/dl respectivamente, 
valores sobreponíveis aos máximos desejáveis em termos 
ideais e concordantes com os verificados noutros traba-
lhos (27' "). Estes resultados levaram-nos a manter estas 
crianças unicamente em regime dietético, já que aqueles 
valores se podem considerar aceitáveis em quadros de 
hipercolesterolemia familiar como acima já se referiu. 
Todavia nas crianças do grupo 2, submetidas a terapêu-
tica dietética e medicamentosa, os valores após um ano 
de tratamento, mantinham-se em algumas crianças acima 
do desejável (Figura 1), o que desde logo revela a enor-
me dificuldade em «normalizar» o perfil lipídico em 
crianças com história familiar pesada e sem recurso a 
outros fármacos mais eficazes, como os inibidores do 
3-hidroxi-3-metilglutaril coenzima A reductase 
(HMGCoA reductase), mas não aconselhados antes dos 
10 anos (9). Refira-se todavia que alguns investigadores 
têm utilizado este tipo de fármacos em crianças e adoles-
centes com bons resultados e sem aparentes efeitos 
colaterais (29. 30) 

Koletzko, em 14 doentes com uma média etária 
sobreponível, obtém maiores reduções do colesterol total 
e do colesterol das LDL (31). Os valores basais que aquele 
investigador registou eram também sobreponíveis aos 
verificados no presente estudo, sendo todavia prescrita 
uma dose de colesteramina superior em cerca de duas 
vezes ao valor médio por nós utilizado. Também Liacouras 
consegue reduções significativas de colesterol total, 
colesterol das LDL e Apo B com doses diárias de 
colestiramina de 8 a 24 gramas, embora a maioria das 
crianças viesse a abandonar a terapêutica por intolerân-
cia digestiva ("). Na nossa experiência, nesta faixa etária, 
torna-se difícil uma boa e mantida adesão das crianças a 
doses superiores a 8 g/dia, facto que nos levou a não 
ultrapassar aquele limite. 

Não se verificam diferenças significativas entre os 
valores do colesterol das HDL e Apo Al nos 2 grupos 
observados no início e ao longo da intervenção, não se 
registando assim nenhum decréscimo nos seus valores, o 
que se revela benéfico dado o efeito protector daqueles 
parâmetros relativamente ao desenvolvimento do proces-
so aterosclerótico. A estabilização dos valores de 
colesterol das HDL e da Apo Al e a diminuição dos 
valores de colesterol das LDL e da Apo B justificam a 
diminuição das relações entre o colesterol das LDL / 
colesterol das HDL e a Apo B / Apo Al (Figura 2). O 
facto de os decréscimos encontrados não serem estatisti-
camente significativos poderá em parte explicar-se pela 
reduzida dimensão da amostra. 

O fármaco por nós utilizado, a colestiramina, é uma 
resina sequestradora de ácidos biliares. Esta opção tem  

que ver com o facto de se tratar, de entre as drogas 
hipocolesterolemiantes, a que menos efeitos colaterais 
provoca e ainda pela experiência anteriormente acumu- 
lada e referida na literatura, ser a mais frequentemente 
utilizada a partir da idade pré-escolar (31' 33-37). O maior 
inconveniente reside na sua aceitação pelos doentes, não 
sendo rara a referência a flatulência, náuseas e obstipação, 
particularmente com doses acima dos 8 g/dia, o que leva 
facilmente ao abandono da terapeutica (32' 38' 391. Todos os 
nossos doentes fizeram doses entre os 4 e os 8 g/diários, 
sendo boa até ao presente a aceitação à terapêutica. 

Outro aspecto que importa ter presente é o relaciona-
do com a diminuição da biodisponibilidade de alguns 
nutrientes, nomeadamente as vitaminas lipossolúveis e os 
oligoelementos, a que a terapia com estas resinas con-
duz (40, 41). Este facto, associado ao regime dietético 
hipocolesterolemiante, que mal conduzido se transforma 
facilmente num regime hipocalórico, acarreta um risco 
apreciável de interferência no crescimento estaturo-
-ponderal (26' 42). É pois imprescindível uma cuidada vigi-
lância do estado de nutrição e da composição corporal, 
bem como uma suplementação vitamínica e mineral a 
todas as crianças sujeitas a terapêutica dietética e medi-
camentosa. 

Não registamos nos dois grupos de crianças qualquer 
alteração negativa significativa relativa ao crescimento 
estatural ou ao estado de nutrição. 

Conclusões 

Os resultados registados permitem concluir que a 
intervenção dietética conduz a uma redução significativa 
do colesterol total e do colesterol das LDL, sendo no 
entanto claramente insuficiente em doentes com antece-
dentes familiares «pesados». Nestes, a associação de re-
sinas sequestradoras de ácidos biliares à terapêutica 
dietética proporciona resultados mais eficazes, sendo boa 
a sua aceitação. 

A prescrição da dieta isoladamente ou associada a 
terapêutica farmacológica não interferiu nestas crianças, 
com o seu normal crescimento e desenvolvimento. 
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