FUNDACION
HIPERCOLESTEROLEMIA
FAMILIAR

Informacion para las Familias con Hipercolesterolerna Familiar

(HF):

Estudio de Seguimiento de familias con HF (EstudiGohorte).

Este documento le proporciona informacion corrgctuficiente para que pueda evaluar y
juzgar si quiere o no participar. Para ello delbbeeé este documento informativo con atencién
y en caso de duda, desde la Fundacion Hipercabbsteia podremos aclararle las dudas que
le puedan surgir. Ademas, podra consultar igualen€on las personas que considere
oportuno.

DESCRIPCION DEL PROYECTO

;Qué es la Hipercolesterolemia Familiar?

Es una enfermedad que se transmite de padressadpje esta presente desde el nacimiento y
gue cursa con un aumento del colesterol en la sai®g estima que 1 de cada 400-500

personas en la poblacion general padece HF. Lartemmia de su diagndstico precoz se debe
a la alta probabilidad de padecer un infarto decardio u otra enfermedad cardiovascular en

edades tempranas de la vida. Mas de la mitad dpel@®nas con HF pueden presentar un
episodio cardiovascular (infarto de miocardio) ante los 60 afios de edad si no reciben

tratamiento adecuado.

;Cudl es la causa de la Hipercolesterolemia Familiar y como se hereda?

Esta causada por un defecto en el gen que regukceptor de las LDL, localizado en el
cromosoma 19. Estos receptores son los encargidesminar el colesterol de la sangre,
por lo que su defecto produce una elevacion dektarol (colesterol LDL) aumentando el
riesgo de padecer enfermedades cardiovasculaedades tempranas.

Se habla de Hipercolesterolemia Familiar Heterdeigouando se hereda el gen anormal de
solo uno de los padres y de Hipercolesterolemiailaniomocigota, cuando se hereda el
gen anormal de cada uno de los padres.

Tanto los hijos como las hijas de las personasHiparcolesterolemia Familiar tienen el 50%
de probabilidades de heredar el gen anormal.

;Como se sabe si se tiene una Hipercolesterolemia Familiar?

Debe sospecharse en aquellas personas que tengées relevados de colesterol (300 — 500
mg/dl), con triglicéridos generalmente normalesfefiores a 200 mg/dl). Ademas son
importantes los antecedentes de colesterol eleeadéamiliares de primer grado (padre,
madre, hermanos, hermanas, hijos e hijas), espemiéd en nifios, asi como la presencia de
cardiopatia isquémica (infarto de miocardio, angt@) en edades tempranas. En general,
uno de los padres, y la mitad de los familiarepriteer grado tendran la enfermedad. Por lo
tanto, es muy importante que todos los familiaresuda persona con HF se realicen un
analisis de colesterol y conozcan sus cifras.

La valoracién médica y de laboratorio es muy imgrate para identificar a los individuos con
elevada sospecha de tener una HF, pero tiene uigadge limitaciones y por tanto debe
confirmarse mediante etstudio genéticocomo recomiendan las guias internacionales.
Aproximadamente un 20% de los familiares de unaqgmer con hipercolesterolemia familiar
puede tener la mutacién y sin embargo tener nivdgesolesterol normales; por otra parte, un
15% de los familiares puede tener niveles de aelstlevados y no tener una mutacion en el
gen del receptor LDL



;Como se trata la Hipercolesterolemia Familiar?

Una vez conocida la enfermedad es muy importamggirsias recomendaciones sobre habitos
de vida saludables y el tratamiento farmacologieee dos profesionales sanitarios le
propongan.

Es parte esencial del tratamiento adoptar unosdsabe vida saludables: seguir una dieta
sana y equilibrada, realizar ejercicio fisico derfa rutinaria y no fumar.

La mayoria de los pacientes ademas de seguidlwtok de vida saludable, necesitaran tomar
farmacos durante toda la vida bajo prescripciénpesvision médica.

¢En qué consiste el diagndstico genético y quéajentiene de someterse al
diagndstico genético?

El diagndstico genético de Hipercolesterolemia fiampermite conocer la enfermedad antes
de que aparezcan los sintomas. En este estudimaizara su material genético en busca de
mutaciones en el gen del receptor-LDL y de la apb0B que son causales de
hipercolesterolemia familiar. Ademas, se estudiatars genes implicados en el desarrollo de
la enfermedad cardiovascular y que pueden ex@icgrarte la variabilidad en la expresion de
las manifestaciones en los pacientes con HF.

Actualmente, se dispone de métodos adecuados gaiaar el diagndstico genético de las
numerosas mutaciones causantes de la Hipercoliestéad=amiliar en Espana.

Si el resultado del andlisis es negativo, quiecdr dpie usted no presenta Hipercolesterolemia
Familiar, y formara parte del grupo de controlesafectos en este estudio. En el caso de que
el resultado sea positivo, quiere decir que ustedgmta Hipercolesterolemia Familiar, y su
médico tomara las medidas oportunas en cuantatahtiento. El resultado del analisis se le

comunicara siempre que usted lo autorice expredansarel consentimiento informado.

Con el seguimiento de unos habitos de vida sarelgnatamiento farmacoldgico, se puede
prevenir la enfermedad cardiovascular prematura.

¢, Qué es el estudio de seguimiento de familias céhd-Estudio-Cohorte?

Se trata de un estudio de seguimiento a largo mlaZamilias con HF (familiares afectos y no
afectos), que se inicia en el afio 2003 y en elpauicipan familias de toda Espafia.

Los objetivos son conocer y determinar el riesgaliovascular en la HF, asi como analizar
la interaccion entre la alteracion genética, lostdi@s ambientales y la respuesta al
tratamiento farmacolégico.

El estudio incluye al familiar afecto con diagnéstgenético (Caso indice) quien autoriza al
meédico y a la Fundacion Hipercolesterolemia Famdiaontactar con sus familiares afectos y
no afectos para hacer el seguimiento.

¢, Qué supone formar parte del estudio de seguinoet¢ familias con HF o

Estudio-Cohorte?

El estudio consta de una primera visita (Visitalé)inclusion y de una visita de seguimiento
cada 5 afios. Como es un estudio a largo plazay&cidn del seguimiento es indefinida, y se
hace un seguimiento telefénico anual. En estasasisse realiza un examen médico y se
cumplimentan los cuestionarios (en formato papeljyetogida de datos clinicos (CRD) y de
frecuencia de consumo de alimentos (CFA). Tamliénpueden introducir los datos
directamente via Intranet en el fichero automatizatEstudio Cohorte” localizado en



www.centrovirtualcolesterol.orgque cumple con las exigencias de seguridad d&gencia
Espafola de Proteccién de Datos: LOPD. De acuenddecLey 15/1999.

En la primera visita, se realiza una extracciorsaegre para hacer el estudio genético de la
Hipercolesterolemia Familiar, y para obtener nmassde suero y plasma que se alicuotan y
almacenan congeladas para estudios posterioreselcin de cumplir los objetivos del
proyecto. Estos estudios corresponden al perfitlitp, determinacion de acidos grasos y
marcadores biol6gicos del riesgo cardiovascular.

Datos que se incluyen en el CRD:

Se registran los Antecedentes patoldgicos, datda defermedad cardiovascular, factores de
riesgo cardiovascular, tratamientos farmacologicogstionario SF-12 de calidad de Vida,
Cuestionario de Actividad Fisica, Cuestionario @édndon School of Higiene and Tropical

Medicine para el dolor toracico. Ademas, se realizaexploracion fisica completa.

¢, Qué riesgos tengo por participar en el estudio?

Usted no tiene ningun riesgo al incluirse en aldist aparte de los derivados de la extraccion
de sangre. Si ha tenido experiencias desagradableda extraccion de sangre previamente,
adviértalo para tomar las medidas oportunas.

Todos los datos estan protegidos y la Fundacioneétpor la seguridad de los mismos

PARTICIPACION VOLUNTARIA:

Su participacibn es voluntaria y contribuirA a unejon conocimiento de la
Hipercolesterolemia Familiar (HF), de su tratanventde la prevencion de la enfermedad
cardiovascular. Si firma el consentimiento informadonfirmara que desea participar en el
estudio. Puede cambiar su decision y retirar siser@imiento en cualquier momento, sin
tener que dar ninguna explicacion. Si decideaesu consentimiento, sus muestras seran
destruidas y sOlo se guardara la informacion obtemiasta ese momento, pero no podra
obtenerse nueva informacion.

Su inclusion en el estudio, las visitas y las nmasstle sangre que se obtengan durante su
participacion, no forma parte de su asistenciaicaétlabitual. Por consiguiente, su no-
participacion o su retirada del estudio, no afécem modo alguno a su asistencia médica
presente o futura.

CONFIDENCIALIDAD

El tratamiento, comunicacién y cesion de los dades caracter personal de todos los
participantes se ajustara a lo dispuesto en laQugyanica 15/1999, de 13 de diciembre de
proteccion de datos de caracter personal. De awuardb que establece la legislaciéon
mencionada, usted puede ejercer los derechos desacaenodificacion, oposicion y
cancelacion de datos, para lo cual debera dirigihssu médico o bien a la Fundacion
Hipercolesterolemia Familiar.

Los datos clinicos y personales recogidos paraesstelio estaran identificados mediante un
codigo y solo su meédico y la Fundacion Hipercoled¢enia Familiar podran conocerlos y
relacionarlos. Con respecto a sus datos personalEandacion Hipercolesterolemia Familiar
debe conocerlos para poder hacer el seguimienédometo con el fin de conseguir los
objetivos del estudio. Su identidad nunca seraalada a terceros.

La Fundacion Hipercolesterolemia Familiar centealias datos y los resultados del Estudio,
garantizando siempre la proteccién, confidencidligaeguridad de los mismos.

Existe la posibilidad de que sus datos clinicogpaste de sus muestras almacenadas sean
cedidos a otros equipos de investigacion que forpsate de este estudio. En este caso, se
seguiran las mismas medidas de confidencialydsafjuridad descritas previamente.



