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Significato clinico e prognostico degli xantomi tdimei nell'ipercolesterolemia familiare

Gli xantomi tendinei sono un reperto obiettivo déduente riscontro nell'ipercolesterolemia famiéiar
eterozigote, tanto da fungere da importante coteiagnostico; non € chiaro tuttavia se la lorosprea
si associ ad un rischio cardiovascolare particotarta elevato.

Lo scopo di questo studio €& stato quello di veaific 'associazione degli xantomi tendinei con laattia
aterosclerotica clinica e preclinica in un grupp@4R pazienti (110 uomini e 142 donne, eta me@243.4.2
anni) affetti da ipercolesterolemia familiare etegote, diagnosticata secondo i criteri del NICHlése.

La prevalenza di xantomi tendinei € stata del 44.dé6za differenze fra i due generi, superiorepaegienti di
eta >50 rispetto a quelli di eta50 anni (52.4%vs 36.7%, p=0.012). La presenza di xantomi si €
significativamente associata alla presenza di opatia ischemica clinicamente manifesta (p<0.00dgline
uomini, p=0.003 nelle donne) e di placche carotiddéesame ultrasonografico dei tronchi sopraaontiel
genere maschile (p=0.004). La prevalenza di ABblogico € stata superiore, ma non significativamgnei
pazienti con xantomi. All'epoca della diagnosiaizgenti con xantomi erano pit anziani (p=0.009 inegini,
p=0.049 nelle donne) e mostravano concentrazionbldisterolo totale (p=0.025 negli uomini e p<0.0@&lle
donne) e C-LDL (p=0.003 e p<0.001) significativaneeguperiori rispetto ai pazienti senza xantomidbane
con xantomi avevano anche livelli inferiori di C-Hp=0.028). Alla piu recente osservazione, i pazieon
xantomi tendinei differivano da quelli senza xantqmr eta superiore (p=0.006 negli uomini e p=0.0&8e
donne), maggior prevalenza di ipertensione artaricsle donne (p=0.024), livelli di C-HDL inferiofp=0.031
e p=0.018 nei due generi). Nel complesso i risutigppongono per un ruolo preminente del carico-iDC lungo
l'arco della vita nel condizionare lo sviluppo diaaterosclerosi che di xantomi tendinei nei paz@n FH eterozigote.
Gli xantomi tendinei possono quindi aiutare a ifieate i soggetti a rischio particolarmente elevat

Clinical and prognostic role of tendon xanthomas familial hypercholesterolemia

Tendon xanthomas (TX) are common clinical signs amwekll-known diagnostic criterion for FH, but & still
unclear whether they may also represent a markaddifional cardiovascular risk in patients with.FH

The present study was aimed at investigating thecgation between TX and atherosclerotic vascukeasde in
its clinical and preclinical expressions in a groofp252 patients (110 males and 142 females, megan a
51.2+14.2 years) with FH. The diagnosis of FH was mauelmical ground according to the NICE criteria.
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The prevalence of TX was 44.2% without differenbgsgender and was significantly higher in older @>8)
than younger<50 yr) patients (52.4%s 36.7%, p=0.012). The presence of TX was strongsoeiated with
clinically overt coronary heart disease (p<0.001 nrales, p=0.003 in females) and the presence of
atherosclerotic plaques at the ultrasound invetitigaof carotid arteries. Also a low (<0.90) anklexchial
index was more frequent in TX positive than in Tegative patients, but not significantly so.

When the diagnosis of FH had been made, patietits ™ were older (p=0.009 in males, p=0.049 in waine
and had higher total (p=0.025 in males and p<0OiAG&males) and LDL (p=0.003 e p<0.001) cholesténah
patients without TX. Female patients with TX hasloalower (p=0.028) HDL cholesterol.

On the last visit at the lipid clinic, TX positiygatients were older (p=0.006 in males, p=0.01%mndles) and
showed lower HDL cholesterol levels (p=0.031 in @salp=0.018 in females) than TX negative subjekds.
positive females had also a higher prevalencetefial hypertension (p=0.024).

Taken together, our results are consistent wittvatal role of the bulk of LDL cholesterol throughe lifespan

in determining the expression of both atheroscleresid tendon xanthomas in patients with FH. Tendon
xanthomas may be a marker of a particularly highiogascular risk amongst these patients.

Introduzione

L'ipercolesterolemia familiare (FH) € una malattieonogenica trasmessa con modalita autosomica
codominante, sostenuta da humerosissime diversaziont per lo piu a carico del gene che codifica
per il recettore per le LDL, piu raramente a canied geni che codificano per Apo B100 o per la
proteina regolatoria PCSKAQ]. Nella sua forma eterozigote la FH ha una plenza di 1/400-500
nelle popolazioni occidentali ed & pertanto la miaanetabolica genetica piu frequente. Sul piano
clinico si caratterizza per concentrazioni plasciati di colesterolo LDL circa doppie rispetto ai
soggetti normali, I'elevata prevalenza di malatti@ardiovascolare e la frequente presenza di
xantomi tendinei (7.6 — 91.6% dei soggetti nellei@@asistiche [1]).

Gli xantomi tendinei sono costituiti da accumuli rdacrofagi infarciti di colesterolo esterificéto
nelle guaine di alcuni tendini ed hanno un elevatore diagnostico, ritrovandosi, oltre che nelld F
solo in due altre rarissime malattie monogeniclae Risitosterolemia e la xantomatosi cerebro-
tendinea. La patogenesi degli xantomi e ignota cpome il loro significato clinico: non e stato
infatti definito se nei pazienti con FH eterozigtedoro presenza sia in qualche modo indice di
un rischio ulteriormente aumentato di malattia cavdscolare, essendo gli studi in proposito
pervenuti a conclusioni opposte [1-4],come ripartaella tabella 1.

Scopo del lavoro

Il presente studio ha indagato I'assetto dei fatwdir rischio lipidici ed extralipidici e la
prevalenza di malattia aterosclerotica clinica ecpnica in una casistica rigorosamente
selezionata di pazienti con ipercolesterolemia feame eterozigote.
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Materiali e metodi

Lo studio si fonda sull’'ultimo periodico riesamdfettuato con cadenza triennale, dei pazienti tffet
da FH che afferiscono all’Ambulatorio per le diglipmie e I'aterosclerosi della Clinica Medica 2°.

Ai fini di questo studio sono stati presi in corgsiazione i soggetti di etd superiore a 22 anni, eta
corrispondente a quella del paziente piu giovamtapwe di xantomatosi tendinea.

La diagnosi di FH eterozigote € stata formulatabsise clinica, facendo riferimento ai criteri
recentemente proposti dilational Institute of Health and Clinical Excellen¢NICE) inglese nel
2008 [1], che consentono di pervenire a una didgtedsita o probabile.

La periodica rivalutazione di questi pazienti coente:

e un aggiornamento della storia clinica familiaresespnale;

* l'esame obiettivo comprensivo della misurazionegdametri antropometrici, della pressione
arteriosa e della ricerca di xantomi con metodpatakio a livello dei tendini di Achille e
degli estensori delle dita della mano e a livekdedtuberosita tibiali;

e l'esecuzione di un prelievo di sangue venoso audigida 12 ore, comprendente almeno |l
dosaggio di colesterolo totale, colesterolo HDLHDL) e trigliceridi, mentre il colesterolo
LDL (C-LDL) veniva calcolato con la formula di Fdewald [1];

e [I'esecuzione di eco color Doppler vascolare deintti sopraaortici, valutando la
presenza di ispessimento intimale (IMT >0.90 mmgliglacche (ispessimento focale
della parete arteriosa di spessafle3 mm);

« la misurazione dell'indice caviglia-braccio, eftetta presso I’Ambulatorio della Clinica con
Doppler portatile (Doppleéx Huntleigh Diagnostics) utilizzante sonda da 8 Mhz.

| pazienti arruolati sono stati considerati affdti

e cardiopatia ischemica se avevano una storia dodataedi infarto miocardico, interventi di
rivascolarizzazione miocardica (angioplastiday passaorto-coronarico) o angina da sforzo con test
ergometrico positivo o dimostrazione angiograficstehosi coronarica significativa (>50%);

« malattia cerebrovascolare, se riportavano unaasttocumentata di ictus, ischemia cerebrale
transitoria (TIA) o intervento di tromboendoartetiwmia (TEA) carotidea;

» aterosclerosi subclinica dei tronchi sopraaorsieierano presenti placche al’Eco Doppler (il
quadro di ispessimento intimale non era considerspoessione di aterosclerosi subclinica);

» arteriopatia periferica, se l'indice caviglia brec¢ABI) era <0.90 (valori normali 0.90-1.30)
0 se era documentato un intervento di rivascolarione iliaca, femorale o poplitea.

Per ciascun paziente é stato poi interrogato d Hase dell Ambulatorio per ottenere i dati allagdiosi o
comungue antecedenti l'inizio del trattamento faohegico di colesterolo totale, C-LDL, C-HDL,
trigliceridi e, ove disponibili, anche di proteifareattiva ad alta sensibilita (hs-PCR), lipopraté): ai fini
dello studio di ciascuna variabile € stata conatdda media di tutti i valori pre-trattamento disitili.

La distribuzione delle variabili continue é stadpressa come mediadeviazione standard (d.s.). Il confronto
fra i gruppi € stato condotto mediante il testtdid®nt per dati non appaiati in caso di varialilittue e il
test delx? nel caso di variabili discrete; sono stati cormsitisignificativi i valori di p <0.05.

- 143 -



Letizia Veronese et al.

Risultati

Sono stati inclusi nello studio 252 soggetti (M 1E0142) di etd compresa fra 24 e 81 anni (media
51.2t14.2 anni). Xantomi tendinei sono stati ritrovati 112 pazienti, pari al 44.4%, senza
significativa differenza fra i due generi (48.2%gtieuomini, 41.5% nelle donne”=0.293, p
n.s.). Nei soggetti di eta pari o inferiore a 5Miala frequenza degli xantomi é stata del 36.7%,
in quelli di etd superiore ai 50 anni del 52.4% {[34.2).

Come si puo osservare nella tabella 2, la prevaledz cardiopatia ischemica € risultata
significativamente maggiore nei soggetti portatbrkantomi tendinei in entrambi i generi (p<0.001
negli uomini, p=0.003 nelle donne) conanids ratiorispettivamente di 8.695 e di 6.111.

Nei pazienti di eta pari o inferiore a 50 anni lalattia coronarica si € manifestata nel 14.9% in
presenza di xantomi, nel 2.5% in loro assenza (98); le rispettive frequenze nei soggetti
ultracinquantenni sono state del 40% e 8.5% (p<40),afbme illustrato nella figura 1. La figura 2
mostra che xantomi tendinei erano presenti nell82dei pazienti con coronaropatia manifesta
e nel 39.4% di quelli indenni da malattia coronar{p<0.001).

La prevalenza di vasculopatia cerebrale, come sigfiaita, si € dimostrata assai inferiore rispetto
quella della cardiopatia ischemica: un solo pagieigortava una storia di ictus, insorto all’eta38i
anni e risoltosi senza reliquati; cinque paziehtM, 4 F) erano stati sottoposti a TEA carotideo; |
scarsa numerosita non ha permesso di rilevarereliffe statisticamente significative in entrambi i
generi. Un’eco Doppler dei tronchi sopraoarticitéts effettuato, in Ambulatori differenti, in 169
pazienti (79 M, 90 F). In 32 casi il quadro ultmasgrafico veniva descritto come normale, in 33
pazienti era presente solo ispessimento intimal89i pazienti erano rilevabili placche carotideg; n
restanti cinque pazienti sono stati osservati giiti edi tromboendoarteriectomia carotidea. La
prevalenza di placche a livello carotideo € risaltdel 68% negli uomini e del 56% delle donne, goa
prevalenza significativamente maggiore nei soggettixantomi solo nel genere maschile (vedi talla
Centoventuno pazienti sono stati sottoposti all&urdazione dell'indice caviglia-braccio: un
valore patologico (<0.90, indice sensibile e speoifdi arteriopatia periferica in fase
subclinica, € stato rilevato in 3 uomini (5.4%) el@ne (12.3%) senza significative differenze
in rapporto alla presenza di xantomi in entramgpéneri.

Nella tabella 3 sono riportati i valori medi degidici lipidemici e della hs-PCR al momento della
diagnosi; quando per lo stesso paziente erano rdlsfEo piu valori relativi all'epoca prima della
diagnosi o comungue prima del trattamento € statsiderato il valore medio. In entrambi i generi i
soggetti portatori di xantomi tendinei si carattegdvano per livelli di colesterolo totale e C-
LDL significativamente superiori rispetto ai paziegenza xantomi; nelle donne con xantomi la
concentrazione di C-HDL era significativamente passa.

Il dato basale della lipoproteina(a) era dispomikiih 164 pazienti: non si e osservata alcuna
differenza significativa nella prevalenza di liptwpina(a) superiore alla norma (30 mg/dL) in
rapporto alla presenza o meno di xantomi tendieédoe generi.

Il dosaggio della hs-PCR era stato effettuato pr@itrattamento farmacologico in soli 44 pazienti:
anche in questo caso non si &€ potuta dimostraumalelazione tra presenza di xantomi e prevalenza
di hs-PCR superiore ai livelli considerati indigeetevato rischio cardiovascolare (2 mg/L).
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La tabella 4 riporta i dati relativi ai fattori dischio al momento dell’'ultima osservazione, quatalo
maggior parte dei pazienti (90% degli uomini e 7d8e donne) era in trattamento farmacologico. In
entrambi i generi i soggetti portatori di xantomamo significativamente piu anziani (p=0.006 negli
uomini, p=0.015 nelle donne); valori medi di cokrsiemia totale e di colesterolemia LDL,
nonché di trigliceridi, erano non significativamendifferenti tra i due gruppi in entrambi i
generi, mentre i livelli di C-HDL sono apparsi sificativamente inferiori nei soggetti con
xantomi sia negli uomini che nelle donne (p=0.033=6.018 rispettivamente).

Per quanto riguarda i fattori di rischio extraligigd la loro distribuzione non € apparsa
significativamente diversa nei pazienti con e se@omi, con I'unica rilevante eccezione di una pi
elevata prevalenza di ipertensione arteriosa mitene portatrici di xantomi. Va comunque rilevato
che obesita e obesitd viscerale erano largamentepngivalenti nei soggetti con xantomatosi in
entrambi i generi, anche se le differenze non haaggiunto la significativita statistica.

Discussione

Gli xantomi tendinei sono un segno clinico altareegpecifico, anche se non altrettanto sensibile,
dell'ipercolesterolemia familiare eterozigote, perquale vengono considerati un importante criterio
diagnostico dalle principali linee guida sullargemto [1-2, 8]. Non é chiaro tuttavia se il loro
significato si limiti a quello di un utile strumenper la diagnosi, o se invece la loro presenzsepgere
anche un valore prognostico, indicando quei sagaetti quali il rischio cardiovascolare & partarohente
elevato e nei quali l'ipercolesterolemia familidebba essere trattata in modo piu aggressivo.

In questo studio, condotto su una casistica sefitemente vasta, con un ampémge di eta, per la
cui selezione sono stati rigorosamente applicatriteri diagnostici delle linee guida NICE, la
prevalenza di xantomi tendinei e risultata pad4#6, con una lieve e non significativa predominanza
del genere maschile, ma con un significativo effelll’eta: poco piu di un terzo dei pazienti da et
inferiore a 50 anni erano portatori di xantomi tered che invece erano presenti in oltre la meia de
pazienti oltre i 50 anni. La prevalenza globaledioca vicino alla media di quelle riportate dalle
principali casistiche, le quali peraltro mostramdegtrema variabilita (da 8 a 92% [2]), legatadrgh
misura ai differenti criteri (clinici o geneticililizzati per la diagnosi di ipercolesterolemia fhane,

ai diversi mezzi (palpazione imaging impiegati per il rilevamento degli xantomi e allariabile
composizione delle casistiche stesse in rappor&tad genere dei soggetti studiati.

Lo studio si proponeva principalmente di valutaesdociazione tra xantomi tendinei e malattia
aterosclerotica nelle sue diverse manifestazidmnictie e precliniche.

Per quanto riguarda la malattia coronarica clinieat® manifesta, questa € risultata oltre 5 volte pi
frequente sia negli uomini che nelle donne portatiorantomi tendinei rispetto a quelli senza xanito

e tale associazione si € manifestata con forzapché uguale nei pazienti al di sotto e al di sdgia
50 anni. Ed é importante sottolineare che xantemilinei era presenti in oltre '80% dei pazienti co
cardiopatia ischemica e in meno del 40% nei soiggeitt coronaropatici.

Ben poco € possibile dire circa la malattia ceredsoolare, dato che la scarsissima numerosita degli
eventi, in accordo con il fatto che l'ipercolesternia familiare eterozigote trattata non sembra
costituire un fattore di rischio importante pectlis [1], non ha consentito alcuna analisi stagsti
nell'intera casistica erano riportati solo un cdspregresso ictus e 4 casi di tromboendoartenigieto
L'aterosclerosi preclinica e stata indagata nes@mée studio tramite I'esecuzione di eco Dopplér de
tronchi sopraortici e la misurazione dell'indicevigdia-braccio. A livello carotideo € stata consata
espressione di malattia subclinica la presenzdadiipe, e non il semplice ispessimento intimaleuil
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significato di iniziale modificazione in senso atmierotico della parete vascolare € stato recemtenposto

in discussione [1-2]. La frequenza di soggetti glaache carotidee € apparsa significativamenteaisupéra
quelli con xantomi rispetto a quelli senza xant@imeno nel genere maschile, mentre in quello ferteria
differenza, pur rilevante, non ha raggiunto la falersignificativita statistica.

L'indice caviglia-braccio e risultato inferiore a90 e quindi indicativo della presenza di artert@pa
periferica indipendentemente dalla presenza disurmtamatologia tipica, in 11 dei 121 soggetti in cu
e stato valutato; pur nella scarsa numerosita anthguesto caso € stato possibile cogliere una
tendenza ad una maggior frequenza di ABI patologe@azienti con xantomi.

Dal complesso dei dati ottenuti & possibile conetadche nella casistica oggetto dello studio la
presenza di xantomi ha mostrato un’indubbia assmria con la malattia aterosclerotica, non solo
nelle sue estrinsecazioni cliniche, ma anche sekefasi precliniche.

Quali possano essere la natura e il significatgudista associazione é difficile dire, soprattudgmcpé
non é stato a tutt'oggi chiarito il meccanismo pateetico che sottende alla formazione degli xantomi
tendinei. Secondo una delle ipotesi avanzate,i@peosa di xantomi sarebbe sotto controllo genetico:
esisterebbe un gene autosomico, indipendente di gqive codifica per il recettore per le LDL, che
conferirebbe suscettibilita alla comparsa di xantfith forse esaltando la risposta dei macrofagi a
stimoli pro-infiammatori, quali le LDL ossidate B; favorendo cosi I'accumulo dam cellsanche

nei tendini. Un’ipotesi alternativa, sulla scortalld analogie istopatologiche fra xantomi e
placche aterosclerotiche, considera la formazianeadtomi indotta dall’esposizione agli stessi
fattori di rischio che favoriscono la genesi dgbkacche, tanto piu se questi fattori di rischio
sono in grado elevato e presenti fin dalla giovats

| risultati ottenuti sembrano avvalorare l'ipotesie la comparsa di xantomi sia strettamente legata
all'entita e alla durata dell’esposizione ai faittdr rischio, in particolare alle lipoproteine atgene
circolanti: al momento della diagnosi i pazientncantomi erano infatti piu anziani (e quindi piu a
lungo esposti all'ipercolesterolemia senza esgattati) e avevano livelli significativamente pilii a

di colesterolo totale e C-LDL rispetto ai soggse#inza xantomi. All'accumulo lipidico nei macrofagi,
consentendo un efflusso meno efficiente di colefterpossono aver contribuito anche le ridotte
concentrazioni di C-HDL, presente in entrambi i g@rsia al momento della diagnosi (in misura
significativa solo nelle donne) che all’'ultima ossezione.

Il contributo dei classici fattori di rischio alf@rmazione di xantomi tendinei sembra essere stato
marginale, con 'eccezione dell’ipertensione adsai, che é risultata significativamente piu fregqeien
nei soggetti con xantomi, limitatamente peraltragahere femminile. Neppure alcuni dei fattori di
rischio cosiddetti emergenti, quali la PCR ad akasibilita e la lipoproteina(a), si sono assodrati
modo significativo alla presenza di xantomi. Vdaia sottolineato che la determinazione di questi
“nuovi” fattori di rischio al momento della diagmésstata effettuata in questi pazienti solo ndttni anni e

la numerosita delle osservazioni a questo propesitultata quindi inferiore a quella della casisglobale.
Nell'ipercolesterolemia familiare I'impatto degllewati livelli di C-LDL, presenti fin dalla nascita
sembra soverchiare, e in certo modo mascherardp glemgli altri fattori di rischio, che nondimeno
esercitano un ruolo importante nella popolazioneegade [2]. Pur con i limiti di uno studio di
carattere retrospettivo e di una diagnosi di ipesterolemia familiare effettuata con criteri aing

non su base genetica, i risultati ottenuti sullaspnte casistica sembrano indicare che il carico di
colesterolo LDL lungo I'arco della vita e il fateodeterminante lo sviluppo non solo della malattia
aterosclerotica, ma anche degli xantomi tendinai,cli presenza puo quindi contribuire ad
identificare, fra i soggetti portatori di ipercdlesolemia familiare eterozigote, quelli a rischio
particolarmente elevato di sviluppo di malattiacr@rica.
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Tabelle e figure

Tabella 1. Rischio di malattia cardiovascolare assiato alla presenza di xantomi tendinei
nell’ipercolesterolemia familiare eterozigote neglstudi pubblicati (Abbreviazioni: XT = xantomi tendinei,
FH = ipercolesterolemia familiare, CV = cardiovasctare, CHD = cardiopatia ischemica).

Autore Anno | Studio Diagnosi FH| n° Prev. XT | End point ”SCh'q
associato a XT

Yamawaka 1991 trasversale genetica 37 78% ? no

Ferrieres 1995| trasversale genetica 268 74% malatt|a. no
coronarica

Bertolini 2000 | trasversalg genetica 282 32% malattla_ si
coronarica

Neil 2003 | prospetticd clinica 2571 55% rgagallta no

Dedoussis 2004 trasversale genetica 58 22% malattla_ no
coronarica

Civeira 2005 | trasversale genetica 951 29% mal@ia si

Van Aalst- Cohen| 2006 trasversa eC“mCé.‘/ 2400 | 41% malattia CV si

genetica

Tabella 2. Prevalenza ed eta di insorgenza di mal#t coronarica, prevalenza di aterosclerosi subclioa a livello
carotideo o periferico in rapporto alla presenza dixantomi tendinei.

Uomini Donne
XT + p XT - XT + p XT -
Cardiopatia ischemica, % 39.6 <0.001 7.0 18.6 0.003 | 3.6
Eta di insorgenza, anni 49+13 n.s. 398 5%13 n.s. 50+7
Vasculopatia cerebrale, %9 1.9 n.s. 1.8 5.1 n.s. 1.2
Placche carotidee, % 82.9 0.004 52.6 64.4 n.s. 46.7
Arteriopatia periferica, % 6.3 n.s. 4.2 16.2 n.s. a7

Tabella 3. Valori medi £ d.s. e prevalenza di alcuni fattori di rischio aimomento della diagnosi (ove piu dati
fossero disponibili per uno stesso paziente €& statdportata la media dei valori prima del trattamento
farmacologico) in rapporto alla presenza di xantomitendinei.

Uomini Donne
XT + p XT - XT + p XT -
Eta, anni 42413 0.009 3610 413 0.049 42414
Colesterolo totale mg/dL | 362t55 0.025 338t43 38@61 <0.001 335+47
C-LDL, mg/dL 282+47 0.003 254+38 29662 <0.001 248t43
C-HDL, mg/dL 48+12 n.s. 50+11 5812 0.028 63+15
Trigliceridi, mg/dL 176+133 n.s. 145t65 11547 n.s. 10942
Lp(a) > 30 mg/dL, % 46 n.s. 32 54 n.s. 36
hs-PCR > 2 mg/L, % 38 n.s. 13 25 n.s. 30
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Tabella 4. Valori medi £ d.s. e prevalenza di alcuni fattori di rischio almomento della piu recente
osservazione in rapporto alla presenza di xantomendinei.

Uomini Donne
XT + p XT - XT + p XT -
Eta, anni 53t12 0.006 46t12 56t15 0.015 50+£15
Storia familiare C.I., % 33 n.s. 35 41 n.s. 52
Fumo, % 19 n.s. 21 14 n.s. 13
Obesita (BMI<30), % 27 n.s. 14 16 n.s. 6
Obesita visc. ATP IIl, % | 21 n.s. 16 47 n.s. 32
Ipertensione, % 29 n.s. 14 36 0.024 19
Diabete mellito, % 0 n.s. 0 3 n.s. 2
Colesterolo totale mg/dL | 251+56 n.s. 24449 27460 n.s. 260t56
C-LDL, mg/dL 17850 n.s. 168t45 19566 n.s. 176£56
C-HDL, mg/dL 45+11 0.031 50+11 5814 0.018 64+13
Trigliceridi, mg/dL % 17850 n.s. 168+45 13486 n.s. 103t58
507
<0.001
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Figura 1. Prevalenza di malattia coronaria (CHD) né pazienti con FH eterozigote in rapporto alla
presenza di xantomi tendinei (XT) e all’eta.
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Figura 2. Frequenza di xantomi tendinei nei paziemton FH eterozigote con e senza cardiopatia isch&a (CHD).
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