
Ipercolesterolemia Familiare

Con il termine “Ipercolesterolemia Familiare” si identifica un gruppo di patologie di diver-
sa frequenza e gravità e che derivano dalla presenza di un difetto genetico trasmissibile.
L’alterazione che si riscontra più frequentemente è a carico del gene che codifica il recet-
tore delle LDL. Questo recettore si trova sulla superficie della cellula ed ha il compito di
“catturare” le particelle di colesterolo LDL, rimuovendole dal sangue. L’alterazione del
gene provoca la formazione di recettori per le LDL mal funzionanti, ossia di recettori che
non sono in grado di rimuovere il colesterolo LDL dal sangue.
Quando un soggetto eredita da un genitore un gene difettoso e dall’altro un gene corretta-
mente funzionante si ha un caso di Ipercolesterolemia Familiare Eterozigote (HeFH): in
questi soggetti, circa la metà dei recettori per le LDL presenti sulla superficie delle cellule,
è correttamente funzionante. E’ la forma più comune e la prevalenza recentemente ripor-
tata in letteratura è pari a 1:200. Queste persone hanno livelli di colesterolo LDL più alto
della media anche in presenza di una corretta alimentazione.
Quando invece il gene alterato viene ereditato da entrambi i genitori si verifica la più rara
Ipercolesterolemia Familiare Omozigote (HoFH) che ha una prevalenza storicamente sti-
mata di circa un caso per milione, tuttavia studi recenti indicherebbero una prevalenza tra
i 3 e i 6 casi per milione. I soggetti omozigoti sono completamente privi di recettori pro-
priamente funzionanti e il loro livello di colesterolo può essere altissimo, tanto che nei casi
più severi si richiede una rimozione meccanica dal sangue tramite aferesi.
Trattandosi di una malattia genetica, possono essere identificati dei cluster in cui l’HoFH
si manifesta con maggiore frequenza, a causa di un presunto effetto del fondatore. In par-
ticolare, una revisione sistematica della letteratura ha identificato una prevalenza di
HoFH pari a 1:30.000 abitanti in alcune popolazioni africane del Sudafrica. In Italia è pre-
sente un cluster di Ipercolesterolemia Autosomica Recessiva (ARH) nella regione Sardeg-
na.




