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Edad HTA Edad HTA Edad HTA
70 anys Si. 148/92 55 anys Si. 138/85 58 anys Si. 134/78
IMC Tractament IMC Tractament IMC Tractament
24,5 kg/m? Lisinopril 20mg/d | | 32,2kg/m? Enalapril 20 mg/d 26,2 kg/m? Enalapril 20 mg/d
DM DM Amlodipino 5 mg/d DM HCTZ 25 mg/d
No Si(>10anys) Metformina 1-0-1 No
Flfmador Fumador Sitagliptina 50 mg/d Fumador Malaltia actual
Si i No IAM
Perfil lipidic Perfil lipidic Perfil lipidic
c-total 236 mg/dl c-total 233 mg/dl c-total 210 mg/dl
c-LDL 159 mg/dI c-LDL 155 mg/dI c-LDL 142 mg/dl
c-HDL 42 mg/dl c-HDL 44 mg/dI c-HDL 40 mg/dl
TG 145 mg/dI TG 170 mg/dI TG 138 mg/dl
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Mujeres sin diabetes
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5 3 Very-high- People with any of the following:
e risk Documented ASCVD, either clinical or unequivocal
8 E on imaging. Documented ASCVD includes previous ol et
@ 'g /ACS (M or unstable angina). stable angina. coronary Salut/sues
E = revascularization (PCl. CABG, and other arterial
G 2 TIA and
e rterial disease. L » docu-
s 3 mented ASCVD on imaging includes those findings
o= that are known to be predictive of clinical events, —
c o 2 e iz 5 e o | 5 o X <35 g o x 15
— T @esc such as significant plaque on coronary angiography 5 oo HOL 260 o/ e = o x 0.5
s — or CT scan (multivessel coronary disease with two
] ‘major epicardial arteries having >50% stenosis), or
o on carotid ultrasound.
.0 DM with target organ damage.” or at least three major
3 risk factors, or early onset of TIDM of long duration
s (>20 years).
€ Severe CKD (eGFR <30 mU/min/173 m?).
o A calculated SCORE >10% for 10-year risk of fatal
o cvo.
FH with ASCVD or with another major risk factor.
High-risk People with:

Markedly elevated single risk factors, in particular TC
>8 mmoVL (>310 mg/dL). LDL-C >4.9 mmoV/L
(>190 mg/dL). or BP >180/110 mmHg.

Patients with FH without other major risk factors.

Patients with DM without target organ damage.” with DM
duration >10 years or another additional risk factor.

Moderate CKD (eGFR 30—59 mL/min/1.73 m?).

A calculated SCORE >5% and <10% for 10-year risk
of fatal CVD.

Young patients (T1DM <35 years: T2DM <50 years)

with DM duration <10 years. without other risk fac-

tors. Calculated SCORE >1 % and <5% for 10-year
risk of fatal CVD.
Low-risk Calculated SCORE <1% for 10-year risk of fatal CVD.

www.camfic.cat
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Amb quins criteris iniciem tractament
farmacologic?
Son els mateixos en totes les guies?

Totes les guies fixen objectius de c-LDL?

| si és aixi. SOn els mateixos?
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PREVENCIO PRIMARIA

Edad < 50 afos Edad 50 - 69 aos Edad > 70 afos

|

[

Estimar el riesgo CV a 10 afos Estimar el riesgo CV a 10 afos
(SCORE2) (SCORE2)
- ? ' ' t
S 2 <25%  25a<75% @ <5% 5a<10%
g Ei ' }
5 Considere modificadores
L et
i porvida y beneficio del
28 tratamiento, preferencias
v E del paciente
2%
€5
S Ly e L
Sin objetivos | Sin objetivos
de prevencion ¢+ de prevencion
adicionales E adicionales
v

CLDL
<2,6 mmol/L

(<100 mg/dL
(Clase lla)

Estimar el riesgo CV a 10 afos

]
<7,5%

Sin objetivos

de prevencion

adicionales

(SCORE2-OP)

'
75a<15%
'

Considere modificadores
deriesgo, el beneficio del
tratamiento de por vida,
las comorbilidades, la
fragilidad, la polifarmacia,
las preferencias del
paciente.

1]

Sin objetivos
de prevencion
adicionales

P ——

CLDL
<2,6 mmol/L
(<100 mg/dL

(Clase Ib)

www.camfic.cat
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<50 anys 50-69 anys =70 anys
@ <2,5% <5% <7.5% E S C
©® 25%a<75% 5%a<10% 75%a<15%

[ >27,5% >10% >15%

ETAPA 2 I
Intensificar tratamiento segun:
+ Riesgo de ECV a 10 anos (SCORE2)
+ Riesgo de ECV de por vida y beneficio del tratamiento
« Comorbilidades, fragilidad
« Preferencias del paciente

C-LDL (Clase lla)

Riesgoalto  Riesgo muy alto
<18mmol/L  <1,4mmol/L
(< 70 mg/dL) (<55 mg/dL)

Brotons C, Camafort M, et al.Rev Clin Med Fam 2022; 15 (2): 106-113
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Objectius terapeutics per reduir la MCV

@ ESC ESCIEAS GUIDELIN‘ES

Furopews Mewrtjoumsd (O O0.3-8 o axs, 4
Cropean SOCuts 6ox 10 10V Mmhaarywhad s5 )
of Cardeciogy 3

2019 ESC/EAS Guidelines for the management
of dyslipidaemias: lipid modification to reduce
cardiovascular risk

g cLDL C-no HDL ApoB
gi Molt alt <55 mg/dL + [J >50% < 85 mg/dL < 65 mg/dL
Alt <70 mg/dL + 0 >50% <100 mg/dL < 80 mg/dL
Moderat < 100 mg/dL < 130 mg/dL < 100 mg/dL
*Objectiu secundari en pacients amb hipertrigliceridémia lleu-moderada (175 a 880 mg/dL), inclosos aquells

amb obesitat o sindrome metabolica, DIABETIS o malaltia renal cronica.

www.camfic.cat

Modificat de :Mach F, et al. Eur Heart J. 2020;41:111-88.




PREVENCIO PRIMARIA

Primary
prevention

Controversiesinous farmacs en el
tractament deles dislipémies

Generalitat
de Catalunya
Total CV risk Untreated LDL-C levels
(SCORE)% 1 4mmoliL 1.4to<1.8 1.8 to <2.6 2.6 to <3.0 3.0 to <4.9 >4.9 mmoliL
(55 mg/dL) mmol/L (55 mmol/L (70 mmol/L (100 mmol/L (116 to (=190 mg/dL)
to<70mg/dl) to <100 mg/dL) to <116 mg/dL) <190 mg/dL)

<1, low-risk Lifestyle inter-

vention, con-

sider adding
drug if
uncontrolled
Class®/Level®  I/C Ic lle} Ic lla/A
>1to <5, or Lifestyle inter- Lifestyle inter-

moderate risk vention, con- vention, con-

(see Table 4) sider adding sider adding
drug if drug if
uncontrolled uncontrolled

Class*/Level® lla/A lla/A lla/A
=5 to <10, or Lifestyle inter- Lifestyle inter- Lifestyle inter-
high-risk vention, con- vention and con- | vention and

(see Table 4) sider adding comitant drug concomitant
drug if intervention drug
uncontrolled intervention

Class*/Level® lla/A lla/A

=10, or at Lifestyle inter- JEIEHYERLTES Lifestyle inter- Lifestyle inter-
very-high vention, con- vention and vention and con- | vention and
risk due sider adding concomitant comitant drug concomitant

to a risk condi- drug if drug intervention drug

tion uncontrolled intervention intervention

(see Table 4)

2019 ESC/EAS Guidelines for the management of dyslipidaemias: lipid modificationto reduce cardiovascular risk European Heart Journal (2019) 00, 178. doi:10.1093/eurheartj/ehz455

www.camfic.cat

Lifestyle inter-
vention and
concomitant
drug

intervention

Lifestyle inter-
vention and
concomitant
drug
intervention

Lifestyle inter-
vention and
concomitant
drug
intervention

Lifestyle inter-
vention and
concomitant
drug
intervention
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Controversiesi nous farmacs en el
tractament de les dislipémies

PREVENCIO PRIMARIA

Classificacio de les
terapies hipolipemiants
segons la intensitat de
reduccio del c-LDL

Tractamentde
baixa intensitat

J cLDL (<30%)

Simvastatina 10 mg
Pravastatina 10-20 mg
Lovastatina 10-20 mg
Fluvastatina40 mg
Pitavastatina 1 mg

Ezetimiba 10 mg

Tractament de Moderada
intensitat
J cLDL (30-49%)

Atorvastatina 10-20 mg
Rosuvastatina 5-10 mg
Simvastatina 20-40 mg Pravastatina
40mg Lovastatina 40mg Fluvastatina
XL 80 mg Pitavastatina 2 mg

Simvastatina 10 mg+
Ezetimiba 10 mg

Pravastatina 20 mg+ Ezetimiba 10
mg

Lovastatina 20 mg+ Ezetimiba

10 mg

Fluvastatina40 mg+ Ezetimiba 10
mg

Pitavastatina 1 mg+
Ezetimiba 10 mg

mwmmmm /Salut owite EHMH[

Tractament d’alta Tractament de molt
intensitat alta intensitat
J cLDL (50-60%) J cLDL (>60%)

Atorvastatina40-80 mg Atorvastatina40-80 mg

. + Ezetimiba 10 mg
Rosuvastatina 20-40 mg

Simvastatina 20-40 mg+ Rosuvastatina 20-40 mg
Ezetimiba 10 mg + Ezetimiba 10 mg

Pravastatina 40 mg
+ Ezetimiba 10 mg

Lovastatina 40 mg+
Ezetimiba 10 mg

Fluvastatina80 mg+
Ezetimiba 10 mg

Pitavastatina 2-4 mg +
Ezetimiba 10 mg

Atorvastatina 10-20 mg +
Ezetimiba 10 mg

Rosuvastatin 5-10 mg
+ Ezetimiba 10 mg

L. Masana, et al.
Atherosclerosis
2015; 240 161-2
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Eleccié d’estatines segons nivells basals i objectius de C-LDL
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tractament deles dislipémies

Controversiesinous farmacs en el

Masana L, Plana N. Clin Investig
Arterioscler.  2019;31:271-7.
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Consens No hi ha una proposta de xifres d’objectiu terapéutic.

Consens Per valorar la resposta al tractament, es recomana fer-ho en
funcié del cLDL.

Consens Cal que es consideri i s'individualitzi la intensificacié del
tractament si la reduccio del cLDL obtinguda no arriba al
30% del valor basal o el cLDL > 130 mg/dl.

Controversiesinous farmacs en el
tractament de les dislipémies

Consens Una estratégia centrada en el/la pacient implica I'Us d’estatines
a dosis moderades en la majoria de casos. Si es vol reduir
meés el cLDL, cal fer-ho a partir de decisions compartides,
tenint en compte que 'evidéncia és limitada.

Franzi Sis6 A, Armengol Alegre J, Baena Diez JM, Barcelé Colomer E, Ciurana Misol R, Esteve Lafuente E, Fayet Pérez A, et al.Guia de lipids i risc cardiovascular. [En linia] Barcelona: Institut Catala de la Salut, 2021
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Hipercolesterolemia i prevencié primaria. Indicacions

de tractament farmacologic
cLDL > 130 mg/dl + RC < 10%* Consell sobre estils
g% de vida i alimentacio
g ; saludable
RC > 10% Simvastatina  20-40 mg/d

* Individualitzar en diverses situacions de DM, MRC, si ITB < 0,9, antecedents familiars de cardiopatia isquemica precog...

Franzi Sis6 A, Armengol Alegre J, Baena Diez JM, Barcel6 Colomer E, Ciurana Misol R, Esteve Lafuente E, Fayet Pérez A, et al.
Guia de lipids i risc cardiovascular. [En linia] Barcelona: Institut Catala de la Salut, 2021
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En persones de més de 74 anys, esta indicada la prevencio primaria amb estatines?

~ SCORE2 & SCORE2-OP T R S
Riesgo a 10 ofios de oles y no folcles) ° 25a<75% 0<10% 750<15% Estimar el riesgo CV a 10 afios -
) 27.5% 0% 15% (SCORE2-0OP) .
( § MUJERES ) ( # HOvBRES L ] r
("No fumodores ) Fumodores ) ("Nofumodores ) Fomadores ) Sl 7’: ey G 15:" )
Coll | no HDL Considere modificadores
Presion arterial i i
sistélica (mmHg) ,e’“ ‘e"n b@"’q,;s 2 @’ﬂq ,9"’“,})"’10 3 mmol/L 50’5 ,9" o q@‘hq ,,.s’sq ‘9"’“5@"’:9’@ t{:a::ns?i:;.it;npe::zj:l
SCORE2-OP 00 W 0 A0 om0 020 las comorbilidades, la Grau de
w-17 | OD0D 9000 = 0000 9000 e [iEecomanaio T hecomanac
las pr rencias dei
o 2000 0099 \ 8589 ‘ 2000 9009 paciente. C Es pot considerar individualment 'opci6 de tractar amb
0.1 | Q00D Q00O 2000 0000 1 o e .
100-119 0000 D000 0000 0000 : Eah estatines en prevenci6 priméria les persones entre 74 i 84 anys
160179 D00D OO0 0000 D000 Sin objetivos Sin objetivos afnb‘hipercolesterolémia i d'altres FRCV, especialment si son
140159 0000 OOOD | | 0000 2000 de prevencién i de prevencién diabetiques.
80-84 adicionales H adicionales
-1 | 0000 0900 0000 0000 ;
100-119 QOQO @QQQ oeg@ 0@90 ' oL Consens Sha d:e copsgzlrtar la q;Jallita.t i I‘expectTtiva l(ie vid‘a,. Iq i
160-179 0?00 00600 I 0000 VOO e coexistencia daltres pal (3 ogies greus, la polifarmécia i fopinio
140159 OO0O0 0000 [ 0] OO0 OO0 (< 100 ma/dL dels pacients, després d'informar sobre els riscos i beneficis
120-139 D000 0000 J 000 O0ODD (Clase IIb) del tractament per valorar-ne la continuacio.
-1 | QOOD V00 DO00 0000 *
160-179 OO0 0000 o000 OO ETAPA S 1 A No s'hauria d'iniciar el tractament farmacologic en prevencié
140-159 0000 0000 OO0 0000 primaria més enlla dels 84 anys.
w0000 0000 ) 0000 0000
100-119 DO @ € 9110 12113114
oooo @@‘@ﬁ éb@@@ ®®Q° PAS H0 mmHg hasta 130 si se TOgra.
En pacientes = 70 afos puede
considerarse el inicio de estatinas
La majoria dels > 75 anys sén de molt alt RCV R
Er\gaso de insuficiencia renal o posible
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Consens catala sobre Pacients amb malaltia vascular arterioesclerotica

el control i maneig de
la dislipemia en prevencio
secundaria vascular [

(prevencio secundaria)

Objectiu C-LDL
Reduccié del 50% del valor basal + C-LDL <55 mg/d|

[ Control analitic al cap de 4-6 setmanes d'instaurar la terapia J

|
l

Controversiesi nous farmacs en el tractament
de les dislipemies

X oaFce W

CAMFiC

C-LDL <55 mg/dL C-LDL »>70 i <100 mg/dL C-LDL >100 mg/dL
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C-LDL>70i<100mq/dL

Consens catala sobre
el control i maneig de

la dislipemia en prevencio I
secundaria vascular

a .
£ Valorar acid bempedoic/

‘§ icosapent d'etil (TG >150 mg/dl) EIT;Z?\Z %‘Z ‘I)(:Sszr:;t;ernts:

g ] ® Sindrome coronaria/ 3 v =
g E vascular aguda

@ ‘Y

g % L. ® Episodirecent

% (<2 anys) Terapia dirigida

£y e Malaltia multivas a la PESKS

- (alirocumab,

“ ® Malaltia multiterritori evolocumab, inclisiran)
% [ Controls periodics ] ° Mal_al‘tig vascular

§ periférica e D

® Diabetis mellitus/
malaltia renal cronica/
hipercolesterolemia
familiar/Lp(a) >50 mg/dI

3: X -

*Considerar fenofibrat en cas de dislipémia aterdgena (TG >200 mg/dl i C-HDL <35 mg/dl)
C-HDL: colesterol de lipoproteines d'alta densitat; C-LDL: colesterol de lipoproteines de baixa densitat; TG: triglicérids.

Se
2
s le

CAMFiIC
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Controversiesi nous farmacs en el tractament

de les dislipemies

PREVENCIO SECUNDARIA

Cal fixar objectius de control del cLDL en els pacients en prevencio secundaria?

Grau de

recomanacio Recomanacié

Consens No es recomana una Unica xifra de cLDL concreta per a tots
acients en prevenci¢ secundaria.

Consens En pacients en prevencio secundaria estables no considerats

de nsc molt alt (vegeu-ne la recomanacio seguen‘[)

una reducci6 del 50% dels nivells de cLDL inicials o un
LDL < 100 mg/dl es pot |nd|car un tractament amb

dosiSE e=eleTeCisio
compartlda amb el pacient, donada la poca evidéncia
existent.

Generalitat
de Catalunya

/Salu‘t S AL 4o CAMFIC

Consens

Els pacients en prevencio secundaria i amb qualsevol de les
caracteristiques seguients:

¢ Esdeveniments recurrents (> 1 episodi d’SCA,
hospitalitzacié per clinica isquémica, revascularitzacions per
clinica isquémica).

* Esdeveniments en més d'un territori vascular.

¢ Diabetis mellitus.

* MRC amb FGe inferior a 45 ml/min/1,73 m2 0 QAC > 30 mg/g.

¢ Hipercolesterolemia familiar.

Es consnderen pacients de molt alt risc cardlovascular i pera
SC residual, es pot valor CiO
del tractament per aconseguir un objectiu de cLDL al voltan
ota de 70 mg/dl, després d'un procés de decisio
compartida amb el pacrert:

Franzi Sis6 A, Armengol Alegre J, Baena Diez JM, Barcel6 Colomer E, Ciurana Misol R, Esteve Lafuente E, Fayet
Pérez A, et al. Guia de lipidsi risc cardiovascular. [En linia] Barcelona: Institut Catala de la Salut, 2021
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ObJeCtlus' eVIdenC|a Packard C, et al. Heart 2021;107:1369-1375. doi:10.1136/heartjnl-2020-318760

200 SCANDINAVIAN =
__ SRR “ ™
[} 14
180 E 25 [ Secondary prevention trials * ‘ WOSCOPS+p -8 :::
| 2 4 Frimary prevention trials 2
0 = > il Q
160 g3 5 Y
o5 207 # o 8
1 £ 5 ~ -8 BT
140 g g AP AFCAPSp |« E o
- 23 B WOSCOPS-a 3§
Y ) £ PID =0
120 RSy § ¢ B L i ¢ 58
i % § P PROS:’ERL w2
i £g 10 -3 §&
100 fourier 25 2 [ 1 gE
wow W W + 9 .’/ HPS-a @ JUPITERp ta
3 5 " Leee TNT-80 ke F2 %
5 T 3 . @
80 IMPROVEIT < & e <
a 5 S
60 0 T T T I [
0 1 2 3 - 5 6
40 . .
Mean pharmacologically achieved LDL-C level (mmol/L)
20 : T
| COM MES AVIAT MILLOR!!!! (en PS)
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Objectius: evidéncia

Source of evidence Mean LDL-C Outcome RR (95% Cl)
(mmol/L)
. CTT meta-analysis 1.71vs. 1.32 CHD death, MI, |0.71(0.56-0.91)
g High-intensity vs. strandard stroke, coronary | per J,LDL-C by
E statin; subgroup <2.0 mmol/L revasc. 1mmol/L
_E IMPROVE-IT 1.8 vs. 1.40 CV death, Ml, 0.94 (0.89-0.99)
ff Ezetimibe + statin vs. statin stroke, UA,
coronary revasc.
FOURIER 2.37 vs.0.78 CV death, MI, 0.85 (0.79-0.92)
: Evolocumab + statin vs. statin stroke, UA,
coronary revasc.
ODYSSEY OUTCOMES 2.37 vs. 1.37 CHD dearh, MI, |[0.85 (0.78-0.93)
Alirocumab + statin vs. statin stroke, UA

Lancet 2010;376:1670-81; NEJM 2015;372:2387-97; NEIJM 2018;379:2097-107
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Per queé aquestes diferéncies?

Consens catala sobre

el control i maneig de

la dislipémia en prevencio
secundaria vascular

Controversies i nous farmacs en el tractament de les
dislipémies

K" aFice g’\\\fyl P 't

www.camfic.cat

"; Objectius terapeutics
‘e

Malgrat que tots els assaigs de terapia de reduccid del C-LDL han mostrat millors
resultats en el grup que ha assolit uns nivells de C-LDL més baixos, I'evidéncia no
identifica clarament un llindar per sota del qual una baixada del C-LDL comporti
una millor relacid benefici-risc. A més, no tots els pacients amb un esdeveniment
vascular tenen el mateix risc de patir-ne un de nou. Aixo fa que hi hagi discrepancia
entre els diferents experts i els grups de consens quan s’ha d’establir un objectiu,
basat en nombrosos estudis ben realitzats, perd que no tenien com objectiu
principal trobar aquest llindar de reduccié del C-LDL.

Sembla raonable que, per una banda, s’han de fer esforgos peraconseguir una
reduccio superior al 50% respecte als valors basals de C-LDL en |la majoria de
pacients amb MVA i arribar als nivells de C-LDL més baixos possibles.
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Altres guies

Primary Prevention:
Assess ASCVD Risk in Each Age Group
Emphasize Adherence to Healthy Lifestyle
I ) Healthy Lifestyle
Age 40-75y and k
LDL-C 270-<190 mg/dL

3 (21.8<4.9 mmol/L) l l
@ iagnosk without diabetes mellitus
2 Hypercholesteroemia™ statin | premature ASCVD3nALDLC. ||  10-ear ASCVD riskpercent Age>75y
H >160 mg/dl (241 mmol1] begins isk discussion Clinical assessment, Risk discussion Not at Very High Risk Very High Risk
5
g IASCVD Risk Enhi
T [+ Family history of premature ASCVD <sx 5%-<7.5% 27.5% - <20% 220%
S8 s Persistently elevated LDL-C 2160 mg/ “Borderline Risk” “Intermediate Risk” “High Risk"
n'E dL{24.1 mmolft)
g€ b C
E= o Metabolicsyndrome
5 *  Conditions specific to women {e.g., H
3 preeclampsia, premature menopause) 3
2 ¢ Inflammatory diseases (espedially '
- rheumatoid arthritis, psoriasis, HIV)
3 ¢ Ethnicity e.2, South Asian ancestry) Dashed arrow
@ indicates
% l_wm_m:m " RC;smp%r&ed
° o Persistently triglycerides efficacy
€ (2175 mg/dL, (>2.0 mmol/L)} is less cost-
S o s effective

In selected individuals if measured:

o hs-CRP22.0mg/L

. If risk decision is uncertain:

9 ﬂl:;: ":!;;cl Azt Consider measuring CAC in selected adults:

o Ankle-brachial index (AB) 0.9 CAC = zero (lowers risk; consider no statin, unless diabetes, family history of

premature CHD, or cigarette smoking are present)
CAC = 1-99 favors statin (especially after age 55)
CAC = 100+ and/or >75th percentile, initiate statin therapy

2019 ACC/AHA Guideline on the Primary 2023 AHA/ACC/ACCP/ASPC/NLA/PCNA

Prevention of Cardiovascular Disease Guideline for the Management of Patients With Chronic Coronary Disease

www.camfic.cat
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dislipémies

PRIMARY PREVENTION

Clinical Assessment

¥ ¥ v v v
Ages84y & Type 2 DM & Type 1DM& || CKD eGFR<60 Age 285y
QRISK 210% QRISK 210% anotherrisk | | mL/min/1.73m? on case-by-
overnext10y || overnext10y factor @ or albuminuria case basis ®
v v ] v ]
l Address all modifiable risk factors
¥ 1] ¥ ] v
| Consider additional risk factors ¢
v
[ otmveantng |
A\

+ After 3 months if non-HDL-C reduction < 40% from baseline:
- Discuss treatment adherence
- If at higher risk, increase dose up to atorvastatin 80mg daily ¢

v

+ If maximum tolerated dose of statin does not achieve non-HDL-C reduction > 40% of
baseline, add Ezetimibe 10mg od

+ If statin therapy contraindicated or not tolerated:

- Lower dose or an alternative statin

- Ezetimibe monotherapy

- Ezetimibe 10mg/bempedoic acid 180 mg combination

¥

+ If non-HDL-C reduction remains < 40% from baseline despite maximal tolerated lipid
lowering therapy, consider referral to specialist clinic

PREVENCIO SECUNDARIA

Altres guies

SECONDARY PREVENTION I

Generalitat
de Catalunya

/Salu‘t 'E.i? CAMFiC

|

Clinical Assessment

¥ ¥
‘ Address all modifiable risk factors ’ Prescribe Atorvastatin 80mg OD
\

- Discuss treatment adherence

+ After 3 months if non-HDL-c reduction < 40% from baseline:

- If statin side effects, offer a lower dose or an alternative statin
+ Consider target non-HDL-c < 2.5mmollL (~ LDL-c < 1.8mmol/L) if no baseline non-HDL-c

non-HDL-c reduction > 40% from baseline:

¥

If maximum tolerated dose of statin does not achieve

National Institute
for Health and Care
2022

If statin intolerance is

confirmed, consider:

- Ezetimibe 10mg

- Ezetimibe 10mg
[bempedoic acid 180 mg

Reassess after three months.

If non-HDL-¢ > 2.5mmollL;

consider injectable

therapies

Ezetimibe 10mg daily
Reassess after three
months. If non-HDL-¢ >
2.5mmollL; consider
injectable therapies

L

™

"| 10mg daily

Injectable therapies

If non-HDL-¢ > 2.5mmollL;

Arrange fasting blood test for

LDL-c to assess eligibility:

= Inclisiran « if LDL-c 2
2.6mmollL

- OR PCSK9 mah - see
Table 2 for LDL-¢
thresholds.

Ceglall. Heart 2022;0:1-7

I iy e notne, Doi:10.1136/heartjnl-2022-321414

consider ezetimibe




Controversies i nous farmacs en el tractament de les

dislipemies

PEER Simplified Lipid Guideline 2023: Summary

Simplified approach Shared decision making Reduce unnecessary testing

Treatment Algorithm

familial hyp

Secondary Prevention
(previous CVI

Prim, revention (no previous CVD)

Men 40-75 years Compelling risk factor (examples:
Women 50-75 years family history, diabetes, smoking)

Calculate patient’s 10-year cardiovascular risk*

] Risk 10-19%

Risk 220%
g
Eilcansgs haathy isirle: Encourage healthy lifestyle.t Encourage healthy lifestyle.
Sigency Suggest discussing statins Recommend discussing statins
cardiovascular high
risk in 5-10 years. % 3%

* Risk levels based on Framingham, the only
10-year calculator validated in Canada.

1 Lifestyle includes smoking cessation, physical
activity and the Mediterranean diet

CVD = cardiovascular disease

EPA = eicosapentaenoic acid * Suggest re-estimating * No repeat lipid testing.
PCSKa = Kexintype 9 i riskin + No baseline creatine kinase
5-10years, sooner if risk or alanine transaminase
& Intensity factors change. unless clinically indicated.
Statin (mg) Low  Moderate High For secondary p , if addit risk
Atorvastatin | 5 | 10-20 | 40-80 | reduction is desired beyond maximum statin dose:
Pravastatin | 1020 | 4080 | | « Recommend discussing ezetimibe or PCSK9 inhibitors.
Rosuvastatin 25 | s | 2040 | © Due to adverse events, suggest EPA ethyl ester (icosapent)
simvastatin 510 2040 =} only after ezetimibe or PCSK9 inhibitor considered.

Benefit of Statin Therapy

Sample Patient, Statin Option Relative Absolute New 10 year
CVD Risk over 10 years U Risk Reduction Risk Reduction Risk on Therapy
| Moderate Intensity 25% | 5% 15%
20% t -
High Intensity 35% 7% 13%

e 19alUt

Auserm
Easary

- HG))

www.camfic.cat

Canada 2023

Can Fam Physician 2023;69:675-86 (Eng), 189-201 (Fr).
DOI: 10.46747/cfp.6910675
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DIABETIS M=, /Salut «3gt camric

SCOREZ List of countries in each risk region
Denmark
France
SCORE2-Diabetes risk chart to estimate 10-year CVD risk in ith di age 54 years, o
STEP 1: Determine Current Age |years) and select the correspanding column in the Points Table
STEPZ2: mummmmﬁmme(mmomauryroua(hmtpneimum-ecmduup«migednugcuannued'Pmum-mmntmmr
STEP 3: Add up the paints you the Points Total in the box at the bottom of the column
Points Table Points extracted
from relevant
Category of nzk Column 1: Column 2: Column 3:
Fisk predictor A ge 4028 e 1545 Age 5031 age column
4 4 I
g ofdi 3539 3 3 3
Dingnesis [yesrs) 4044 2 2 2 —
4549 1 1
5054 _ _ " STEP 4: match the Points Total to the corresponding risk in the Risk Table, selecting the value for the risk region of the country of residence
: o ” % N Rizk Teble: 10-year izk ecti
= Current smaker 1 3 8 Points Total
Rizk region
0018 N s N 14131211109 8-7 6-5-4-3-2-1012 3 4 5 6 7 8 9 10111213 141516 17 18 19 20 21 22 23 24 25 26 27 28 29 30 31 32
Systalic Blood 1e3e : : t lowesk 1122222222333 34844 455566777809 91010111213141515171819202123282627
Pressure (mmHg) 140-58 3 3 3 m’w
»=160 5 5 a sisk regi 1122222223333444555 6 6 7 7 889 91011121314151617 181921 22 242527 2931333537
3033 5 < Y 'v’,_ 11222223333445556 7 7 8 9 9 10111213151617 1920 22 24 26 28 31 33 36 38 41 44 47 50 54 57 61 64
4049 3 2 2 Very high
Total cholesteral 5059 1 a 4 risk regi 3444555667 8891010111213 14 15 16 18 19 21 22 24 26 28 30 32 34 36 39 41 44 47 50 52 55 58 61 65 68 71 74 76 79
{mmolfL} soss region
1 1 1
e < 3 2 Interpretation: The risk given is the % of people with the same risk estimation, who will experience a CVD event (heart attack, stroke, olotherfnilc‘vn
B B B event) in the next 10-years. This estimate is an approximate/simplified value based on broad risk predictor ies. Amore ion for
HOL Cholesterol the precise measured risk predictors can be obtained using the full risk equation provided in the online calculator. Estimates may differ by up to 4% points.
i m 1014 o o o
»=15 -2
30-39 1 1 1
40-23 3 2 2
HbAle —
—i 5059 s a a
6069 7 § 5
=1 E] 8 7
3004 E] 8 7
eGFR 45-59 5 5 4 —_—
{mi/ming1 73m?) 0-69 2 1 1
280 1 El 1
Points total-

SCORE WG. EuropeanHeart Journal(2023) 44, 2544—-2556

www.camfic.cat
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DIABETIS

SCORE2

SCORE2-Diabetes SCOREZ2-Diabetes

Generalitat
de Catalunya

/Salut

oy

SCORE2-Diabetes

i‘* CAMFiC

Personal risk profile Personalrish profile Personal risk profile

Choose gender

Region o
0
Male Total cholesterol (mmol/L) ~
Min
L)

Age (years) 15

Min Max 63

a0 6
HDL cholesterol (mmol/L)

62

Min
——

Age st diabetes diagnesis (years) o5

Min Max 18

18 6
HbAle (mmel/mol) v

40
Min
—
Current smoking ® w
ne

Select your region

@GFR (mL/min/1.73m")

Europe

Low Risk ! . 1
. ——
= 15

i
97

ESC CVD Risk Calculator

www.camfic.cat

Personal risk profile

Result

45

2000

14.3%

10-year risk of CV event
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2023 ESC Guidelines for the management of cardiovascular disease in patients
with diabetes

Riesgo CV Pacientes con DMT2 y:
muy alto EA clinicamente establecida o CV risk categorization in patients with T2DM based
DOD grave o on ASCVD, severe TOD, or SCORE2-Diabetes

Riesgo de ECV a10 afios 220% con SCORE2-Diabetes

Riesgo CV alto Pacientes con DMT2 que no cumplen los criterios
parariesgo muy altoy:

Riesgo de ECV a10 afios 10 a <20% con SCORE2- Very high risk

Diabetes

Pacientes con DMT2 que no cumplen los criterios
parariesgo muy altoy:

Riesgo de ECV a10 afios 5a<10% con SCORE2-
Diabetes

Controveérsies i nous farmacs en el tractament de les
dislipémies

RiesgoCVbajo | Pacientes con DMT2 que no cumplen los criterios
parariesgo muy altoy:
Riesgo de ECV a10 afios <5% con SCORE2-Diabetes S @ ESC-Y

European Heart Journal (2023) 44, 4043-414. https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehad192



Pacient amb diabetis mellitus tipus 2 m dncahhma / S al ut L 3 o ERM Fl[
N 4
Calcular RC per REGICOR
A4 2
RISC CORONARI < 10% RISC CORONARI > 10%
Consens Prevencié primaria en diabetis mellitus tipus 2
A 4 (vegeu-ne I'algoritme)
. L Cal considerar i individualitzar la intensificacié del tractament
3 Prsenta algiinad aquesios cdraclssugiiss? sila reducci6 del cLDL obtinguda no arriba al 50% del valor
e (variables de reclassificacio) basal 0 &l cLDL > 100 mg/d.
£ * Albuminuria/proteintria > 30 mg/g.
E * Duracié de la DM > 8 anys. o -
g * HbA1c > 8,5% almenys en les 2 Ultimes Cotertes zraleven(;:g secu e ionts de RCV mott at (definit
= determinacions dels darrers 12 mesos. ; CersSEETers en ez s e. mq . (, B eq
g g * Filtrat glomerular < 45 ml/min/1,73 m2 I'apartat de prevenci6 secundaria) i per a disminuir el seu risc
9 E (Grups 3B, 4i5). es pot valorar una intensificacio
g 2 « Tractament amb insulina. aconseguir un objectiu de cLDL al voltant o per sota de
£ * Retinopatia diabética en grau moderat mg/dl. __/
3 0 superior.
- * Dislipemia aterogena: Consens En cas que hi hagi hipertrigliceridémia > 400 mg/dl, l'objectiu
2 TG > 200 mg/dl i cHDL inferior a 35 mg/dl* terapéutic és el seglient:
3 *ITB<09" + Colesterol no-HDL < 130 mg/di (0 < 160 mg/d)
g en prevencié primaria (equival a cLDL < 100 mg/dl
“ NO si 0 < 130 mg/dl, respectivament).
A A A * Colesterol no-HDL* < 100 mg/dl en prevencid secundaria
(equival a cLDL < 70 mg/di).
* Mesures H i D. * Mesures Hi D. » Colesterol no-HDL = colesterol total - cHDL.
 Seguir criteris * Tractament farmacologic.
taula REGICOR. * El tractament hipolipemiant recomanat soén les ESTATINES
* Control anual™* onsiderar 1 indiviualitzar a intensiicacio del tractament si - -
E re?ucclié E[e)chL?goobﬁr}gluda no artiba al 50% del valor Franzi 55 A, Amengol Aeare J Beena Diez JM, Bereed Coomer £ Clreng Miso . s Laflere E Fayet Pz A etdl
B Gua B e e, [En i) Beeeove st Catal o S, 201




e ek : Rrmentin o334 CAMFiC
Classificacié de les terapies hipolipemiants segons la it /Salul g

intensitat de reduccio del c-LDL —

Tractament de Tractament de Tractament d’alta Tractament de molt alta

baixa intensitat Moderada intensitat intensitat intensitat
cLDL (<30% cLDL (50-60%

Simvastatina 10 mg Atorvastatina 10-20 mg i

Atorvastatina 40-80 mg

. + Ezetimiba 10 mg
Pravastatina 10-20 mg iR SOl

é Simvastatina20-40 mg Simvastatina 20-40 mg + Ezetimiba 10 mg Rosuvastatina 20-40 mg
5 LEEEEE LAY Pravastatina 40mg Lovastatina Pravastatina 40 mg + Ezetimiba 10 mg e A0 0
E .
g P Fluvastatina 40 mg S A TR E R G T Lovastatina 40 mg +
gE Pitavastatina 2 mg Simvastatina 10 Ezetimiba 10 mg
E2 . .
'“E% Pitavastatina 1 mg mg+ Fluvastatina 80 mg +
g o Ezetimiba 10 mg Ezetimiba 10 mg
3 Ezetimiba 10 mg
5 Pravastatina 20 mg + Ezetimiba Pitavastatina 2-4 mg +
8 10 mg Ezetimiba 10 mg
. Lovastatina 20 mg + Ezetimiba Atorvastatina 10-20 mg + Ezetimiba 10 mg
10 mg

Rosuvastatin 5-10 mg + Ezetimiba 10 mg
Fluvastatina 40 mg + Ezetimiba

10mg L. Masana, et al. Atherosclerosis 2015;

Pitavastatinal mg + 240 161-2
Ezetimiba 10 mg



Controversies i nous farmacs en el tractament de les
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dislipemies

QUE FEM AMB LES HIPERTRIGLICERIDEMIES ?

Recomendaciones sobre el tratamiento farmacologico de pacientes con
hipertrigliceridemia
Clase® Nivel”

(200 mg/dl), se puede considerar el fenofibrato o el

bezafibrato?*#-*¢

Para los pacientes con riesgo alto (o superior) y

triglicéridos > 1,5mmol/l (135 mg/dl) pese al

tratamiento con estatinas y los cambios en el estilo

de vida, se puede considerar los AGP omega 3

(icosapentode etilo 2 » 2 g/dia)en combinacion con

estatinas®™

Recomendaciones

Se recomienda el tratamiento con estatinas como
medicamento de primera eleccion para lareduccion
del riesgo de ECV en personas con alto riesgo e
hipertrigliceridemia (triglicéridos > 2,3 mmol/l
[200mg/d1])***

Para los pacientes que toman estatinas y estan en el
objetivo de cLDL con triglicéridos > 2,3 mmol

©ESC 2021

C Es recomana iniciar el tractament farmacologic en pacients
amb nivells de TG superiors a 1.000 mg/dl (0 10 mmol/l) per
reduir el risc de pancreatitis.

A Els fibrats sén el tractament d'eleccio per reduir els nivells de
TG en pacients amb hipertrigliceridémia.

A El farmac d’eleccio és el gemfibrozil 600 mg/12 h.

Consens Quan es necessiti un tractament combinat, cal considerar

com a pauta preferent I'associacio d'estatines i fencfibrat.

@ESC
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dislipémies

Generalitat
de Catalunya

Tractament farmacologic de la hipertrigliceridemia

l

Triglicérids 150 — 880 mg/dL
Objectiu principal: Disminuir el RCV

Arribar a l'objectiu de c-No HDL
segons el grau de risc CV

Valorar la indicacio de tractament

amb estatina +/- Ezetimiba

Objectiu de c-No HDL aconseguit

Triglicérids < 150 mg/dL - Es pot considerar associar un

fibrat si els TG sén > 200 mg/dL

Control - Siels TG s6n > 150 mg/dL cal
optim considerar associar EPA d'etil a
dosi de 4g/dia (*)

Triglicérids =880 mg/dL"
Objectiu principal: Prevenir la pancreatitis

[
Tractament amb un fibrat
+/-AGn-3™

Triglicerids < 880 mg/dL

Triglicerids < 150 mg/dL
./1\‘

- Es pot considerar associar
Estatines +/- ezetimibe

-En la sindrome de QMF es pot
considerar el volanesorsen ™

Si No

l

Control Valoracié i control
optim del RCV

RCV: Risc cardiovascular; EPA: Acid eicosapentaenoic; AG n-3: Acids grassos omega-3; QMF: Quilomicronémia familiar
" En els pacients dalt o molt alt RCV. “ A la hipertrigliceridemia greu la mesura terapeutica fonamental es la dieta i el control

dels factors agreujants de la hipertrigliceridemia. ™

: Veure el text sobre els nou farmacs per la hipertrigliceridéemia greu

[/Salut =3t AMFiC

Lluis Masana, Cristina Soler,

XULA [Editors cientifics].

Guia clinica sobre el maneig

de les dislipemies per la prevencié
cardiovascular. Girona: Xarxa d’Unitats
de Lipids de Catalunya, 2022.
https://lipidsxula.wixsite.com/website



De la teoria a la practica .....

RCV molt alt

/

Edad HTA
70 anys Si. 148/92
IMC Tractament
24,5 kg/m? Lisinopril 20 mg/d
DM

No

Fumador
Si

Perfil lipidic

c-total 236 mg/dl

' ¢LDL 159 mg/dI
c-HDL 42 mg/dl
TG 145 mg/dl

www.camfic.cat

%) EEEEE

| Generalitat
AllE de Catalunya

f

[Salut
F N | el &

Nus
| \ /NN
Edad HTA Edad HTA
55 anys Si. 138/85 58 anys Si. 134/78
IMC Tractament IMC Tractament
32,2kg/m? Enalapril 20 mg/d 26,2 kg/m? Enalapril 20 mg/d
DM Amlodipino 5 mg/d DM HCTZ 25 mg/d
Si (>10anys) Metformina 1-0-1 No
Fumador Sitagliptina 50 mg/d Fumador Malaltia actual
Si No IAM
Perfil lipidic Perfil lipidic

c-total 233 mg/di
c-LDL 155 mg/dI
c-HDL 44 mg/dl
TG 170 mg/dl

c-total 210 mg/dl
cLDL 142 mg/dl
c-HDL 40 mg/dI
TG 138 mg/dl



| Generalitat Qo

De la teoria a la practica ..... lleean. /Salut
Ator 80 + EZT !\ Ator 80 Ator 80 + EZT
N
i /NN
Edad HTA Edad HTA Edad HTA
70 anys Si. 148/92 55 anys Si. 138/85 58 anys Si. 134/78
IMC Tractament IMC Tractament IMC Tractament
24,5 kg/m? Lisinopril 20 mg/d 32,2kg/m? Enalapril 20 mg/d 26,2 kg/m? Enalapril 20 mg/d
DM DM Amlodipino 5 mg/d DM HCTZ 25 mg/d
No Si (>10anys) Metformina 1-0-1 No
Flfmador Fumador Sitagliptina 50 mg/d Fumador Malaltia actual
Si Si No IAM
Perfil lipidic Perfil lipidic Perfil lipidic
c-total 236 mg/dl c-total 233 mg/dl c-total 210 mg/dl
c-LDL 159 mg/dI c-LDL 155 mg/dI c-LDL 142 mg/dI
c-HDL 42 mg/dl c-HDL 44 mg/d| c-HDL 40 mg/d|
TG 145 mg/d| TG 170 mg/d| TG 138 mg/d|

www.camfic.cat
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Established lipid-lowering therapies for cardiovascular decaame [ S8IUT 5t AAMFC

prevention Michaeli

Name MoA Type RoA LDL-C TG MACE
Low/Medium- HMG-CoA-reductase : ane o o

intensity statins _ inhibition, pleiotropic b Tx daily, p.o. 30% -20% -22%
3
E - _. . . Tt
s High-intensity  HMG-CoA inhibition, b 1x daily, p.o. -50% -40% -15%
H statins pleiotropic
3
58
8 E Ezetimibe NPC1L1 inhibition b 1x daily, p.o. -24% -12% -6%
© ‘Y
£
&2
58 N Biweekly/ . . .
20 Evolocumab PCSK9 inhibition monthly, 5. -60% -26% -15%
— T . 5.C.
2
2 Biweekly/
2 Alirocumab PCSK inhibition % tweekly 60% 26% 5%
€ monthly, s.c.
8

Fibrates PPARa activation b 1x daily, p.o. -20% -50% -10%
Icosapent ethyl TS;;‘;‘;?):T(? b 2x daily, p.o. 6% 20% 25%

Michaeli DT et al. American Journal of Cardiovascular Drugs (2023) 23:477-495. https://doi.org/10.1007/s40256-023-00594-5
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TERAPIA COMBINADA PER ACONSEGUIR OBIJECTIUS DE C-LDL Md-mnmm /Salut *:f.' S

% Reduccion cLDL segun |a estrategia hipolipemiante

g £ &fy‘f
S g 9

& &
& & &

I
-a4

2

de les dislipemies

. mm—

Controvérsiesi nous farmacs en el tractament

-20 -30 -60 -60 -72 -80 -77 -84
v v
Eze: Ezetimiba
EBI: Estatina baja intensidad
EAL Estatina alta intensidad
IPCSK9: inhibiciéon PCSK9 v



EMERGING PHARMACEUTICAL THERAPIES FOR THE M S /Salut e CAMFiC
TREATMENT OF DYSLIPIDEMIA

Name MoA Drug Drug RoA En‘ded Ongoing Phase
Type Class Trials Trials
y ATP-citrate i !
Sempado lyase L Q) smak: Ty, CLEAR trials : I = >~ > o
inhibition 2
inclisiran PCeKy 0N SIRNA semiannual.  ORION trials ORION-4 = s XX -
b < monoclonal 1x monthly, ELIPSE Padiatric mm——
é Evinacumab ANGPTL3 % antibody i HoFH HoFH, SHTG = = I -
©
= . Pediatric and
%] o MTP small- 1x daily, , roa EESRL
< Lomitapide i L @) ke e HoFH pregnant M =) - =
o
. antisense Long-term
&0 = ApoB-100 m : 1x weekly, m
7 g Mipomersen inhibition i d'wt_ide =y HoFH sa;f;ity and - LD = >
m©
g = ApoCail antisense Ky
E2 Volanesorsen - AUN oligo- Wk, FCS, HTG - =
E 3 degradation nucleotide s.c. > = > -
]
o Selective S Phase 1-3,
c o small- 2x daily, J
-5 Pemafibrate PPARa b : PROMI- - - - D
o modulator Moo ng. NENT
7 antisense
] Lp{a) . monthiy, Phasa 2 ST
: Pelacarsen e ACN e il e HORIZON > - N
5 Lt
c
o < small- 2x daily, ENHANCE-
S DPA + EPA TG fowering ® s o & - -~ IS
antisense
Olezarsen ApoCHl % oligo- wankly, Phase 1 SHTG, FCS - W RS Ry
degradation nudlectide sc. Lo L
NNC0385-0434 PCSKg 1x daily, Phase 2 x—==x
A inhibition b : p.o. Fhata:1 dose finding = _— "
2 Lp{a) % 12-weekly, Phase 2 gl o
Oipesican inhibition SENA sc. Phaza 1 dose finding ~ . "

Michaeli DT et al. American Journal of Cardiovascular Drugs (2023) 23:477-495. https://doi.org/10.1007/s40256-023-00594-5



NEW, NOVEL LIPID-LOWERING AGENTS FOR REDUCING Gonorattat /G| 14 *;‘:"ﬁ' CAMFIC
CARDIOVASCULAR RISK: BEYOND STATINS S

Controvérsiesi nous farmacs en el tractament
de les dislipemies

Kim K et al.Diabetes Metab J 2022;46:517-532 . https://doi.org/10.4093/dm;j.2022.0198 pISSN 2233-6079 - elSSN 2233-6087



NEW, NOVEL LIPID-LOWERING AGENTS FOR REDUCING

CARDIOVASCULAR RISK: BEYOND STATINS

Small molecules

w” Y

Antibodies

ASO

siRNA

e, /Salut «s3gte AMFIC

Proteins
and peptides

* Bempedoic acid
* Pemafibrate
* Icosapent ethyl

Controversiesi nous farmacs en el tractament
de les dislipemies

« Evinacumab
« Evolocumab
* Alirocumab

* Volanesorsen

* Vupanorsen

* IONIS-APO(a),,
* IONIS-APO(a)L,,

* Inclisiran
* Olpasiran
» SLN360

* CSL-112

Diverse classes of lipid-lowering agents. ASO, antisense oligonucleotide; siRNA, small interfering RNA

Kim K et al.Diabetes Metab J 2022;46:517-532 .https://doi.org/10.4093/dm;j.2022.0198 pISSN 2233-6079 - eISSN 2233-

www.camfic.cat
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ACID BEMPEDOIC [ Seeme=t . /Salut

Accions: Profarmac que Inhibeix 'ATP citrat liasa. Actua a la mateixa via metabolica que les estatines
Eficacia: J, C-LDL un 18 % amb estatines i un 23% en abséncia d’estatines.

Impacte sobre episodis cardiovasculars: Estudi Clear OT

Efectes secundaris: Precaucio a pacients amb hiperuricemia important i gota. Controlar creatinina i
transaminases.

. Wierdo' G G ustendi” 180 mg/10mg
Dosi: 1 c/d e L

| e ety
Indicacio finangada: = s G

o Pacients amb hipercolesterolemia familiar heterocigética (HFHe) no controlats amb la dosi
maxima de estatina + ezetimiba, o amb ezetimiba en cas d'intolerancia o contraindicacio a
estatines.

o Pacients amb malaltia vascular ateroesclerotica (EVA) no controlats amb la dosi maxima de
estatina + ezetimiba, o amb ezetimiba en cas d'intolerancia o contraindicacié a estatines.

www.camfic.cat




ICOSAPENT D’ETIL (IPE) D& /Salut

Accions: Redueix sintesi de triglicerids, és antiinflamatori, antiagregant i antioxidant e

“oupento da e

Eficacia: { triglicérids 20%, no efectes sobre c-LDL ni c-HDL L

Vazkepa XD
ooy bland

T

d W

Impacte sobre episodis cardiovasculars: Estudi Reduce-it
Efectes secundaris: Mibril-lacio auricular (+1.4%) i d’hemorragies lleus o moderades (+0.6%)

Dosi: 2 grams d’IPE per via oral cada 12 hores

Indicacid finangada: Reduccio del risc d'esdeveniments cardiovasculars a pacients adults

amb diagnostic de malaltia arteriosclerotica i amb un risc alt d'esdeveniments CV i :

en tractament optimitzat i valors de c-LDL > 40 mg/dl i <100 mg/dl i amb triglicérids > 150 mg/dl
| malgrat el tractament amb estatines +/- altres hipolipemiants a dosis maximes tolerades.

www.camfic.cat
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PROGRAMA D’HARMONITZACIO desmumn /SaIUT 5t CAMFIC
FARMACOTERAPEUTICA CATSALUT

ACORD
L. .. s 2023 . ST
Acid bem ped oic i acid A Medicaments d’eleccié en primera linia
b doic/ timib RESUM AVALUACIO B Medicaments d’eleccié en segona linia o
em pe oic/ezetimiba Programa d’harmonitzacio recomanats en un subgrup de pacients

farmacoterapéutica (PHF)

bernprizacdoAPCaraisallcat Medicaments per a pacients que han

exhaurit altres alternatives
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LA RAZON

Asi es lavacuna del colesterol que ha
aprobado Sanidad: ;como funcionay

a quién va dirigida?
El farmaco marcard "un antes y un después", sefiala
el presidente de Novartis Espafia, Jests Ponce

(I Gengeate=t - /Saluit

Fl1 Confidencial

DOS PINCHAZOS AL ANO
Llega a Espaia la 'vacuna contra el
colesterol': asi es el primery Unico
tratamiento de su clase

—/| el Periodico $£MUNDO
Sanidad financia desde hoy
Leqvio, la inyeccion de ARN La 'inyeccion' de ARN contra el colesterol,
mensajero que reduce el gue ni es una vacuna ni es para todos los
colesterol pacientes
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INCLISIRAN U de catannya  / OAILIT

Accions: ARN d’interferencia (siARN) que bloqueja la traduccié de ’ARNm a la proteina PCSK9.
Eficacia: |, c-LDL 50%, + estatines H| 75%.

Impacte sobre episodis cardiovasculars: No hi ha dades Yooy
g Contais Oce S:::w: Prodled Syrege
Efectes secundaris: Lleus al lloc de la punxada. ="

Dosi: Medicament de prescripcio, dispensacio i administracid hospitalaries.

Indicacioé finangada:

1. Pacients amb HFHe no controlats (c-LDL >100 mg/dL) amb la dosi maxima tolerada d'estatines (sola
o0 en combinacié amb ezetimiba)

2. Pacients amb malaltia cardiovascular establerta (cardiopatia isquémica, malaltia
cerebrovascularisquémica o malaltia arterial periférica) no controlats(c-LDL >100 mg/dL) amb la dosi
maxima tolerada d'estatines (sola o en combinacié amb ezetimibe)

3. Qualsevol dels pacients dels grups anteriors que siguin intolerants a les estatines o en que les
estatines estan contraindicades i el c-LDL >100 mg/dl.

www.camfic.cat



LIPID LOWERING COMBINATION THERAPY: FROM [l e, /Salut e Amric
PREVENTION TO ATHEROSCLEROSIS PLAQUE TREATMENT

‘ High Triglycerides ’ Skt ‘ High Cholesterol
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Massana Ll, Plana N et al.Pharmacological Research 190 (2023) 106738



‘ Adults with clinical ASCVD at very high risk* on statin therapy

e e [Salut gt AMFC

1. Evaluate and optimize lifestyle modifications, adherence to
guideline-recommended statin therapy, risk factor control,
and SASEs

2.Increase to high-intensity statin therapy, if not already taking*

NOUS FARMACS HIPOLIPEMIANTS A LES GUIES

2022 ACC Expert Consensus
Decision Pathway on the Role of

Consider the following as the initial nonstatin agent Decision for Non Statln Thera p |eS for LDL'
and addition of other agents as needed to achieve desired no additional
reduction of LDL-C* medication

o o Cholesterol
: Lowering in the Management of

1
1
3 1

Atherosclerotic
Consider ezetimibe
nlor PESK mAb e Cardiovascular Disease Risk

or inclisiran®

Lloyd-Jones et al. JACC. Vol.80,NO.14,2022.
October4,2022:1366-1418

Monitor adherence to lifestyle
modifications, medications, and
LDL-C response to therapy. If
persistent hypertriglyceridemia,**

refer to the 2021 ACC

ECDP on Management of
.l Hypertriglyceridemi

1. Referral to lipid
specialist

2.Referral to RD/RDN
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| Clinical Assessment I
¥ y
[ s stttk s A I ELS NOUS FARMACS HIPOLIPEMIANTS

+ After 3 months if non-HDL-c reduction < 40% from baseline: A LES G U I E S

- Discuss treatment adherence
- If statin side effects, offer a lower dose or an alternative statin
+ Consider target non-HDL-c < 2.5mmol/L (~ LDL-c < 1.8mmollL) if no baseline non-HDL-c

\
If maximum tolerated dose of statin does not achieve National Institute
non-HDL-c reduction > 40% from baseline:
: for Health and Care
2022

If statin intolerance is
confirmed, consider:
- E ibe 10mg
- Ezetimibe 10mg

[bempedoic acid 180 mg
eassess after three months

Ezetimibe 10mg daily Injectable therapies
Reassess after three If non-HDL-¢ > 2.5mmol/L;
months. If non-HDL-c > e fasting bloo
2.5mmollL; consider <' LDL-c to assess eligibility:

>injectable therapies Inclisiran « if LDL-c 2
2.6mmollL

Controveérsies i nous farmacs en el tractament de les
dislipémies

Table 2 for LDL-¢
thresholds.

1_; If eligibility criteria not met,

_| consider ezetimibe
"| 10mg daily

consider m;ectable
therapies

CeglalJ. Heart 2022;0:1-7. doi:10.1136/heartjnl-2022-321414




2023 ESC GUIDELINES FOR THE MANAGEMENT OF e, /Salut «s3gte AMFIC
CARDIOVASCULAR DISEASE IN PATIENTS WITH DIABETES

Consens catala sobre
i maneig de

Lipidosy diabetes—Seccidns.5

Se recomienda un inhibidor de la PCSKy en pacientes
con muyalto riesgo CV, con niveles de c-LOL
persistentemente por encima de los objetivos a pesar
del tratamiento con la dosis maxima de estatinas
tolerada, en combinacion con ezetimiba o en
pacientes con intolerancia a las estatinas

C-LDL >70 i <100 mg/dL C-LDL >100 mg/dL

C-LDL <55 mg/dL

Si el tratamiento con estatinas no se tolerase a
ninguna dosis (incluso tras reexposicion), se debe
considerar afiadir un inhibidor de la PCSKg a la

N

En cas de presentar
alguna de les segients:

Valorar acid bempedoic/
icosapent d'etil (TG >150 mg/dl)

Controveérsies i nous farmacs en el tractament de les
dislipémies

ezetimiba \ / ® Sindrome coronaria/
) vascular aguda
. . . ® Episodi recent
Si el tratamiento con estatinas no se tolerase en (2 anys) Terapia dirigida
ninguna dosis (incluso tras reexposicion), se debe lla o Malaltia multivas a la PCSK9

(alirocumab,
evolocumab, inclisiran)

considerar la ezetimiba. Malaltia multiterritor

Malaltia vascular
periferica

® Diabetis mellitus/
malaltia renal cronica/
hipercolesterolemia

familiar/Lp(a) >50 mg/dI

[ Controls periddics ]

pueden considerar las dosis altas de icosapento
deetilo (2 g dos veces al dia) en combinacidn con una

en pacientes con hipertrigliceridemia -

*Considerar fenofibrat en cas de dislipgmia aterdgena (TG >200 mg/dl i C-HDL <35 mg/dl)
C-HDL: colesterol de lipoproteines d'alta densitat; C-LDL: colesterol de lipoproteines de baixa densitat; TG: triglicérids.

www.camfic.cat
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Tractament hipolipemiant i risc cardiovascular residual
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ALTRES DIANES TERAPEUTIQUES &, /Salut

Colesterol romanent, risc vascular i prevencio de l'arterioesclerosi

A - A l

INCIDENCIA DE ECV SEGUN LAS CATEGORIAS PREDEFINIDAS DE C-LDL Y COLESTEROL REMANENTE
Estudio Predimed

VLDL,

Lipoproteinas de origen
hepdtico

.
<
g Densidad (g/mL) 0.10 4
©
? K C-LDL <100 mg/dL y C-Remanente > 30 mg/dL
H] Tamafo (nm)
5 0.08 1
59 . ) ] C-LDL > 100 mg/dL y C-Remanente > 30 mg/dL
0 'E Lipoproteinas de §
g8 origen intestinal ‘g 0.06 1
& g ® C-LDL > 100 mg/dL y C-Remanente < 30 mg/dL
> @ 8
ge 2 0041
QJ
- 5 C-LDL £ 100 mg/dL y C-Remanente < 30 mg/dL
2
i3
2 e
(=]
] 53%%5@%‘31 (0.7 mmol/L) Reference
=] n =880 (12.7%)
o 0.004
r T T T T T 1 LDL-C =100 mg/dL (2.56 mmol/L)
0 1 2 3 4 5 6 S >30mg/di (0.77 mmol/L) ————— 269 (152,475)p = 0001
TG: Trlg'lté ridos ::.Relmc "oom"??;o%&m(mn%%mu —— 1.36 (0.85, 2.16) p = 0195
TEr > - e p=
CE: Colesterol esterificado n= 4124 (59.8%)
* Su contenido en colesterol se denomina colesterol rema LoLCo100mg/dy mmm’% . e
A z nd Remnant: —— =
** Su contenido en colesterol se denomina colesterol-No Hi % 7% —_————
05 10 20 40

Ginsberg HN et al. Eur Heart J. 2021;42:4791---806,http://dx.doi.org/10.1093/eurheartj/ehab551.16
Castaner O etal. JAm Coll Cardiol.2020;76:2712---24.38


http://dx.doi.org/10.1093/eurheartj/ehab551.16

ALTRES DIANES TERAPEUTIQUES esan. /Salut
Lipoproteina (a)

O Es FRCV independent
O Esrecomana determinar Lp(a) una vegada

O Determinaren:

pacients amb ECV prematura
hipercolesterolemia familiar

pobra resposta al tractament amb estatines
estenosis aortica calcificada

esdeveniments isquemics recurrents
familiars de pacients amb Lp(a) elevada

opooooo

O Potser util en risc intermedi per ajudar a prendre decisions

www.camfic.cat
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Exposome in ischaemic heart disease: beyond traditional risk factors

Acoustic Periodontal
pollution diseases

. - Respiratory
_— infections

: -
Ischaemic heart

%' disease N

i

Air pollution S i SARS-CoV-2

Controversiesi nous farmacs en el tractament
de les dislipemies

Loneliness f o Social
/ isolation

An;}ét; and

friartal distrase European Heart Journal (2024) 45, 419-438
Mental health disorde" https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehae001
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Ten tips for promoting cardiometabolic health and slowing cardiovascular aging

MIND HEALTH EXERCISE TRAINING DIETARY RESTRICTION HEALTHY DIET
| mental stress 1 sleep quality aerobic resistance calorie restriction  protein restriction 1 fiber | SFA & 1 MUFA
L J
meditation slow breathing 1 1 4 | BCAA 1 @3 PUFA
£ connectedness compassion GLUT4 | VISCERAL ADIPOSITY 1 Nacl 1 phytochemicals
£
£ art/philosophy spirituality l I |
£ i ] ) )
. | catecholamines | inflammation —>  tlnsulin sensitivity ~— — | glucose
o —
9 E | cortisol + immune function | clonal hematopoiesis
2 | fatty liver disease
EZS 1 vagal tone / 1
52 )
p z ‘ instin 1 chronic nephropathy I
2 ratio

e P e #  1IGFBPI& SHBG | ISCHEMIC HEART DISEASE
2 1 PCOS } | HEART FAILURE | triglycerides
0 1 fertility CANCER
@ ! | VASCULAR DISEASE 1 | blood pressure
[=]
£ 1 | STROKE | oxidative stress
S L TMAO

No smoke 1 VASCULAR DEMENTIA 1 microbiota diversity

1 COPD - 1 SCFA
| pollution t :
No alcohol | ATRIAL FIBRILLATION
—
1 ERECTILE FUNCTION

Maria L. Cagigas et al.European Heart Journal (2023) 00, 1-4. https://doi.org/10.1093/eurheartj/ehad853
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