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Άνδρας
 

46 ετών, με
 

ΣΔ
 

τύπου
 

ΙΙ
 

γνωστό
 

από
 

4ετίας, χωρίς
 

ΚΑΝ


 

Οικογενειακό
 

ιστορικό
 

θετικό
 

για
 

ΣΝ


 

ΑΠ
 

= 115/75 mmHg



 

Δεν
 

καπνίζει, μέτρια
 

κατανάλωση
 

αλκοόλ, κακή
 

διατροφή
 

(Π.Μ.=108 cm)



 

Φαρμακευτική
 

αγωγή: μετφορμίνη
 

1g/d



1)
 

Υψηλά
 

επίπεδα
 

TRG

2)
 

Χαμηλά
 

επίπεδα
 

HDL‐C

3)
 

Υψηλά
 

επίπεδα
 

sd LDL

4)
 

Μεταγευματική
 

λιπαιμία
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lipaselipase))

Fat CellsFat Cells LiverLiver

KidneyKidney
InsulinInsulin

IRIR XX

(CETP)(CETP)

CECE


 

TGTG


 
Apo BApo B


 

VLDLVLDL

(CETP)(CETP)

HDLHDL

(lipoprotein or hepatic lipase)(lipoprotein or hepatic lipase)

SDSD
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Risk CategoryRisk Category LDLLDL‐‐C GoalC Goal

High risk:  High risk:  
 CHD or CHD risk equivalents CHD or CHD risk equivalents 

 (10(10‐‐y risk >20%)y risk >20%)

<100 mg/dL <100 mg/dL 
 (optional goal: <70 mg/dL)(optional goal: <70 mg/dL)

Moderately high risk: Moderately high risk: 
 2+ risk factors 2+ risk factors 

 (10(10‐‐y risk 10% to 20%)y risk 10% to 20%)

<130 mg/dL <130 mg/dL 
 (optional goal: <100 mg/dL)(optional goal: <100 mg/dL)

Moderate risk: Moderate risk: 
 2+ risk factors 2+ risk factors 
 (10(10‐‐y risk <10%)y risk <10%)

<130 mg/dL<130 mg/dL

Lower risk: Lower risk: 
 00‐‐1 risk factor1 risk factor <160 mg/dL<160 mg/dL



1)

 
Διακοπή

 
καπνίσματος

2)    Απώλεια
 

βάρους

3)

 
Αλλαγή

 
διατροφικών

 
συνηθειών

 
(Αντικατάσταση

 

κεκορεσμένων

 

και

 

trans

 λιπαρών

 

οξέων

 

με

 

μονο‐

 

πολυ‐

 

ακόρεστα, 

 

κατανάλωση

 

τροφών

 

πλούσιων

 

σε

 

ίνες

 και

 

πτωχών

 

σε

 

υδατάνθρακες:

 

β‐γλυκάνες

 

(βρώμη, 

 

κριθάρι,  μαγιά) 

 

,  μέτρια

 κατανάλωση

 

αλκοόλ

 

(έως

 

2 ποτά/ημέρα)

4)  Αερόβια
 

άσκηση
30 λεπτά

 

αερόβιας

 

άσκησης, 5 φορές

 

την

 

εβδομάδα

ΘεραπευτικήΘεραπευτική
 

παρέμβασηπαρέμβαση
 

1: 1: ΤήρησηΤήρηση
 

υγιεινοδιαιτητικώνυγιεινοδιαιτητικών
 οδηγιώνοδηγιών





 

Type 2 diabetes mellitus



 

Men and women 40‐75 

 years of age



 

Primary CHD and stroke 

 prevention



 

LDL‐C 

 

160 mg/dL 



 

TG 

 

600 mg/dL 



 



 

1 additional RF



 

HTN (or on HTN 

 treatment)



 

Retinopathy



 

Albuminuria



 

Current smoking

Patient PopulationPatient Population



 

Primary endpoint:Primary endpoint:

 
time to first major CV event 

 (CHD death, nonfatal MI, unstable angina, 

 resuscitated cardiac arrest, coronary 

 revascularization, stroke



 

Secondary endpoints:Secondary endpoints:

 
total mortality, any CV 

 endpoint, lipids, and lipoproteins

2838 patients2838 patients 44‐‐year followyear follow‐‐upup

Atorvastatin 10 mg Atorvastatin 10 mg 

 (n=1428)(n=1428)

DoubleDouble‐‐blind placebo blind placebo 

 (n=1410)(n=1410)
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Relative Risk Reduction 37% Relative Risk Reduction 37% (95% CI, 17(95% CI, 17––52)52)

 P = 0.001P = 0.001

1410 
1428

1351 
1392

Placebo 
Atorvastatin

4.75

1306 
1361

1022 
1074

651 
694

305 
328

Placebo 
127 events

Atorvastatin 
83 events

Colhoun HM et al. Lancet
 

2004;364:685-696 







Πρώτη

 
επίσκεψη

Δεύτερη

 
επίσκεψη

(μετά

 
από

 
2 μήνες)

HbA1c 7,4% 6,9%

Ολική

 
χοληστερόλη 195

 

mg/dl 144

 
mg/dl

HDL‐C 32

 

mg/dl 37

 
mg/dl

TRG 240

 

mg/dl 190

 
mg/dl

LDL‐C 115 mg/dl 69 mg/dl



Event Rate (No Diabetes) Event Rate (Diabetes)
On Statin On Placebo On Statin On Placebo

HPS1* (CHD patients) 19.8% 25.7% 33.4% 37.8%

CARE2† 19.4% 24.6% 28.7% 36.8%

LIPID3‡ 11.7% 15.2% 19.2% 22.8%

PROSPER4§ 13.1% 16.0% 23.1% 18.4%

ASCOT-LLA5‡ 4.9% 8.7% 9.6% 11.4%

TNT6║ 7.8% 9.7% 13.8% 17.9%

MI = myocardial infarction; PTCA = percutaneous transluminal coronary angioplasty.



CARDS2: N = 2838HPS1: n = 5963*

22% Risk
Reduction 32% Risk

Reduction
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Collins R, et al. Lancet. 2003;361:2005-2016
Colhoun HM, et al. Lancet. 2004;364:685-696

*Patients with diabetes. (HPS also enrolled 14,573 high-risk patients without diagnosed diabetes.)





•

 

↓ LDL‐C (15
 

–
 

25%)

•

 

↑ HDL‐C (20
 

–
 

35%)

•

 

↓ TG (20
 

–
 

40%)

Περιορισμοί



 

Έξαψη



 

Παροδική
 

αύξηση
 

των
 

επιπέδων
 

γλυκόζης

Θεραπευτική
 

παρέμβαση
 

3:
 

Προσθήκη
 

νικοτινικού
 

οξέοςΘεραπευτικήΘεραπευτική
 

παρέμβασηπαρέμβαση
 

3:3:
 

ΠροσθήκηΠροσθήκη
 

νικοτινικούνικοτινικού
 

οξέοςοξέος
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Νιασίνη

Νιασίνη

Νιασίνη
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1Coronary Drug Project Research Group. JAMA. 1975;231:360–381

Κ/Α

 
Επέμβαση

ΑEΕ

 
/ TIA

Μη

 

θανατη-

 
φόρο

 

ΕΜ

−27%† −26%†

−47%†‡

−11%†

ΟΛΙΚΗ

 
ΘΝΗΣΙΜΟΤΗΤΑ

15 ετής

 
παρακολούθηση

 
Μείωση

 

ολικής

 
θνησιμότητας2

 
p=0,0004

2Canner et al. J.Am.Coll. Cardiol. 1986;8:1245-1255

†p<0.05,
‡5-year rate



Vascular Dz.
Age > 45 years

Atherogenic 

 Dyslipidemia 
(HDL < 40 or 50; 

 TGL > 149;
LDL < 160)

Simvastatin

Simvastatin + 

 niaspan

3‐5 yr

3300 patients from 60 sites
(U.S. and Canada)

CV Death
NFMI
Stroke
ACS

LDL‐C target < 80 mg/dl 

 (both groups may add 

 ezetimibe if needed)

Hypothesis
‐30% event rate 
with Simva

‐23% event rate with 

 simva‐nia

‐

 

50% relative 

 reduction based on 

 ~46% placebo rate

2 year enrollment
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ER niacin/laropiprant 2 g/40mg

Placebo

Planned at least 4 years of treatment 

Does ER niacin/laropiprant 2g/40mg daily prevent vascular events

 
in high‐risk patients

who are receiving intensive LDL‐C lowering treatment? 

Patient Population Subjects Primary End Point

•

 
Age 50‐80

•

 
History of MI or cerebrovascular 

 atherosclerotic disease or PAD or 

 Diabetes mellitus with any of the 

 above or with other evidence of 

 symptomatic CHD 

•

 
20,000 

•

 
UK (n=7500), 

 Scandinavia (n=5000) 

 and China (n=7500)

•

 
Major vascular events 

 during the scheduled 

 treatment period 
(non‐fatal MI or 

 coronary death, 
non‐fatal or fatal stroke, 
or revascularization)

All patients receive
either simvastatin 40mg or 

 ezetimibe/simvastatin 

 10/40mg 

HPS2HPS2‐‐THRIVE THRIVE (Heart Protection Study 2 (Heart Protection Study 2 ––
 

Treating HDL to Reduce Treating HDL to Reduce 
 Vascular Events)Vascular Events)

• Study start: January 2007
• Expected completion:

 

January 2013





 

↓ LDL‐C (5 –
 

20%)



 

↑ HDL‐C (10 –
 

35%)



 

↓ TG (20
 

–
 

50%)

Περιορισμοί



 

στενή
 

παρακολούθηση
 

ηπατικής
 

βιολογίας, CPK, e‐GFR

ΘεραπευτικήΘεραπευτική
 

παρέμβασηπαρέμβαση
 

4:4:
 

ΠροσθήκηΠροσθήκη
 

φιμπράτηςφιμπράτης



((lipoprotein lipoprotein 
or hepatic or hepatic 

lipaselipase))

Fat CellsFat Cells LiverLiver

KidneyKidney
InsulinInsulin

IRIR XX

(CETP)(CETP)

CECE


 

TGTG


 
Apo BApo B


 

VLDLVLDL

(CETP)(CETP)

HDLHDL

(lipoprotein or hepatic lipase)(lipoprotein or hepatic lipase)

SDSD
 LDLLDLLDLLDL
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Φιμπράτη
LPL

IDL
LDL

+



Years from randomisation

C
um

ul
at

iv
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0 1 2 3 4 5 6

0

2

4

6

8

10

Placebo 4900 4835 4741 4646 4547 2541 837
Fenofibrate 4895 4837 4745 4664 4555 2553 850

CHD events (CHD death + nonfatal MI)

HR = 0.89
95% CI = 0.75–1.05

P=0.16

Placebo
Fenofibrate



Years from randomisation

C
um
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e 
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k 

(%
)

0 1 2 3 4 5 6

0

5

10

15

Placebo 4900 4762 4586 4419 4257 2340 750
Fenofibrate 4895 4771 4604 4469 4307 2370 775

HR = 0.89
95% CI = 0.80–0.99

P=0.035

NNT ≈
 

70

Placebo
Fenofibrate



Years from randomisation

C
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(%
)

0 1 2 3 4 5 6

0

2

4

6

8

10

Placebo 4900 4775 4664 4573 4472 2518 835
Fenofibrate 4895 4792 4701 4618 4502 2529 841

HR = 0.70
95% CI = 0.58–0.85

P=0.0003

Placebo
Fenofibrate





 

All participants on open-labeled simvastatin, 20 to 40 mg/day


 
Simvastatin dose complied with lipid guidelines



 

Patients randomized to double-blind placebo or fenofibrate, 54 to 
160mg/day


 
Dosing based upon eGFR level



 

Only blinded ACCORD trial



 

Observed Follow-up: 4 to 8 years (mean 4.7 years)



ACCORD‐
 

Primary Outcome

Rate Rate
(%/yr) (%/yr) HR (95% CI) P Value

Primary Outcome:            
Major Fatal or Nonfatal 
Cardiovascular Event

291 2.24 310 2.41 0.92 
(0.79 ‐

 
1.08)

0.32

Fenofibrate Placebo
(N=2765) (N=2753)

N of 
Events

N of 
Events
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Οι

 

ασθενείς

 

με

 

ΣΔ,  ως

 

ισοδύναμο ΣΝ,  χρειάζονται

 άμεση

 

και

 

επιθετική

 

υπολιπιδαιμική

 

παρέμβαση



 

Η

 

τήρηση

 

συγκεκριμένων

 

υγιεινοδιαιτητικών

 

οδηγιών

 αποτελεί

 

απαραίτητη

 

προϋπόθεση

 

για

 

την

 

επίτευξη

 των

 

θεραπευτικών

 

στόχων



 

Ο

 

συνδυασμός

 

στατίνης

 

με

 

νικοτινικό

 

οξύ

 

ή

 

με

 φιμπράτη

 

αποτελεί

 

μία

 

δόκιμη

 

θεραπευτική

 παρέμβαση

 

σε

 

ασθενείς

 

με

 

ΣΔ

 

και

 

αθηρογόνο

 δυσλιπιδαιμία
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