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La  patologia cardiovascolare su base 
aterosclerotica è la principale causa di

mortalità e disabilità in Europa.

Nell’Unione Europea il costo della
patologia cardiovascolare è 192 miliardi di
euro per spese sanitarie dirette e indirette. 



Maggiori Condizionanti Predisponenti

●● FumoFumo didi sigarettasigaretta ●● ↑↑↑↑↑↑↑↑ trigliceriditrigliceridi ●● ObesitObesit àà

●● IpertensioneIpertensione arteriosaarteriosa ●● ↑↑↑↑↑↑↑↑ LDL LDL PiccolePiccole /dense/dense ●● ObesitObesit àà addominaleaddominale

●● ↑↑↑↑↑↑↑↑ colesterolocolesterolo --LDLLDL ●● InfiammazioneInfiammazione /PCR/PCR ●● SedentarietSedentariet àà

●● ↓↓↓↓↓↓↓↓ colesterolocolesterolo --HDLHDL ●● ↑↑↑↑↑↑↑↑ lipoproteina(alipoproteina(a )) ●● FamiliaritFamiliarit àà per MCVper MCV

●● DiabeteDiabete mellitomellito ●● ↑↑↑↑↑↑↑↑ omocisteinaomocisteina ●● CaratteristicheCaratteristiche etnicheetniche

●● EtEtàà avanzataavanzata ●● FattoriFattori protromboticiprotrombotici ●● FattoriFattori psicopsico --socialisociali

Fattori di rischio cardiovascolare, AHA  2007

Chi è il paziente a rischio CV?



Chi presenta tutti i nove fattori ha una probabilit à di infarto che è
più di 330 volte superiore a quella di chi non ne ha  nessuno 

Le interazioni moltiplicative tra i fattori di Le interazioni moltiplicative tra i fattori di 
rischiorischio

Questi fattori sono:Questi fattori sono:

“Nove fattori di rischio, facilmente misurabili, 
“spiegano” oltre il 90% degli infarti miocardici”

L’associazione di più fattori di rischio moltiplica la probabilità di infarto

• Fumo 

• Ipertensione

• Diabete 

• Dislipidemia

• Obesità addominale 

• Stress 

• Inattività fisica

• Scarsa assunzione di frutta e verdura 

• Assunzione di alcol

INTERHEART Lancet 2004



Preventable DeathsPreventable Deaths
Approximately 57,000 deaths could be avoided each y ear 
in the US if patients were given appropriate care. 

National Committee for Quality Assurance. Washingto n, 2003.
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European Guidelines on cardiovascular disease prevention in clinical practice (2012)
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Chi è il paziente a rischio CV?



Estimates are based on data and information from  the World Health Organization
* Childhood and maternal under nutrition includes: vitamin A Deficiency, zinc, iron; under weight 
1 Years of life lost

Risk FactorRisk Factor Deaths Deaths 

(thousands)(thousands)
As %  of As %  of 

total deathstotal deaths
YLLsYLLs 11

(thousands)(thousands)
As % of As % of 

total YLLstotal YLLs 11

Childhood and Childhood and 
maternal under maternal under 
nutrition*nutrition*

6,1566,156 11.011.0 205,372205,372 22.422.4

TobaccoTobacco 4,9074,907 8.88.8 45,62245,622 5.05.0

Blood PressureBlood Pressure 7,1417,141 12.512.5 55,54855,548 6.06.0

Physical InactivityPhysical Inactivity 1,9221,922 3.43.4 15,84115,841 1.71.7

OccupationOccupation 784784 1.41.4 9,9759,975 1.11.1

Unsafe sexUnsafe sex 2,8862,886 5.25.2 76,97076,970 8.48.4

AlcoholAlcohol 1,8001,800 3.23.2 32,69732,697 3.63.6

Unsafe water, Unsafe water, 
sanitation and sanitation and 
hygienehygiene

17301730 3.13.1 49,23249,232 5.45.4

Illicit drugsIllicit drugs 204204 .4.4 4,8194,819 .5.5

Urban air pollutionUrban air pollution 799799 1.41.4 6,4046,404 .7.7

Global burden of disease and injury attributable
to selected risk factors, 2000 (Total in thousands)



National Center for Health Statistics, Deaths: Final Deaths 2003. National Vital Statistics Report, 2006; 54(13);  Annual 
Smoking-Attributable Mortality, Years of Potential Life Lost, and Productivity Losses- United States, 1997-2001; MMWR. 
2005:54(25):625-628.
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Annual Deaths from Smoking Compared with Selected Annual Deaths from Smoking Compared with Selected 
Other Causes in the United StatesOther Causes in the United States



1. Incoraggiare la sospensione del fumo di qualsiasi forma di tabacco. 
2. Evitare il fumo passivo. 
3. Estendere le raccomandazioni ad altri membri della famiglia
4. Gli stessi membri della famiglia dovranno incoraggiare il paziente a 

smettere di fumare eventualmente smettendo di fumare essi stessi
5. Terapia farmacologica in pazienti selezionati

Abitudine al FumoAbitudine al Fumo
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Definizione di ipertensione arteriosa

PREVALENZA:

• 30-45% DELLA POPOLAZIONE 
GENERALE

•AUMENTA CON L’ETA’
European Heart Journal (2013) 34, 2159–2219 



IPERTENSIONE ARTERIOSAIPERTENSIONE ARTERIOSA

�� NOVITANOVITA’’ SUL CONCETTO DI CLASSIFICAZIONE; non piSUL CONCETTO DI CLASSIFICAZIONE; non piùù
VALORI da tenersi in mente, ma VALORI da tenersi in mente, ma STRATIFICAZIONESTRATIFICAZIONE del del 
rischio e rischio e RISCHIORISCHIO PROGNOSTICO RELATIVOPROGNOSTICO RELATIVO ; questo in ; questo in 
base a:base a:

•• FATTORI DI RISCHIOFATTORI DI RISCHIO

•• DANNO DDANNO D’’ORGANOORGANO

•• PATOLOGIE CONCLAMATE PRESENTI  PATOLOGIE CONCLAMATE PRESENTI  



Se ai valSe ai valori di pressione arteriosa ori di pressione arteriosa si associano diversi altri si associano diversi altri ““fattori di fattori di 
rischiorischio”” la probabilitla probabilitàà di andare incontro di andare incontro ad eventi ad eventi aumenta aumenta 

progressivamenteprogressivamente

Rischio relativo di eventi coronariciRischio relativo di eventi coronarici



Terapia e target di trattamento



Obiettivo: Riduzione della Pressione Arteriosa. 
Linee Guida ESH 2013

<140/90<140/90 Tutti i pazienti ipertesiTutti i pazienti ipertesi

<140/85<140/85 Diabete MellitoDiabete Mellito



Effetti dellEffetti dell ’’esercizio fisico e/o della dieta in 133 soggetti con  lieve esercizio fisico e/o della dieta in 133 soggetti con  lieve 
ipertensione arteriosa non trattata e ipertensione arteriosa non trattata e sovrappesosovrappeso : : 

PA casualePA casuale

Blumenthal   Arch Intern Med 2000;160:1947-1958



Effetti dellEffetti dell ’’esercizio e/o della dieta in 133 esercizio e/o della dieta in 133 
soggetti con lieve ipertensione e  sovrappeso: soggetti con lieve ipertensione e  sovrappeso: 

ABPMABPM

Blumenthal    Ann Intern Med 2000;13:1947-1958



Effetti dellEffetti dell’’esercizio fisico aerobico sulla PA: esercizio fisico aerobico sulla PA: 
metanalisi di 54 studi randomizzati e controllati per metanalisi di 54 studi randomizzati e controllati per 

un totale di 2419 soggetti sedentariun totale di 2419 soggetti sedentari

�� Riduzione media della PA di 3.8/2.6 mmHgRiduzione media della PA di 3.8/2.6 mmHg
�� Riduzione della PA nelle stesse proporzioni in Riduzione della PA nelle stesse proporzioni in 

ipertesi/normotesi e in sovrappeso/normopesoipertesi/normotesi e in sovrappeso/normopeso
�� Non significative differenze tra i vari protocolli Non significative differenze tra i vari protocolli 

(volume, intensit(volume, intensit àà e tipo di esercizio aerobico)e tipo di esercizio aerobico)
�� Gli studi condotti per >6 mesi hanno ottenuto Gli studi condotti per >6 mesi hanno ottenuto 

risultati meno evidenti sulla PA, probabilmente per  risultati meno evidenti sulla PA, probabilmente per  
la difficoltla difficolt àà a mantenere la compliancea mantenere la compliance

Whelton, Ann Intern Med 2002; 136:493-503



Meta-analysis of 61 prospective, observational stud ies
One million adults, 12.7 million person-years

2 mmHg 
decrease in 
mean SBP

10% reduction in risk 
of stroke mortality

7% reduction in 
risk of ischaemic 
heart disease 
mortality

Lowering BP reduces cardiovascular riskLowering BP reduces cardiovascular risk
Small SBP reductions yield significant benefitSmall SBP reductions yield significant benefit

Adapted  from Lewington et al. Lancet. 2002



Maggiori Condizionanti Predisponenti

●● Fumo di sigarettaFumo di sigaretta ●● ↑↑↑↑↑↑↑↑ trigliceriditrigliceridi ●● ObesitObesit àà

●● Ipertensione arteriosaIpertensione arteriosa ●● ↑↑↑↑↑↑↑↑ LDL Piccole/denseLDL Piccole/dense ●● ObesitObesit àà addominaleaddominale

● ↑↑↑↑ colesterolo-LDL ●● Infiammazione/PCRInfiammazione/PCR ●● SedentarietSedentariet àà

● ↓↓↓↓ colesterolo-HDL ●● ↑↑↑↑↑↑↑↑ lipoproteina(a)lipoproteina(a) ●● FamiliaritFamiliarit àà per MCVper MCV

●● Diabete mellitoDiabete mellito ●● ↑↑↑↑↑↑↑↑ omocisteinaomocisteina ●● Caratteristiche etnicheCaratteristiche etniche

●● EtEtàà avanzataavanzata ●● Fattori protromboticiFattori protrombotici ●● Fattori psicoFattori psico --socialisociali

Fattori di rischio cardiovascolare, AHA  2007

Chi è il paziente a rischio CV?
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Dati dallo studio  MRFIT.
Martin MJ et al. Lancet 1986;ii :933–936.
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Colesterolo come fattore di rischio per la 
cardiopatia ischemica

Colesterolo totale serico e mortalità da CHD in 361.662 uomini, tra 35 e 57 anni, selezionati 
per il MRFIT, nel corso di un follow up medio di 6 anni (da LaRosa et al 1990). 

Cooyright 2000-2004 QUBIsoft
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Gli eventi sembrano
azzerarsi per un colesterolo

LDL di 55 mg/dL
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O’Keefe et al. JACC 2004;43:2142-2146



Studi con statine in prevenzione secondaria: Studi con statine in prevenzione secondaria: 
riduzione eventi e colesterolo LDL riduzione eventi e colesterolo LDL ““on trialon trial””
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1 mg di riduzione delle LDL=0.85% di 
riduzione del rischio relativo



LIVELLI TARGET DI COLESTEROLO LDL









Effetti acuti dellEffetti acuti dell’’esercizio fisico sulla esercizio fisico sulla 
colesterolemia totalecolesterolemia totale

Grandjean, J appl Physiol 2000;89:472



Correlazione tra colesterolemia HDL Correlazione tra colesterolemia HDL 
e mortalite mortalit àà coronaricacoronarica

�� Un aumento dello 1% della colesterolemia Un aumento dello 1% della colesterolemia 
HDL si associa ad una riduzione della HDL si associa ad una riduzione della 
mortalitmortalitàà coronarica del 3.5%coronarica del 3.5%

Rubbins  N Engl J Med 1999;341:410-418



Livelli di LDL ed HDL e rischio Livelli di LDL ed HDL e rischio 
coronaricocoronarico

Assmann G. Eur Heart J 2006;8(Suppl) :F40-F46
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Effetti acuti dellEffetti acuti dell’’esercizio fisico sulla esercizio fisico sulla 
colesterolemia HDLcolesterolemia HDL

Grandjean,  J Appl Physiol 2000; 89: 472



VariabilitVariabilitàà della risposta della colesterolemia HDL della risposta della colesterolemia HDL 
allall’’esercizio fisico: lo studio HERITAGEesercizio fisico: lo studio HERITAGE
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Volpe  M. ,, SIPREC 2007



Congresso ANMCO  2000

PREVALENZA DI SOGGETTI CON 

IPERTENSIONE O IPERCOLESTEROLEMIA 

TRATTATI ADEGUATAMENTE



Effetti acuti dellEffetti acuti dell’’esercizio fisico sulla esercizio fisico sulla 
trigliceridemiatrigliceridemia

Grandjean  J Appl Physiol 2000;89:472



Effetti acuti dellEffetti acuti dell’’esercizio fisico sulla esercizio fisico sulla 
trigliceridemiatrigliceridemia

Weise S   J Appl Phisiol 2005 



Circonferenza addome: >94 cm uomini; >80 cm donne e >2 dei segueCirconferenza addome: >94 cm uomini; >80 cm donne e >2 dei seguenti nti 
fattori di rischiofattori di rischio

Trigliceridi 150 mg/dl o HDL <40 mg/dl (uomini); <50 mg/dl (donne) o 
trattamento antidislipidemico

Glicemia >100 mg/dl

Pressione arteriosa > 130 SBP o >85 DBP mmHg o trattamento 
antipertensivo

Sindrome Metabolica

Standard Italiani per la cura del diabete mellito – AMD, Diabete Italia,  SID



Maggiori Condizionanti Predisponenti

●● Fumo di sigarettaFumo di sigaretta ●● ↑↑↑↑↑↑↑↑ trigliceriditrigliceridi ●● ObesitObesit àà

●● Ipertensione arteriosaIpertensione arteriosa ●● ↑↑↑↑↑↑↑↑ LDL Piccole/denseLDL Piccole/dense ●● ObesitObesit àà addominaleaddominale

●● ↑↑↑↑↑↑↑↑ colesterolocolesterolo --LDLLDL ●● Infiammazione/PCRInfiammazione/PCR ●● SedentarietSedentariet àà

●● ↓↓↓↓↓↓↓↓ colesterolocolesterolo --HDLHDL ●● ↑↑↑↑↑↑↑↑ lipoproteina(a)lipoproteina(a) ●● FamiliaritFamiliarit àà per MCVper MCV

● Diabete mellito ●● ↑↑↑↑↑↑↑↑ omocisteinaomocisteina ●● Caratteristiche etnicheCaratteristiche etniche

●● EtEtàà avanzataavanzata ●● Fattori protromboticiFattori protrombotici ●● Fattori psicoFattori psico --socialisociali

Fattori di rischio cardiovascolare, AHA  2007

Chi è il paziente a rischio CV?



�� Elevati livelli di glicemiaElevati livelli di glicemia

�� Alterata secrezione insulinicaAlterata secrezione insulinica

�� Ridotta sensibilitRidotta sensibilitàà allall’’insulina (insulino insulina (insulino 
resistenza)resistenza)

�� Alterazione del metabolismo di lipidi e Alterazione del metabolismo di lipidi e 
proteineproteine

�� Predisposizione a complicanze acute e Predisposizione a complicanze acute e 
cronichecroniche

Diabete mellito

Gruppo di alterazioni caratterizzate da:



Perche’ il diabetico e’ ad alto rischio 
cardiovascolare?

1.1. Associazione con altri fattori di rischio Associazione con altri fattori di rischio 

2.2. Maggior sviluppo di malattia Maggior sviluppo di malattia 
aterosclerotica aterosclerotica 

3.3. Stato protrombotico con aumentata Stato protrombotico con aumentata 
reattivitareattivita’’ piastrinica; placca piastrinica; placca 
aterosclerotica maggiormente aterosclerotica maggiormente 
vulnerabile e suscettibile di rottura.vulnerabile e suscettibile di rottura.

4.4. Disfunzione delle cellule muscolari Disfunzione delle cellule muscolari 
miocardiche e cardiomiopatia diabetica.miocardiche e cardiomiopatia diabetica.



Rischio di eventi coronarici nei pazienti 
diabetici e non diabetici.

Haffner e coll. N. Engl. J. Med. 1998



Sopravvivenza dopo un infarto nei 
pazienti diabetici e non diabetici.

Mukamal KJ et all, Diabetes care 2001



Normale metabolismo Normale metabolismo 
glucidico (NGT)glucidico (NGT)

Glicemia a digiuno < 100 mg/dl + 2h PG <140 Glicemia a digiuno < 100 mg/dl + 2h PG <140 
mg/dLmg/dL

Alterata glicemia a Alterata glicemia a 
digiuno (IFG)digiuno (IFG)

Glicemia a digiuno 100Glicemia a digiuno 100--125 mg/dl125 mg/dl

Ridotta tolleranza al Ridotta tolleranza al 
glucosio (IGT)glucosio (IGT)

Glicemia 2h PG Glicemia 2h PG ≥≥ 140 e <200 mg/dl140 e <200 mg/dl

Diabete Mellito (DM)Diabete Mellito (DM) Glicemia a digiuno Glicemia a digiuno ≥≥ 126 mg/dl o 2h PG 126 mg/dl o 2h PG ≥≥ 200 200 
mg/dl mg/dl 



Patogenesi del diabete tipo 2Patogenesi del diabete tipo 2

Sensibilità
all’insulina

Secrezione 
insulinica

MacrovasculopatiaDiabete
Tipo 2

Intolleranza

Alterato metabolismo
glicidico

Normale metabolismo
glicidico

30% 50% 50%

50% 70-100 % 40%

70% 150% 10%

100% 100%

Diagnosi clinica



Modello semplificato per la Modello semplificato per la 
progressione del T2DMprogressione del T2DM

Fattori di iniziazione Fattori di progressione

Geni della insulino-resistenza
Geni della secrezione insulinica
Geni della capacità B-cellulare
Geni dell’obesità

Obesità (FFA)
Glucotossicità
Dieta/tossici ambientali
Attività fisica/età

Deficit di secrezione insulinica
Desensibilizazzione al glucosio della B-cellula

Aumentata secrezione di insulina/proinsulina
Ridotta sensibilità all’insulina e al glucosio

Diabete
Tipo 2NGT IGB

NGT: normal glucose tolerance
IGB: impaired glucose balance



Il diabete tipo 2 si può Il diabete tipo 2 si può 
prevenireprevenire……....

�� Stile di vitaStile di vita
�� Dieta ipocaloricaDieta ipocalorica

�� AttivitAttivitàà fisica moderata (30fisica moderata (30’’/die) (DPP, DPS)/die) (DPP, DPS)

�� Agenti farmacologici in caso di Agenti farmacologici in caso di 
IGT*IGT*
�� Olristat (studio Xendos)Olristat (studio Xendos)

�� Acarbosio (studio STOPAcarbosio (studio STOP--NIDDM)NIDDM)

�� Metformina (DPP)Metformina (DPP)

* Impeired Glucose Tolerance

Diabete
Tipo 2

Intolleranza

Alterato metabolismo
glicidico

Normale metabolismo
glicidico



DIABETES RISK SCORE



Evitare il sovrappeso e svolgere un’attività fisica regolare (20-30 minuti al giorno o 
150 minuti alla settimana) rappresentano i mezzi più appropriati per ridurre il rischio di 
insorgenza di diabete mellito tipo 2 nei soggetti con ridotta tolleranza al glucosio 
(IGT). (Livello della prova I, Forza della Raccomandazione A)

I soggetti con IGT devono ricevere un counselling sulla perdita di peso, indicazioni per 
aumentare l’attività fisica e devono essere incoraggiati a modificare le abitudini 
alimentari riducendo l’apporto totale di grassi particolarmente degli acidi grassi saturi 
e aumentando l’apporto di fibre vegetali. (Livello della Prova I, Forza della 
Raccomandazione A )

Nei soggetti con obesità e IGT nei quali l’intervento sullo stile di vita sia fallito o non 
sia applicabile, la terapia farmacologica può essere presa in considerazione anche se 
risulta meno efficace dell’intervento sullo stile di vita. (Livello della Prova I, Forza 
della Raccomandazione B )

Quando altre strategie si siano rivelate inefficaci, la chirurgia bariatrica può essere 
considerata un’opzione in grado di prevenire lo sviluppo di diabete tipo 2 in soggetti 
con obesità severa e IGT. (Livello della Prova I, Forza della Raccomandazione C)

Prevenzione primaria
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• Le modifiche dello stile di vita rappresentano l’obiettivo 
principale nelle prevenzione del diabete.

• Non esistono evidenze sufficienti per consigliare l’impiego di 
una terapia farmacologica in sostituzione delle modifiche dello 
stile di vita.

• Non sono inoltre disponibili studi clinici che dimostrano che 
questi farmaci ritardano o prevengono le complicanze 
diabetiche, in relazione al rapporto costo-beneficio.

Prevenzione primaria del diabete mellito 
tipo 2







Cosa possiamo fare per Cosa possiamo fare per 
modificare il rischio modificare il rischio 

cardiovascolare nel paziente cardiovascolare nel paziente 
diabetico?diabetico?



Raccomandazioni per la prevenzione 
primaria di malattie cardiovascolari nei 

diabetici

1) Modificazioni dello stile di vita
2) Controllo glicemico
3) Controllo dell’ipertensione
4) Controllo dell’assetto lipidico
5) Terapia antiaggregante



Modificazioni stile di vita

1. Dieta

2. Controllo del peso 
corporeo

3. Esercizio fisico
4. Astensione dal 

fumo di sigaretta

 



Obiettivi glicemici in diabetici adulti di tipo 1 e  2

HbA1c <7,0% (<6,5% in singoli pazienti)
Glicemia a digiuno e pre-prandiale 90-130 mg/dl
Glicemia post-prandiale <180 mg/dl

Valori a digiuno <110mg/dl e valori post-prandiali <145 mg/dl sono perseguibili nel 
diabete di tipo 2 (IDF 2005)

Controllo Glicemico
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Il trattamento del diabete deve essere tempestivamente adattato in ogni paziente fino 
a ottenere valori di glicemia vicini alla normalità e di HbA1c stabilmente inferiori a 7%, 
valori che consentono di prevenire l’incidenza e la progressione delle complicanze 
micro e macrovascolari. (Livello della prova I, Forza della raccomandazione A)

Obiettivi di compenso glicemico più stringenti (HbA1c <6,5%) possono essere presi in 
considerazione per singoli pazienti. (Livello della prova III, Forza della 
raccomandazione B )

Controllo Glicemico
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PRINCIPALI OBIETTIVI PER LA PREVENZIONE DELLE 
MALATTIE CARDIOVASCOLARI

FUMO Nessuna esposizione 

DIETA Dieta povera di grassi saturi ricca di prodotti 
integrali, frutta, verdura e pesce

ATTIVITA’ FISICA 2,5-5 ore alla settimana o 30-60 minuti al giorno di 
attività moderata o vigorosa

PESO BMI 20-25 kg/m2 

Circonferenza vita <94 cm (uomini) o <80 cm 
(donne)

PRESSIONE <140/90 mmHg

COLESTEROLO LDL<70 mg/dL per rischio molto elevato
LDL<100 mg/dl per rischio elevato
LDL<115 per rischio moderato

DIABETE HbA1c<7%, PAO <140/85 mmHg




