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Patologia cardiovascolare e diabete
















Eta alla diagnosi di T2DM e perdita di anni di vita in persone senza

precedenti malattie cardiovascolari

Expected median survival [years)
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L'eta piu giovane alla
diagnosi si associa ad un
rischio nettamente
superiore di morte CV
rispetto al soggetto non
diabetico

Sattar et al. Circulation 2019 May 7;139(19):2228-2237. doi: 10.1161/CIRCULATIONAHA.118.037885



L’aumentata incidenza di morte cardiovascolare
In pazienti con diabete di tipo 2

Registro nazionale svedese del diabete 1998-2012

1 2 x CV-mortality as compared

to their non-DM counterparts

Nonostante la riduzione degli
eventi di morte CV nel corso degli
anni, il soggetto diabetico presenta
sempre un rischio maggiore

Rawshani A et al. NEJM 2017






Meccanismi fisiopatologici






Determinanti del rischio cardiovascolare







Prevalenza di complicanze cardiovascolari
dipendenti dalla durata di diabete
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Complicazione cardiovascolari: Ml, ictus, rivascolarizzazione coronarica, carotidea e periferica
Il tempo di esposizione all’iperglicemia aumenta il rischio CV
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				Complicanze cardio-cerebrovascolare		Rivasc. Cor.		Ictus		Rivasc. Carot.		Rivasc. Per.

		<=2		13.5		6.1		2.4		2.1		1.3

		2.1-5		16.2		7.5		2.3		1.8		1.2

		5.1-10		19		8.1		3		2.9		1.5

		10.1-20		25.6		11.3		3.1		6.1		3.1

		>20		34.1		14.2		4.8		11.4		5.9

				Per ridimensionare l'intervallo di dati del grafico, trascinare l'angolo inferiore destro dell'intervallo.






Quando inizia il danno macrovascolare?




Esiste un rischio sostanzialmente elevato di CVD
anche prima della diagnosi clinica del diabete di tipo

2] 7.629 infermiere senza diagnosi di CVD al basale sono state seguite per 20 anni.

6 - 5.02

=)
s
<
E > ]
= 3.71
= 4
8 & 2.82
= o
£ o)

>
S g 31
33 ¢
() [S]
> 'z .
e g 2
° -LE) 1.00
2 1 - L
S 8
= £

0 - ] -—
Nondiabetic throughout Prima della Dopo la Diabetic at baseline
the study diagnosi di diagnosi di
CVD, cardiovascular disease; MI, myocardial infarction diabete diabete

(PRE-DIABETE) Hu F, et al. Diabetes Care 2002; 25:1129-1134



Pre-Diabete e rischio di malattia cardiovascolare

Metanalisi di 16 studi clinici

11% di persone con pre-diabete

sperimenta eventi
aterosclerotici (ASCVD)

Honigberg et al. JACC 2021



La malattia coronarica puo essere la prima manifestazione clinica
del diabete di tipo 2

Comparsa della malattia CV
nella storia naturale del diabete

Prima diagnosi di diabete o prediabete
In occasione di accesso in UTIC per IMA

Ryden L et al. Eur Heart J 2013

50 1 1553 consecutive AMI pts (747 STEMI and 806 NSTEMI)
o admitted to the ICCU between 1 June 2010 and 29 June 2016
o
40 -
30
25%
22%
20 |
10 + 59,
0| |
Patients with AMI Diabetes detected Patients with AMI and
and known DM among AM| pts pre-diabetes
without known DM (HbA,_ 5.7-6.4%)

(HbA,, >6.5%)

Marenzi G et al. Diabetes Care 2018

Le complicanze macrovascolari possono anticipare
la diagnosi di diabete

Il 25% dei dei soggetti ricoverati per infarto sono nella
fase di
pre-diabete




Ha ancora senso la stratificazione del rischio?




Tutti i pazienti con diabete sono ad alto rischio cardiovascolare?

Incidenza di infarto miocardico fatale e non fatale (7 anni follow-up)
in base alla storia di precedente infarto miocardico e/o diabete al basale
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IM=Infarto del miocardio
P <0.001 per precedente IM vs. no precedente IM e per con diabete vs. senza diabete

Haffner SM, et al. N Eng J Med. 1998;339:229-
234,
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La stratificazione del rischio cardiovascolare nel paziente con diabete
mellito come parte essenziale della gestione della malattia

Secondo le linee guida ESC, non
esiste un paziente con diabete a
basso rischio (anche | pazienti
con diabete di tipo 2 con eta <50
anni e con una durata di diabete
<10 anni sono gia considerati a
rischio moderato!

Cosentino F et al. Eur Heart J 2019







Distribuzione della stima del rischio per un modello
di rischio ESC/EASD. Austria

Prausmuller S. Cardiovasc Diabetol (2021)
20:34

Sono stati analizzati 1690 pazienti con
T2DM con un follow-up di 10 anni per CVD
fatale e morte per tutte le cause e un follow-
up di 5 anni per CVD e ricoveri per tutte le
cause.

288 pazienti (17,0%) non erano classificabili
in base ai criteri ESC/EASD, perche 280
pazienti avevano una durata del diabete <
10 anni con 1 o0 2 (ma < 3) fattori di rischio
CV accertati e 8 pazienti presentavano un
diabete di durata superiore a 10 anni senza
alcun fattore di rischio.



Stratificazione del rischio delle sole popolazioni naive ai farmaci
e in monoterapia con metformina con T2D. Scozia

Caparrotta TM. Diabetes Care June 24, 2020

 Delle 265.774 persone con T2D in

Scozia, 53.194 (20,0% del T2D) erano
naive ai farmaci e 56.906 (21,4%)
erano in monoterapia con metformina.

Di questi, rispettivamente, il 74,5% e |l
72,4% erano considerati come ad
altissimo rischio secondo le
definizioni di rischio delle linee guida



Caratteristiche della popolazione con diabete di tipo 2
in base al rischio cardiovascolare. Italia

473,740 T2DM

Tra le persone con T2D ad altissimo rischio:

0,6%

20,9%

78,6%

moderaterisk m high risk = very high risk

retinopathy;
26,4%

three or more
risk factors;
89,1%

albuminuria;
39,5%

previuos major
CV event;

18,7%
organ damage;

39,0%

Pintaudi B. Cardiovasc Diabetol (2021) 20:59
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Diabetes, Cardiovascular and Renal Diseases

are Closely Connected

Diabetes

425M1

(2017)

40%* of patients with diabetes develop

have CVD?
» 1-year mortality for stage 3-5 CKD
patients with HF is 2

*Based on data from the US

one disease worsens
the other

N\

Diabetes leads to 2-3x increased risk of

Cardiovascular disease (CVD)*!

~

e 1in 2 heart failure (HF) patients die

within 4 years of diagnosis?
e 35-70% of HF patients have CKD?

1. IDF Diabetes Atlas, 8th ed. Available at: http://www.idf.org/diabetesatlas. Accessed May 2018. 2. Shiba N, Shimokawa H. J Cardiol. 2011;57:8-17.






PROGETTO CUORE IS5

Non diabetici Diabetici






DIAL CALCULATOR

u-prevent.com



Prevenzione primaria o secondaria?




Dalla disfuzione endoteliale all’evento clinico

Storia naturale della malattia

aterotrombotica

Pratica corrente:
Approccio legato a prevenzione
primaria o secondaria

Ahmadi A, et. al ] Am Coll Cardiol. 2019



Dalla disfunzione endoteliale all’evento clinico

Storia naturale della malattia

aterotrombotica

Pratica corrente:
Approccio legato a prevenzione
primaria o secondaria

Approccio innovativo:

Intervenire precocemente sulla
storia naturale dell’aterotrombosi

Ahmadi A, et. al J Am Coll Cardiol. 2019



ADA Standards of care 2022






CONCLUSIONI

NON esiste un paziente con diabete T2 a basso rischio CV

L'eccesso di rischio CV nel paziente con T2D e rimasto alto nel corso degli anni
nonostante numerosi interventi sui fattori di rischio classici

Il «prediabete» e un fattore di rischio per la patologia aterosclerotica

Le nuove linee guida ESC hanno confermato, con la nuova classificazione, come
la quasi totalita dei pazienti con diabete tipo 2 che afferiscono negli ambulatori
sono a rischio cardiovascolare elevato o molto elevato

E' necessario stratificare il rischio CV e assicurare la migliore protezione
disponibile controllando ogni fattore di rischio implicato nella patogenesi









Grazie per |'attenzione
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