RIFERIMENTI DALLA NOTA 13
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Siriportano alcuni passaggi che possono esse-
re utili per risolvere dubbi pratici e/o interpretativi

Dislipidemie familiari

Le dislipidemie familiari sono malattie su base
genetica caratterizzate da elevati livelli di alcune
frazioni lipidiche plasmatiche e, spesso, da una
grave e precoce insorgenza di malattie CV.

Le dislipidemie erano classicamente distinte se-
condo la classificazione di Frederickson, basata
sull’individuazione delle frazioni lipoproteiche au-
mentate; questa classificazione € oggi in parte su-
perata da una classificazione genotipica, basata
sull'identificazione delle alterazioni geniche re-
sponsabpili.

Ad oggi non sono tuttavia definiti criteri inter-
nazionali consolidati per la diagnosi molecolare di
tutte le principali dislipidemie familiari e I'applica-
bilita clinica pratica di tali criteri € comunque limi-
tata: il loro riconoscimento va quindi effettuato im-
piegando algoritmi diagnostici che si basano sul-
la combinazione di criteri biochimici, clinici ed
anamnestici.

Tra le dislipidemie familiari che piu frequente-
mente si associano ad un rischio aumentato di car-
diopatia ischemia prematura, vanno ricordate le
ipercolesterolemie familiari autosomiche dominan-
ti, liperlipidemia familiare combinata, la disbetali-
poproteinemia e le gravi iperchilomicronemie/iper-
trigliceridemie, I'ipercolesterolemia da difetto della
proteina ARH e la sitosterolemia

Avvertenza

| centri specialisti per le iperlipidemie, gia iden-
tificati per le certificazioni, possono fungere da sup-
porto per la decisione diagnostica e per la soluzio-
ne di eventuali quesiti terapeutici.

Ipercolesterolemia poligenica

Solo dopo tre mesi di dieta adeguatamente pro-
posta al paziente ed eseguita in modo corretto,
dopo aver escluso le cause di dislipidemia familia-
re o dovute ad altre patologie (ad esempio l'ipoti-
roidismo oppure patologie HIV correlate) si pud va-
lutare, a partire dai soggetti con rischio moderato,
I'inizio della terapia farmacologica per la quale & di
norma sufficiente I'impiego di una statina di prima
generazione. L'uso dei farmaci ipolipemizzanti de-
ve essere continuativo e non occasionale cosi co-
me il controllo degli stili di vita (alimentazione, fumo,
attivita fisica, ecc.).

La nota 13 identifica nella presenza di ipercole-
sterolemia LDL non corretta dalla sola dieta, la con-
dizione necessaria per I'ammissione dei pazienti al
trattamento rimborsabile; essa non identifica un va-
lore soglia per I'inizio della terapia ma stabilisce, in

via principale, il target terapeutico (TT LDL cole-
sterolo) in base alla associazione di Fattori di Ri-
schio di malattia coronarica o di malattia rischio
equivalente e a loro combinazioni.

Secondo i criteri sopra stabiliti, sono considera-
ti a rischio moderato i pazienti che presentano piu
di 2 fattori di rischio; in questi soggetti la colestero-
lemia LDL va ricondotta ad un valore <130 mg/dL.

Sono considerati pazienti con rischio alto i pa-
zienti con malattia coronarica (infarto miocardico
acuto, Angioplastica Coronarica Transluminale Per-
cutanea PTCA, ischemia miocardica) o con rischio
equivalente (arteriopatia periferica, aneurisma aor-
ta addominale, disturbo cerebrovascolare) o dia-
bete. In questi soggetti la colesterolemia LDL va ri-
condotta ad un valore <100 mg/dL.

Infine, sono da considerarsi individui a rischio
particolarmente elevato i soggetti con malattia co-
ronarica pit multipli fattori di rischio, fattori di rischio
gravi scarsamente controllati, sindrome metaboli-
ca, diabete mellito, sindrome coronarica acuta.

In questi soggetti la colesterolemia LDL va ri-
condotta ad un valore <70 mg/dL.

Iperlipidemie in pazienti con insufficienza
renale cronica

Il danno aterosclerotico nei pazienti con insuffi-
cienza renale cronica (IRC), a parita di livello dei fat-
tori di rischio, € superiore a quello che si osserva
nella popolazione generale; le malattie cardiova-
scolari sono infatti la principale causa di morte dei
pazienti con IRC. Per tale motivo & necessario, in
questi pazienti, un controllo particolarmente accu-
rato dei fattori di rischio delle malattie cardiova-
scolari, tra cui la dislipidemia.

Le statine sembrano efficaci nella prevenzione di
eventi vascolari in pazienti vasculopatici con IRC e
sono in grado di ridurre la proteinuria e di rallenta-
re la progressione della malattia renale. Per pazienti
adulti con IRC in stadio 3-4 (GFR < 60ml/min, ma
non ancora in trattamento sostitutivo della funzio-
ne renale), cosi come per coloro che pur con una
GFR > 60 ml/min presentino segni di malattia re-
nale in atto (proteinuria dosabile), va considerato un
trattamento farmacologico ipocolesterolemizzante,
nel caso di insuccesso della correzione dello stile
di vita, con I'obiettivo di raggiungere un TT per
LDL-col almeno < 100 mg/dL; secondo alcuni au-
torevoli enti internazionali, il TT pud essere fissato
a < 70-80 mg/dL (specie in presenza di condizio-
ni che aumentano ulteriormente il rischio, come
una storia clinica di eventi cardiovascolari accerta-
ti o diabete mellito).

Iperlipidemie indotte da farmaci

Nei pazienti con infezione da HIV, a seguito del-
I'introduzione della HAART (terapia antiretrovirale di
combinazione ad alta efficacia), & frequente I'in-
sorgenza di dislipidemia indotta dai farmaci antire-
trovirali che, nel tempo, pud contribuire ad un au-
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mento dell’incidenza di eventi cardio-vascolari, svi-
luppabili anche in giovane eta.

Da studi di coorte prospettici, se pur non tutti
concordi, emerge un rischio relativo di eventi ische-
mici vascolari pari a circa 1,25 per anno con incre-
mento progressivo e proporzionale alla durata di
esposizione alla terapia antiretrovirale. La preva-
lenza di dislipidemia nei pazienti HIV positivi € va-
riabile in rapporto al tipo di terapia antiretrovirale,
comunqgue € intorno al 25% per la colesterolemia
e oltre il 30% per I'ipertrigliceridemia (indotta in par-
ticolare dall’interferone).

Alla luce di questi dati, nella pratica clinica I'uti-
lizzo di farmaci ipolipemizzanti nei pazienti con in-
fezione da HIV in trattamento antiretrovirale si ren-
de necessario, laddove la riduzione dei fattori di ri-
schio cardiovascolare “modificabili” non si riveli suf-
ficiente a mantenere i valori di colesterolemia e tri-
gliceridemia entro i limiti presenti nel box e laddo-
ve, per motivi clinici e/o virologici, non sia sostitui-
bile la terapia antiretrovirale in atto. In questi casi si
possono utilizzare statine di 2° livello in eventuale
associazione con gli omega 3.

Osservazioni SIMG: solo alcune diagnosi sono
possibili in medicina generale (ipercolesterolemia
familiare, dislipidemia familiare combinata, disbeta-
lipoproteinemia, ipertrigliceridemia), dato che esi-
stono criteri clinici sufficientemente definiti per giun-
gere ad una diagnosi; queste forme rappresenta-
no pero la grande maggioranza delle dislipidemie
familiari.

Linvio ai centri, in caso di rispetto dei criteri dia-
gnostici, non & obbligatorio, anche se & possibile
(necessario in caso di dubbi diagnostici e/o di dif-
ficolta terapeutiche).
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