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FATTORI DI RISCHIO
CARDIOVASCOLARI
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*' gsa/Fattore di Rischio

f. iCausa e un termine derivato dalla filosofia
l'in particolare dalla filosofia aristotelica

@ Trovo da subito un’implicazione scientifica,
f rf,ﬂdlvenuta piu specifica e tecnica nel corso
“del pensiero scientifico a partire da Galileo
Galilel

's Esiste una profonda differenza sul piano
formale e sul piano ontologico tra causa e
fattore di rischio.




cgausa/Fattore di Rischio

I primo ad Iimportare Il termine fattore di
rischio nella medicina fu Avicenna
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lla Medicina Occidentale si parla da
/ /Clrca cinquant’anni di Fattori di Rlschlo

f%mportante contributo fu
' frecato da Thomas Royle
Dawber

f"‘x-

’ -Gla nel 1971 il Ministero della Sanlta degll
States aveva postulato i criteri per distinguere
assoclazioni causali da quelle non causali.

(criteri di causalita)




riteri di Causalita

,b IForza dell’assoclazione statistica
. / ‘Seguenza temporale corretta
Aﬁ Rlprodumblllta

' /4 Gradlente bIOlOQICO (all’'aumentare della dose aumenta

‘ leffetto biologico)
'#“Reversibilita del rischio
. S,_peCifiCitél (una singola malattia)

 Plausabilita biologica




*' gsa/Fattore di Rischio

,b ICAUSA: quando tutti i criteri di causalita
I'sono rispettati

ﬂ FATTORE DI RISCHIO guando i criteri di
f rf"‘causallta sono soddisfatti solo in parte ma
. sono comunque soddisfatti i criteri:
| — Forza

—  Sequenza temporale corretta

. Riproducibilita




attore di Rischio Cardiovascolare

» [T fattori di rischio cardiovascolari sono quel
" [fattori che si associano con aumentato
Al rischio di sviluppare malattia
; wcardlovascolare

| » Molti infarti o ictus sono causati da un
©.processo di ateroscleros
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L’endotelio in condizioni fisiologiche
svolge le seguenti funzioni:

» regolazione del tono vasale
» barriera altamente selettiva
» anticoagulante e fibrinolitica

¥
=

i
f
; ' %  Grazie all'equilibrio tra:

» meccanismi di riparazione di danno tissutale e insulti a
livello intimale

» secrezione di sostanze ad azione proinflammatoria e
vasocostrittrice (ET-1 e angiotensina Il) e secrezione di
sostanze antiinflammatorie e vasodilatanti (NO)




fteroslerosi_Introduzione 2

In presenza di:
Dislipidemia
Ipercolesterolemia
Iperinsulinemia

Shear stress

! |

Rottura dell’equilibrio

! |

DISFUNZIONE ENDOTELIALE




DISFUNZIONE ENDOTELIALE

e attivazione delle cellule endoteliali

eespressione da parte loro di numerosi
recettori per le cellule dell'immunita

*diminuita secrezione di sostanze vaso
dilatanti e antitrombotiche o loro secrezione
iIn forma meno bioattiva

- eperdita delle loro caratteristiche di
- permeabilita a seguito di desfoliazione
endoteliale che favorisce il deposito di lipidi
nell’intima del vasi.




2. Initiation

il _ﬂﬂ
1. Endothelial Dysfunctio |
i ET-1 1 ecLox-1 Y

Al
oxlLD oxLDL uptake

Lp-PLAZ
ok

& Rupture

222 ¢ 4ROS INO
" e > |
& A MMP activity

apd/SMC apoplosis

4. Plaque Destabilization % *Ffatf!ei{mdhesinn__




Kterosclerosi

r 'La parete di una arteria coronaria puo essere

Idanneggiata dalla pressione sanguigna lata, dal
' fumo, dall’elevato tasso di colesterolo e di

Aﬁ zuccheri nel sangue cosi che si accumula su di

;;_essa deposito di grasso (placca aterosclerotica)

e Quando la placca si forma si riduce Il flusso
sanhguigno al cuore

"+ In presenza di ostruzione piccola il soggetto puo
. rimanere asintomatico perché la quantita di
Sangue che arriva al cuore ne consente ancora
un normale funzionamento
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Kterosclerosi

» IMan mano che la placca si ispessisce
" [(sporgendo maggiormente all'interno del
1l lume vascolare) la coronaria si restringe.

{31l flusso cosi si restringe. Il flusso

f sanguigno al cuore viene cosi ostacolato e

il soggetto puod percepire i sintomi
dell’angina.




NOMANCLATURE AND SEQUENCES IN PROGRESSION  pagugsr  wamcrowmd  cumca
MAIN HIS TOLOGY OF ATHEROSCLEROSIS OHSET MECHANISSE  COLLERLATON

Initial lesion '
= histolegically “normal™ .

= macrophage infiltration

= isolated foam cells

Fatty streak
mainly intracellular lipid
accumulation

————————————————
Intermediate lesion
o Imtracellular lipld scoumulation 5
= amall extracellular lipid pools

Atheroma

* |ntracellular lipid socumulaticn
« core of extracellular lipid

Fibroatheroma i
= single or multiple lipld cores
= firatic/calcific layers

Complicated lesion
» surface defect f
* hematoma-hemorrhage

# thrambosis
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ortalita in Italia nel 1999

(Osservatorio Epidemiologico del Ministero della Sanita)

="

I\,l/lélattie cardiovascolari 240.072

W@Ejmori 156.572
f /éeltre malattie 63.440
‘ Malattle App. Respiratorio 32.279
;Traumatlsml e avvelenamenti  28.036

Malattie App. Digerente 26.162

43.92%
28.64%
11.61%
5.90%
5.13%
4.78%




Rischio Assoluto

[Probablllta osservata o calcolata, di un
@'evento cardiovascolare, fatale o non fatale, In
r/?,iurl soggetto o in una popolazione in studio
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Last JM.- "A Dictionary of Epidemiology" Third Edition —
Oxford University Press 1995




Rischio Relativo

I

"Il rapporto frail rischio di un evento

§

‘candiovascolare, fatale o non fatale, negli
AREL | ] ) . .
1 r?QS-'pOS'[I rispetto ai non esposti

Incidenza negli esposti
D et e _
Incidenza nel hon espostl




Il Rischio CV Globale

2 .f’.f.'-:ﬂ.- ‘“\ - i : \
~ Ipertensione 7 ~ Dislipidemia \“‘x f Ipertensione / N\ Dlsllpldemm X

| PAS 165mmHg /[ 1 n CT54mmol/L | | PAS195mmHg /| -/ CT6,1mmol/L
. 119_,,Wﬂm- (nmmmu ]L x 3,0 x~ﬁ*' (Bmmmu

x13 _.  x1,7
; % x,_

Intolleranza
al Glucosio
x1,8

Il rischio indicato e stato confrontato al rischio di un uomo di 40 anni
non fumatore con CT 4,7 mmol/L (185 mg/dL), PAS 120 mmHg, e nessuna
intolleranza al glucosio, ECG-LVH negativo, la cui probabilita di sviluppare
una CVD e di 15/1000 (1,5%) in 8 anni

Kannel WB. In: Genest ], et al, eds. Hypertension: Physiopathology and Treatment. New York, NY: McGraw Hill, 1977:888-910




"Rischio Cardiovascolare Globale

Interazione tra fattori di rischio: lo studio MRFIT

Fumatori (N=113.595)

Quintilj g
coleSterc::|0
(mg/dy)
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Am J Clin Nutr, 1997




Ischio Cardiovascolare Globale

_Rischio relativo di eventi coronarici per ogni livello
di PA sistolica in relazione ai fattori di rischio associati

800
700 —
600 —

S 500

, 400 —
300

200
100 ]
0 il . I _

PAS (mmHg) 105—>195 105—»>195 105—>195 105—>195 105195
Col. tot. (mg/dL) 185 335 335 335 335
Diabete NO NO Sl Sl Sl
Fumo ) NO ) Sl Sl
IVS (ECG) NO NO ) NO S|

Campagna Nazionale di Prevenzione del Rischio Cardiovascolare Globale

§=
=
<

0
«©

-3

=

o)
o

0
o
=

o

Circulation, 1991




PRischio Cardiovascolare Globale

-/g;alcolo

" Viene calcolato come probabilitd assoluta
gi .eventi, fatali o non-fatali, nei 10 anni
. 99 A 4
I §/u_eceSS|V| alla valutazione

*'..

Strumento Le Carte del

- Algoritmi di Rischio ‘ R'SCth
Cardiovascolare




Carta del rischio per soggetti non diabetici
Entita del rischio a 10 anni

Donne Uomini

Non fumatrice Fumatrice Non fumatore Fumatore

imgfdl) 150 zoo =250

70-79

anni

-lalall

50-59
anni

40-49
anni

Pressione arteriosa sistolica (mmHg)

30-39
Elalall

(rmmaoll) 4 5 6 T 8 4 5 & 7

8

(mag/fdL)

70-79
anni

anni

50-59
anni

40-49
anni

30-39
anni

(mmaoll)

Colesterolo totale: Livelli percentuali di rischio [l Basso <s% [l Lieve 5-103% [l moderato 10-20% [l Alto 2040% Molto Alto =40%

Atherosclerosis, 1998




Carta del rischio per soggetti diabetici
Entita del rischio a 10 anni

Donne Uomini

Non fumatrice Fumatrice Non fumatore Fumatore

(mg/dL)
70-79
anni

anni

50-59
anni

50-59
anni

40-49

anni

40-49

anni

Pressione arteriosa sistolica (mmHg)

anni lalall

30-39 0 30-39
]
—

(mmoll) {mmoll)

Colesteroclo totale: Livelli percentuali di rischio ] Basso <5 [J] vieve 5-10% ] moderato 10-20% [l Alto 20-40% Malto Alto >40%

Atherosclerosis, 1998




Vin high risk e
cholesten
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10-year sk of
fatal CVD in
populations at

high CVD risk




