
ΔυσλιπιδαιμίαΔυσλιπιδαιμία καικαι λοιποίλοιποί
ΠαράγοντεςΠαράγοντες ΚινδύνουΚινδύνου στηνστην ΤρίτηΤρίτη

ηλικίαηλικία

ΚΚ.. KKυφνίδηςυφνίδης
ΔιευθυντήςΔιευθυντής ΚαρδιολογικούΚαρδιολογικού τμήματοςτμήματος

ΑσκληπιείουΑσκληπιείου ΒούλαςΒούλας..
ΥπεύθυνοςΥπεύθυνος ΛιπιδαιμικούΛιπιδαιμικού ιατρείουιατρείου



ΟρισμόςΟρισμός τουτου ηλικιωμένουηλικιωμένου
• Young elderly  < 70 
• Elderly             70-80
• Old elderly       > 80

Στη Γηριατρική: 65-75, 75-85, >85

Στην καρδιολογία
• <  80  ετών
• >  80 ετών



ΠροσδόκιμοΠροσδόκιμο επιβίωσηςεπιβίωσης--ΤρίτηΤρίτη ηλικίαηλικία

ΗΠΑ: Προσδόκιμο επιβίωσης 77.3 έτη (από 48 το 1900)

Τρίτη ηλικία : 20% (Graying America:1 in 5)

• ΕΥΡΩΠAIKH ENΩΣΗ
– 2000 74.4 (ανδρες) 81(γυναίκες)
– 2050 79.7 85.1

Το 80% των καρδιαγγειακών θανάτων
συμβαίνει στους υπερήλικες





ΝΟΣΗΡΟΤΗΤΑΝΟΣΗΡΟΤΗΤΑ ΣΤΗΝΣΤΗΝ ΤΡΙΤΗΤΡΙΤΗ ΗΛΙΚΙΑΗΛΙΚΙΑ
(>50% (>50% τωντων καρδιαγγειακωνκαρδιαγγειακων συμβαμάτωνσυμβαμάτων

καικαι> > τωντων 80% 80% τωντων θανάτωνθανάτων))

• ΚΑΡΔΙΑΓΓΕΙΑΚΑ

ΝΟΣΗΜΑΤΑ

• ΚΑΡΚΙΝΟΣ

• ΛΟΙΜΩΞΕΙΣ

• ΚΙΝΗΤΙΚΑ ΠΡΟΒΛΗΜΑΤΑ

ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΗ

ΔΥΣΛΕΙΤΟΥΡΓΙΑ-ΑΝΟΙΑ



ΠαράγοντεςΠαράγοντες κινδύνουκινδύνου
στηνστην ΤρίτηΤρίτη ΗλικίαΗλικία

• Ηλικία
• Συστολική ΑΥ
• Καθιστική ζωή- έλλειψη άσκησης
• Διαβήτης
• ΔΥΣΛΙΠΙΔΑΙΜΙΑ
• Κάπνισμα

Είναι παράδοξο και επικίνδυνο ότι στους ηλικιωμένους
δεν ελέγχονται επιθετικά οι ΠΚ ούτε καν στη
δευτερογενή πρόληψη.



ΔυσλιπιδαιμίαΔυσλιπιδαιμία στηνστην ΤρίτηΤρίτη ΗλικίαΗλικία

TC και LDL-C αυξάνουν μέχρι τα 65
Μετά μειώνονται σταδιακά

Μελέτη NHANES ΙΙΙ
TC :      55-64 ετών 221 , >75 ετών 205
LDL-C 142 132



ΑντικρουόμενεςΑντικρουόμενες απόψειςαπόψεις γιαγια τητη σχέσησχέση
ΔυσλιπιδαιμίαςΔυσλιπιδαιμίας καικαι ΚαρδιαγγειακούΚαρδιαγγειακού κινδυνουκινδυνου

στηνστην ΤρίτηΤρίτη ηλικίαηλικία

Framingham, CHS: ασθενής συσχέτιση
Άλλες μελέτες: καμμία συσχέτιση
Άλλες μελέτες: ανάστροφη σχέση

*Συνολικά πάντως φαίνεται ότι ↑LDL-C και ↓ΗDL έχουν
προγνωστική αξία μέχρι τα 80

*Τα τεκμηριωμένα οφέλη από τη θεραπεία δείχνουν ότι η
δυσλιπιδαιμία συμβάλλει στην εξέλιξη της
αθηροσκλήρωσης στην Τρίτη ηλικία.



ΥπερχοληστερολαιμίαΥπερχοληστερολαιμία στηνστην ΤρίτηΤρίτη ηλικίαηλικία

- Η σχέση με ΣΝ μειώνεται με την ηλικία.
- Συνδέεται άμεσα με ΑΕΕ ( θρομβωτικά )

-Η χρήση στατινών είναι αποτελεσματική σε
υψηλού κινδύνου ηλικιωμένους (όλοι οι
ηλικιωμένοι είναι υψηλού κινδύνου).



SHEP: SHEP: ΣΧΕΣΗΣΧΕΣΗ LDL LDL χοληστερόληςχοληστερόλης καικαι
στεφανιαίαςστεφανιαίας νόσουνόσου



ΟδηγίεςΟδηγίες ATP III ATP III σεσε ηλικιωμένουςηλικιωμένους

• Μη φαρμακευτική σε άτομα χωρίς έκδηλη
αθηροσκληρωτική βλάβη.

• Φαρμακοθεραπεία σε υψηλού κινδύνου
(πολλαπλοί ΠΚ, υποκλινική νόσος,ΣΝ.)

• Σε ΣΝ στόχος LDL:100 mg/dl



NCEP ATP III: Στόχοι LDL-C
(20020088 πρόταση τροποποίησης)

*Therapeutic option in very high - risk patients and in patients with high TG, non- HDL- C<100 mg/dL; 
** Therapeutic option; 70 mg/dL =1.8 mmol/L; 100 mg/dL = 2.6 mmo l/L; 130 mg/dL = 3.4 mmol/L; 

160 mg/dL = 4.1 mmol/L
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Grundy SM et al. Circulation 2004; 110 :227 - 239.



20042004--updated NCEP ATP III: updated NCEP ATP III: ΣτόχοιΣτόχοι LDLLDL--CC

239.Grundy SM et al. Circulation 2004;110:227–239.



JUPITER JUPITER –– study designstudy design

Lipids
CRP

Tolerability

Lipids
CRP

Tolerability
HbA1C

Placebo 

run-in

1
–6

2
–4

3
0

4
13 Final6-monthly

Visit:
Week:

Randomisation Lipids
CRP

Tolerability

Rosuvastatin 20 mg (n=8901)

Placebo (n=8901)

Lead-in/
eligibility

No history of CAD 

men ≥50 yrs

women ≥60 yrs

LDL-C <130 mg/dL

CRP ≥2.0 mg/L

CAD=coronary artery disease; LDL-C=low-density lipoprotein cholesterol; CRP=C-reactive protein; HbA1c=glycated haemoglobin

Median follow-up 1.9 years 

Ridker P et al. N Eng J Med 2008;359: 2195-2207



Ροσουβαστατίνη καλύτερη Placebo καλύτερο

N Τιμή p*
Ηλικία 0.32
≤ 65 έτη 8,541
>65 έτη 9,261
Φύλο 0.80
Άνδρες 11,001
Γυναίκες 6,801
Φυλή 0.57
Λευκή 12,683
Μη-λευκοί 5,117
Υπέρταση 0.53
Ναι 10,208
Όχι 7,586
Περιοχή 0.51
ΗΠΑ ή Καναδάς 6,041
Άλλη 11,761
Μεταβολικό σύνδρομο 0.14
Ναι 7,375
Όχι 10,296
Οικογενειακό ιστορικό ΣΝ 0.07
Ναι 2,045
Όχι 15,684

Βαθμ. κινδ. Framingham 0.99
≤10% 8,882
>10% 8,895

0 0.2

0.4

0.6

0.8 1

1.2

Ridker P et al. N Eng J Med 2008;359: 2195-2207

Hazard ratio (95% CI)



ΣτατίνεςΣτατίνες καικαι ΑΕΕΑΕΕ στηνστην ΤρίτηΤρίτη ηλικίαηλικία

Πρωτογενής πρόληψη
Μείωση ΑΕΕ από 19-50%
Μελέτες:CARE 32%,LIPID 19%,MIRACLE

50%,HPS 27%,PROSPΕR 25%, 
WOSCOPS, ALLHAT, ASCOT-LLA, CARDS.

Δευτερογενής πρόληψη (μετά από ΑΕΕ)
Μελετη SPARCL :16% μείωση νέου ΑΕΕ.



HPS Collaborative Group. Lancet. 2002;360:7-22.

HPS:HPS:
Effect of Statins on Stroke TypeEffect of Statins on Stroke Type

Statin better Placebo betterType

Ischemic

Hemorrhagic

Unknown

Statin
(n=10,269)

290

51

103

Placebo
(n=10,267)

409

53

134

0.4 0.6 0.8 1.0 1.2 1.4

Rate ratio and 95% CI

(P<0.0001)Any stroke 444 585



Shepherd J et al. Lancet. 2002;360:1623-1630.

Mean age:
pravastatin = 75.4 y
placebo = 75.3 y

PROSPER:PROSPER:
Stroke Outcomes According to SexStroke Outcomes According to Sex

Statin better Statin worse
Men
Fatal and
nonfatal stroke

TIA

Statin

65

38

Placebo

70

53

0 0.25 0.5 1 1.25 1.5

Hazard ratio

Women
Fatal and
nonfatal stroke

TIA

70

39

61

49

(n=1,396) (n=1,408)

(n=1,495) (n=1,505)

0.75 1.75 2



ASCOTASCOT--LLA:LLA:
Stroke End PointStroke End Point

• End point Reduction in events

• Stroke overall ↓27%
–– ≤70 years old ↓24%*

–– >70 years old ↓31%*

*Post-hoc analysis

Sever PS et al. Lancet. 2003;361:1149-1158.

ASCOT-LLA=Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial—
Lipid-Lowering Arm



4,731
patients

4,7314,731
patientspatients

PlaceboPlacebo

Atorvastatin 80 mg/dayAtorvastatin 80 mg/dayAtorvastatin 80 mg/day

Double blind period

Primary end-point
Time to first fatal and non-fatal stroke

Primary endPrimary end--pointpoint
Time to first fatal and nonTime to first fatal and non--fatal strokefatal stroke

• 205 centres worldwide

• Mean age 63 years

• Stroke or TIA documented 6 
previous months

• 62% with HT and 17% DM-2

• No previous CVD

• Antiplatelet therapy 94%

• LDL-C levels 
≥100 mg/dl and 
≤190 mg/dl

Statins in Secondary Prevention of Stroke: 
SPARCL Study

Statins in Secondary Prevention of Stroke: Statins in Secondary Prevention of Stroke: 
SPARCL StudySPARCL Study

The SPARCL Investigators. N Engl J Med. 2006; 355: 549The SPARCL Investigators. N Engl J Med. 2006; 355: 549--559559
©© A. CocaA. Coca
Hospital ClHospital Clíínico. IDIBAPSnico. IDIBAPS
Universidad BarcelonaUniversidad Barcelona



Fatal and nonFatal and non--fatal strokefatal stroke

Adjusted RR*= 0.84Adjusted RR*= 0.84
[IC 95% 0.71 [IC 95% 0.71 –– 0.99]0.99]

RRRRRR
16%16%

Time (years) since randomizationTime (years) since randomization
00 11 22 33 44 55 66

00

44

88

1212

1616

Placebo

Atorvastatin 80 mgAtorvastatin 80 mg

CumulatedCumulated
incidenceincidence

(%)(%)

P= 0.03P= 0.03P= 0.03

The SPARCL Investigators. N Engl J Med. 2006; 355: 549The SPARCL Investigators. N Engl J Med. 2006; 355: 549--559559
©© A. CocaA. Coca
Hospital ClHospital Clíínico. IDIBAPSnico. IDIBAPS
Universidad BarcelonaUniversidad Barcelona

Statins in Secondary Prevention of Stroke: 
SPARCL Study

Statins in Secondary Prevention of Stroke: Statins in Secondary Prevention of Stroke: 
SPARCL StudySPARCL Study



ΣτατίνεςΣτατίνες καικαι ΣΝΣΝ στηνστην ΤρίτηΤρίτη ηλικίαηλικία

HPS: 20.000 ; 40-80 ετών με ΣΝ ή περιφερική
αγγειοπάθεια

Στους 5.806 >70 ετών μείωση 18% του κινδύνου
(όπως και στα νεότερα άτομα) με σιμβαστατίνη.

PROSPER: 5.804 ασθενείς 70-82 ετών
19% μείωση κινδύνου θνητότητας από ΣΝ.



HPS Collaborative Group. Lancet. 2002;360:7-22.

Among the 1,263 individuals aged 75–80 years at 
entry (80–85 by end of study), the reduction in 
first event rate was substantial and definite: 142 
events (23.1%) in the simvastatin group vs 209 
events (32.3%) in the placebo group, P=0.0002.

Statin better Placebo better
Age (y)

<65

≥65–<70

≥70

Statin
Events/n (%)

831/4,903
(16.9)

512/2,447
(20.9)

690/2,919
(23.6)

Placebo
Events/n (%)

1,091/4,936
(22.1)

665/2,444
(27.2)

829/2,887
(28.7)

0.4 0.6 0.8 1.0 1.2 1.4
Event rate ratio (95% CI)

Het χ2 = 0.73

0.76 (0.72–0.81)
P<0.0001

All patients 2,033/10,269
(19.8)

2,585/10,267
(25.2)

HPS: Effects of Statins onHPS: Effects of Statins on
First Major Vascular Event in ElderlyFirst Major Vascular Event in Elderly

HPS=Heart Protection Study







MetaMeta--Analysis: Overall Risk Reduction Analysis: Overall Risk Reduction 
for Major Coronary Events by Agefor Major Coronary Events by Age

LaRosa JC et al. JAMA. 1999;282:2340-2346. 

PL

No. of Events

Statin
PRR, %

(95% CI)
ARR/1,000
(95% CI)

NNT
(95% CI)

P
Value

PRR=proportional risk reduction; ARR=absolute risk reduction; 
NNT= number needed to treat

≥65 y 740 539 32 (23 to 39) 44 (30 to 58) <0.001
4S 168 122 38 (19 to 53) 98 (43 to154) 23 <0.001
CARE 111 69 42 (20 to 57) 65 (27 to 103) (17–33)    <0.001
LIPID 349 270 25 (11 to 37) 42 (17 to 67) 0.001
AFCAPS 112 78 32 (8 to 49) 21 (5 to 38) 0.01

<65 y 1,302 951 31 (24 to 36) 32 (24 to 40) <0.001
4S 454 309 38 (27 to 47) 83 (55 to 110) <0.001
CARE 163 143 14 (-9 to 32) 14 (-8 to 37) 31 0.21
LIPID 366 287 25 (12 to 37) 31 (13 to 48) (25–41) <0.001
WOSCOPS 248 174 31 (16 to 44) 23 (11 to 34) <0.001
AFCAPS 71 38 47 (22 to 63) 19 (8 to 31) 0.001 



ΣΤΑΤΙΝΕΣΣΤΑΤΙΝΕΣ ΣΤΗΣΤΗ ΔΕΥΤΕΡΟΓΕΝΗΔΕΥΤΕΡΟΓΕΝΗ
ΠΡΟΛΗΨΗΠΡΟΛΗΨΗ

Statins for Secondary Prevention in Elderly 
Patients

A Hierarchical Bayesian Meta-Analysis
Jonathan Afilalo, MD,* Gustavo Duque, MD, 

PHD,*† Russell Steele, PHD,‡
J. Wouter Jukema, MD, PHD,§ Anton J. M. de 

Craen, PHD,_ Mark J. Eisenberg, MD, MPH*¶
Montreal, Canada; and Leiden, the Netherlands



ΚλινικαΚλινικα χαρακτηριστικαχαρακτηριστικα



ΟΛΙΚΗΟΛΙΚΗ ΘΝΗΤΟΤΗΤΑΘΝΗΤΟΤΗΤΑ



ΘΝΗΤΟΤΗΤΑΘΝΗΤΟΤΗΤΑ
ΑΠΟΑΠΟ ΣΤΕΦΑΝΙΑΙΑΣΤΕΦΑΝΙΑΙΑ ΝΟΣΟΝΟΣΟ



ΜΗΜΗ ΘΑΝΑΤΗΦΟΡΟΘΑΝΑΤΗΦΟΡΟ
ΕΜΦΡΑΓΜΑΕΜΦΡΑΓΜΑ ΜΥΟΚΑΡΔΙΟΥΜΥΟΚΑΡΔΙΟΥ



ΕΠΑΝΑΙΜΑΤΩΣΗΕΠΑΝΑΙΜΑΤΩΣΗ



ΕΓΚΕΦΑΛΙΚΟΕΓΚΕΦΑΛΙΚΟ ΕΠΕΙΣΟΔΙΟΕΠΕΙΣΟΔΙΟ























ΣτατίνηΣτατίνη καικαι άλλαάλλα νοσήματανοσήματα στηνστην τρίτητρίτη
ηλικίαηλικία

Μείωση ανευρύσματος
Στένωσης νεφρικής
περιφερικής αρτηριοπάθειας
στένωσης αορτής
Γνωστικής δυσλειτουργίας-άνοιας





ΝεότεροιΝεότεροι ΠΚΠΚ στηνστην τρίτητρίτη ηλικίαηλικία

Υπάρχουν δεδομένα για τη σημασία

ομοκυστεΐνης, 

CRP, 

D-dimers, 

κατάθλιψης.



ΔείκτεςΔείκτες υποκλινικήςυποκλινικής βλάβηςβλάβης

Βλάβη καρωτίδων, κνημοβραχιόνιος δείκτης, 

LVH, Calcium score , έχουν προγνωστική

σημασία αλλά η αξία της χρειάζεται περαιτέρω

τεκμηρίωση.





Outcomes of Using HighOutcomes of Using High-- or Lowor Low--Dose Atorvastatin in Patients 65Dose Atorvastatin in Patients 65
Years of Age or Older with Stable Coronary Heart DiseaseYears of Age or Older with Stable Coronary Heart Disease

Nanette K. Wenger, MD; Sandra J. Lewis, MD; David M. Herrington,Nanette K. Wenger, MD; Sandra J. Lewis, MD; David M. Herrington, MD; Vera Bittner, MD; and Francine K. MD; Vera Bittner, MD; and Francine K. 
Welty, MD, PhD, for theWelty, MD, PhD, for the

Treating to New Targets Study Steering Committee and InvestigatoTreating to New Targets Study Steering Committee and Investigatorsrs

Background: Increased life expectancy is associated with an increase
in the burden of chronic cardiovascular disease.
Objective: To assess the efficacy and safety of high-dose atorvastatin
in patients 65 years of age or older.
Design: A prespecified secondary analysis of the Treating to New
Targets study, a randomized, double-blind clinical trial.
Setting: 256 sites in 14 countries participating in the Treating to
New Targets study.
Participants: 10 001 patients (3809 patients _65 years of age)
with coronary heart disease (CHD) and low-density lipoprotein cholesterol
levels less than 3.4 mmol/L (_130 mg/dL).
Intervention: Patients were randomly assigned to receive atorvastatin,
10 or 80 mg/d.
Measurements: The primary end point was the occurrence of a
first major cardiovascular event (death from CHD, nonfatal non–
procedure-related myocardial infarction, resuscitated cardiac arrest,
or fatal or nonfatal stroke).



Outcomes of Using HighOutcomes of Using High-- or Lowor Low--Dose Atorvastatin in Dose Atorvastatin in 
Patients 65 years of Age or Older with Stable Coronary Patients 65 years of Age or Older with Stable Coronary 

Heart DiseaseHeart Disease
Results:Results: In patients 65 years of age or In patients 65 years of age or 
older, absolute risk was reduced by older, absolute risk was reduced by 
2.3% and relative risk by 19% for 2.3% and relative risk by 19% for 
major cardiovascular events in favor of major cardiovascular events in favor of 
the highthe high--dose atorvastatin group dose atorvastatin group 
(hazard ratio, 0.81 [95% CI, 0.67 to (hazard ratio, 0.81 [95% CI, 0.67 to 
0.98]; 0.98]; P P _ 0.032). Among the _ 0.032). Among the 
components of the composite components of the composite 
outcome, the mortality rates from outcome, the mortality rates from 
CHD, nonfatal nonCHD, nonfatal non––procedureprocedure--related related 
myocardial infarction, and fatal or myocardial infarction, and fatal or 
nonfatal stroke (ischemic, embolic, nonfatal stroke (ischemic, embolic, 
hemorrhagic, or unknown origin) were hemorrhagic, or unknown origin) were 
all of age or older was not associated all of age or older was not associated 
with persistent elevations in creatine with persistent elevations in creatine 
kinase levels.kinase levels.

Limitation: Because the study was a 
secondary analysis, the findings
should be interpreted within the 
context of the main study results.
Conclusions: The analysis suggests 
that additional clinical benefit can be 
achieved by treating older patients 
with CHD more aggressively to reduce 
low-density lipoprotein cholesterol 
levels to less than 2.6 mmol/L (_100 
mg/dL). The findings support the use 
of intensive low-density lipoprotein 
cholesterol-lowering therapy in high-
risk older persons with established 
cardiovascular disease.

Ann Intern Med. 2007;147:1-9. www.annals.org

http://www.annals.org
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ΤΝΤΤΝΤ::ΣΥΜΒΑΜΑΤΑΣΥΜΒΑΜΑΤΑ





ΤΝΤΤΝΤ: : ΜΕΙΖΟΝΑΜΕΙΖΟΝΑ ΚΑΡΔΙΑΓΓΕΙΑΚΑΚΑΡΔΙΑΓΓΕΙΑΚΑ
ΣΥΜΒΑΜΑΤΑΣΥΜΒΑΜΑΤΑ



ΤΝΤΤΝΤ: : ΑΑ..ΕΕ..ΕΕ..



ΤΝΤΤΝΤ: : ΑΝΑΛΥΣΗΑΝΑΛΥΣΗ ΣΕΣΕ ΥΠΟΟΜΑΔΕΣΥΠΟΟΜΑΔΕΣ



Polypharmacy and AgingPolypharmacy and Aging

• 66% of elderly ≥65 years in 
US take prescription and OTC 
drugs

• People >65 years =
33% of all prescriptions

• Annual drug use by average 
elderly person:
– 4-5 prescription drugs
– 2 OTC drugs

The Merck Manual. 17th ed. 2004:chap 304.
Patel RB. J Infus Nurs. 2003;26:166-169.
Linjakumpu T et al. J Clin Epidemiol. 2002;55:809-817.

Finnish Study:
Use of >5 Drugs in Elderly

0

10

20

30

1990-1991
(n=1,131)

1998-1999
(n=1,197)

19%

25%

%

P=0.006



MetaMeta--Analysis: Cancer Incidence Analysis: Cancer Incidence 
From Major Statin TrialsFrom Major Statin Trials

Shepherd J et al. Lancet. 2002;360:1623-1630.

*There was a significant difference
in cancer incidence in these trials

Study (age) Placebo Better

0 0.25 0.5 0.75 1 1.25 1.5 1.75 2

CARE (21–75)*

WOSCOPS (45–64)

PROSPER (70–82)*

4S (35–70)

AFCAPS (45–73 m; 55–73 w)

HPS (40–80)

LIPS (18–80)

Other statin studies

LIPID (55–67)

All pravastatin studies 

All statin studies

Statin

172/2,081

116/3,302

245/2,891

90/2,221

252/3,304

814/10,269

14/844

1,170/16,638

379/4,512

912/12,786

2,082/29,424

Placebo

161/2,078

106/3,293

199/2,913

96/2,223

259/3,301

803/10,267

18/833

1,176/16,624

399/4,502

865/12,786

2,041/29,410

Statin Better

Hazard ratio



Fatal CancerFatal Cancer

Placebo
EZ/Simva 10/40 mg
No. at risk

930 
916 

912 
890 

884 
865 

855 
835 

89 
94 

P=0.05 Unadjusted
P=0.06 With Log-rank 
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Relative Risk of Onset of Cancer from the Cholesterol Treatment Trialists' (CTT) Meta-Analysis of Statin 
Trials, According to Year of Onset

Peto R et al. N Engl J Med 2008;359:1357-1366



Special Article
Analyses of Cancer Data from Three Ezetimibe Trials

Richard Peto, F.R.S., Jonathan Emberson, Ph.D., Martin Landray, Ph.D., Colin Baigent, B.M., 
B.Ch., Rory Collins, M.B., B.S., Robert Clare, M.S., and Robert Califf, M.D.

N Engl J Med
Volume 359(13):1357-1366

September 25, 2008



Background: In the recently reported SEAS trial, the combination of
ezetimibe/simvastatin (E/S) was associated with a significantly increased risk of
cancer compared to placebo, causing widespread public concern.
Objective: We examined the rates of cancer adverse event reports filed with the US Food 
and Drug Administration (FDA) of patients on ezetimibe or E/S, & compared these to 
reports with other potent cholesterol lowering drugs.
Methods: We tabulated all adverse event reports listing “cancer” or
“malignancy” filed with the FDA (7/2004-3/2008) of patients taking ezetimibe or
E/S, and compared those to reports of patients taking simvastatin, atorvastatin or 
rosuvastatin. We calculated rates for such reports per million prescriptions. A secondary 
analysis examined cancer reports as a proportion of all reported
adverse events for each medication.
Results: Prescriptions for all drugs totaled 559 million (approximately 52 and 55 million 
prescriptions of ezetimibe and E/S, respectively), and cancer adverse
event reports totaled 2,334. There were 2.9 and 1.3 cancer-associated adverse
event reports per million ezetimibe or E/S prescriptions, respectively, compared
to a range of 3.1 to 5.1 per million prescriptions for the other drugs. Findings
were similar when only reports listing the drug as “suspect” were considered.
The proportions of reports listing cancer relative to all adverse event reports were 2.0 and 
1.9% for ezetimibe and E/S, respectively, compared to a range of 1.3 to 3.9% for the other 
drugs.
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ΜείωσηΜείωση ΚαρδιαγγειακούΚαρδιαγγειακού ΚινδύνουΚινδύνου
στηνστην ΥπέρτασηΥπέρταση

1. Υγιεινός τρόπος ζωής
2. Συμμόρφωση
3. Πρώιμη εναρξη αγωγής (Time is ..Life, The earlier..the better)

Αντιϋπερτασική αγωγή
1. Επίτευξη στόχου ΑΠ (the Lower..the Better)
2. Επιλογή φαρμάκων/εξατομίκευση
3. Στόχος ο συνολικός καρδιαγγειακός κίνδυνος

Αntonakoudis H,L Poulimenos,G Antonakoudis.CV risk reduction in 
hypertension. ΗIPPOKRATIA,2007



ΥπέρτασηΥπέρταση καικαι ΥπερλιπιδαιμίαΥπερλιπιδαιμία

• 65 % των υπερτασικών έχουν και υπερλιπιδαιμία

• 10 +10 = 45
(10% BP plus 10% Lipids reduction 

leads to 45% CV risk reduction) 
There is an independent and causal relationship (not simply  association) between 

baseline lipids and hypertension

Halperin RO et al. Hypertension 2006; 47:45-50
P Sever, 2006  - MacMahon, 2005



ΥπέρτασηΥπέρταση στουςστους ηλικιωμένουςηλικιωμένους

• Ο σημαντικότερος παράγων κινδύνου
• >2/3 έχουν υπέρταση.
• Το χαμηλότερο ποσοστό σωστής ρύθμισης.
• Οι οδηγίες είναι ίδιες με νεότερα άτομα.
• Χρειάζεται προσοχή για πιθανές παρενέργειες

JNC VII Report 2003



Fatal StrokeFatal Stroke
(39% reduction)(39% reduction)

P=0.046



Incidence of Morbidity / Mortality in Incidence of Morbidity / Mortality in 
HYVETHYVET

12919 M12919 M

N
o.

 o
f e

ve
nt

s p
er

 1
00

 p
at

ie
nt

s

Total mortalityTotal mortality

Fatal strokeFatal stroke

Heart failureHeart failure

All strokeAll stroke

00 11 22 33 44
FollowFollow--up (yr)up (yr)

00 11 22 33 44
FollowFollow--up (yr)up (yr)

00

11

22

33

44

55

66

77

88

00

11

22

33

44

55

00

1010

2020

3030

00

11

22

33

44

55

66

77

PlaceboPlacebo
173/91 173/91 →→ 160/84 (mmHg)160/84 (mmHg)
Active treatmentActive treatment
173/91 173/91 →→ 144/78 (mmHg)144/78 (mmHg)

--30%30%
--39%39%

--21%21%
--64%64%p < 0.0001p < 0.0001 p = 0.019p = 0.019

p = 0.055p = 0.055 p = 0.046p = 0.046



ΜείωσηΜείωση ΚαρδιαγγειακούΚαρδιαγγειακού ΚινδύνουΚινδύνου
στηνστην ΥπέρτασηΥπέρταση

1. Υγιεινός τρόπος ζωής
2. Συμμόρφωση
3. Πρώιμη εναρξη αγωγής (Time is ..Life, The earlier..the better)

Aντιυπερτασική αγωγή
1. Επίτευξη στόχου ΑΠ (the Lower..the Better)
2. Επιλογή φαρμάκων/εξατομίκευση
3. Στόχος ο συνολικός καρδιαγγειακός κίνδυνος

Αntonakoudis H,L Poulimenos,G Antonakoudis.CV risk reduction in 
hypertension. IPPOKRATIA,2007
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EUROASPIRE IIEUROASPIRE II
ΥπάρχουνΥπάρχουν περιθώριαπεριθώρια βελτίωσηςβελτίωσης στηνστην υπολιπιδαιμικήυπολιπιδαιμική

αγωγήαγωγή

25%25% 50%50% 75%75%

25%25% 50%50% 75%75%

61%61%
ΕΥΡΩΠΗΕΥΡΩΠΗ

51%51%
ΕΥΡΩΠΗΕΥΡΩΠΗ

47%47%
ΕΛΛΑΔΑΕΛΛΑΔΑ

42%42%
ΕΛΛΑΔΑΕΛΛΑΔΑ

ΑσθενείςΑσθενείς μεμε ΣτεφανιαίαΣτεφανιαία ΝόσοΝόσο
πουπου λαμβάνουνλαμβάνουν υπολιπιδαιμικήυπολιπιδαιμική

αγωγήαγωγή

ΑσθενείςΑσθενείς μεμε ΣτεφανιαίαΣτεφανιαία ΝόσοΝόσο
υπόυπό αγωγήαγωγή πουπου επιτυγχάνουνεπιτυγχάνουν

τοντον στόχοστόχο

European Heart journal (2001) 22, 554European Heart journal (2001) 22, 554--572572



Case Study: Case Study: 
Elderly FemaleElderly Female

Lab resultsLab results
•• TC: 257 mg/dLTC: 257 mg/dL
•• LDLLDL--C: 170 mg/dLC: 170 mg/dL
•• HDLHDL--C: 55 mg/dLC: 55 mg/dL
•• NonNon––HDLHDL--C: 202 mg/dLC: 202 mg/dL
•• TG: 160 mg/dLTG: 160 mg/dL
•• FBG: 120 mg/dLFBG: 120 mg/dL
•• Creatinine: 1.5 mg/dLCreatinine: 1.5 mg/dL
•• Thyroid function: normalThyroid function: normal
•• EKG: left ventricular hypertrophy (LVH)EKG: left ventricular hypertrophy (LVH)



ATP III Framingham Risk Scoring: Assessing ATP III Framingham Risk Scoring: Assessing 
CHD Risk in WomenCHD Risk in Women

ATP III. ATP III. JAMAJAMA. 2001;285:2486. 2001;285:2486--2497.2497.

Step 2: Total Cholesterol

TC Points at Points at Points at Points at Points at
(mg/dL) Age 20-39 Age 40-49 Age 50-59 Age 60-69 Age 70-79 
<160 0 0 0 0 0

160-199 4 3 2 1 1
200-239 8 6 4 2 1
240-279 11 8 5 3 2

≥280 13 10 7 4 2

Step 3: HDL Cholesterol

HDL-C
(mg/dL) Points

≥60 -1

50-59 0

40-49 1

<40 2

Step 4: Systolic Blood Pressure

Systolic BP Points Points
(mm Hg) if Untreated if Treated 

<120 0 0
120-129 1 3
130-139 2 4
140-159 3 5

≥160 4 6

Step 1: Age

Years Points
20-34 -7
35-39 -3
40-44 0
45-49 3
50-54 6
55-59 8
60-64 10
65-69 12
70-74 14
75-79 16

Step 5: Smoking Status

Points at Points at Points at Points at Points at
Age 20-39 Age 40-49 Age 50-59 Age 60-69 Age 70-79 

Nonsmoker 0 0 0 0 0
Smoker 9 7 4 2 1

Step 7: CHD Risk

Point Total 10-Year Risk Point Total 10-Year Risk
<9 <1% 17 5%
9 1% 18 6%

10 1% 19 8%
11 1% 20 11%
12 1% 21 14%
13 2% 22 17%
14 2% 23 22%
15 3% 24 27%
16 4% ≥25 ≥30%

5

2

0

16

0

Step 6: Adding Up the Points

Age

Total cholesterol

HDL cholesterol

Systolic blood pressure

Smoking status

Point total 23

Note: Risk estimates were derived from the experience of theNote: Risk estimates were derived from the experience of the
Framingham Heart Study, a predominantly Caucasian populationFramingham Heart Study, a predominantly Caucasian population
in Massachusetts, USAin Massachusetts, USA



ATP III ConsiderationsATP III Considerations
for Older Adultsfor Older Adults

• High LDL-C and low HDL-C levels carry predictive 
value for CHD

• Noninvasive testing warrants consideration
• First-line therapy: TLC

– For higher risk, consider LDL-C–lowering drug
• Secondary-prevention trials show significant risk 

reduction in older adults treated with statins

ATP III. JAMA. 2001;285:2486-2497.


