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Incidencia acumulada de MUERTE CORONARIA
en DM tipo 2 (n=1059) vs. No DM (n=1378)
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Haffner SM, et al. NEJM 1998:; 339:229-34.
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Informe tercero del National Cholesterol
Education Program Adult Treatment Panel
(NCEP-ATP III):

“La diabetes se considera un
equivalente de riesgo similar a la enfermedad
coronaria cardiaca, con una probabilidad de
padecer una complicaciéon vascular en diez
anos superior al 20%”.

JAMA 2.001; 285: 2.486—2.497.




Incidencia acumulada de MUERTE CORONARIA
en DM tipo 2 (n= 1.059) vs. No DM2 (n=1.378)
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Mortalidad por cualquier causa:
DM2 vs. Infarto Miocardio.
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Evans JMM, et al. BMJ 2.002; 324: 939-42.
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e Actualizacidn del NCEP-ATPIIl en 2.004:

“Algunos pacientes con DM2
podrian tener un riesgo vascular
moderado”, recomendando el “juicio
clinico” para el comienzo de un
tratamiento con estatinas en pacientes
con DM2 de bajo riesgo y con un LDL
Inferior a 130 mg/dL”.

Circulation 2.004: 110: 227-239.
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Estudios Epidemiologicos

Health Professionals Follow-up Study.
Multiple Risk Factor Intervention Trial (MRFIT).
Atherosclerosis Risk in Communities (ARIC)
HUNT 1.

Prospective Cardiovascular Munster Study
(PROCAM).

Analisis Poblacional danés con 3,3 M.
GEDAPS/REGICOR.

Reduction of Atherothrombosis for Continued Health
(REACH).



Duracion de DM2 y muerte por
enfermedad coronaria en el _
Health Professional Study (1.986-96, n=51.316)
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Ensayos Clinicos

a) Antihypertensive and Lipid-Lowering Treatment to
Prevent Heart Attack Trial (ALLHAT), rama lipidica.

b) Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial-Lipid
Lowering Arm (ASCOT-LLA).

c) Heart Protection Study (HPS).
d) Collaborative Atorvastatin Diabetes Study (CARDS).

e) The Atorvastatin Study for Prevention of Coronary
Heart Disease Endpoints in Non-Insulin-Dependent
Diabetes Mellitus (ASPEN).

Riche DM. Am J Health Syst Pharm 2.007; 64: 1.603-10.
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CARD S Aug 2004

Atorvastatin benefits patients with type-2 diabetes at high risk
for CVD. Benefits regardless of higher or lower initial LDL.
Average atrovastatin patients achieved LDL ~ 2mmol/L

Atorvastatin 10mg/day vs Placebo in Type 2 Diabetes

with 1 or more CVD risk factors, no hx of CV disease,
LDLumor < 4.14 (Ave 3.0), TG < 6.78 (Ave 1.7)
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Lancet. 2.004; 364: 685-96.
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ASPEN. Diabetes Care. 2006; 7: 1.478-85.
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Prevent Heart Attack Trial (ALLHAT), rama lipidica.
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c) Heart Protection Study (HPS).
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Riche DM. Am J Health Syst Pharm 2.007; 64: 1.603-10.
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STENO 2 Gaede y cols, 2008,

Tratados 7,8 aios, seguidos 5,5 afios mas
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¢, Quée condiciona este beneficio
en el estudio STENO?

fl

IAM ACV
HbAlc ....... 13 % e HbAlc ....... 3%
PAS .......... 11% e PAS ......... 25%
Tabaco ...... 3% e Tabaco ..... 8%
Lipidos ...... 713% e Lipidos ..... 64%
e« HDL ..... 25% e« HDL ..... 25%
e LDL ..... 48% e LDL ..... 39%

Gaede P. Diabetes 2.004; 53 (suppl. 3): S39-547.
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Steno

Es preciso resaltar que para ser
Incluidos en este estudio los pacientes
debian de tener microalbuminuria
persistente.
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Metanalisis de Bulugahapitiya 2.009:

Compild 13 cohortes/45.108 ptes.

“Los pacientes DM2 sin EC tienen
un 43% de menor riesgo de padecer

eventos coronarios que los pacientes
con EC sin DM2”.

Diabet Med 2.009; 26: 142-148.
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Efectos de la edad de inicio y de la duracion
de la enfermedad sobre |la morbimortalidad
vascular:

Una DM2 diagnosticada por encima de los
60 afios y con una duracion media de 5 afos
tenia la mitad de riesgo coronario que el
correspondiente a una DM2 diagnosticada antes
de los 60 afos y con 16,5 afos de duracion,
aproximandose ademas el riesgo de estos
ultimos al de los pacientes con EC previa.

Wannamethee. Arch Intern Med 2.011: 171: 404-410.
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Frecuencia de eventos en los grupos control de
los ensayos clinicos en DM:

En esta revision sistematica, en ausencia
de enfermedad vascular los pacientes con DM tienen
una tasa de mortalidad del 10 por mil pacientes/ano,
una tasa de mortalidad cardiovascular del 3,9 (5,2
para infarto de miocardio y del 5,4 para ictus).

Segun la presencia 0 no de protenuria
estas tasas son de 39,9/6,3 para la mortalidad total y
de 18,7/1,2 para la mortalidad cardiovascular.

Preiss. Am Heart J 2.011; 161: 210-2109.




¢, Es la diabetes mellitus tipo 2
un equivalente de riesgo coronario?
NO

Introduccion.

Datos epidemiologicos.
Ensayos Clinicos.
Aproximaciones originales.
Conclusiones.



¢, Es la diabetes mellitus tipo 2
un equivalente de riesgo coronario?
NO

Nuestra recomendacion final seria que
para iniciar un tratamiento con estatinas en
pacientes con DM2 deberiamos tener muy
en cuenta factores especificos como: la edad,
el sexo, la coexistencia de otros FRV, la
presencia de microalbuminuria, el tiempo de
evolucion de la enfermedad o la necesidad
de terapia con insulina como expresion de
una enfermedad prolongada en el tiempo.
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Diabetes Tipo 2 y Medicina Interna:
¢Podemos hacer algo mas?

SUMMARY OF KEY BENEFITS AND RISKS OF MEDICATIONS

Benefits are classified according (o major efects on fasting glucose, postprandial glucose, and nonalceholic fally fver disease (NAFLD). Eight broad calegories of
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Hoorn study: Incidencia de DM2.
1342 sujetos de Hoorn (s0a 75 a), 6.4 anos.

(% pacientes) 20 (64.5%)
60 —

50 —

. 35 (33.0%) 27 (33.8%)

Progresion a DM2
S
|

104 51 (4.5%)

Normal GAA IHC GAA+IHC
n=1125 n=106 n=80 n=31

(<100 mg/dL) (100-125 mg/dL) (140-199 mg/dL)

Vegt F, et al. JAMA 2001;285:2109-13.




Health Professionals Follow-up Study

CHD mortality among 51,316 men aged 40 to 75 yrs
with prior type 2 DM and/or MI.

257 HENO history of Coronary Heart Disease (CHD).
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Cho E, et al. JACC 2002:40:954-60.



Factores de riesgo para el desarrollo de coronariopatia ﬂ{
en la diabetes mellitus tipo 2: UKPDS 23.

K.'E“ir messages

® Coronary artery disease is the major cause of mortality in patients
with type 2 diabetes mellitus

® Patients without evidence of disease related to atheroma at diagnosis
of type 2 diabetes mellitus had an increased standardised mortality
ratio compared with the population of the United Kingdom

were increased concentrations of low density lipoprotein cholesterol,
decreased concentrations of high density lipoprotein cholesterol,
hypertension, hyperglycaemia, and smoking; these are also risk
factors for coronary artery disease in the general population

e Evidence is needed on whether modifying these risk factors will
reduce coronary artery disease in patients with type 2 diabetes
mellitus

Turner. BMJ 1.998; 316: 823-8.



METANALISIS “Cholesterol Treatment Trialists
Collaboration”
Eficacia terapia hipolipemiante con estatinas en DM2.

14 ensayos clinicos (4S, HPS, CARDS,...)

e n=18.686 (DM1 1.466/DM2 17.220) VS 71.370
No DM.

REDUCCION DE MORBIMORTALIDAD

e La terapia con estatinas deberia considerarse en todos
los pacientes diabéticos de alto riesgo vascular.

CTT Collaborators. Lancet 2.008: 371: 117-25.






Table 1: CARDS results - Atorvastatin 10mg daily vs placebo daily

Endpoints - (4 years) Atorvastatin % | Placebo % ARR RRR NNT | p value
(n=1428) (n=1410) % %
BB time to Ist occurrence of: 5.8 9.0 3.2 36 0.001
CHD death, non-fatal MI (including silent), (83 events) (127 events)

hospitalized for unstable angina, resuscitated
cardiac arrest, coronary revascularization or stroke

Acute Coronary Events 3.6 5.5 1.9 35 53 0.02
Revascularization 1.7 2.4 NS NS NS 0.2
Stroke 1.5 2.8 1.3 47 77 0.02
* All-cause mortality 4.3 5.8 NS NS NS 0.06

n=]:rrimur_¢ outcome 2"=secondary outcome ARR=absolute risk reduction CV=cardiovascular CHD=coronary heart disease
MI=myocardial infarction NNT=number needed to treat to benefit 1 patient RF=risk factor RRR=relative risk reduction



Number of patients with

an event (%)
Placebo Atorvastatin Hazard ratio (95% CI} P
10mg

Primary endpoint 127 {9-0%) 83 (5-8%) + 0-63 (0-48-0-83) 0001
Acute coronary events 77 (5.5%) 51(3:6%) » 0-64 (0-45-0-91)
Coronary 34(2-4%) 24 (1-7%) —— 0-69 (0-41-1-16)
revascularisatiaon
Stroke 39(2-8%) 21 (1-5%) - 0-52 (0-31-0-89)
Secondary endpoint
Death from any cause 82 (5.8u%) 61 (4-3%) B | 0-73(0:52-1.01) 0059
Any acute cardiovascular 189 (13-4%)  134(9-4%) _._ 068 (0-55-0-85) 0.001
disease event
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Figure 3: Effect of treatment on primary and secondary endpoints









