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Cosa deve fare una associazione di cardiologi del SSN

* Cercare di migliorare la qualita delle cure nei pazienti con
patologie cardiovascolari.

* Organizzare e concretizzare strategie per raggiungere questo
obiettivo.

* Misurare i risultati in modo continuativo nel maggior numero
possibile di centri cardiologici, cosi da avere ricadute a livello
nazionale.
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Gli studi ANMCO - Fondazione per il Tuo cuore
Ricerca osservazionale in Italia
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Studio osservazionale, prospettico, mulficentrico condotto su un ampio

campione rappresentativo di centri cardiologici italiani.

Obiettivo primario

« Valutare la percentuale di pazienti a goal per il colesterolo LDL(<55 mg/dL
a 6 mesi)

Obiettivo generale

« Verificare I'applicabilita nella partica clinica delle nuove raccomandazioni
delle linee guida.

« Favorirne il rapido trasferimento nella pratfica clinica

« Migliorare la qualita delle cure dei pazienti in prevenzione secondaria
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Un problema comune

* | trial randomizzati di grande dimensione hanno fornito prove
affidabili che le linee guida internazionali hanno incluso nelle loro
raccomandazioni.

* Buona parte dei trattamenti raccomandati dalle linee guida sono
rimborsati in Italia dal Servizio Sanitario Nazionale.

* Come avviene quasi ovunque, |'adozione delle linee guida nella
pratica clinica in Italia e lenta e talvolta difficile, e gli obiettivi
raccomandati sono lungi dall'essere raggiunti.
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Il problema specifico in ambito di prevenzione
secondaria

* Recenti registri nazionali e internazionali hanno dimostrato che
| livelli di colesterolo LDL sono ben lontani dall'obiettivo
auspicabile raccomandato dalle linee guida ESC.

* Lo stesso vale per gli obiettivi relativi alla pressione arteriosa,
al controllo del peso corporeo e all'HbAlc nei diabetici.
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Fasi
Primo intervento educazionale (Ottobre 2023)

H Raccolta dei dati (3 mesi o almeno 30 pazienti, Ottobre 2023 — Febbraio 2024)
HVaIutazione degli endpoint dello studio a 6 mesi

n Secondo intervento educazionale (Novembre 2024)

H Raccolta dati aggiuntiva (3 mesi o almeno 30 pazienti, Dicembre 2024 — Marzo 2025)

E Valutazione degli endpoint dello studio a 6 mesi

Follow-up di 1 anno
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Centri partecipanti e distribuzione nazionale SREVENZIONE
| Fase di arruolamento: | Il Fase di arruolamento: |
200 Centri attivati 187 Centri attivati

4 4

189 Centri attivi*

4 4

4790 Pazienti 4070 Pazienti

Il Fase

s ' (rll.f:ae:teri) (n. Centri)
8 860 Nord 89 70

Centro 37 31
Sud 63 54

* Almeno un paziente arruolato
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Ricerca ANMCO... unaricerca al servizio dei cardiologi e
della cardiologia... perché prova a dare delle risposte...

1. Riusciamo a raggiungere gli obiettivi raccomandati dalle linee guida®?
2. Con quali strumenti riusciamo a raggiungere questi obiettivi?

3. Qual e la penetranza dei nuovi farmaci nella pratica clinica”

4. L'intolleranza del paziente € davvero un problema?

satiqn.,
=t
Al TN N
iR 3%

5. Stratifichiamo efficacemente il rischio dei nostri pazienti? 7
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Ricerca ANMCO... una ricerca al servizio dei cardiologi e della cardiologia...

Nella pratica clinica...

1. Riusciamo a raggiungere gli obiettivi raccomandati dalle linee guida®?
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Lo studio DA VINCI: piu miseria
che nobi

Y
t a Pierluigi Temporelli

Raggiungimento del target LDL-C in pazienti con documentata malattia aterosclerotica
cardiovascolare secondo le linee guida ESC/EAS 2016 e 2019

MESC/EAS 2016 MESC/EAS 2019

39
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% dei pazienti con LDL-C a target
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POSTER: LDL-Cholesterol levels (n. 5402)

100.0%

80.0% -

60.0% -
49.0%

40.0% -

30.4%

20.0% -

0.0%

\S70 mg/dL/ 71-100 mg/dL 101-130 mg/dL  >130 mg/dL
(n. 2648) (n. 1641) (n. 651) (n. 465)
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LDL Cholesterol (4334 pts) BRING-UP
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MW Baseline 6 month follow-up
+76.1% relative
+25.1% absolute
| A 1
58.1%
33.0%
205% 207 22.0%

13.0% 12.1% 12.4%

<55 mg/dL 55-70 mg/dL 71-100 mg/dL 101-130 mg/dL >130 mg/dL
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100.0%

80.0%

60.0%

40.0%

20.0%

0.0%

Secondary end-points

Systolic Blood Pressure
(n. 4334)

57.5%
51.7%

35.0%34.0%
13.3%

.8.5%

HbA1c
(n. 597 T2DM pts)

m Baseline

46.7%
43.2%

o

Body Mass Index
(n. 4358)

6 months follow-up

42.6%40_7%

BRING-UP
PREVENZIONE

Smoking status
(n. 3918)

97.9%

42.2%

22.5%

13.0%

<130 130-140 >140
mmHg mmHg mmHg

HbA1c <7%

BMI >27
Kg/m2

BMI 230
Kg/m2

1
Former
smoker

Current
smoker
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Ricerca ANMCO... una ricerca al servizio dei cardiologi e della cardiologia...

Nella pratica clinica...

1. Riusciamo a raggiungere gli obiettivi raccomandati dalle linee guida®

2. Con quali strumenti riusciamo a raggiungere questi obiettivi?
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Lo studio DA VINCI: piu miseria
Che n O bi |té Pierluigi Temporelli

Raggiungimento del target LDL-C in pazienti con documentata malattia aterosclerotica
cardiovascolare secondo le linee guida ESC/EAS 2016 e 2019

WESC/EAS 2016 MESC/EAS 2019

39

0 10 20 30 40 50 60 70 80

% dei pazienti con LDL-C a target



Meeting Nazionale ITACARE-P 2025

100.0%

80.0%

60.0%

40.0%

20.0%

0.0%

BRING-UIP
PREVENZIONE

Lipid Lowering Drugs (n. 4334)

Baseline 6 months follow-up
%6-2% 94.7% 94.9% " Before admission/visit M Start of visit
B Discharge/End of visit | End of visit

81.0%

10.2%

8.9% 83% 8.3%

Statins Statins (monotherapy) Statins + Ezetimibe Bempedoic acid PCSK9-i/Inclisiran
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LDL Cholesterol (4334 pts) BRING-UP

PREVENZIONE
100.0%

MW Baseline 6 month follow-up

80.0%

Still some job to do...

60.0% 58.1%

40.0%
33.0%

205% 2% 22.0%

20.0%
13.0% 12.1% 12.4%

<55 mg/dL 55-70 mg/dL 71-100 mg/dL 101-130 mg/dL >130 mg/dL

0.0%
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LDL Cholesterol (3737 pts) BRING*UP

PREVENZIONE
Hm Basale FUG6 mesi mFU 12 mesi
100.0% -
80.0% - Dopo 12 mesi?

60.0% -
40.0% -
20.0% -

3.3% 2.7% 1.2% 1.6%
0.0% A

<55 mg/dL 55-70 mg/dL 71-100 mg/dL 101-130 mg/dL >130 mg/dL
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Ricerca ANMCO... una ricerca al servizio dei cardiologi e della cardiologia...

Nella pratica clinica...

1. Riusciamo a raggiungere gli obiettivi raccomandati dalle linee guida®

2. Con quali strumenti riusciamo a raggiungere questi obiettivi?

3. Qual e la penetranza dei nuovi farmaci nella pratica clinica?
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Altri ipolipemizzanti PREVENZIONE
| Fase (n. 4180) Il Fase (n. 3693)
Basale FU a 6 mesi FU a 12 mesi Basale
Post-Visita Post-visita Post-visita Post-visita
n. (%) n. (%) n. (%) n. (%)
Ezetimibe 3243 (77.6) 3527 (84.4) 3560 (85.2) 3045 (82.5)
Fibrati 32(0.8) 32 (0.8) 35(0.8) 30 (0.8)

Evolocumab 133 (3.2) 152 (3.6) 168 (4.0) 132 (3.6)
Alirocumab 149 (3.6) 178 (4.3) 211 (5.1) 180 (4.9)
Inclisiran 63 (1.5) 95 (2.3) 106 (2.5) 86 (2.3)
Acido Bempedoico 188 (4.5) 376 (9.0) 444 (10.6) 249 (6.7)
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Ricerca ANMCO... una ricerca al servizio dei cardiologi e della cardiologia...

Nella pratica clinica...

1. Riusciamo a raggiungere gli obiettivi raccomandati dalle linee guida®
2. Con quali strumenti riusciamo a raggiungere questi obiettivi?

3. Qual e la penetranza dei nuovi farmaci nella pratica clinica?

4. L’intolleranza del paziente € davvero un problema?
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& Intolleranza parziale o totale alle statine
(n.4504 pts)

m Statine prescritte m Statine non prescritte
' }

Motivi di non prescrizione
(233 pts, 5.2%)

22,3% '

8,2%

= Trattamento intensivo non tollerato (Intolleranza parziale)
Preferenze del paziente

= Decisione Medica

= Controindicazione = |ntolleranza Totale
Rifiuto del paziente - Decisione medica

(234 pts, 5.2%)

I

201/4504 (4.5%) pazienti

Motivi prescrizione di statine a bassa dose ‘

con intolleranza totale o parziale
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Ricerca ANMCO... unaricerca al servizio dei cardiologi e
della cardiologia...

1. Riusciamo a raggiungere gli obiettivi raccomandati dalle linee guida®?
2. Con quali strumenti riusciamo a raggiungere questi obiettivi?
3. Qual e la penetranza dei nuovi farmaci nella pratica clinica?

4. L'intolleranza del paziente € davvero un problema?

5. Stratifichiamo efficacemente il rischio dei nostri pazienti? LY
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ESC GUIDELINES

2023 ESC Guidelines for the management
of acute coronary syndromes
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13. Long-term treatment

Secondary prevention after ACS is central to increase quality of life and
to decrease morbidity and mortality. This should start as early as pos-
sible after the index event.”'®™""® The topic is covered in detail in the
2019 CCS Guidelines and the 2021 Prevention Guidelines.'”*%%
Optimal medical therapy and treatment targets are well defined and
are summarized in Figure 17. A figure aimed at educating patients on im-

Long term treatment after ACS

Disch: dio-
'rk ischarge on cardio o *

Arrange OPD review to

% ® R
protective medications, manage comorbidities
i\ ./
start lifestyle management r_ and discuss patient goals
3 and refer to cardiac rehab e and preferences

Treatment goals

Reach and sustain risk
factor treatment targets

J
Antithrombotic Systolic BP
therapy <130 mmHg

S and diastolic
o — BP <80 mmHg
(if tolerated)®

: Annual influenza LDL-C <1.4 mmoliL
vaccination (<55 mg/dL)

Healthy weight

( ? Promote drug
adherence and
persistence
+

Psychosocial other treatments HbAlc <53 mmol/mol
management as appropriate® (<7%)°

o|
@

Smoking cessation

O

Healthy diet

Lipid-lowering
erapy

@5

Regular exercise

O

@Esc—

Recommendation Table 16 — Recommendations for

long-term management

Recommendations

Cardiac rehabilitation

Pharmacological treatment

Lipid-lowering therapy

It is recommended that high-dose statin therapy is
initiated or continued as early as possible, regardless
of initial LDL-C values.”®":%5-8¢

It is recommended to aim to achieve an LDL-C level
of <1.4 mmol/L (<55 mg/dL) and to reduce LDL-C
by >50% from baseline 88847

If the LDL-C goal is not achieved despite maximally
tolerated statin therapy after 4-6 weeks, the addition
of ezetimibe is recommended.”®®

If the LDL-C goal is not achieved despite maximally
tolerated statin therapy and ezetimibe after 4-6
weeks, the addition of a PCSK9 inhibitor is
recommended,785786.795.79%

It is recommended to intensify lipid-lowering
therapy® during the index ACS hospitalization for
patients who were on lipid-lowering therapy before

admission.

For patients with a recurrent atherothrombotic
event (recurrence within 2 years of first ACS
episode) while taking maximally tolerated
statin-based therapy, an LDL-C goal of <1.0 mmol/L

(<40 mg/dL) may be considered.”®>”%

Combination therapy with high-dose statin plus

ezetimibe may be considered during index

hospitalization.mB
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Altissimo rischio: BRING-UP
Quanti pazienti con LDL < 40 mg/dI?

Popolazione generale 4334; Pregressa SCA 3283

B Tutti M Pregressa SCA HNo Pregressa SCA

30

25.3
5s 24.2

20
15 13.6 14.1

10

o

Basale FU a 6 mesi

In pazienti con assetto lipidico valutato al basale e FU




Meeting Nazionale ITACARE-P 2025

Estimated prevalence of elevated lipoprotein(a) globally

Estimated World Population 10-30%
with Elevated La(a) > 50mg/dl| 1.43 billion |

Prevalence roughly equal beiween females and males i

<t
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73R
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-‘;f 20% L(:::.L‘\
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» illi > Al - A
..,l‘?"“‘s ml"l ‘MA'"ZS_——- B : : 3
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% By YY1 . : 2

20" 3 | 261 million.
73 milli -

30%

376 million 469 million

R
20%

Current Cardiovascular Risk Reports https://doi.orq/10.1007/s12170-022-00698-8
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Emerging specific Lp(a)-lowering therapies targeting Lp(a)

Pelacarsen:

production

Antisense oligonucleotide therapy (ASO): monthly dosing

Results from phase 3 fully enrolled (outcome expected: 2025)

Olpasiran
siRNA technology: longer acting
Dose finding study ongoing

SLN360

siRNA technology: longer acting
Phase 1 finished

a SN Antisense oligonucleotide

MOOONON sIRNA molecule

Cytoplasm

c—>
2 N

— Wv/duplex

DNA | RNase H
/ \ooo&
.\/
AV A VAN
Nucleus /

1
i

= J\’\'L
. N Sense strand

RISC complex L/ Antisense strand

N
mRNA
P £~

Cytoplasm

\ ~ pr

N e )

Tromp TR, Stroes ESG, Hovingh GK. Expert Opin Investig Drugs 2020;29:483-493.
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Lp(a) available for
217/4790 patients (4.5%)
enrolled in 36/189 sites (19%)
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Cosa trasferire subito al cardiologo clinico dall’esperienza dello
studio BRING-UP prevenzione

* E possibile aumentare in modo clinicamente rilevante la percentuale di pazienti che
raggiungono gli obiettivi LDL-C.

* Questo obiettivo puo essere raggiunto con l'uso di terapie consolidate e a basso costo
(sostenibilital) in un’elevata percentuale di pazienti.

* Ulteriori sforzi dovrebbero essere rivolti a:

* mantenere e migliorare ulteriormente |la percentuale di pazienti che raggiungono
I'obiettivo LDL-C facendo maggiore ricorso all’utilizzo dei nuovi farmaci ipolipemizzanti.

* migliorare il controllo degli altri fattori di rischio (PA, obesita, diabete, fumo)
* migliorare la stratificazione del rischio e personalizzare le cure

* Potenziare i programmi strutturati di prevenzione secondaria
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Conclusioni BRING-UP

PREVENZIONE

| risultati dello studio BRING-UP Prevenzione sono stati ottenuti non
in centri iperselezionati ma in un ampio network di centri
cardiologici distribuiti sul territorio nazionale tramite un intervento
di implementation science che ha fatto fare un ulteriore passo avanti
alla nostra tradizionale ricerca osservazionale, contribuendo a creare
una cultura del miglioramento della qualita dell'assistenza.

Partecipare a progetti di ricerca aiuta a migliorare la qualita
della cura dei nostri pazienti e, conseguentemente, a
migliorarne la qualita della vita e la prognosi. 75,
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