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Conflits d’intéerets

Honoraires pour conférences :

Alliance BMS-Pfizer, Astra-Zeneca, Bayer Pharma, BMS, Boehringer-
Ingelheim, Daiichi-Sankyo,Ménarini, Novartis, Novo-Nordisk, Pfizer,
sanofi-aventis france, Servier, Takeda

Honoraires pour conseils:
Alliance BMS-Pfizer, Astra-Zeneca, Daiichi-Sankyo, Ménarini



* Elections : « choix de société »

e Science : démontre ou pas

* Choix, interprétation, parametres, vision du monde

 Science sans conscience n’est que ruine...



Il m'arrive de
tellement douter
de tout que je ne

suis pas toujours
certain d'etre sur
de douter.
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Bénéfice a diminuer le LDL
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Bénéfice a diminuer le LDL
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Etude FOURIER
Reésultats sur le LDL et sur le critere primaire

?[
!
!

w©
(=]

59 % de réduction moyenne (IC95 %: 58-60; p< 0,0001
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Critere

Critere primaire (déces CV, IDM, AVC, hospitalisation
pour angor instable ou revascularisation
Principal critére secondaire (décés CV, IDM, AVC)

16% -

14% A

12% A

10% -

8% -

6% -

4% -

2% -

0%

Hazard ratio 0.85 14.6%
(95% Cl, 0.79-0.92)
P<0.0001
Placebo 12.6%

Evolocumab

mortalité CV, IDM, AVC et hospitalisations
pour angor instable ou revascularisation

0 6 12 18 24 30 36
Mois depuis la randomisation
Groupe évolocumab Groupe placebo HR Valeur

(n=13784) ; n (
1344 (9,8 %)

816 (5,9 %)

%) n=12 780 ; n (%) (IC 95 %) de P

1563 (11,3 %) 0,85 < 0,001
(0,79-0,92)
1013 (7,4 %) 0,80 < 0,001

(0,73-0,88)



Etude FOURIER :

Incidence des événements CV selon le LDL atteint
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fourier

@ Comparison to Cholesterol
Treatment Trialists Collaboration * ™ * ™

Hazard Ratio (95% CI) per 1 mmol/L reduction in LDL-C

Major Coronary Events —a— 0.78 (0.70-0.86)
Stroke i 0.77 (0.66-0.91)
—&— CTTC Meta-analysis Year 2
Coronary revascularization —i— 0.75 (0.67-0.84)
Major Vascular Events <P 0.77 (0.73-0.82)
05 1.0 20

Lipid-lowering therapy better  Lipid-lowering therapy worse

O

Wed  An Academic Research Organization of . .
2 Brigham and Women’s Hospital and Harvard Medical School CTTC data from Lancet 201 0,3761 670-81
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@ Comparison to Cholesterol
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Hazard Ratio (95% CI) per 1 mmol/L reduction in LDL-C

Major Coronary Events —— 0.78 (0.70-0.86)
A 0.80 (0.71-0.90)
Stroke i 0.77 (0.66-0.91)
@ 0.77 (0.63-0.94)

—&— CTTC Meta-analysis Year 2

—e— FOURIER Year 2
Coronary revascularization —i— 0.75 (0.67-0.84)
Urgent @ 0.73 (0.62-0.86)
Elective @ 0.84 (0.73-0.98)
Major Vascular Events <P 0.77 (0.73-0.82)
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Bénéfice a diminuer le LDL

Définitivement: le plus bas sous traitement est le mieux

Est-ce vrai avec tous les traitements ?
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Etude ACCELERATE

doute.

(Emil Cioran)




Etude ACCELERATE : évacetrapib
effets lipidiques et cliniques

65" Annual Scientific Session & Expo

LDL moyen: 0,84 g/|

— Evacetrapib, 774 événements (12,8 %)

~ Placebo, 768 événements (12,7 %)

Variation moyenne: 37 % -e-Evacetrapib

-&-Placebo

LDL moyen: 0,55 g/I

HR =1.01
95% ClI, 0.91-1.12
P=0.85

Pourcentage de changement
Taux cumulé d’événelents (%)

Mois depuis I'inclusion

Mois depuis la randomisation

Critere primaire: déces CV, IDM, AVC,
hospitalisation pour angor instable
ou revascularisation coronaire
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Meta-regression 2016
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JAMA | Original Investigation

Association Between Lowering LDL-C and Cardiovascular Risk
Reduction Among Different Therapeutic Interventions

A Systematic Review and Meta-analysis

Michael G. Silverman, MD; Brian A. Ference, MD, MPhil, MSc; Kyungah Im, PhD; Stephen D. Wiviott, MD;

Relative Risk of Major Vascular Events
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JAMA. 2016;316(12):1289-1297. doi:10.1001/jama.2016.13985

These data suggest that drugs that ultimately
reduce LDL-C level predominantly through
upregulation of LDL receptor expression
should (barring any off-target adverse
effects), lead to clinical benefit
in proportion to the degree of
LDL-C reduction...
a concept supported by
human genetic analyses....

In contrast, LDL-C reduction when not through
increased clearance via the LDL receptor
or by decreased production,
does not necessarily translate
into clinical benefit

The means by which LDL was lowered



CLINICAL MEDICINE The Journal of Clinical Investigation

Anacetrapib lowers LDL by increasing ApoB clearance
in mildly hypercholesterolemic subjects

The mechanism responsible for the reduction in LDL-C in

O O 0

response to mhlbltmg CETP has been uncertain. A lipoprotein
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Figure 4. Potential mechanisms responsible for the increase in the LDL ApoB FCR observed in response
to anacetrapib treatment. (A) A reduction in the cholesterol content of the regulatory pool of intracellular

L

J Clin Invest. 2015;125(6):2510-2522. doi:10.1172/JCI80025.



Dépend du moyen de diminuer le LDL

* Sont bénéfiques les traitements interagissant avec le récepteur LDL:
* Statines
 Ezétimibe
* antiPCSK9

* Mais baisse nette du LDL, sans effets adverses
* Fibrates
* Acide nicotinique

e Sont inefficaces
* |Inhibiteurs de la CETP
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Meta-analyses évaluant I'effet des statines en
prévention primaire sur la mortalitée

Table 4 Clinical effects of statins on all-cause mortality in primary prevention: findings from recent meta-analyses

Meta-analysis Follow-up? Population LDL-C All-cause Mortality|
Baseline Reduction No. of deaths/no. Risk reduction
of patients (95% ClI)
Thavendiranathan 3.2-5.2 years N = 42,848 (7 trials)® 147 mg/dL -26.1% N/A 0.92 (0.84-1.01)
et al* 90% without CVD (mean) P=0.09
Mills et al® 1.0-5.3 years® N = 63,899 (19 trials)® N/A N/A N/A 0.93 (0.87-0.99)
59.6%—100% without P=0.03
CHD
Brugts et al® 4.1 years N = 70,388 (10 trials) 140 mg/dL® —-25.6% 1725/33,683¢ 0.88 (0.81-0.96)
94% without CVD (mean) 1925/33,793'
3.7 years N = 65,229 (11 trials) 138 mg/dL —40 mg/dLs 1346/32,623¢ 0.91 (0.83-1.01)
100% without CVD 1447/32,606
Taylor et al® 1.0-5.3 years N = 34,272 (14 trials)® 153 mg/dL* —36 mg/dL4e 794/28,161 (2.8%)

= 90% without CVD

(median)




Statins for the primary prevention of cardiovascular disease
(Review)

&

THE COCHRANE

Taylor E Ward K, Moore THM, Burke M, Davey Smith G, Casas JP, Ebrahim §  cottasoraon:

Outcome: | Total Mortality

Study or subgroup Statin Therapy Group Usual Care or Placebo Risk Ratio Weight Risk Ratio
n/N n/N M-H,Fixed 95% Cl M-H,Fixed,95% Cl
ACAPS 1994 0/460 4/459 1.0 % 0.1 [0.01,205]
Adult Japanese MEGA Study 57/3958 81/4051 — 18.5 % 0.72[ 051, 1.01]
AFCAPS/TexCAPS 1998 80/3304 77/3301 — 17.8 % 1.04 [ 076, 1.41]
ASPEN 2006 44/959 40/946 I 93% .09 [0.71, 1.65]
CARDS 2004 61/1428 82/1410 —— 19.1 % 0.73[ 053, 1.01]
KAPS 1995 4/214 5/212 1.2 % 0.79[0.22, 291 ]
PREVEND IT 2004 10/433 8/431 - 1 1.9 % 1.24[0.50, 3.12]
WOSCOPS 1997 106/3302 135/3293 — 31.2% 0.78 [0.61, 1.01 ]
Total (95% CI) 14058 14103 * 100.0 % 0.84[0.73, 0.96 ]
Total events: 362 (Statin Therapy Group), 432 (Usual Care or Placebo)
Heterogeneity: ChiZ = 7.57, df = 7 (P = 0.37); I =8%
Test for overall effect: Z = 2.53 (P = 0.011)

0.2 0.5 I 2 5

Favours treatment Favours control

20-| | Thevéochrane Collaboration.



Prevention primaire et secondaire

The effects of lowering LDL cholesterol with statin therapy @k
in people at low risk of vascular disease: meta-analysis of
individval data from 27 randomised trials

Cholesterol Treatment Trialists’ (CTT) Collaborators*

Summary
Background Statins reduce LDL cholesterol and prevent vascular events, but their net effects in people at low risk of  Lancet 2012; 380: 581-90



Prevention primaire et secondaire

S-year MVE  Events (% perannum) RR (CI) per 1-0 mmol/L reduction Trend test
risk at in LDL cholesteral
baseline
Statinfmore  Control/less

Participants without vascular disease :
2Ty 148(035)  229(053) 4———i— 0-61(0-45-0-81)
=5% to <10% 487 (1.02) 716(153) —-—r 0-66 (0-57-0-77)
=10% to <20%  B54(252) 1003 (2-98) —l— 0-82(072-093) x=910
220%to<30% 294 (4-40)  351(528) e 0-81(0-65-101) (p=0-003}
=30% 121(720)  126(816) ——F—T1— 0.83 (0.58-118)
Subtotal 1904 (1:44)  2425(1-84) < 0-75 (0-70-0-80)

: p=0-0001
Participants with vascular discase
<5% 19 (0-87) 25(118) —F 0:73(033-1-61)
=5% o <10% 117 (1-56) 131(1-80) — 0-84 (0-62-114)
#10% to <20%  2760(313)  3192(371) @i 078(072-0-85) =001
=20%to<30% 3B14(477)  4568(585) . 0-81(0.76-0-86) (p=0-9)
+30% 2666 (7-66)  3332(9.90) F1 079 (0.74-0-84)
Subtotal 9376 (4-41) 11248(5-43) & 0-80 (0.77-0-82)

5 p<0-0001

All participants :
<5% 167 (038)  254(056) <4— 0-62 (0-47-0-81)
25%10<10%  604(110)  847(157)  —w— 0.6 (0-60-D:79)
210% to <20% 3614 (2.96)  4195(350) ] 079 (074-0-85) x=4-29
220% to <30% 4108 (474) 4919(5-80) - 081 (0:77-0.86) (p=0-04)
230% 2787 (764)  3458(982) . 0-79 (0:74-0-84)
averall 11280(3-27) 13673(4-04) & 0:79 {0-77-0.81)
Heterogeneily belween participants witheut : p<0-0001
and with vascular disease: x'=2-74 (p=0-10)

- 99% limits <]> 95% limits U-ISU D-Er"j 1 1 }r, 1.153
Statin/more better Control/less better

Figure 2: Effects on major vascular events per 1-0 mmol/L reduction in LDL cholesterol at different levels of
risk, by history of vascular disease
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Modele 1: seuil et cible

H A‘S Fiche mémo

HAUTE AUTORITE DE SANTE Principales dyslipidémies :

— stratégies de prise en charge

Février 2017

Niveau de risque L Intervention de Intervention de
cardio-vasculaire Objectif de C-LDL premiére intention* deuxiéme intention
Faible <199/L Modification
Modification du mode de vie
. du mode de vie +
Modéré <13g/L Traitement hypolipémiant
. e Modification
Eleve <1,09/L Modification :
. _ du mode de vie du mOdf de vie
[ [ -+ ™ .
Ava N ta ge . p ra tl q ue Trés élevé <0,70 g/L Traitement hypolipémiant Intensification du

traitement hypolipémiant

* Limites : non validé, dangereux



Modele 1: seuil et cible

* Non validé : pas d’essai

* Perte de chance : LDL a 0,90 et objectif < 1,00 g/l mais risque élevé,
pas de traitement

* Dangereux : objectif < 1,00 g/l et LDL atteint 1,30 g/l sous statine
forte dose et ézétimibe =
 ajout fibrates (pas de bénéfice, risque de pancréatite, risque de phlébite)
 ajout acide nicotinique (pas de bénéfice, nombreux effets secondaires).
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Modele 2 : plus haut risque

Hypothése du modele : traitement qui réduit le risque d’'IDM de 30 % a 5 ans

* Premier cas : risque absolu : 50 % a 5 ans

* Sous traitement : 35 % ; RAR:15% ;

 NNT :1/0,15 = 6,66 : 7 patients a traiter pdt 5 ans pour éviter un IDM

* Deuxieme cas : risque absolu: 1% a 5 ans
* Sous traitement: 0,7 % ; RAR: 0,3 % ;

 NNT :1/0,003 =333,33 : 333 patients a traiter pdt 5 ans pour éviter un IDM



Modele 2: plus haut risque

* Avantages : traiter le moins possible de patients pour avoir un
bénéfice

* Limites : négliger la possibilité de prévenir les IDM chez les patients a
bas risque
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Modele 3




Modele 3 : cout benéfice

Deuxieme hypothese du modele :

prix annuel du traitement : 360 euros, colit de I'IDM : 10 000 euros

* Premier cas : risque absolu :50 % a 5 ans:
e 7 patients a traiter pdt 5ans =7 x5 x 360 =12 600 euros — 10 000
* =2 600 euros/5 ans le colt de 'IDM évité

* Deuxiéme cas : risque absolu: 1% a5 ans:
e 333 patients a traiter pdt 5ans : 333 x 5 x 360 =599 400 euros — 10 000
« =589 400/ 5 ans le cott de 'IDM évité



Modele 3 : cout benéfice

* Avantages : « réduit » ou rationnalise le colt de la santé

* Limites : la santé doit-elle reposer sur le rapport colt-bénéfice ?




Modele 3 : cout benéfice

Ezétimibe : bénéfice: 6 %; prix x 2 = 10 fois plus cher

* Premier cas : risque absolu : 50 % a 5 ans:
e 7 patients a traiter pdt 5ans =7 x5 x 360 = 32600 126 000 euros — 10 000
e =2600-116 000 euros/5 ans le colt de I'IDM évité

* Deuxieme cas : risque absolu: 1% a 5 ans:
e 333 patients a traiter pdt 5 ans : 333 x 5 x 360 = 599-400-5 994 000 euros — 10 000
=589 4005 984 000/ 5 ans le colit de I'IDM évité
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Modéle 4 : populationnel  Am
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CEHTRAL ILLUSTRATION On-5tatin LDL-C Levels and Risk
for Major Cardiovascular Events

Distribution of achieved on-statin LOL-C levels (dark blue curve;
right y-axis) and the risk of major cardiovascular events (light
blue line; left y-axis). The x-axis represents achieved on-statin
LOL-C levels. LDL C = low-density lipoprotein cholesterol; HR =
hazard ratio.

JACC 2014;485-94




A
Modéle 4 : populationnel  Am
y ¥

300 000
Troisieme hypothese : Population RA 50 % : 50 000 pts; population RA 1 % : 10 000 000 pts

Cas du haut risque :

IDM évités en 5 ans (50 000/2 x 0,30) : 7 500 IDM évités

au prix de (360 x 50 000 x 5) : 90 000 000 euros de colt de traitement

co(t évité (7 500 x 10 000) : 75 000 000 euros en 5 ans

soit (90 000 0000 — 75 00 000) : 15 000 000 d’euros les 7 500 IDM évités en 5 ans.

Cas du bas risque :

IDM évités en 5 ans : 10 000 000/100 x 0,30 = 30 000 IDM évités (4 fois plus)

au prix de 18 000 000 000 euros de colt de traitement en 5 ans et de 5 a 10 rhabdomyolyses
coUt évité : 300 000 000 euros en 5 ans

soit 17 700 000 000 euros les 30 000 IDM évités en 5 ans.



A
Modéle 4 : populationnel &%
3000

300 000
* Avantage : rend compte du prix et du risque potentiel du traitement

des patients a faible risque

* Limite : néglige le fait gu’il serait possible de diminuer le nombre
d’'IDM de 6 000 par an a |I'échelle d’'une population.




Modele 5 : personnalisé

Evolution
I

, patients

501
0 -
-50 '
-100 T T

LIPID: prava 40 n 1ps/TexCaps plaebo

C2014;485-94
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501

Modele 5 : personnalise \‘_é:‘:;ﬁ

© =¥>iig té

o — 4

Evolution du LDL a 1 an par rapport a I’état de base chez les patients
inclus dans divers essais thérapeutiques controlés

LIPID: prava 40 mg/j

100 A

50 +

-50 -

T -100 4=

JUPITER: rosu 20 mg/j

1004

504

-50-

— -1004—

100 -

50 -

-50 4

TNT : atorv 80mg/j

— -100 1=

Afcaps/TexCaps plaebo

JACC 2014;485-94



O MRC/BHF Heart Protection Study of cholesterol lowering with
simvastatin in 20536 high-risk individuals: a randomised placebo-
controlled trial

Heart Protection Study Collaborative Group*

Lancet 2002; 360: 7-22

Presenting feature

Prior disease
Prior MI
Other CHD
MNo prior CHD
Sex

Male

Female

Age (years)
<B5

=65 =70
=70

Simvastatin-
allocated

999/4257 (23-5%)
460/2437(18-9%)
574/3575(16-1%)

1666/7727(21-6%)
367/2542(14-4%)

831/4903(16-9%)
512/2447(20-9%)
690/2919(23-6%)

Total cholesterol {mmol/L)

<5:0
=5.0 <6.0
=6-0

360,/2030(17-7%)
744/3042(18.9%)
929/4297(21-6%)

LDL cholesterol (mmol /L)

<3-0
=3-0 <3.5
=3.5

598,/3389(17-6%)
484/2549(19-0%)
951/4331(22-0%)

HDL cholesterol (mmol/L)

<0-9
=09 <11
=11

Triglycerides (mmol /L)

<2-0
=2.0 <4.0
=4.0

818/3617(22-6%)
560/2795(20-0%)
655/3857(17-0%)

1101/6011(18-3%)
743/3445(21-6%)
189/ 813(23-2%)

Prerandomisation LDL response

Smaller (<38%)
Average

Larger (=48%)
Creatinine

MNormal

Slightly elevated*
Cigarette smoking
Never regular
Ex-cigarette
Current

Treated hypertension
Yes

MNo

Aspirin

Yes

No

(-blockers

Yes

No

ACE inhibitors
Yes

No

Vitamin allocation
Vitamins

Placebo

ALL PATIENTS

700/3516 (19-9%)
649/3252 (20-0%)
684,/3501 (19-5%)

1851/9623(19-2%)
182/ 646(28-2%)

406/2594(15:T%)
1298/6229(20-8%)
329/1446(22-8%)

942/4211(22:4%)
1091/6058(18-0%)

1370/6482(21-1%)
663/3787 (17-5%)

519/2661(19-5%)
1514/7608(19-9%)

495/1989(24-9%)
1538/8280(18-6%)

1014/5135(19-7%)
1019/5134(19-8%)

2033,/10269(19-8%)

Placebo-
allocated

1250/4253(29-4%)
591/2439(24-2%)
744/3575(20-8%)

2135/7727(27-6%)
450/2540(17-7%)

1091/4936(22-1%)
665,/2444(27-2%)
B829/2887 (28-T%)

472/2042(23-1%)
964,/3041 (24-5%)
1149/4284 (26-8%)

756,/3404(22-2%)
646,/2514(25-7%)
1183/4349(27-2%)

1064, 3559(29-9%)
720/2871(25-1%)
801/3837(20-9%)

1432,/6034(23-7%)
939/3443(27-3%)
214/790(27-1%)

911/3558(25-6%)
822/3272(25-1%)
852/3437(24-8%)

2317/9584(24-2%)
268/683(39-2%)

531/2580(20-6%)

1638/6220(26-3%)
416/1467 (28-4%)

1195/4246(28-1%)
1390,/6021(23-1%)

1784/6502(27-4%)
801/3765(21-3%)

705/2618(26-9%)
1880/7649 (24-6%)

568/1990(28-5%)
2017/8277 (24-4%)

1292/5134(25-2%)
1293/5133(25-2%)

2585,10 267(25-2%)

Event rate ratio (95% CI)

-+-#-*{-#—-#-ﬁ--*-#-L-H*-‘#-++*--+*+-+++—-+++—-+-++¢

Heterogeneity
or trend »2

0-18

0.-76

0-73

0-44

0-10

1-98

0-65

0-08

2-25

0-45

0-00

1-35

3-27

0-03

0-76 (0-72-0-81)
p<0-0001
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Placebo

ALL PATIENTS

1019/5134(19-8%)

2033,/10269(19-8%)

1293/5133(25-2%)

2585,10 267(25-2%)

0-76 (0-72-0-81)

p<0-0001

- Presenting feature Simvastatin- Placebo- Event rate ratio (95% CI)  Heterogeneity
allocated allocated or trend »2
. Prior disease
Articles Prior M| 999/4257(23-5%)  1250/4253(29-4%) - 0-18
Other CHD 460/2437(18-9%)  591/2439(24-2%)
No prior CHD 574/3575(16:1%)  744/3575(20-8%) :=:
Sex H
H 1 H Mal 1666/7727(21-6%) 2135/7727(27-6%) 0-76
O MRC/BHF Heart Protection Study of cholesterol lowering with | ", SS6/TT2T2LEN)  2L5/TI2T(2T.60 L
- - - - - - - = - Age (years) :
simvastatin in 20536 high-risk individuals: a randomised placebo- | = 831/4903(16.9%)  1091/4936(22-1% -
=65 <70 512/2447(20-9%)  665/2444(27-2%) —R—
. =70 690/2010(23-6%)  B29/2887 (28.T%) -
Contr()"ed trlal Total cholesterol (mmol/L) H
<5.0 360/2030(17-7%)  472/2042(23-1%) —a— 0-44
=5.0 <6.0 744/3042(18-9%)  964/3941(24-5%) —-
) ) =60 920/4297(21-6%)  1149/4284(26-8%) -
Heart Protection Study Collaborative Group* LDL cholesterol (mmol /L) :
<3.0 598/3380(17-6%)  756/3404(22-2%) + 010
=3.0 <35 484/2549(19.0%)  646/2514(25.7%) —
-3.5 951/4331(22.0%)  1183/4349(27-2%) _.._
HDL cholesterol (mmol,/L) H
<0-9 818/3617(22-6%) 1064/3559(29-9%) - 1-98
=0.9<1.1 i 560/2795(20-0%)  720/2871(25-1% —.—
[ |
Prerandomisation LDL response
Smaller (<38%) 700/3516 (19-9%) 911/3558(25-6%) 0-08
Average 649/3252 (20-0%)  822/3272(25-1%)
Larger (=48%) 684/3501 (19-5%)  852/3437(24-8%)
Normal - 1851/9623(19-2%)  2317/9584(24-2%) ! 2.25
Slightly elevated * 182/ 646(28-2%) 268/683(39-2%) ;
Cigarette smoking :
Never regular 406/2594(15:7%)  531/2580(20-6%) —_— 0-45
Ex-cigarette 1298/6229(20-8%)  1638/6220(26-3%) S B
Current 320/1446(22.8%)  416/1467(28-4%) —i—
Treated hypertension i
Yes 942/4211(22.4%)  1105/4246(28-1%) t 0-00
No 1091/6058(18-0%)  1390/6021(23-1%) ]
Aspirin !
Yes 1370/6482(21.1%)  1784/6502(27-4%) -.- 1-35
No 663/3787(17-5%)  801/3765(21-3%) —i—
(-blockers !
Yes 519/2661(19-5%)  705/2618(26-9%) —— 327
No 1514/7608(19-9%)  1880/7649(24-6%) I
ACE inhibitors H
Yes 495/1989(24.9%) 568,/1990(28-5%) L 3.75
No 1538/8280(18-6%)  2017/8277(24-4%) '
Vitamin allocation H
Vitamins 1014/5135(19-7%)  1292/5134(25-2%) i 0-03
1
1
1

Lancet 2002; 360: 7-22
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En realite, on sait seulement quand on sait peu.
Avec le savoir augmente le doute.

(Johann Wolfgang von Goethe)
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« Modeéle plus haut risque \ g

* Modele colit-bénéfice
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* Modele plus haut risque
* Modele colit-bénéfice
* Modele populationnel

Avec quoi?

Synthése




Avec quoi?

Classes au rapport bénéfice-risque bénéfique
* Statines
e Ezétimibe

* Anti-PCSK9



Avec quoi?

* Statines : des lors que I’on souhaite traiter

e Ezétimibe: deuxieme intention, bénéfice modique, prix x 2
* En place des statines si 1) haut risque et 2) intolérance aux statines
* En sus des statines si tres haut risque

* Anti-PCSK9 : attendre '’AMM, le prix

e colt de I'IDM évité en 5 ans si 500 euros par mois :
* modele haut risque : 210 000 euros
* Modele bas risque : 9 990 000 euros



Synthese




L] yes

Synthése 2 Or

~4 [ maybe

* Bénéfice a diminuer le LDL tres bas (< 0,25 g/I)

* Trois types de molécules (statines, ézétimibe, antiPCSK 9)

e Plusieurs modeles

* Haut risque sGrement
* Risque intermédiaire et bas: discussion avec le patient primordiale



12 g de BEURRE 1 petit 90g de NUGGETS 1 petit 1c.as
ou MARGARINE | PAQUET DE CHIPS de VULAILLE STEAK HACHE D'HUILE

l»r
5 ou B nuggets*

1c.as de 1 SUNDAE 1poignée de
CREME FRAICHE | au CARAMEL CACAHUETES UEUFS

Sources recommandées de lipides

P>

saumon

huile d'olive

Sources de lipides a g6

SR

sardine




Ce n'est pas le doute, c'est
la certitude qui rend fou.

@ Friedrich Nietzsche
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