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È stata pubblicata recentemente una revisione della
nota 13 da parte della agenzia generale per il farma-
co (AIFA) che modifica, in alcuni casi anche sensi-
bilmente, la possibilità di una prescrizione di farma-
ci ipolipemizzanti in regime di rimborsabilità. In que-
sta breve trattazione mi pongo l’obiettivo di commen-
tare questa nota alla luce delle conoscenze più recen-
ti. Appare, prima di tutto, opportuno suddividere le
novità in funzione della prevenzione primaria, in sog-
getti senza evidenze di malattia cardiovascolare, e
secondaria in soggetti con pregressi eventi e delle
dislipidemie su base genetica.

In prevenzione primaria la maggiore novità riguar-
da l’utilizzo delle carte del rischio per la valutazio-
ne del rischio cardiovascolare elaborate dal
Progetto Cuore dell’Istituto Superiore di Sanità. Il
livello di rischio oltre il quale si ritiene un sogget-
to ad alto rischio rimane > 20% in dieci anni. In que-
sto caso risultano rimborsabili tutte le statine, a patto
che non si prescrivano dosaggi di atorvastatina e rosu-
vastatina di 40 mg. In questa ipotesi la prescrizio-
ne e rimborsabilità sono legate alla diagnosi e piano
terapeutico delle strutture specialistiche delle
aziende Sanitarie. Si raccomanda inoltre l’uso con-
tinuativo della terapia e non occasionale. Una tera-
pia ipolipemizzante, se necessaria, deve essere assun-
ta in modo continuativo per ottenere i benefici docu-
mentati dagli studi controllati.

tCommento

L’utilizzo delle carte del rischio generate dall’Istituto
Superiore della Sanità è una iniziativa del tutto oppor-

tuna, infatti le popolazioni del sud Europa sono carat-
terizzate da un rischio cardiovascolare meno ele-
vato rispetto a quello di popolazioni del nord Europa.
Tuttavia esistono alcuni problemi che richiedono
attenzione da parte della agenzia del farmaco. Le
carte del rischio sono applicabili sino ad una età mas-
sima di 69 anni, si pone quindi, a fronte di eviden-
ze cliniche sostanziali per popolazioni sino ad oltre
gli 80 anni, il problema di soggetti più anziani; è
evidente che ci saranno disparità di comportamen-
to notevoli anche in funzione di pressioni più o meno
forti verso il contenimento della spesa sul medico
prescrittore. Non è chiaro poi quale sia la percen-
tuale di popolazione italiana in prevenzione prima-
ria che supera il 20% di rischio a 10 anni. Ritengo
che si tratti di una esigua minoranza e, forse, que-
sto limite andrebbe rivisto in funzione della
distribuzione del rischio nella nostra popolazione.
Infine suggerire l’utilizzo di carte del rischio, ine-
vitabilmente inaccurate preclude la valutazione di
miglioramenti del rischio anche importanti, che
meglio sarebbero apprezzabili attraverso l’utiliz-
zo di un algoritmo. La limitazione degli alti dosag-
gi alla prescrizione specialistica invece, è condi-
visibile dal punto di vista teorico per una attenta
valutazione di rischio-benefico ma dovrebbe,
forse, essere applicato a tutte le statine.

Un’ultima annotazione pratica riguarda il “pre-
gresso”: bisognerà spiegare a pazienti che fino a ieri
ricevevano le statine in regime di rimborsabilità in
base al rischio calcolato secondo Framingham che
da oggi non rientrano più in questa categoria.

In prevenzione secondaria si considerano i sog-
getti ad alto rischio e tra questi rientrano quelli con
coronaropatia, ictus, arteriopatia periferica, pre-
gresso infarto e diabete Le novità riguardano il fatto
che si consideri la coronaropatia più in generale (ad
es angina), il pregresso ictus, l’arteriopatia perife-
rica e i soggetti diabetici. Questo ultimo aspetto amplia
notevolmente la possibilità di terapia preventiva. In
questo caso oltre alle statine risultano rimborsabi-
li anche gli acidi grassi Omega-3. Inoltre non esi-
ste più un limite per la colesterolemia.

La novità a mio parere più rilevante riguarda l’ave-
re assimilato la condizione di diabete a quella di alto
rischio. È una decisione importante e che condivi-

 



do anche se il rischio reale di eventi cardiovascola-
ri nella popolazione diabetica italiana non è certa-
mente molto elevato come documentano, peraltro,
le stesse carte del rischio dell’Istituto Superiore di
Sanità. L’equiparazione della malattia diabetica alla
prevenzione secondaria, pur supportata da alcuni studi
epidemiologici (condotti peraltro in aree geografi-
che differenti da quella mediterranea) introduce quin-
di, secondo le stesse carte ISS cui la nota in gene-
rale fa riferimento, un’importante pregiudiziale sfa-
vorevole nei riguardi dei soggetti non diabetici. Molti
di questi soggetti non beneficerebbero infatti della
possibilità di ottenere una statina in regime di rim-
borso nonostante il loro rischio assoluto sia netta-
mente superiore rispetto a quello di moltissimi sog-
getti (specie donne) affetti dalla malattia diabetica,
ed ai quali la statina stessa potrebbe invece essere
prescritta gratuitamente.

I soggetti diabetici, comunque, sono caratteriz-
zati da una elevata compliance alla terapia e que-
sta considerazione mi porta ad essere favorevole alla
loro identificazione tra i soggetti a rischio elevato
per i quali la terapia ipolipemizzante è rimborsa-
bile. Mi lascia perplesso comunque che i fibrati non
siano menzionati tra i farmaci rimborsabili in sog-
getti nei quali bassi livelli di HDL colesterolo ed
elevati livelli di trigliceridi sono la forma di disli-
pidemia largamente prevalente. Studi clinici ne hanno
documentato l’efficacia in prevenzione secondaria.
Gli acidi grassi Omega-3 sono stati riservati per i
soggetti in prevenzione secondaria, come dalle evi-
denze cliniche disponibili.

Per quanto riguarda le patologie identificate pare
chiaro che si è cercato di includere forme cardio-
vascolari facilmente identificabili e/o diagnostica-
te. Le arteriopatie obliteranti richiedono una
migliore definizione. Ritengo che, come ampiamen-
te documentato in letteratura, la presenza di una lesio-
ne aterosclerotica catoridea o iliaca sia indice di malat-
tia vascolare diffusa e vada considerata come un cam-
panello d’allarme importante tanto da giustificare
l’intervento terapeutico. Ritornare alla valutazio-
ne dell’indice di Windsor potrebbe essere oppor-
tuno.

Per le dislipidemie familiari non si evidenzia-
no modificazioni significative rispetto alle note pre-
cedenti e rimane il suggerimento che a porre la dia-

gnosi siano le strutture specializzate che possono
meglio individuare queste forme. Tutti i farmaci ipo-
lipemizzanti in questo caso sono in fascia A.

tNote esplicative

Il paragrafo 5 non appare del tutto compatibile con
il dispositivo della nota relativo alla “prevenzione secon-
daria”. Il rischio, infatti, viene di fatto valutato in base
alla combinazione di 5 (e non 6) fattori, dato che la
malattia diabetica garantisce, di per sé, la rimbor-
sabilità delle statine (e quindi non “in combinazio-
ne” con gli altri fattori). È una svista di poco conto
ma che dovrebbe essere modificata.

Inoltre la “modulazione verso il basso del
rischio” nel caso del controllo farmacologico o non
farmacologico di obesità, ipertensione e diabete non
appare supportata dai risultati degli studi di inter-
vento, e non è, come tale, “Evidence Based”. Le
evidenze relative alla riduzione del rischio cardio-
vascolare a seguito del controllo dell’obesità sono
di fatto assenti, mentre per quanto riguarda la malat-
tia diabetica sono limitate (si vedano i dati del-
l’UKPDS) e, per qualto riguarda il trattamento dei
valori pressori elevati, documentano l’incompleta
reversibilità del rischio, almeno per quanto concer-
ne il rischio di eventi coronarici.

Mi pare opportuno, invece, sottolineare che esi-
stono condizioni (la più tipica delle quali è la Sin-
drome Metabolica) nelle quali il rischio andrebbe
“modulato verso l’alto”. Numerose evidenze clini-
che ed epidemiologiche suggeriscono infatti che, in
questi pazienti, le carte del rischio conducano ad una
sistematica e significativa sottostima del rischio reale
del paziente. Un documento Statunitense (Haffner
e Tiegtmayer, Circulation 2002) suggerisce, sul piano
operativo, di raddoppiare la stima del rischio otte-
nuta mediante l’algoritmo di Framingham nei
pazienti portatori della Sindrome Metabolica.

Infine bisogna ricordare che la dimostrazione di
un’efficacia sugli end-points clinici è pubblicata non
solo per Simvastatina e Pravastatina, ma anche per
Atorvastatina (studio ASCOT-LLA, e studio
CARDS).

Alleghiamo a questo testo le carte del rischio pro-
dotte dall’Istituto Superiore di Sanità per un più agile
riscontro di quanto discusso.
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Le carte del rischio sono on-line sul sito del Progetto Cuore “www.cuore.iss.it”
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