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De nouvelles cibles en 2019
Risk category LDL goals (starting with untreated LDL-C) 

2016                                           2019 

<1.8 mmol/L (70 mg/dL) 
or >50% if LDL-C 1.8-3.5 

(70 -135 mg/dL) 

<2.6 mmol/L (100mg/dL) 
or >50% if LDL-C 2.6-5.2 

(100 -200 mg/dL) 

<3.0 mmol/L (115 mg/dL) 

<3.0 mmol/L (115 mg/dL) 

<1.4 mmol/L (55 mg/dL) 
and >  50% ↓

<1.8 mmol/L (70 mg/dL) 
and >  50% ↓

< 2.6 mmol/L (100 mg/dL) 

< 3.0 mmol/L (116 mg/dL) 

Very-high-risk 

High-risk 

Moderate-risk 

Low-risk 
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MORE INTENSIVE REDUCTION OF LDL-C ACROSS CV RISK CATEGORIES

Mach F, et al. Eur Heart J. 2019; 0:1-78
Catapano A, et al. Eur Heart J. 2016; 37, 2999-3058



Pourquoi cibler le LDL ?

Présentation EAS 2017 - Low-density lipoproteins cause atherosclerotic cardiovascular disease. 1. Evidence from genetic, epidemiologic
and clinical studies. A Consensus Statement from the European Atherosclerosis Society Consensus Panel



Pourquoi modifier les cibles ?



Pourquoi modifier les cibles ?

2% réduction risque absolu
6% réduction risque relatif



Pourquoi modifier les cibles ?



Pourquoi modifier les cibles ?
FOURIER ODYSSEY Outcomes



« The lower the better »

Ference et al. Eur Heart J 2017 Aug 21;38(32):2459-2472. 



« The lower the better »

Présentation EAS 2017 - Low-density lipoproteins cause atherosclerotic cardiovascular disease. 1. Evidence from genetic, epidemiologic
and clinical studies. A Consensus Statement from the European Atherosclerosis Society Consensus Panel



Qui traiter ?

2019 Guidelines ESC/EAS 
on dyslipidemia



Avec quel traitement ?
• Statine à haute intensité ou à la dose maximale tolérée 

afin d’atteindre la cible (Classe IA)
• Ajout d’ézétimibe si cible non atteinte (Classe IB)
• Si prévention secondaire et cible non atteinte, ajout 

inhibiteur PCSK9 (Classe IA)
• FH à très haut risque, ajout inhibiteur PCSK9



Quelles cibles ?
Risque CV Très haut Haut Modéré Bas

LDL mg/dL < 55
Et ↙≥50%

< 70
Et ↙≥50% < 100 < 116

Non-HDL mg/dL < 85 < 100 < 130

ApoB mg/dL < 65 < 80 < 100

TG mg/dL < 150

HbA1c < 7%



Algorithme du traitement pharmacologique pour abaisser le LDL cholestérol
Evaluation du risque CV

Baseline LDL-C
Dans des cas sélectionnés à risque CV 
faible ou modéré 

Mesures hygiéno-
diététiques

Définir la cible de R/

Statine haute intensité à la plus 
haute dose recommandée/tolérée 

pour atteindre la cible

Suivi minimum annuel 
ou plus fréquent si indiqué

Cible de LDL atteinte ?

Suivi minimum annuel 
ou plus fréquent si indiqué

Ajout PCSK9 inhibitor

Considérer l’ajout 
PCSK9 inhibitor

• Prévention secondaire(très haut risque)
• Patient en prévention primaire avec FH et un 

autre facteur de risque majeur (très haut risque)

• Patient en prévention primaire à très haut risque 
sans HF

Cible de LDL atteinte ?

Modificateurs de risque? (athéromatose subclinique)
Reclassification du risque CV?

Ajout d’ézétimibe

Nouveauté des guidelines 
ESC/EAS 2019 

Reconnaissance de l’association 
statine/Ezetimibe comme 2ème

étape

Indication de traitement?



Avec quel traitement ?



Effet attendu des traitements



Prof. Demeure Fabian – 11 juin 2022O. Descamps, Louvain médical 2020;139 (07-08):3-11

Règle des 6%

Intensité modérée Haute intensitéFaible intensité

18%

Effet attendu des traitements



Quelle statine ?



Place des fibrates ?
• Réduction du risque CV semble proportionnel au degré 

de baisse du non-HDL cholestérol (taux élevé de TG et 
faible de HDL)

• Probable réduction d’évènements mais pas en mortalité 
(CV ou totale)

• Données bien moins robustes qu’avec les statines
• Place ?  => hyperTG après statine (IIb)



Mais que proposer de plus ?



Acide bempedoïque
Nilemdo
Nustendi en association fixe avec l’ézétimibe

• 8-hydroxy-2,2,14,14-tetramethylpentadecanedioicacid
• ETC-1002
• developed by Esperion Therapeutics Inc.
• Commercialisé en Europe par Daiichi-Sankyo



Acide bempedoïque
• Pro-drogue (ACSVL1)
• ACSVL1 non présent dans le 

muscle
• Même voie que les statines 

mais plus haut sur la voie 
(inhibiteur de l’ATP-citrate lyase 
(ACL))

• Po 180 mg/j



Acide bempedoïque (Nilemdo)



Acide bempedoïque (Nilemdo)



Acide bempedoïque (Nilemdo)
ASCVD or HeFH receiving statins pool Statin-intolerant pool



Acide bempedoïque (Nilemdo)



Acide bempedoïque (Nilemdo)

Overview of TEAEs Bempedoic acid (n = 2424) Placebo (n = 1197) P value

TEAEs of special interestc

Hemoglobin decrease 69 (2.8) 22 (1.8) 0.07
Anemia 60 (2.5) 19 (1.6) 0.09
Hemoglobin level decrease 9 (0.4) 3 (0.3) 0.76
Hematocrit decrease 2 (<0.1) 3 (0.3) 0.34
Tendon ruptured 6 (0.2) 0 0.19

Most common TEAEs leading to discontinuatione

Myalgia 31 (1.3) 21 (1.8) 0.30

Muscle spasm 18 (0.7) 3 (0.3) 0.10

Headache 11 (0.5) 3 (0.3) 0.57

Diarrhea 11 (0.5) 1 (<0.1) 0.12



Acide bempedoïque (Nilemdo)
Analyse des 3623 patients inclus dans le programme d’étude. Les effets 
secondaires sont :

• Augmentation de l’acide urique sanguin
• Risque majoré de goutte (1,4% vs 0,4%)
• Diminution de la GFR
• Augmentation des enzymes hépatiques

Réduction du LDL de 17.4 - 28.5% vs placebo

En cas d’association avec la simvastatine celle-ci doit être à 20 mg maximum



Inclisiran (Leqvio)
Inclisiran – siRNA réduisant la production hépatique du 
PCSK9



Inclisiran (Leqvio)

Programme études ORION

50% baisse du LDL 
on top  R/ optimal



Algorithme “adapté” du traitement pharmacologique pour abaisse le LDL 
cholestérol Evaluation du risque CV

Baseline LDL-C
Dans des cas sélectionnés à risque 
CV faible ou modéré 

Mesures hygiéno-
diététiques

Définir la cible de R/

Statine haute intensité à la plus 
haute dose 

recommandée/tolérée pour 
atteindre la cible

Suivi minimum annuel 
ou plus fréquent si 

indiqué
Cible de LDL atteinte ?

Suivi minimum annuel 
ou plus fréquent si 

indiqué

Ajout PCSK9 inhibitor

Considérer l’ajout 
PCSK9 inhibitor

• Prévention secondaire(très haut risque)
• Patient en prévention primaire avec FH 

et un autre facteur de risque majeur (très 
haut risque)

• Patient en prévention primaire à très 
haut risque sans HF

Cible de LDL atteinte ?

Modificateurs de risque? (athéromatose 
subclinique)

Reclassification du risque CV?

Ajout d’ézétimibe

Nouveauté des guidelines 
ESC/EAS 2019 

Reconnaissance de 
l’association 

statine/Ezetimibe comme 
2ème étape

Indication de traitement?

Suivi minimum annuel 
ou plus fréquent si indiqué

LDL > 100 mg/dl et Atcd CV : 
Ajout Inclisiran

LDL > 55 mg/dl : Ajout acide 
bempedoïque

ou



THANK YOU


