SGAIM

Update Dyslipidamie

Lipidsenker: Welche bei wem?

Je hoher das kardiovaskulire Risiko, desto grosser der Nutzen von Lipidsenkern. Doch wer genau von

welchen Lipidsenkern profitiert und bis zu welchem Alter, das beleuchtete Prof. Nicolas Rodondi, In-

selspital, am Jahreskongress der Schweizerischen Gesellschaft fiir Allgemeine Innere Medizin (SGAIM).

In den letzten Jahren wurden die Schwellenwerte fiir LDL-
Cholesterin aufgrund von Erkenntnissen aus neuen Studien
immer weiter gesenkt. So liegt der LDL-C-Zielwert in der
Sekundarprivention beispielsweise nach Myokardinfarkt,
KHK, Diabetes oder bei chronischer Niereninsuffizienz nach
den derzeitigen Guidelines der European Society of Cardio-
logy (ESC) (1) bei < 1,4 mmol/l. Auch in der Primarpraven-
tion sind die Zielwerte tiefer angesetzt und orientieren sich
am kardiovaskuldren 10-Jahres-Risiko: < 2,6 mmol/l bei mo-
deratem Risiko und < 1,8 mmol/l bei hohem Risiko (1). Doch
nicht fiir alle Personen mache eine strenge priméarpraventive
Lipidsenkung gleich viel Sinn, gab Prof. Nicolas Rodondi,
Universitdtsklinik und Poliklinik fiir Allgemeine Innere Me-
dizin (KAIM), Inselspital Bern, und Direktor des Berner Ins-
tituts fiir Hausarztmedizin (BIHAM), zu bedenken. Bei Fil-
len wie dem nachfolgend beschriebenen zeige sich dieses Di-
lemma.

Fall:

Eine 76-jahrige Frau mit Metabolischem Syndrom hatte einen
Body-Mass-Index (BMI) von 31 kg/m?, eine arterielle Hyper-
tonie, Pridiabetes (Glukose: 6,4 mmol/l, HbA,: 6,2%) und
Hypercholesterinamie (TC: 6,79 mmol/l, LDL-C: 4,69 mmol/l,
HDL: 1,45 mmol/l). Ihre Medikation bestand aus einer ACE-

Hemmer/Hydrochlorothiazid-Kombination und einem Beta-
blocker.

KURZ & BUNDIG

» Ein Therapiebeginn mit Lipidsenkern bei Patienten > 70 Jahre
ist fragwirdig.

» Ein Therapiestopp von Lipidsenkern bei Patienten > 70 Jahre
ist derzeit nicht empfohlen.

» Je héher das kardiovaskulare 10-Jahres-Risiko, desto grosser
der Nutzen einer Lipidsenkertherapie.

» Bei LDL-C-Werten > 5 mmol/l an eine familidre Hypercho-
lesterindmie denken.
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Das kardiovaskulire 10-Jahres-Risiko betrug nach dem AG-
LA-Rechner (www.agla.ch) 11,3 Prozent. Dieser ist aber nur
bis zu einem Alter von 65 Jahren validiert. Wie ist das weitere
Vorgehen?

Derzeit erhalten in der Schweiz zirka 30 Prozent der 65- bis
74-Jahrigen Lipidsenker, bei den > 74-Jahrigen 34 Prozent
2).

Bis zu welchem Alter sollte man Statine
verschreiben?

Mit dieser Frage befasste sich beispielsweise die PROSPER-
Studie mit Pravastatin bei 5804 Patienten im Alter von 70 bis
82 Jahre mit Risikofaktoren fiir eine vaskuldre Erkrankung
oder einer manifesten Erkrankung. Nach einer Statintherapie
wahrend 3,2 Jahren zeigte sich in der Sekundirpriavention
hinsichtlich Verhinderung eines kardiovaskuldren Ereignis-
ses ein Nutzen, der jedoch in der Primdrpravention unklar
blieb (3), so Rodondi.

Eine weitere Arbeit untersuchte die Wirkung von Statinen
auf die kardiovaskuldren Ereignisse pro 1 mmol/l LDL-C-
Reduktion unterteilt nach Alter und fritherer vaskularer Er-
krankung. Die Autoren der Metaanalyse kommen zum
Schluss, dass die praventive Wirkung in der Primarpraven-
tion nur bis zu einem Alter von 70 Jahren signifikant ist, in
hoherem Alter dagegen nicht mehr (4). Auch bei Patienten
mit Herzinsuffizienz oder dialysepflichtiger Nierenerkran-
kung lohnt sich ein Therapiebeginn mit Statinen nicht mehr
(4).

Sollen Statine abgesetzt werden?

Bei Patienten > 70 Jahre stellt sich deshalb die Frage, ob ein
fehlender Nutzen die Absetzung einer bestehenden Statin-
therapie rechtfertigt. In einer retrospektiven Kohortenstudie
wurde diese Frage anhand von Daten von 120173 Patienten
> 75 Jahre untersucht. Die Patienten hatten keine kardiovas-
kuldre Vorerkrankung und nahmen die Statine wihrend 2
Jahren. Das Ergebnis zeigte nach Absetzen der Statintherapie
eine Zunahme von kardiovaskuldren Ereignissen um 33 Pro-
zent (5). Fiir eine definitive Entscheidung in dieser Frage
brauchte es eine randomisierte und prospektive Studie, so
Rodondi. Ein Stopp einer bestehenden Therapie sei bis dahin
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jedenfalls nicht gerechtfertigt, doch auf einen Therapiebe-
ginn ab einem Alter von 75 Jahren konne verzichtet werden.
Eine solche vom Schweizerischen Nationalfonds finanzierte
randomisierte Studie zur Beantwortung dieser Frage ist nun
im Gang (STREAM IICT). Rekrutierungsziel sind 1800 Pa-
tienten > 70 Jahre ohne kardiovaskulire Vorerkrankungen,
zu dem 23 klinische Standorte in der Schweiz und alle 9
Hausarztinstitute beitragen. In der einen Patientengruppe
wird die Statintherapie abgesetzt, in der anderen fortgesetzt.
Der Follow-up betrdgt 12 bis 45 Monate, und als primire
Endpunkte sind kardiovaskuldre Ereignisse (nicht todlicher
Myokardinfarkt, ischimischer Hirnschlag) und allgemeine
Todesursachen definiert. Zu den sekundiren Endpunkten
gehoren unter anderem Fragen zu Lebensqualitit, Muskel-
schmerzen, Sarkopenie und Stiirzen. Momentan seien 1300
Patienten in die Studie eingeschlossen, und die Untersuchun-
gen erfolgten monatlich, erklarte Studienleiter Rodondi. Bis
jetzt sei keine Zunahme von kardiovaskuldren Ereignissen zu
verzeichnen, so sein Zwischenbericht. Ob dies bis zum Ab-
schluss des Follow-ups so bleibe, sei abzuwarten.

An familidare Hypercholesterinimie denken

Bei Totalcholesterinwerten > 7 mmol/l, LDL-C-Werten > §
mmol/l oder Triglyzeriden > 5,6 mmol/l sollte an eine fami-
liare Hypercholesterinimie gedacht werden, dies vor allem
bei einer Familienanamnese mit frith auftretenden vaskula-
ren Krankheiten. Klinische Merkmale sind ein frithzeitiges
Gerontoxon (Arcus senilis), Sehnen- und Hautxanthome, so
Rodondi.

Medikamentose Therapieoptionen

Bei Patienten in der Primarpravention mit tiefem kardiovas-
kuldrem Risiko (< 10%) sollten nach Ansicht von Rodondi
zundchst fiir ein paar Wochen bis Monate Lebensstilmass-
nahmen vorgeschlagen werden. Bliebe der Effekt zu klein,
konne eine medikamentose Therapie die Risikoreduktion
mit Statinen unterstiitzen.

Bei Patienten mit zu hohen LDL-C-Werten trotz ausdosierter
Statintherapie stellt sich die Frage, welcher Lipidsenker dazu
kombiniert werden soll, um das kardiovaskulare 10-Jahres-
Risiko zu senken. Dazu hat eine britische Metaanalyse 14
randomisierte Lipidsenkerstudien mit 83 660 Patienten ana-
lysiert: Sie empfiehlt die Hinzunahme von Ezetimibe und als
weitere Option PCSK9-Hemmer (Evolocumab, Alirocu-
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mab), je nach Hohe des kardiovaskuliren Risikos und den
geforderten Zielwerten (6). Eine weitere Fragestellung war,
welche Patientengruppe von einem Zusatz mit Ezetimibe
oder PCSK9-Hemmern profitiert. Der Effekt wurde in einer
weiteren britischen Netzwerkmetaanalyse errechnet (7). Die-
senResultaten zufolge reduziertein zusitzlicher PCSK9-Hem-
mer bei Patienten mit sehr hohem und hohem Risiko Myo-
kardinfarkte bei 16 pro 1000 Patienten beziehungsweise
(bzw.) 12/1000, Hirnschldge bei 21/1000 bzw. 16/1000. Ein
Zusatz von Ezetimibe verhindert 14/1000 bzw. 11/1000
Hirnschldge. Hinsichtlich der Myokardinfarkte konnte die
minimal geforderte Differenz mit Ezetimibe nicht erreicht
werden. Bei Patienten mit moderatem oder tiefem Risiko
zeigte der Zusatz von Ezetimibe und von PCSK9-Hemmern
keinen weiteren Nutzen zur Reduktion von Myokardinfark-
ten oder Schlaganfillen (7). A

Valérie Herzog

Quelle: «Update Dyslipidamie in der Allgemeinpraxis». Jahreskongress der
Schweizerischen Gesellschaft fir Allgemeine Innere Medizin (SGAIM), 29.
bis 31. Mai 2024, Basel.
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