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LDL-Cholesterin-Senkung

mit Statinen

Auch bei geringem kardiovaskuldrem Risiko von Nutzen

Statine reduzieren den LDL-Chol-
esterin-Spiegel und damit das Ri-
siko fiir Herzinfarkt, Schlaganfall
und koronare Revaskularisationen
—auch bei Menschen mit niedrigem
kardiovaskuldarem Risiko. Sollte man
die Indikation fiir eine Statinthera-
pie grossziigiger stellen?

Statine senken das LDL-Cholesterin
und verhindern kardiovaskulare Ereig-
nisse. Deshalb wird immer wieder
diskutiert, ob die Indikation fiir eine
Statintherapie erweitert werden sollte.
Die Cholesterol Treatment Trialists’
(CTT) Collaborators priften vor Kur-
zem in einer umfangreichen Meta-
analyse, welchen Nettoeffekt eine Sta-
tinbehandlung bei Menschen mit gerin-
gem kardiovaskuldrem Risiko bringt.

In dieser Metaanalyse untersuchten die
Wissenschaftler individuelle Teilneh-
merdaten, die aus insgesamt 27 rando-
misierten Studien stammten. In 22 Stu-
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% Statine werden Ublicherweise in der Sekun-
darpravention oder bei Personen mit erhéh-
tem kardiovaskuldrem Risiko primarpraven-
tiv eingesetzt.

< Eine gross angelegte Metaanalyse zeigt, dass
Statine auch bei Menschen mit einem Fiinf-
jahresrisiko fiir schwere vaskulére Ereig-
nisse von unter 107% effektiv und sicher sind.

< Nach Ansicht der Studienautoren sollte man
in Anbetracht dieser Ergebnisse aktuelle
Leitlinienempfehlungen neu liberdenken.
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dien wurde die Statintherapie mit Pla-
zebo verglichen (n = 134 537; durch-
schnittliche LDL-Cholesterin-Differenz
1,08 mmol/l; mediane Nachbeobach-
tungszeit 4,8 Jahre), in den ubrigen
5 Studien wurden unterschiedliche Sta-
tindosen untersucht (n = 39 612; durch-
schnittliche LDL-Cholesterin-Differenz
0,51 mmol/l; mediane Nachbeobach-
tungszeit 5,1 Jahre). Analysiert wurde,
wie haufig schwere koronare Ereig-
nisse (d.h. nicht letale und letale Myo-
kardinfarkte) oder Schlaganfille auf-
traten beziehungsweise koronare Re-
vaskularisationen durchgefihrt werden
mussten.

Die Teilnehmer wurden in 5 Kategorien
eingeteilt, je nachdem, wie hoch ihr
Funfjahresrisiko fiir ein schweres vas-
kuldres Ereignis zu Beginn der Studie
unter der Kontrolltherapie (kein Statin
beziehungsweise niedrigdosiertes Sta-
tin) war (< 5%, = 5% bis < 10%, = 10%
bis < 20%, = 20% bis < 30%, =30%).
Fir jede Kategorie wurde die Rate
Ratio (RR) pro 1,0 mmol/l LDL-Chole-
sterin-Senkung geschatzt.

Ergebnisse

Die Senkung des LDL-Cholesterins mit
einem Statin reduzierte das Risiko fiir
schwere vaskuldre Ereignisse (RR 0,79,
95 %-Konfidenzintervall [KI] 0,77-0,81
pro 1,0 mmol/l Reduktion), und zwar
weitgehend unabhingig von Alter, Ge-
schlecht, LDL-Cholesterin-Ausgangs-
wert oder fritherer vaskularer Erkran-
kung; dartiber hinaus wurden die
vaskuldre sowie die Gesamtmortalitat
gesenkt.

Die proportionale Reduktion schwerer
vaskularer Ereignisse war in den beiden
niedrigsten Risikokategorien mindes-
tens so ausgepragt wie in den hoheren
Risikokategorien (RR pro 1,0 mmol/l
Reduktion vom niedrigsten zum hochs-
ten Risiko: 0,62 [99%-KI 0,47-0,81],

0,69 [0,60-0,79], 0,79 [0,74-0,85],
0,81 [0,77-0,86] und 0,79 [0,74-
0,84]; Trend p = 0,04).

Diese Daten reflektieren signifikante
Reduktionen in den beiden niedrigsten
Risikokategorien hinsichtlich schwerer
koronarer Ereignisse (RR 0,57 [0,36—
0,89], p = 0,0012 bzw. 0,61 [0,50-
0,74], p<0,0001) sowie hinsichtlich
koronarer Revaskularisationen (0,52
[0,35-0,75] bzw. 0,63 [0,51-0,79]; je-
weils p < 0,0001).

Was Schlaganfille anbelangt, war die
Risikoreduktion bei Teilnehmern mit
einem Fiinfjahresrisiko fiir schwere
vaskuldre Ereignisse unter 10 Prozent
(0,76 [0,61-0,95], p = 0,0012) ebenfalls
dhnlich ausgeprigt wie in den hoheren
Risikokategorien (Trend p = 0,3).

Bei Teilnehmern ohne Gefasserkran-
kung in der Anamnese reduzierten Sta-
tine das vaskulire (0,85 [0,77-0,95])
sowie das Gesamtmortalititsrisiko (0,91
[0,85-0,97]). Teilnehmer mit geringem
Ausgangsrisiko wiesen dhnliche propor-
tionale Risikoreduktionen auf wie die-
jenigen mit hoherem Ausgangsrisiko.
Es gab keine Hinweise dafiir, dass die
Senkung des LDL-Cholesterins mit
einem Statin die Krebsinzidenz erhohte
(1,00 [0,96-1,04]). Auch die Krebs-
mortalitit (0,99 [0,93-1,06]) und die
Mortalitdt aufgrund anderer nicht vas-
kuldrer Ursachen schienen nicht erhoht
zu sein.

Was bedeutet das fiir die Praxis?

Die Ergebnisse der vorliegenden Meta-
analyse zeigen, dass eine Statintherapie
das Risiko fiir schwere vaskulidre Ereig-
nisse (nicht letaler und letaler Herz-
infarkt, koronare Revaskularisation
und Schlaganfall) auch bei Menschen
mit einem Fiinfjahresrisiko unter 10 Pro-
zent senkt. Wenn bei diesen Personen
das LDL-Cholesterin um 1,0 mmol/l
reduziert wird, fithrt das dazu, dass
innerhalb von § Jahren 11 schwere vas-
kuldre Ereignisse pro 1000 Behandelte
verhindert werden. Dieser Nutzen ist
weitaus grosser als die Gefahren, die
aufgrund des Nebenwirkungsprofils
der Statine zu erwarten wiren.

Nach den Empfehlungen verschiedener
europdischer Leitlinien wiirden Per-
sonen mit einem Finfjahresrisiko fur
schwere vaskuldre Ereignisse unter
10 Prozent (was den beiden niedrigsten
Kategorien in der vorliegenden Meta-
analyse entspricht) typischerweise keine
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Statintherapie erhalten. Ob ein gross-
ziigiger Einsatz von Statinen in der Pri-
marpravention bei Personen mit niedri-
gerem Risiko angemessen ist, hingt
unter anderem auch von der Kosten-
effektivitt einer solchen Strategie ab,
schreiben die Autoren. Wenn generi-
sche Statine effektiv sind, diirften sie
selbst bei Menschen mit einem jahr-
lichen vaskuldren Risiko von einem
Prozent (und wahrscheinlich noch
darunter) kosteneffektiv sein.

Die aktuelle Metaanalyse der Cholest-
erol Treatment Trialists zeigt, dass Sta-
tine bei Menschen mit einem Fiinfjah-
resrisiko fiir schwere vaskuldre Ereig-
nisse von unter 10 Prozent tatsdchlich
effektiv und sicher sind. Deshalb soll-
ten die derzeit giiltigen Leitlinien nach
Ansicht der Autoren neu tberdacht
werden. 23

Andrea Wiilker
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