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Therapie nach kardiovaskularem Ereignis
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Ist auch ein Therapiestopp moglich?

dene Experten am ESC-Kongress.

Wie lange soll eine Betablockertherapie nach
einem Myokardinfarkt andauern? Eine Beta-
blockertherapie nach Infarkt verfolgt drei Ziele:
das Leben zu verldngern, einem Reinfarkt vor-
zubeugen wie auch einem plotzlichen Herztod,
erkldrte Prof. José Lopez-Sendon, La Paz Uni-
versity Hospital, Madrid. Doch seit der Auf-
nahme der Betablockerempfehlung durch alle
amerikanischen und europdischen Guidelines
in den 1990er-Jahren sind zahlreiche Therapie-
moglichkeiten dazugekommen. Dieser Fort-
schritt hat dafiir gesorgt, dass die 1-Jahres-
brof Faiez Zannad Mortalitdt von damals 25 Prozent im Lauf der
Jahre auf etwa 15 Prozent absank und auf die-
sem Niveau seit den letzten 10 Jahren verharrt.
Das zeigte das am Kongress prasentierte SWE-
DEHEART-Registry (1). Wahrend die Mortali-
tatsreduktion unter Betablockern im ersten
Jahr nach dem Herzinfarkt gemass den damali-
gen Studien im Vergleich zu Plazebo bis zu 15
Prozent betragt, scheint der Nutzen der Beta-
blocker nach dieser Zeit nicht mehr gross zu
sein, so Lopez-Sendén. Diesen Schluss legen
Register nahe wie beispielsweise das REACH
Prof. Zeljko Reiner Registry (2), das OBTAIN Registry mit einer

KURZ & BUNDIG

» Es gibt wenig Evidenz fiir eine Langzeittherapie von Beta-
blockern ohne Herzinsuffizienz.

» Die Herzinsuffizienztherapie trotz Verbesserung der LVEF
beizubehalten, ist ratsam.

» Der Nutzen einer Statintherapie ist in der Primarpravention
auch nach 20 Jahren belegt, in der Sekundarpravention nach
5 bis 8 Jahren.
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Eine Therapie zu beginnen, ist einfach, wenn die Indikation klar ist. Doch wie lange soll die
Therapie bei kardiovaskuliren Erkrankungen dauern? Kénnen Betablocker und Statine

gestoppt werden, wenn sich der Zustand bessert? Uber diese Frage diskutierten verschie-

5-jahrigen Nachbeobachtung, wonach die Betablocker nach
einem Jahr in Bezug auf Mortalitatsreduktion keinen Nutzen
mehr bringen (3). Prospektive, randomisierte Studien, die
eine gesicherte Aussage zur Langzeittherapie zuliessen, gibt
es dazu aber nicht.

Betablocker werden im Allgemeinen zur Kurzzeitherapie bis
zu einem Jahr zur Vorbeugung eines Reinfarkts eingesetzt. Ein
langfristiger Einsatz ist bei Patienten mit Herzinsuffizienz
oder einer linksventrikuldren Dysfunktion gerechtfertigt.
Ohne diese Erkrankungen sind Betablocker zur Kontrolle von
Arrhythmien, Hypertonie und Angina pectoris indiziert,
eventuell aber auch bei Hochrisikopatienten mit Reinfarkt,
unvollstindiger Revaskularisierung oder Arrhythmien.

Betablocker bei Besserung der LVEF stoppen?
Aufgrund der tiber die Jahre weiterentwickelten Herzinsuffi-
zienztherapie ist eine Verbesserung der linksventrikuldren
Auswurffraktion (LVEF) bei diesen Patienten moglich gewor-
den. Das gilt insbesondere fiir eine Herzinsuffizienz mit redu-
zierter Auswurffraktion (HFrEF, < 45%) (Abbildung). Pa-
tienten mit wiedererlangter (recovered) Auswurffraktion
(HFrecEF, = 45%) haben eine verbesserte Lebensqualitit und
ein verringertes Hospitalisations- und Mortalitétsrisiko.
Doch gegeniiber Gesunden bleiben Morbiditidt und Mortali-
tiat dennoch erhoht (4), und ihre Biomarker wie beispielsweise
BNP und Troponin kénnen immer noch abnormal sein (35).
Gemiiss einer prospektiven Studie aus Frankreich betragt die
«Recovery-Rate» 25 Prozent der Patienten mit HFrEF (6),
«und das ist betrachtlich», so Prof. Faiez Zannad, Université
de Lorraine, Vandceuvre-lés-Nancy.

Von einer myokardialen Remission ist die Rede bei einer
LVEF-Verbesserung bei urspriinglich anhaltender irrever-
sibler Schadigung, wie beispielsweise nach Revaskularisie-
rung einer ischamischen Herzerkrankung. Eine myokardiale
Erholung (recovery) kann erreicht werden, wenn vorgingig
keine anhaltende irreversible Schadigung erfolgt ist, wie zum
Beispiel bei toxischen Einwirkungen wie Chemotherapien
oder Alkohol. Die besten Chancen auf Erholung haben
gemiss Zannad junge Patienten oder solche mit erst kurz
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Abbildung: Herzinsuffizienz nach Auswurffraktion

Abkirzungen: EF = Auswurffraktion; HFpEF = Herzinsuffizienz mit erhaltener (preserved) Aus-
wurffraktion; HFmrEF = Herzinsuffizienz mit mittlerer (mid range) Auswurffraktion; HFrEF =

Herzinsuffizienz mit reduzierter Auswurffraktion; HFrecEF = Herzinsuffizienz mit erholter (reco-
vered) Auswurffraktion (Quelle: modifiziert nach [4])
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dauernder Erkrankung und einer nicht ischimischen Atio-
logie, wie einer fulminanten Myokarditis, peripartalen oder
Takotsubo-Kardiomyopathie, alkohol- oder chemotherapie-
induziert.

Soll die Therapie abgesetzt werden, wenn eine Besserung der
LVEEF eingetreten ist? Die Evidenz dazu ist schlecht, so Zan-
nad. Grosse, randomisiert kontrollierte Studien, die diese
Frage beantworten konnten, gibt es nicht. Eine kleine Studie
mit 42 Herzinsuffizienzpatienten, deren LVEF unter Thera-
pie angestiegen ist, dokumentierte nach Absetzen der Thera-
pie eine erneute Verschlechterung der Herzinsuffizienz (7).
Die Studie sei jedoch zu klein, um eine Antwort auf diese
Frage zu liefern, so Zannad. Mangels Evidenz zum Therapie-
stopp sollte daher die Herzinsuffizienztherapie auch bei re-
mittierter oder erholter Herzinsuffizienz beibehalten werden.
Sollte man sich vor allem bei nicht ischimischer Atiologie zu
einem Absetzversuch entschliessen, sei es ratsam, dies zusam-
men mit dem Patienten zu beschliessen und ihn engmaschig
mittels Bildgebung und Biomarkertests zu tiberwachen.

Lipidsenkung lebenslanglich?

Kann das Statin nach einem kardiovaskuldren Ereignis wie
einem akuten Koronarsyndrom (ACS) je wieder abgesetzt
werden? Die Frage scheine einfach, sei es aber nicht, wenn es
um eine evidenzbasierte Antwort gehe, findet Prof. Zeljko
Reiner, University Hospital Center Zagreb. Aus grossen
Studien ist bekannt, dass je tiefer das LDL-Cholesterin liegt,
desto tiefer auch das Risiko fur erste oder erneute kardiovas-
kuldre Ereignisse ist (8, 9). Erst seit Kurzem ist auch bekannt,
dass je friher die LDL-Senkung beginnt und je tiefer sie
erfolgt, sie sich umso stirker beziiglich kardiovaskuldrer
Risikosenkung auswirkt (10). Mit einer Statintherapie nach
erfolgtem ACS kommt es aufgrund von pleiotropen Effekten
auch zu einer Plaquestabilisierung, zu einer Verminderung
von Thrombogenizitit und Entziindung, einer Verbesserung
der endothelialen Dysfunktion und zu einer Vorbeugung von
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Vorhofflimmern, so Reiner. In einer Beobachtungsstudie
zeigte der Statineinsatz bei ACS-Patienten bei Spitalentlas-
sung im Vergleich zu keiner Statintherapie sowohl nach
30 Tagen wie auch nach 6 Monaten einen signifikanten Nut-
zen fiir das Uberleben dieser Patienten (11). Die 1-Jahres-
Mortalitdt sank in einer anderen Studie in der Post-ACS-
Patientengruppe mit Statinbeginn noch im Spital verglichen
mit Therapiebeginn bei Entlassung um 25 Prozent (12).

Die aktuell gultigen ESC-Guidelines 2016 empfehlen bei
ACS-Patienten den Beginn einer intensivierten Statintherapie
innerhalb der ersten 4 Tage nach Hospitalisierung. Die
Dosierung soll auf das Erreichen des LDL-Zielwerts von
1,8 mmol/l oder eine 50-prozentige Reduktion des LDL-Spie-
gels ausgerichtet sein. Der Lipidspiegel sollte dabei 4 bis
6 Wochen nach dem ACS-Ereignis nachkontrolliert und die
Therapie entsprechend angepasst werden (13). Ein friih-
zeitiger Beginn einer intensivierten Statintherapie und ihre
Aufrechterhaltung sind auch bei ACS ohne persistierende
ST-Hebung (14) sowie nach akutem Myokardinfarkt mit
ST-Hebung empfohlen (15). Die Frage, wie lange die Statin-
therapie aufrechterhalten werden soll, bleibt in der Guideline
jedoch unbeantwortet.

«In den grossen Sekundarpraventionsstudien vor etwa 20 Jah-
ren zeigten die Patienten nach Langzeiteinnahme von Stati-
nen nach 5 bis 8 Jahren eine lingere Ereignisfreiheit als in den
Kontrollgruppen», so Reiner. Eine jiingere Studie mit Statin-
therapie wihrend 12 Jahren nach ACS zeigt bei > 75-Jahrigen
wie auch bei < 75-jahrigen Patienten eine tiefere Rickfallrate
als in der Kontrollgruppe (16). Auch in der Primarpravention
ohne vorangegangenes kardiovaskulires Ereignis bringt eine
Statintherapie noch nach 20 Jahren Einnahme einen Nutzen,
wie die im letzten Jahr veroffentlichen WOSCOPS-Langzeit-
daten mit Pravastatin eindriicklich belegt haben. Unter dem
Statin war das Risiko fiir kardiovaskuldren Tod und Gesamt-
sterblichkeit auch nach 20 Jahren noch immer signifikant re-
duziert (17).

Eine Langzeittherapie mit Statinen vor oder nach einem Er-
eignis scheint demnach vorteilhaft zu sein, so Reiner. Harte
Daten, insbesondere solche, die gegen eine Fortsetzung der
Statintherapie nach 5 bis 8 Jahren nach ACS sprechen, gibt es
nicht und somit auch keine Empfehlung zu einem Stopp. Es
ist jedoch auch bekannt, dass die Compliance nicht allzu gut
ist und die Patienten das Statin nach einer Zeit in Eigenregie
absetzen, so Reiner. Eine kiirzlich publizierte retrospektive
Beobachtungsstudie aus Deutschland mit Patienten nach
einem Ereignis bestitigt diese Vermutung. Nur gerade 30 Pro-
zent der Patienten erreichten die LDL-Zielwerte (18). A

Valérie Herzog

Quelle: «Starting is easy, stopping may be not», Jahreskongress der European
Society of Cardiology (ESC) 2018, 25. bis 29. August in Minchen.
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