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Lipidtherapie beim geriatrischen Patienten

Kurzfassung: In der Pravention kardiovaskuld-
rer Ereignisse kommt der Lipidtherapie eine zen-
trale Bedeutung zu. Die entsprechend den aktu-
ellen Empfehlungen von Fachgesellschaften an-
zustrebenden Lipidzielwerte unterscheiden sich
bei dlteren Patienten nicht von denen jiingerer
Altersgruppen. Lebensstilinterventionen stellen
die Basismalnahme in der Lipidtherapie dar,
strikte Didtformen sind bei geriatrischen Patien-
ten jedoch aufgrund des erhéhten Malnutritions-
risikos nicht angezeigt.

Hinsichtlich der medikamentésen Lipidsenkung
liegt auch fiir &ltere Menschen Studienevidenz
zur Effektivitat der Statintherapie in der Redukti-
on der kardiovaskuldren Morbiditat und Morta-
|litdt vor. Insbesondere bei geriatrischen Patien-
ten miissen jedoch Arzneimittelnebenwirkungen,
wie die Myopathie, und Arzneimittelinteraktio-

M. Lechleitner

nen besondere Beriicksichtigung finden. In der
Indikationsstellung zur Statintherapie sollte dem-
entsprechend das individuelle Risikoprofil und
die Gesamtsituation des dlteren Patienten Be-
achtung finden.

Schliisselworter: Lipidtherapie, geriatrische
Patienten

Abstract: Lipid-Lowering Therapy in Geri-
atric Patients. Lipid-lowering therapy is of cen-
tral importance in the prevention of cardiovascu-
lar complications. According to recently pub-
lished treatment guidelines the recommended
lipid target values do not differ between elderly
and younger patients. Lifestyle intervention is of

central importance in the therapy of dyslipid-
emia, but strict dietary recommendations are not
appropriate for geriatric patients due to the high
risk of malnutrition.

Studies with elderly participants and sub-
analyses of large intervention trials provide evi-
dence for the efficacy of statin therapy in the re-
duction of cardiovascular morbidity and mortality
also for patients at an advanced age. Possible
side-effects of statin therapy, such as myopathy,
and the risk of drug interactions might be in-
creased in elderly. When statin therapy is indi-
cated the decision should, therefore, be based
on the individual risk profile and the general situ-
ation of the older patient. Z GefaBmed 2013; 10
(3): 20-2.

Key words: lipid lowering, geriatric patients

Einleitung

Die zunehmende Lebenserwartung fiihrt zu einem steigenden
Anteil dlterer Patienten in kardiologischen und angiologi-
schen Schwerpunktbereichen. Maflnahmen zur Pridvention
kardiovaskuldrer Erkrankungen gewinnen fiir dltere Men-
schen an Bedeutung, da auch die Lebenserwartung in der
Altersgruppe zwischen 65 und 80 Jahren in den néchsten Jah-
ren um rund 20 % ansteigen wird [1, 2]. Geriatrische Patien-
ten weisen hdufig funktionelle und kognitive Einschrankun-
gen auf, sind multimorbid und zeigen ein erhdhtes Risiko fiir
Arzneimittelnebenwirkungen und -interaktionen. In Bezug
auf die kardiovaskulére Risikointervention ist bei dlteren Pati-
enten vor allem die Sekundirpriavention bei manifester athe-
rosklerotischer Erkrankung von Bedeutung, um das Risiko
weiterer Komplikationen zu reduzieren und damit die Lebens-
qualitit zu erhalten. Auch fiir dltere Menschen wurde eine
Zunahme des kardiovaskuldren Risikos bei Dyslipiddmie be-
schrieben [1] (Tab. 1). Fiir die Statintherapie besteht aus Ein-
zelstudien unter Einbeziehung élterer Patienten und aus Sub-
analysen grofer Interventionsstudien die Evidenz zur Effekti-
vitdt in der Reduktion der kardiovaskuldren Morbiditét bis zu
einem Lebensalter von > 80 Jahren [2].

Die aktuellen Leitlinienempfehlungen internationaler Fach-
gesellschaften, wie der ESC/EAS, nehmen in einem geson-
derten Abschnitt Bezug auf die Indikation zur Statintherapie
bei édlteren Patienten (Tab. 2). Hinsichtlich der potenziellen
Nebenwirkungen der Statintherapie miissen das Interaktions-

Eingelangt am 28. Juni 2013; angenommen nach Revision am 30. Juli 2013.
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Korrespondenzadresse: Prim. Univ.-Prof. Dr. Monika Lechleitner, Arztliche Direk-
tion, LKH Hochzirl, A-6170 Zirl, Hochzirl 1; E-Mail: monika.lechleitner@tilak.at

20 7 GEFASSMED 2013; 10 (3)

Tabelle 1: Kardiovaskulare Ereignisrate und Lebenserwar-
tung. Mod. nach [1].

Alter Lebens- 30-Tage- Verlust an
(Jahre) erwartung Case-Fatality Lebensjahren
(Jahre) (nach kardio- (nach 30 Tagen
vaskuldarem Case-Fatality;
Ereignis; %) Jahre)
80 6,8 60 3,7
70 12,2 50 5,2
60 19,2 40 BES)
50 276 30 5,7
40 36,8 25 5,6

potenzial mit weiteren Arzneimitteln (Tab. 3), das Myopathie-
risiko und ein erhohtes Risiko zur Manifestation eines Typ-2-
Diabetes beriicksichtigt werden.

Altern und Lipidmetabolismus

Zu den altersassoziierten Verdnderungen im Lipidmetabolis-
mus zéhlen vor allem eine Reduktion der LDL-Rezeptorakti-
vitdt [8] und eine Einschrinkung des so genannten reversen
Cholesterintransports [9]. Die LDL-Partikelgroe scheint im
hoheren Lebensalter zuzunehmen, qualitative Veridnderungen
mit einem Anstieg des Arachidonsdure- und Gesamt-PUVA-
Gehalts erhohen die Oxidierbarkeit dieser Lipoproteinsub-
fraktion [10]. Auch HDL-Partikel zeigen bei dlteren Proban-
den Veridnderungen beziiglich der Grof3e und der funktionel-
len Eigenschaften [11]. Ein niedriger HDL-Cholesterinwert
war auch bei betagten Patienten im Alter > 85 Jahre mit einer
bis zu 2-fachen Erhchung der kardiovaskuldren Mortalitit as-
soziiert [12].

In Bezug auf die weiteren gefifibiologischen Verdnderungen
im hoheren Lebensalter sind die grole Ausdehnung und In-
stabilitdt der atherosklerotischer Plaques mit einer vermehr-

For personal use only. Not to be reproduced without permission of Krause & Pachernegg GmbH.



Tabelle 2: ESC/EAS-Leitlinienempfehlungen zur Therapie der Dyslipiddmie bei alteren Patienten. Mod. nach [3].

Empfehlungen

Literatur

Klasse Level

Eine Therapie mit Statinen ist bei alteren Patienten mit manifester kardiovaskularer Erkrankung

ebenso indiziert wie bei jingeren Patienten.

Aufgrund der haufigen Komorbiditaten und veranderten Pharmakokinetik wird empfohlen, die lipid-
senkende Medikation in niedriger Dosierung mit einer schrittweisen Dosistitration zu beginnen,
um die Lipidzielwerte zu erreichen, die auch fir jingere Patienten angestrebt werden.

Eine Statintherapie kann auch bei &lteren Patienten ohne klinisch manifeste kardiovaskulare Erkran-
kung, aber mit mindestens einem zuséatzlichen Risikofaktor neben dem Alter erwogen werden

Tabelle 3: Arzneimittelinterferenz Simvastatin

Kontraindikation in Kombination mit Ketokonazol, ltrakonazol
Erythromycin, Clarithromycin
Gemfibrozil

Cyclosporin

Danazol

Proteaseinhibitoren

Amiodaron
Verapamil
Diltiazem

Amlodipin
Ranolazin

Dosisbegrenzung 10 mg/Tag

Dosisbegrenzung 20 mg/Tag

ten Inflammation und Reduktion der glatten GefidBmuskula-
tur anzufiihren. Der Plaque-stabilisierende Effekt der Statine
konnte somit besonders vorteilhaft sein [2].

Lipidsenkende Therapiemafinahmen

Die aktuellen Leitlinienempfehlungen der ESC/EAS definie-
ren LDL-Cholesterin als primires Target mit Zielwerten von
< 70 mg/dl bei Hochrisikopatienten (bekannte kardiovasku-
ldare Erkrankung, Typ-2-Diabetes), < 100 mg/dl bei Risikopa-
tienten (kardiovaskulidres Hochrisikoprofil) und < 115 mg/dl
bei moderat erhohtem Risiko [3]. Bislang ist keine Alters-
adaptierung dieser Zielwerte erfolgt.

Als grundlegende Mafinahmen in der lipidsenkenden Thera-
pie gelten Lebensstilempfehlungen. Strikte Didtformen sind
beim geriatrischen Patienten jedoch im Hinblick auf das er-
hohte Malnutritionsrisiko nicht angezeigt. Studien — unter
Einschluss auch élterer Patienten — belegen den Vorteil einer
mediterranen Erndhrungsform hinsichtlich des kardiovasku-
laren Risikos [13].

Medikamentose Lipidsenkung

Evidenz zur Effektivitit einer lipidsenkenden Therapie liegt
fiir dltere Menschen vor allem aus Statinstudien vor. Bei Sta-
tinunvertriglichkeit kommen als alternative Behandlungsfor-
men Cholesterinabsorberhemmer (Ezetimib, Colvesevelam),
Fibrate oder Nikotinsdure zum Einsatz.

Studienevidenz

Fiir dltere Patienten liegen Ergebnisse aus Einzelstudien, wie
der PROSPER- und SAGE-Studie mit einem rein dlteren Teil-
nehmerkollektiv, sowie aus retrospektiven Analysen grofler
Interventionsstudien iiber die Effektivitit der Statintherapie

in der Reduktion der kardiovaskuldren Morbiditidt und Morta-
litéit vor [2].

Die ,,Prospective Study of Pravastatin in the Elderly*- (PROS-
PER-) Studie untersuchte den Effekt einer Therapie mit Prava-
statin 40 mg gegeniiber Placebo in einer Studienpopulation von
5804 Teilnehmern im Alter zwischen 70 und 82 Jahren [14].
Nach 3,2 Jahren fand sich in der aktiven Behandlungsgruppe
eine Reduktion des LDL-Cholesterinwerts um 34 %, die Rate
an Myokardinfarkt und kardiovaskuldrem Tod wurde um 19 %
und die kardiovaskuldre Mortalitit um 24 % verringert.

In einer Meta-Analyse unter Einbeziehung der Ergebnisse aus
9 Interventionsstudien fand sich bei Bezugnahme auf Patien-
ten im Lebensalter von 65-82 Jahren fiir die Statintherapie
eine 22%ige Reduktion der Mortalitit, eine 30%ige Reduk-
tion der kardiovaskuldren Mortalitét, eine 26%ige Reduktion
der Myokardinfarktrate, eine 25%ige Reduktion des Schlag-
anfallrisikos und eine 30%ige Reduktion der Revaskularisa-
tionsrate [15].

Die Meta Analyse der Cholesterol Treatment Trialists, die ins-
gesamt 14 grofe Lipidinterventionsstudien beinhaltet, inklu-
dierte auch die Daten der PROSPER-Studie [16]: Das mittlere
Lebensalter der Studienteilnehmer in diesen Auswertungen
betrug 62 Jahre. Unter Statintherapie fand sich gegeniiber der
Vergleichsgruppe eine 12%ige Reduktion der Gesamtmortali-
tit, eine 19%ige Reduktion der koronaren Mortalitit und
einer 21%ige Reduktion der kardiovaskuldren Ereignisrate.

Entsprechend diesen Daten der Cholesterol Treatment Trialists,
der JUPITER-, CORONA- und GISSI-HF-Studie ergibt sich
die Schlussfolgerung, dass eine Reduktion des LDL-Choleste-
rinwerts um 40 mg/dl tiber 5 Jahre die vaskuldre Ereignisrate
um 21 %, das Schlaganfallrisiko um 17 %, die Revaskularisa-
tionsrate um 24 % und die kardiovaskuldre Mortalitdt um
19 % verringert [17].

Hinsichtlich der peripheren arteriellen Verschlusserkrankung
zeigt sich unter Statintherapie neben den giinstigen Effekten
auf die kardiovaskuldre Prognose eine Verbesserung der be-
schwerdefreien Gehstrecke und eine Reduktion der postope-
rativen Mortalitit bei peripheren Gefil3eingriffen [18, 19].

Aus den Langzeitanalysen der Heart-Protection-Studie mit
Einschluss von Patienten bis zum 80. Lebensjahr geht ein an-
haltend giinstiger Effekt der Statintherapie auf die kardio-
vaskuldre Ereignisrate und Mortalitit {iber einen Zeitraum
von 11 Jahren hervor. Als wesentlich in Bezug auf die Lang-
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zeitsicherheit fand sich dariiber hinaus kein Anstieg der
Tumorrate oder -mortalitdt [20]. Diese Ergebnisse sind im
Hinblick auf die wiederholten Diskussionen zur Korrelation
eines reduzierten Cholesterinspiegels mit einem erhohten
Tumorrisiko bzw. einer gesteigerten Mortalitdt von Bedeu-
tung. Die niedrigen Cholesterinwerte sind dementsprechend
Folge der Malnutrition bei schwerer Erkrankung und nicht
Ursache der erhohten Mortalitét.

Mogliche Nebenwirkungen der Statin-
therapie

Unter Statintherapie konnen als Nebenwirkung eine Myo-
pathie mit Muskelschmerzen und CPK-Erhdhung sowie — ex-
trem selten — eine Rhabdomyolyse auftreten [21]. Bei élteren
Patienten wurde unter Statintherapie auch eine reversible
Reduktion der Muskelkraft mit Mobilitdtseinschrinkung be-
schrieben [22].

Hepatotoxische Effekte unter einer Statintherapie sind sehr sel-
ten [23]. Bei einem Anstieg der Transaminasewerte um das 3-
Fache wird nach entsprechenden differenzialdiagnostischen
Abkldrungen ein Absetzen der Statintherapie empfohlen.

Retrospektive Analysen von Statinstudien weisen auf einen
leichten Anstieg des Risikos zur Manifestation eines Typ-2-
Diabetes unter Statintherapie hin [24]. Dieses Risiko ist ge-
geniiber der signifikanten Reduktion der kardiovaskuldren
Morbiditdt und Mortalitdt unter Statinen abzuwigen.

Hinsichtlich der Einflussnahme der Statintherapie auf die ko-
gnitive Funktion liegen zum Teil diskrepante Ergebnisse vor,
einschlieBlich der Beschreibung eines erhohten postoperati-
ven Risikos zur Entwicklung eines Delirs bei dlteren Patien-
ten [25-27].

Auch ilteren kardiovaskuldren Risikopatienten sollte der Vor-
teil der Statintherapie nicht vorenthalten werden. Die Indika-
tionsstellung zur Statintherapie sollte neben dem kardiovasku-
laren Risikoprofil die individuelle Gesamtsituation des geriatri-
schen Patienten beriicksichtigen. Empfohlen wird eine initiale
Behandlung in niedriger Dosierung mit schrittweiser Dosisan-
passung und Beachtung potenzieller Nebenwirkungen.

Relevanz fiir die Praxis

Die Vorteile einer medikamentosen Lipidtherapie in der
Prévention kardiovaskuldrer Ereignisse sollten élteren Pa-
tienten nicht vorenthalten werden.

Das Risiko von Arzneimittelnebenwirkungen und -inter-
aktionen muss dabei jedoch besondere Beriicksichtigung
finden.
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