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LDL-Cholesterinsenkung bei PAVK
im Zeitalter der PCSK9-Hemmer

Kurzfassung: Neue Studien bestédtigen aber-
mals den Grundsatz ,je niedriger, desto bes-
ser” in Bezug auf das LDL-Cholesterin in der
kardiovaskularen Prévention. Kann der Ziel-
wert von < 70 mg/dl (Sekundarpréavention) mit
digtetischen MaRnahmen, Statinen und Eze-
timib nicht erreicht werden, sollte der Einsatz
von PCSK9-Antikdrpern in Betracht gezogen
werden.

G. Silbernagel

Schliisselwaorter: LDL-Cholesterin, PCSK9-An-
tikdrper, Pravention

Abstract: LDL Cholesterol Treatment in the
PCSK9 Inhibitor Era. There is growing evidence
that ,the lower the better” holds true for LDL
cholesterol in the prevention of cardiovascular
disease. If target values of < 70 mg/dl (secon-

dary prevention) cannot be achieved by die-
tary means and the use of statins or ezetimbe,
treatment with PCSK9-antibodies should be
considered. Z GefaBmed 2018; 15 (2): 12-3.

Key words: LDL cholesterol; PCSK9-antibodies;
prevention

In der FOURIER- (Further Cardiovascular Outcomes Re-
search with PCSK9 Inhibition in Subjects with Elevated Risk-)
Studie konnte die Wirksamkeit von PCSK9-Antikorpern zur
kardiovaskuldren Risikoreduktion eindeutig belegt werden
[1]. Es handelte sich um ein Kollektiv in der Sekundéarpriven-
tion mit atherosklerotischen Gefiflerkrankungen (koronare
Herzkrankheit, periphere arterielle Verschlusskrankheit und
zerebrale arterielle Verschlusskrankheit). Insgesamt wurden
27.564 Patienten rekrutiert, 13,2 % dieser Patienten hatten
eine symptomatische periphere arterielle Verschlusskrankheit,
die folgendermaflen definiert wurde: Claudicatio intermittens
mit einem Ankle-Brachial-Index < 0,85 und/oder periphere
Revaskularisation und/oder Amputation durch periphere ar-
terielle Verschlusskrankheit. 13.748 Patienten erhielten Place-
bo, 13.780 Evolocumab (entweder 140 mg alle 2 Wochen oder
420 mg monatlich). Die Nachbeobachtung erfolgte tiber 26
Monate. Der primére Endpunkt war eine Kombination aus kar-
diovaskuldr bedingtem Tod, Herzinfarkt, Schlaganfall, Kran-
kenhausaufenthalten aufgrund von instabiler Angina pectoris
und koronarer Revaskularisation. Durch die Medikation mit
Evolocumab konnte das LDL-Cholesterin von 92 mg/dl um
durchschnittlich 56 mg/dl gesenkt werden. Durch diese The-
rapie konnte in der Gesamtgruppe das Risiko fiir das Auftre-
ten des priméren Endpunktes von 11,3 % auf 9,8 % reduziert
werden. In der Subgruppe von 1505 Patienten mit isolierter
peripherer arterieller Verschlusskrankheit konnte dieses Risi-
ko von 9,9 % auf 6,7 % reduziert werden, was einer relativen
Risikoreduktion um 32 % entspricht [1].

Diese Ergebnisse zeigen einmal mehr, dass die These ,the
lower, the better® fiir das LDL-Cholesterin in der kardiovasku-
laren Pravention Giiltigkeit hat. Der Einsatz von PCSK9-Anti-
korpern ist allerdings nur bei ausgewéhlten Patienten moglich.
Das sind v. a. Patienten mit ausgeprégter Atherosklerose, ins-
besondere wenn sie schon im jiingeren Lebensalter betroffen
sind, bei welchen die LDL-Cholesterinwerte trotz Einhaltung
der erndhrungsmedizinischen Empfehlungen, dem Einsatz
von hoch dosierten Statinen (z. B. Atorvastatin 80 mg /Tag

oder Rosuvastatin 40 mg/Tag) sowie von Ezetimib 10 mg/Tag
im Bereich > 100 mg/dl verbleiben. Die zweite Gruppe stellen
Patienten dar, bei denen die Zielwerte fiir das LDL-Cholesterin
aufgrund einer Statin-Intoleranz nicht erreicht werden kénnen
[2, 3]. Zwei PCSK9-Antikorper stehen zu Verfiigung: Neben
Evolocumab (Repatha®, Amgen)istdies Alirocumab (Praluent®,
Sanofi) [1, 4]. Von Repatha® steht nur eine Dosierung (140 mg
s. c. alle 2 Wochen) zu Verfiigung. Von Praluent® sind 2 Dosie-
rungen (75 mgoder 150 mgs. c. alle 2 Wochen) untersucht. Die
Verschreibung kann derzeit, aufgrund der hohen Therapiekos-
ten, nur in spezialisierten Zentren durch den FA fiir Endokri-
nologie erfolgen. Die Erfassung von Patienten mit familidrer
Hypercholesterindmie erfolgt 6sterreichweit in einem Register:
(http://www.aas.at/files/FH_Register _Info-Flyer.pdf).

Zum HDL-Cholesterin ist zu vermerken, dass in der Sekundar-
pravention ein hoher Wert kein verhdltnismafig niedrigeres
kardiovaskuléres Risiko vorhersagt, sondern unter Umstédnden
sogar einen zusitzlichen Risikofaktor darstellt [5, 6].

Es kann zusammengefasst werden, dass insbesondere in der
Sekundérpravention moglichst niedrige LDL-Cholesterinwer-
te anzustreben sind. Die Leitlinien tragen den wissenschaft-
lichen Erkenntnissen mit immer niedrigeren Zielwerten fiir
das LDL-Cholesterin (aktuell mindestens < 70 mg/dl in der
Sekundérpréavention) Rechnung.

Relevanz fiir die Praxis

Durch Senkung des LDL-Cholesterins auf sehr niedrige Werte
kann eine weitere Reduktion des kardiovaskularen Risikos
erzielt werden. Kann in der Sekundarpravention der Ziel-
wert von < 70 mg/dl mit diatetischen MaRnahmen, Statinen
und Ezetimib nicht erreicht werden, kommt der Einsatz von
PCSK9-Antikorpern in Frage. Die Verschreibung dieser The-
rapie ist aktuell nur durch Endokrinologen in spezialisierten
Zentren maoglich.
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