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Kongressbericht

10 Jahre Evolocumab - LDL-C im Ziel ist moglich”

Hypercholesterinamie: , Strike VERY early and strong!” Die moglichst schnelle
Etablierung einer LDL-C-senkenden Kombinationstherapie ist enorm wichtig,
wenn es darum geht, kardiovaskuldre Events zu verhindern. Langzeitdaten
von FOURIER-OLE zeigen eindrticklich: Einmal verlorene Zeit kann spater nicht
mehr aufgeholt werden.

gebung mittels Koronar-CT das indi-
viduelle Outcome ebenfalls optimiert,
wenn Patienten symptomatisch sind [12].
»Positiver Nebeneffekt bildgebender Ver-
fahren ist eine bessere Adhérenz zur me-
dikamentosen Therapie®, so Dr. Weiser
[12].

Evolocumab (Repatha®) wurde im Juli
2015 als erster Wirkstoft aus der Klasse
der PCSK9-Inhibitoren zugelassen [1].
Mittlerweile belegen Langzeitdaten ein-
driicklich die Wirksamkeit auf kardio-
vaskuldre (CV) Endpunkte sowie eine
effektive LDL-C-Senkung um 60 % un-
abhingig vom Ausgangswert bei guter
Vertraglichkeit [2].

Die ,,Bogalusa Heart Study“ belegt einen
kausalen Zusammenhang zwischen der
Anzahl kardiovaskuldrer Risikofaktoren
und dem Schweregrad der Atheroskle-
rose bei Kindern und jungen Erwach-
senen [8] - Ergebnisse, die in einer
jiingeren prospektiven Kohortenstudie
bestitigt werden [9]. In der Kindheit be-
stehende CV-Risikofaktoren korrelieren

LDL-C unter der Lupe -
nach dem Event erst recht

Wie der Weg zu einer solchen medika-
mentdsen Therapie fiir gewohnlich aus-

sieht, erklarte Assoc. Prof. Dr. Walter

Speidl, Universititsklinik fir Innere
Medizin II, Abteilung fiir Kardiologie,

Medizinische Universitdt Wien, anhand
eines mitgebrachten Fallberichts [13]. In
diesem présentiert sich ein 70-jahriger
Mann mit vorbekannter Hypertonie,
St. p. Nikotinabusus, St. p. STEMI und
1 x Stent RCA auf der Notaufnahme, da
seit einigen Stunden thorakales Brennen
besteht [13]. Nach erfolgreicher perku-

signifikant mit fatalen und nicht-fatalen
CV-Ereignissen im Erwachsenenalter

[9].

Die wegweisenden Ergebnisse der
FOURIER-Outcomes-Studie haben
2019 wesentlich dazu beigetragen, dass
der LDL C-Zielwert von der European
' I Society of Cardiology (ESC)
k auf <55 mg/dl bei Patienten
mit sehr hohem CV-Risiko

»Im klinischen Alltag sehen wir diese
Patienten meist erst viel spater®, gibt Dr.
Weiser zu bedenken. Doch selbst hier
lohnt es sich, zu intervenieren, da das

festgelegt wurde, leitete  Lebenszeitrisiko ab 55 Jahren bei > 2 taner Koronarintervention ergibt das
Prof. Dr. Kurt Huber, Os-  Risikofaktoren bis zu 40 % betrigt [10].  Labor trotz Statin-Vortherapie einen
terreichischer Herzfonds, Scores neigen dazu, das CV-Risiko zu ~ LDL-C-Wert von 102 mg/dl [13]. Die

das Symposmm ein [3, 4]. Ungeachtet
dessen erreicht in der klinischen Praxis
maximal ein Drittel der Patienten die von
der ESC vorgegebenen LDL-C-Zielwer-
te [5], unter den Hochrisiko-Patienten
sind es sogar nur 18 % [5].

unterschétzen [10]. Besser geeignet sind
objektive Untersuchungsmethoden wie
die Karotis-Duplex-Sonographie, deren
hohe Sensitivitit und Spezifitit die ge-
zielte Vorhersage eines chronischen Ko-
ronarsyndroms ermoglicht [11].

Therapie wird daraufhin leitlinienkon-
form zuerst um Ezetimib und spater um
den PCSK9-Inhibitor Evolocumab er-
weitert [13, 14]. Gegen diesen ,,stepwise
approach® spricht die Tatsache, dass
man seit Giber zwei Jahrzehnten um die
Vorteile einer raschen LDL-C-Senkung
nach akutem Koronarsyndrom (ACS)
weif$ [15-17].

Die 10-Jahres-Daten der ,,SCOT-HEART

Jung und g‘sund -
Study® veranschaulichen, dass die Bild-

CV-Risiko frith erkennen

»Atherosklerose begleitet uns lebens-
lang, von der Geburt bis ins hohe Alter.
Unsere Aufgabe ist es, gefdhrdete Patien-
ten zu erkennen und zu behandeln, be-
vor etwas passiert®, sagt Priv.-Doz. Dr.
Christoph Weiser, Reha-Zentrum Fel-
bring [6]. Eine rezente Publikation aus
dem European Heart Journal zeigt, dass
man das vom LCL-C ausgehende Risiko
bereits nach 14 Lebensmonaten beurtei-
len und therapeutische Konsequenzen
ableiten kann [7].

20% A HR 0.85

(95% C1 0.75 - 0.96)
p = 0.008

17.5%
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Abbildung 1: Der Benefit der friihzeitigen LDL-C-Senkung ist spater nicht mehr aufzuholen (mod.
nach [2])
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In der MIRACL-Studie reduzierte die
frithzeitige Gabe von Atorvastatin
24-96 h nach ACS den priméren End-
punkt MACE deutlich [15]. PROVE-IT
demonstrierte in einem vergleichbaren
Setting die Uberlegenheit einer inten-
siven Statintherapie mit Atorvastatin
gegeniiber dem schwicher wirksamen
Pravastatin [16]. Messbare Effekte sind
schon innerhalb der ersten 30 Tage
nachweisbar, was auf den nachhaltigen
Nutzen einer zeitnah eingeleiteten LDL-
C-senkenden Therapie nach ACS hin-
deutet [17]. Dass diese Beobachtungen
auf PCSK9-Inhibitoren wie Repatha®
umlegbar sind, illustrieren die Langzeit-
daten von FOURIER-OLE [2]. Je frither
die LDL-C-Reduktion beginnt, desto
héher die absolute und relative Risiko-
reduktion (vgl. Abb. 1) [2].

In der EVOPACS-Studie erreichten
nach Zugabe von Evolocumab mehr als
95 % der Patienten ihren vorgegebenen
LDL-C-Zielwert, in der Hochdosis-Sta-
tin-Gruppe ohne Evolocumab lediglich
37,6 % [18]. Im EVACS-Trial fithrte Evo-
locumab trotz maximaler Statindosis
schon nach drei Tagen zu einer signifi-
kanten LDL-C-Senkung, verglichen mit
Placebo [19]. Der schnelle Wirkeintritt
ist prognostisch relevant, da die Kombi-
nation von Statin plus Evolocumab nach
ACS mit giinstigen Veranderungen der
koronaren Atherosklerose hinsichtlich
verkleinertem Lipidkern und Zunahme
der fibrindsen Kappendicke assoziiert
ist, die mit Plaque-Stabilisierung und
Regression einhergehen [20].

»Die Eventrate sinkt linear mit dem
LDL-C-Spiegel, betont Dr. Speidl und
erginzt: ,Wir sollten uns deshalb nicht
mit einem LDL-C-Wert von 55 mg/dl
zufrieden geben.”

Der weite(re) Weg bis zur
LDL-C-Zielwerterreichung

In der Praxis scheitert die sofortige Ver-
ordnung von PCSK9-Inhibitoren jedoch
oftan Kosten und Erstattungsregeln oder
fehlender Kommunikation zwischen
Akutklinik und ambulanter Versorgung
(21, 22]. ,Durch FOURIER-OLE wissen
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wir: Der Benefit der frithzeitigen LDL-C
Senkung ist spater nicht mehr aufzu-
holen! Das ist verschenkte Zeit®, erklart
Priv.-Doz. Dr. Klaus Distelmaier, PhD,
FESC, vom Herz Zentrum Wihring,
Wien [2]. Aus seiner Sicht ist es daher es-
senziell, das Schnittstellenmanagement
zu verfeinern und ein standardisiertes
Nachsorgekonzept zu etablieren [23].

-
JAtherosklerose begleitet
uns von der Geburt bis
ins hohe Alter

Priv.-Doz. Dr. Christoph
Weiser, Rehazentrum
Felbring

»Die Eventrate sinkt linear
mit dem LDL-C-Spiegel.”
Assoc. Prof. Dr. Walter

Speidl, Universitatsklinik
fir Innere Medizin Il, Wien

+Der Benefit der friihzeiti-
gen LDL-C-Senkung ist
spdter nicht mehr aufzu-
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Distelmaier, Herz-Zentrum
Wahring, Wien ‘
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Fachkurzinformation zum Text auf Seite 231

Repatha® 140 mg Injektionslosung im Fertigpen. Qualitative und quantitative Zusammensetzung: Jeder Fertigpen enthdlt 140 mg Evolocumab in 1 ml Losung. Repatha
ist ein humaner monoklonaler IgG2-Antikorper, der in Ovarialzellen des Chinesischen Hamsters (CHO) mittels rekombinanter DNA-Technologie hergestellt wird. Liste der sonstigen
Bestandgteile: Prolin, Essigsaure 99 %, Polysorbat 80, Natriumhydroxid (zur pH-Wert-Einstellung), Wasser fir Injektionszwecke. Anwendungsgebiete: Hypercholesterindmie und ge-
mischte Dyslipiddmie Repatha wird bei Erwachsenen mit primarer Hypercholesterindmie (heterozygot familiar und nicht-familidr) oder gemischter Dyslipiddmie und bei Kindern und
Jugendlichen im Alter von 10 Jahren und alter mit heterozygoter familidrer Hypercholesterindmie zusatzlich zu didtetischer Therapie angewendet: in Kombination mit einem Statin
oder einem Statin mit anderen lipidsenkenden Therapien bei Patienten, die mit der maximal tolerierbaren Statin-Dosis die LDL-C-Ziele nicht erreichen, oder allein oder in Kombination
mit anderen lipidsenkenden Therapien bei Patienten mit Statin-Intoleranz oder fir welche ein Statin kontraindiziert ist. Homozygote familidre Hypercholesterindmie Repatha wird bei
Erwachsenen und bei Kindern und Jugendlichen im Alter von 10 Jahren und &lter mit homozygoter familidrer Hypercholesterindmie in Kombination mit anderen lipidsenkenden
Therapien angewendet. Bekannte atherosklerotische kardiovaskuldre Erkrankung Repatha wird bei Erwachsenen mit bekannter atherosklerotischer kardiovaskuldrer Erkrankung (Myo-
kardinfarkt, Schlaganfall oder periphere arterielle Verschlusskrankheit) zur Reduktion des kardiovaskuldren Risikos durch Verringerung der LDL-C-Werte zusatzlich zur Korrektur anderer
Risikofaktoren angewendet: in Kombination mit einer maximal tolerierbaren Statin-Dosis mit oder ohne andere lipidsenkende Therapien, oder allein oder in Kombination mit anderen
lipidsenkenden Therapien bei Patienten mit Statin-Intoleranz oder flr welche ein Statin kontraindiziert ist. Zu Studienergebnissen bezlglich der Wirksamkeit auf LDL-C, kardiovaskulare
Ereignisse und die untersuchten Populationen siehe Abschnitt 5.1 der Fachinformation. Gegenanzeigen: Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der sonstigen Bestand-
teile. Pharmakotherapeutische Gruppe: Mittel, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen, andere Mittel, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen, ATC-Code: C10AX13. Inhaber der
Zulassung: Amgen Europe B.V, 4817 ZK Breda, NL, Vertreter in Osterreich: Amgen GmbH, Wien. Verschreibungspflicht/Apothekenpflicht: Rezept- und apothekenpflichtig. Stand
der Information: Marz 2023. Weitere Angaben zu Dosierung und Art der A dung, b deren Warnhinweisen und VorsichtsmaBBnahmen fiir die Anwendung,
Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen, Fertilitit, Schwangerschaft und Stillzeit sowie zu Nebenwirkungen entnehmen Sie
bitte der veroffentlichten Fachinformation.
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