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AGLA Update in Klinik und Praxis, Bern

Dyslipidamie im Fokus

Das von der Arbeitsgruppe Lipide und Atherosklerose der
Schweiz. Gesellschaft fiir Kardiologie (AGLA) in Bern durch-
gefiihrte Meeting «AGLA Update Klinik und Praxis» griff aktu-
elle Themen rund um die Dyslipiddmie auf. Dies im Lichte
neuer Erkenntnisse und neuer Therapien auf dem Gebiet der
Hyperlipidamien. Angesprochen wurden Facharzte aus Klinik
und Praxis, Kardiologen, Diabetologen, Allgemeininternisten
und Hausarzte. Nachfolgend sind zwei Referate iiber Hyper-
cholesterindmie und Hypertriglyzeriddmie zusammengefasst.

Cholesterin reduzieren, bei wem und wie?

Der Vergleich des kardiovaskuldren Risikos bei zwei Ménnern,
die beide Raucher sind, zeigt, dass das Alter ein entscheidender
Risikofaktor ist, denn der 42-Jihrige hat ein
Risiko von 6.4% trotz einem LDL-Choleste-
rin von 4.5mmol/l, wihrend der 68-Jahrige
ein kardiovaskuldres Risiko von 20.8% hat,
trotz einem tieferen LDL-Cholesterin von
3.2mmol/l bei sonst gleichem Risikofaktoren-
profil, wie Dr. med. David Nanchen, CHUV
erklarte. Der Referent zeigte anschliessend,
welche Auswirkungen eine schlechte Adhé-
renz bei Statintherapie auf die kardiovasku-
lare Mortalitdt hat: Das Absetzen der Statintherapie ging mit einer
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4-fach erhohten kardiovaskuldren Mortalitdt einher, wie eine kiirz-
lich publizierte Studie zeigte (Kim et al. Am J Cardiol 2015). Dies
ist besonders bedeutend im Hinblick auf polemische Publikatio-
nen wie diejenige von Prof. Philippe Even mit dem Titel «La vérité
sur le cholestérol» oder die Fernseh-Sendung auf «Arte», die die
Rolle von Cholesterin als kardiovaskuldrer Risikofaktor negieren.
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Tatsache ist aber, dass eine Metaanalyse von 61 prospektiven Stu-
dien mit 892337 Teilnehmern ohne vaskuldre Krankheit eine line-
are Beziehung zwischen der Cholesterinkonzentration und der
kardiovaskuldren Mortalitit gezeigt hat (Collins et al Lancet 2016).
Ein weiterer Beweis fiir die Bedeutung von LDL-Cholesterin als
kardiovaskuldrer Risikofaktor stellt die Studie von Ference et al.
dar (JACC 2012). Die hat gezeigt, dass durch genetische Mutati-
onen bedingte iiber lange Zeit erniedrigte LDL-Cholesterinkon-
zentrationen mit niedriger koronarer Mortalitit einhergehen: Eine
Senkung des LDL-Cholesterins um 1 mmol/l erniedrigt die koro-
nare Mortalitit um 55%, wahrend die Senkung des LDL-Choleste-
rins mit Statinen das 10-Jahresrisiko pro 1 mmol/l um 22% senkt.
Dies illustriert die Bedeutung einer lebenslangen Belastung durch
erhohte LDL-Cholesterinwerte.

Empfehlungen fiir die klinische Praxis: Der Referent erwihnte die
verschiedenen Guidelines der ESC (European Society of Cardio-
logy), der USPSTEF (US Preventive Services Task Force) und prasen-
tierte die Empfehlungen der AGLA, die entsprechend dem globalen
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Risiko verschiedene Zielwerte fiir LDL-Cholesterin empfehlen: bei
Patienten mit niedrigem Risiko Anderungen des Lebensstils, Pa-
tienten mit intermedidrem Risiko LDL-C <3.0mmol/l, hohem
Risiko LDL-Cholesterin <2.6 mmol/l oder 50% Senkung, Patienten
mit sehr hohem Risiko LDL-Cholesterin <1.8 mmol/l oder 50%
Senkung.

Hypertriglyzeridamie: die aktuellen Erkenntnisse

Sind Triglyzeride direkt atherogen? Wahr-
scheinlich nicht, stellte Prof. Dr. med. Dirk
Miiller-Wieland, Aachen, fest. Die Trigly-
ceriderhohung ist bei Insulin-Resistenz mit
andern Fettstoffwechselstérungen verbunden,
wie erhohte Remnants, Small-dense-LDL,
erniedrigte HDL, die die diabetische Dysli-
poproteindmie ausmachen, welche ein hohes
atherogenes Potential aufweist.
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Neue genetische Evidenz: Mediator oder Indikator?

Auf der Basis von genetischen Daten wurde die Hypertrigly-
zeriddmie in 2 Zustinde eingeteilt: schwere Hypertriglyzerida-
mie (>10mmol/l), welche eher monogenetischen Ursprungs
zu sein scheint und milde bis moderate Hypertriglyzeridimie
(2-10mmol/l) (Hegele RA et al. Lancet Diabetes Endocrinol 2014;
2: 655-666). Loss of Function-Varianten von Genen wie ANGPTL4
weisen tiefere Triglyzeridwerte auf als die normalen Tréger und gin-
gen mit einem Schutz vor koronarer Herzkrankheit einher, wih-
rend Loss of Function-Mutationen im Lipoproteinlipase-Gen mit
einem erhohten koronaren Risiko vergesellschaftet sind.
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Fiir die Rolle als Indikator spricht die Assoziation zwischen Fett in
der Leber und der Insulinresistenz. In Méusen konnte gezeigt wer-
den, dass die hepatische Insulin-Resistenz der wichtigste Mediator
der diabetischen Dyslipiddmie ist.

Was die therapeutischen Empfehlungen anbelangt, verwies der
Referent auf die ESC/EAS-Lipid-Guidelines, wonach bei Triglyze-
ridwerten >2.3mmol/l eine medikamentose Therapie in Betracht
gezogen werden sollte (Klasse IIa/Level B), Statine konnen bei
Hochrisiko-Patienten mit Hypertriglyzeriddmie zur Reduktion des
kardiovaskuldren Risikos in Erwagung gezogen werden (IIb/B),
bei Hochrisiko-Patienten mit Triglyzeriden >2.3 mmo/I Fenofibrat
in Kombination mit Statin (IIb/C). Wenn die Triglyzeride durch
Statine oder Fibrate nicht kontrolliert werden kénnen, kommen
Omega-3-Fettsduren in Betracht.

Im Gegensatz zu LDL-Cholesterin, welches als starker unabhin-
giger Risikofaktor unbestritten ist, sind die Beziehungen zwi-
schen Triglyzeriden und kardiovaskuldrem Risiko komplexer und
weniger ausgeprigt. Die diabetische Dyslipoproteinamie weist
indessen ein hohes atherogenes Potential auf und sollte mit einer
Kombination von Statin und Fenofibrat angegangen werden. Sehr
hohe Triglyzeridwerte (>10mmol/l) deuten auf ein Chylomikron-
amiesyndrom hin, welches im Hinblick auf das Risiko fiir eine
akute Pankreatitis unmittelbar mit Didtumstellung und Alkohol-
verbot und bei ungeniigendem Ansprechen mit Fibraten behan-
delt werden sollte.

< Prof. Dr. Dr. h.c. Walter F. Riesen
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