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Therapie mit Statinen: akzeptables Risiko und deutlicher

Nutzen bei adaquater Indikation

Kiirzlich ist im Lancet ein ausfiihrlicher, 29seitiger Ubersichtsartikel britischer Autoren zum Nutzen-
Risiko-Verhéltnis von Statinen erschienen (1). Er enthdlt mehrere wesentliche und praxisrelevante

Aspekte.

Nachgewiesene Wirksamkeit einer LDL-Senkung durch Statine: Mehrere grofte randomisierte
kontrollierte Studien (RCT) haben gezeigt, dass durch Statine mit jedem mmol/l (ca. 40 mg/dl) LDL-
Senkung pro Jahr (ab dem zweiten Behandlungsjahr; im ersten Jahr etwas geringer) das Risiko fiir
kardiovaskulare Ereignisse (todlicher und nicht-tédlicher Myokardinfarkt, Schlaganfall, koronare
Revaskularisation) um ein Viertel gesenkt wird (s. Tab. 1). Dieser proportionale Effekt findet sich
unabhangig vom kardiovaskuldren Ausgangsrisiko, der Hohe des Ausgangscholesterins und bei
unterschiedlichen Patienten (z.B. Geschlecht, Alter). Dementsprechend ist die absolute Senkung des
Risikos umso hoher, je hoher das personliche kardiovaskuldre Ausgangsrisiko ist, und sie addiert sich

unter anhaltender Therapie in den Folgejahren (vgl. 2).

Nachgewiesene unerwiinschte Wirkungen von Statinen: Eine eindeutig belegte Nebenwirkung von
Statinen ist die Myopathie, definiert als Muskelschmerzen oder -schwache mit erhohten Serumwerten
der Kreatinkinase (vgl. 3). Muskelschmerzen oder -schwéche ohne erhohte Kreatinkinase sind unter
Statin-Therapie wesentlich haufiger (vgl. 4; s.a. Tab. 1). Randomisierte plazebokontrollierte Studien
haben aber gezeigt, dass einer Statin-Therapie zugeordnete Nebenwirkungen nicht immer auch durch
Statine verursacht sind (5). Eine weitere belegte, aber seltene Nebenwirkung von Statinen ist ein neu
aufgetretener Diabetes (6); auRerdem besteht moglicherweise ein erhéhtes Risiko fiir hdmorrhagische
Schlaganfalle (7, 8). Diese beiden Nebenwirkungen sind in der hier besprochenen Bewertung des
positiven Gesamteffekts von Statinen auf kardiovaskuldre Endpunkte bereits berlicksichtigt (1). Bei
sehr hoher Statin-Dosis, Wechselwirkungen mit Begleitmedikation (Ubersicht bei 9) und bestimmten
Patientengruppen (Patienten > 80 Jahre, Frauen, Diabetiker) treten Nebenwirkungen haufiger auf (1,
6,10-12).

Die Autoren konstatieren, dass aufgrund der groRen Zahl von Menschen, die ein Statin einnehmen, die
absolute Zahl von Patienten mit Nebenwirkungen durchaus betrachtlich ist. Da die Nebenwirkungen
(auch vermeintliche) von den Betroffenen wahrgenommen werden - im Gegensatz zu verhinderten
kardiovaskuldren Ereignissen - besteht die Gefahr, dass das Risiko fiir Nebenwirkungen, verglichen
mit den glinstigen Wirkungen, Giberproportional hoch eingeschatzt wird. Hinzu kommt, dass sowohlin
der Fach- als auch in der Laienpresse verbreitet wird, dass die sogenannte Statin-Intoleranz ein sehr
haufiges Problem ist (vgl. 4). Public-Health-Studien aus verschiedenen Landern, z.B. GrofRbritannien

(13), Australien (14) und Danemark (15) ergaben Hinweise, dass infolge einer inaddquaten Darstellung
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der Statin-Intoleranz in den Medien Arzte in ihrem Verordnungsverhalten und Patienten in ihrer
Adhdrenz beeinflusst werden. Die Autoren dieser Studien legen dar, dass mit tausenden
kardiovaskuldren Ereignissen gerechnet werden muss, wenn eine klar indizierte Therapie mit einem
Statin nicht eingeleitet oder ungerechtfertigt abgesetzt wird. Dies ist teilweise auch vor dem
Hintergrund zu sehen, dass die Hersteller der neuen LDL-senkenden Wirkstoffe (PCSK9-Antikorper;
vgl. 16) versuchen, lber die (in der EU offiziell zugelassene) Indikation “Statin-Intoleranz” verstarkt
auf den Markt zu drangen. Eindeutige Endpunktdaten liegen fiir diese Wirkstoffe noch nicht vor. Sie
sollten restriktiv und nur bei eindeutiger Statin-Myopathie (Muskelschmerzen oder -schwache mit

erhohter Kreatinkinase) eingesetzt werden.

Fazit: Eine aktuelle, ausfiihrliche Zusammenfassung zu Nutzen und Risiken von Statinen kommt zu
dem Ergebnis, dass das Problem der Intoleranz und der Nebenwirkungen von Statinen in den Fach-
und Laienmedien (iberbewertet wird. Die Autoren mahnen zu einer rationalen Darstellung und
Wahrnehmung des Nutzens und der Risiken. Teilweise wird dies durch Werbestrategien der Hersteller
neuer cholesterinsenkender Wirkstoffe konterkariert mit der Gefahr, dass Statine bei klaren
Indikationen zu selten verordnet werden und es dadurch zu vermeidbaren kardiovaskuldren

Ereignissen kommt.
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Tabelle 1
Beispiel zur Abwagung von Wirksamkeit und Nebenwirkungen von Statinen

(nach 1)

Behandlung von 10.000 Patienten
mit einer wirksamen Statin-Dosis liber 5§ Jahre
(bei Senkung des LDL-Chol. um 2 mmol/l = 77 mg/dl)

Wirkungen Nebenwirkungen

Primarprophyiaxe: 500 kardio- | Rhabdomyolyse: 1 Fall
vaskulare Ereignisse™ weniger | Myopathie: 5 Falle
Sekundérprophylaxe: 1.000 LSymptomatische Nebenw. ™=

kardiovaskuldre Ereignisse* 50-100 Ff*”e,,, -
weniger Diabetes mellitus: 50-100 Falle

Héamarrhagischer Schiaganfall:
5-10 Falle

* = tgdlicher und nicht-tédlicher Myokardinfarkt, Schlaganfall, ko-
ronare Revaskularisation; ** = Muskelschmerzen oder -schwache
chne erhohte Kreatinkinase und chne sindeutigen kausalen Zu-
sammenhang mit der Statin-Therapie
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