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Zusammenfassung

Von Vertretern der Arzneimittelkommission der deutschen Ärzteschaft (AkdÄ) wurde
kürzlich ein aktualisierter Leitfaden zur „Medikamentösen Cholesterinsenkung
zur Vorbeugung kardiovaskulärer Ereignisse“ veröffentlicht, der kontrovers
diskutiert wird. Im Auftrag der Kommission für Klinische Kardiovaskuläre Medizin
(KKK) der Deutschen Gesellschaft für Kardiologie (DGK) und des Bundesverbands
Niedergelassener Kardiologen (BNK) sowie unter Mitarbeit von Vertretern der
präventiven Kardiologie (Deutsche Gesellschaft für Prävention und Rehabilitation von
Herz-Kreislauferkrankungen, DGPR) erfolgt daher eine kritische Stellungnahme mit
Ausblicken zur nachhaltigen Verbesserung der kardiovaskulären Prävention.

Schlüsselwörter
Dyslipidämien · Lipidtherapie · Arteriosklerose · Akutes Koronarsyndrom · Chronisches
Koronarsyndrom

„Zu den Patienten mit erhöhtem kardiovas-
kulären Risiko gehören auch Patienten mit
morphologisch nachgewiesener Atherosklero-
se, die asymptomatisch sind oder bei denen
ein Zusammenhang zwischen den athero-
sklerotischen Gefäßveränderungen und ihrer

Symptomatik nicht plausibel ist (beispielswei-
se Patienten mit atypischen Brustschmerzen,
kardialen Stenosen <50% und fehlendem
Nachweis einer Ischämie). Da atheroskleroti-
sche Veränderungen Teil des natürlichen Alte-
rungsprozesses sind, können morphologisch
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nachgewiesene Veränderungen nicht per se als
krankhaft betrachtet werden, sondern stellen
vielmehr einen Risikofaktor für die Entwicklung
einer kardiovaskulären Erkrankung dar . . . “. [1]

Dieses Zitat aus dem aktuellen Leit-
faden der Arzneimittelkommission der
deutschen Ärzteschaft (AkdÄ) „Medika-
mentöse Cholesterinsenkung zur Vor-
beugung kardiovaskulärer Ereignisse“ [1]
entspricht nicht der aktuellen Datenla-
ge zur Pathophysiologie und Klinik der
Atherosklerose als schwerwiegende chro-
nische Erkrankung und der sich daraus
ergebenden therapeutischen Maßnah-
men. Insbesondere betrifft dies auch die
Bedeutung des LDL-Cholesterins als kau-
sale und gut behandelbare Ursache der
Erkrankung.

Nach den Daten des Statistischen
Bundesamts lagen in Deutschland die „Er-
krankungen des Herz-Kreislaufsystems“
im Jahr 2021 mit 33,3% von insgesamt
1.023.687 Todesfällen unverändert an
erster Stelle, und dies mit deutlichem
Abstand vor den „bösartigen Neubildun-
gen“ [2]. Den Hauptanteil übernimmt
hierbei die Atherosklerose als systemi-
scheGefäßerkrankungmit spezifischen
Folgeerkrankungen wie dem akuten Ko-
ronarsyndrom (ACS), der chronischen
ischämischen Myokardinsuffizienz, dem
plötzlichen Herztod, dem ischämischen
zerebralen Insult und der peripheren arte-
riellen Verschlusskrankheit [2–4]. Neben
diesen medizinischen Folgen sind auch
die sozioökonomischen Konsequenzen
erheblich und spielen zudem eine eigene
prognostische Rolle [5–7].

Gleichzeitig zeigt sich in Deutschland
aberaucheingünstiger TrendmiteinerAb-
nahme der KHK-Sterblichkeit von 167.681

Abkürzungen

ACE Angiotensin-converting-enzyme
inhibitor

ACS Acute coronary syndrome
AkdÄ Arzneimittelkommission der

deutschen Ärzteschaft
CMP Kardiomyopathie
DGK Deutsche Gesellschaft für Kardiolo-

gie – Herz- und Kreislaufforschung
e.V.

FU Follow-up
KHK Koronare Herzerkrankung
LDL Low density lipoprotein
STEMI ST-elevationmyocardial infarction

Todesfällen im Jahr 2000 auf 121.462 To-
desfälle im Jahr 2020. Ebenso hat sich die
Herzinfarktsterblichkeit im gleichen Zeit-
raum von 67.282 auf 44.529 reduziert [8].

Diese erfreuliche Entwicklung ist bei
Patienten nach ACS unter anderem durch
die konsequente Anwendung folgender
therapeutischer Maßnahmen bedingt [9]:
– der akuten Revaskularisierung,
– der dualen Plättchenaggregations-

hemmung,
– der medikamentösen Hemmung des

Renin-Angiotensin-Systems (ACE-
Hemmer/Angiotensin-Rezeptorenblo-
cker),

– der Einführungder Statine zur Senkung
des LDL-Cholesterins.

Die klinischen Erfolge dieser Therapiekon-
zepte – zu denen auch individuell ange-
passte Lebensstiländerungen und struk-
turierteRehabilitationsmaßnahmengehö-
ren [10, 11] – beruhen auf einer an Ur-
sachen orientierten, medizinischen Wis-
senschaft, nach deren Erkenntnissen das
Krankheitsbild „Atherosklerose“ nicht als
„normaler Alterungsprozess“ fehlgedeutet
[1], sondern vielmehr als schwerwiegende
Systemerkrankung mit hohem Risiko einer
vorzeitigen Behinderung und eines vor-
zeitigen Todes verstanden werden muss
[12–22].

Zur Verdeutlichung dienen folgende
Fakten:
1. Als Systemerkrankung betrifft die

Atherosklerose – je nach individueller
Risikokonstellation und in unter-
schiedlichem Ausmaß – alle arteriellen
Gefäßbereiche.

2. Die Pathophysiologie der Atheroskle-
rose ist komplex und schließt neben
der Störung der Endothelfunktion und
Ablagerung atherogener Lipide in der
Gefäßwand unter anderem auch proin-
flammatorische und immunologische
Prozesse mit ein [12–23].

3. Die Atherosklerose betrifft nicht allein
die „älteren Erwachsenen“. Vielmehr
beginnen die pathophysiologischen
Prozesse und Veränderungen oft
bereits im Jugendalter [24, 25]. Auch
Frauen jüngeren bis mittelern Alters
sind zunehmend betroffen [26, 27].

4. Die subjektive Symptomatik der Athe-
rosklerose wie die KHK-typische „An-
gina pectoris“ korreliert häufig weder

mit dem Schweregrad noch mit dem
aktuellen, individuellen Risiko der Er-
krankung. Von besonderer Bedeutung
sind der „plötzliche Herztod“ als Folge
einer Plaqueruptur sowie die sich lang-
sam entwickelnde, chronisch diffuse
KHK mit zunehmender ischämischer
Herzinsuffizienz.

Vor dem Hintergrund dieser Kenntnisse
ergeben sich folgende Konsequenzen:
1. Die bisherige dichotome Einteilung der

präventiv-therapeutischen Maßnah-
men in eine sog. „Primär-“ und eine
„Sekundärprävention“ – definiert als
Prävention vor und nach einem kar-
diovaskulären Ereignis – ist überholt
[11]. Das kardiovaskuläre Risiko stellt
vielmehr eine kontinuierliche Größe
dar.

2. Aufgrund der klinischen und sozio-
ökonomischen Folgen der Athero-
sklerose ist es unausweichlich, das
gesamte Spektrum präventiver Maß-
nahmen deutlich früher zu beginnen
und konsequenter umzusetzen als
bisher, beispielsweise in Form von
Screeninguntersuchungen und als
verpflichtender Gesundheitsunterricht
in der Schule. Es muss verstanden
werden, dass ein kontinuierlicher, über
Jahrzehnte andauernder Krankheits-
prozess mit dem gesamten klinischen
Spektrum von „fehlender Klinik“ oder
„untypischer Symptomatik“ bis hin
zum unerwarteten plötzlichen Herztod
oder einer schweren einschränken-
den Herzinsuffizienz mit zahlreichen
kostenträchtigen Eingriffen und mit
erheblichen persönlichen, aber auch
allgemeinen sozioökonomischen
Folgen begleitet ist. Vor diesem Hin-
tergrund ist es nicht verwunderlich,
dass sich in aktuellen Modellrechnun-
gen eine Statin-Therapie bei jungen
Erwachsenen mit LDL-Cholesterinwer-
ten ≥130mg/dl bereits als „deutlich“
kosteneffektiv erwiesen hat [28].

3. Prospektive klinische Studien zur Wirk-
samkeit präventiver und therapeuti-
scher Maßnahmen bedürfen eines der
Krankheitsdynamik angepassten Pro-
tokolls mit langen Beobachtungsperi-
oden. Populationsbezogene Register
wie der Deutsche Herzbericht sollen
deshalb weiterhin fest etabliert und
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konsequent gepflegt und ausgewertet
werden.

4. Personen mit hohem Langzeitrisiko
sollen rechtzeitig identifiziert werden,
damit frühzeitig ein angemessener
individueller Schutz angebotenwerden
kann [3].

Der aktuelle Leitfaden der AkdÄ [1] stellt
sichdenhierkurzgeschildertenFaktenund
der sich daraus ergebenden Problematik
nicht. Dies soll an folgenden Beispielen
erläutert werden:
– Ursachen und Pathophysiologie der

Atherosklerose sowie deren Zusam-
menhänge mit dem großen Spektrum
von Symptomatik und klinischen
Erscheinungsbildern werden trotz
umfangreich zur Verfügung stehen-
der Erkenntnisse ignoriert [9, 12–22].
Kenntnisse der Ursachen und Patho-
physiologie von Erkrankungen sind
jedoch zwingende Voraussetzungen
für die Entwicklung und klinische An-
wendung wirksamer therapeutischer
Maßnahmen.

– LDL-Cholesterin als „Surrogatpa-
rameter“? Nach Meinung der Auto-
ren der AkdÄ ist die „Senkung von
Blutfetten kein patientenrelevanter
Endpunkt, sondern ein Surrogatpara-
meter“ [1].
Unter Berücksichtigung der zweifelsfrei
nachgewiesenen Kausalität zwischen
erhöhtem LDL-Cholesterin und der
Entstehung einer Atherosklerose ist die
(medizinisch kontrollierte) Senkung
des LDL-Cholesterins jedoch ein zen-
traler, klinisch relevanter Endpunkt.
Der kausale Zusammenhang zwischen
LDL-Cholesterin und der Entstehung
einer Atherosklerose ist pathophysiolo-
gisch, genetisch und epidemiologisch
gesichert, und die isolierte Erhöhung
des LDL-Cholesterins, wie bei der „fa-
miliären Hypercholesterinämie“, führt
zu schwerster Atherosklerose und un-
behandelt zum vorzeitigen Tod [15–18,
20, 23]. Umgekehrt ist es nicht nur
nachgewiesen, sondern inzwischen
auch weitläufig bekannt, dass die
Delipidierung von Plaques zu deren
Stabilisierung und damit zur Senkung
des Risikos einer Plaqueruptur mit
konsekutivem Myokardinfarkt oder
plötzlichem Herztod führt und damit

ein zentrales Therapieprinzip darstellt
[17, 20].

– Patienten mit Herzinsuffizienz: Die
Senkung des LDL-Cholesterins mit
Statinen ist mit einer signifikanten
Reduktion von Herzinfarkten assoziiert.
Allein hierdurch wird das Risiko einer
ischämischen Herzinsuffizienz gesenkt.
Bei einer kombinierten Re-Evaluation
der „CORONA“- (Anteil ischämische
Kardiomyopathie: 100%) sowie der
„GISSI-HF“-Studie (Anteil ischämische
Kardiomyopathie: 44,9%) zeigte sich
in der „gepoolten“ Patientengruppe
mit ischämischer Kardiomyopathie
unter der Therapie mit Rosuvastatin
eine signifikante Reduktion der ACS-
Rate [29]. Nach den Ergebnissen
einer aktuellen Metaanalyse unter
Einschluss von 88.100 Patienten mit
Herzinsuffizienz war die Senkung des
LDL-Cholesterins mit Statinen nach
einem mittleren FU von 36 Monaten
auch unabhängig von der Ätiologie der
Herzinsuffizienz mit einer signifikanten
Reduktion der Gesamtmortalität
und der kardiovaskulären Mortalität
assoziiert [30]. Demgegenüber hatte
die Gabe von Alirocumab bei Patienten
nach ACS und Herzinsuffizienz in der
Anamnese keinen prognostischen
Effekt, ein Ergebnis, welches der
weiteren Evaluation bedarf [31].

– Dauer der cholesterinsenkenden
Therapie und Subgruppen: Vor dem
Hintergrund der geschilderten Pa-
thophysiologie der Atherosklerose ist
die therapeutische Senkung des LDL-
Cholesterins auf Langfristigkeit ange-
legt. Dementsprechend sind auch bei
klinischen Studien Langzeitbeobach-
tungen von hoher Bedeutung.
Auf der anderen Seite bedürfen Sub-
gruppen der besonderen Berücksichti-
gung und einer individuell angepass-
ten medizinischen Betreuung. Hierzu
zählen insbesondere auch Patientin-
nen im gebärfähigen Alter, bei denen
die cholesterinsenkende Therapie
bei Kinderwunsch ggf. unterbrochen
werden muss [27].
Nicht zuletzt begründet unser Wissen
über die Pathophysiologie der Athe-
rosklerose und deren Folgen auch
bei hochbetagten Patienten (85 und
älter) den Neustart einer Therapie zur

Senkung des LDL-Cholesterins, um auf
diese Weise den Verlauf einer KHK zu
stabilisieren.

Zusammenfassende Bewertung

AusSichtderDGKkommtesbeimaktuellen
Leitfaden der AkdÄ zur „medikamentösen
CholesterinsenkungzurVorbeugungkar-
diovaskulärer Ereignisse“ durch die man-
gelnde Berücksichtigung bekannter pa-
thophysiologischer Zusammenhänge so-
wie klinischer ErfahrungenundKenntnisse
zu gravierenden Fehlinterpretationen.

Es ist zu hoffen, dass die durch un-
sere Stellungnahme entfachte Diskussion
zum besseren Schutz betroffener Patien-
ten und zu einer konsequenten Prävention
und Therapie der „Volkserkrankung“ Athe-
rosklerose auf medizinischer ebenso wie
auf gesellschaftlicher Ebene beiträgt.
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Abstract

Atherosclerotic changes as part of a natural aging process? Statement
of the German Cardiac Society (DGK) on the guidelines of the
Pharmaceutical Committee of the German Medical Profession (AkdÄ)
2023 on medicinal lowering of cholesterol for prevention of
cardiovascular events

Representatives of the Pharmaceutical Committee of the German Medical Profession
(AkdÄ) recently published updated guidelines on the medicinal lowering of cholesterol
for prevention of cardiovascular events, which are controversially discussed. On behalf
of the Committee for Clinical Cardiovascular Medicine (KKK) of the German Cardiac
Society (DGK), the National Association of Cardiologists in Private Practice (BNK) and
in cooperation with representatives of preventive cardiology (German Society for
Prevention and Rehabilitation of Cardiovascular Diseases, DGPR) a critical statement
is presented that gives a perspective on sustainable improvement of cardiovascular
prevention.
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