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CETP-Hemmer Anacetrapib senkt
Risiko fiir Herzinfarkte

Mit dem Wirkstoff Anacetrapib ist erst-
mals in einer groB8en Studie bewiesen
worden, dass sich auch durch CETP-
Hemmung das Risiko fiir kardiovasku-
ldre Ereignisse senken ldsst.

Wie Prof. Martin Landray von der
Universitiat Oxford berichtete, wurde in
der REVEAL-Studie im Verlauf von rund
vier Jahren durch Behandlung mit Ana-
cetrapib (100 mg einmal tdglich) die Inzi-
denzrate fiir schwerwiegende Koronarer-
eignisse (Primirer Endpunkt: koronar
verursachter Tod, Myokardinfarkt, koro-
nare Revaskularisation) im Vergleich zu
Placebo von 11,8 auf 10,8% reduziert. Die
relative Risikoreduktion betrug 9%.

Ausschlaggebend dafiir war eine si-
gnifikante Abnahme von Myokardin-

farkten um 13%. Die Rate koronarer Re-
vaskularisationen war signifikant um
10% niedriger. Die Raten fiir koronar be-
dingte Todesfille unterschieden sich
nicht signifikant (2,5 vs. 2,8 %).
REVEAL (Randomized EValuation
of the Effects of Anacetrapib through Li-
pid-modification) ist eine randomisierte
placebokontrollierte Studie, fiir die in
Europa, den USA und China 30.449 Per-
sonen mit atherosklerotischer GefafSer-
krankung (88% mit Koronarerkran-
kung, 22% mit zerebrovaskularer Er-
krankung) rekrutiert wurden. Die be-
reits auf eine intensive lipidsenkende
Therapie mit Atorvastatin eingestellten
Teilnehmer gingen bereits mit einem re-
lativ niedrigen mittleren LDL-Choleste-
rinwert von 61 mg/dl an den Start. Die

Neue Daten aus der FOURIER-Studie

Keine Angst vor LDL-Cholesterin-
werten unter 10 mg/dl!

Wie tief kann man ohne Risiko den LDL-
Cholesterin-Wert senken? Eine neue
Analyse der FOURIER-Studie zeigt: Bis
zu Werten unter 10 mg/dlI (0,25 mmol/I)
verstdrkt sich die Schutzwirkung vor
kardiovaskuldren Komplikationen.

Mit Hilfe der PCSK9-Inhibitoren, zu-
sitzlich zu Statinen plus ggf. Ezetimib
verabreicht, konnen die LDL-Choleste-
rinwerte in bisher unerreichte Tiefen ab-
gesenkt werden. In der im Marz publi-
zierten FOURIER-Studie (mit ca. 27.500
KHK-Hochrisiko-Patienten) reduzierte
Evolocumab das LDL-Cholesterin im
Schnitt auf LDL-Werte von ca. 30 mg/dl.

Um Wirksamkeit und Sicherheit sehr
niedriger LDL-Werte zu untersuchen,
teilten die Autoren das Patientenkollektiv
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in Abhingigkeit der nach 4-wochiger
Therapie erreichten LDL-Werte in fiinf
Gruppen auf: Patienten mit LDL-Werten
unter 20 mg/dl, 20-49 mg/dl, 50-69 mg/
dl, 70-99 mg/dl und > 100 mg/dL

Die Ergebnisse der Analyse zeigen,
dass die Haufigkeit der priméren und se-
kundéren kardiovaskuldren Endpunkte
kontinuierlich abnimmt, je weiter die
LDL-Werte gesenkt wurden. Diese linea-
re Beziehung fand sich bis zu Werten von
10 mg/dl, so Prof. Robert Giugliano, Brig-
ham and Women’s Hospital in Boston.

Keine Zunahme von Nebenwirkungen
Gleichzeitig wurden bestimmte Sicher-
heitsendpunkte in den fiinf Gruppen
analysiert, u.a. schwere Nebenwirkungen,
Therapieunterbrechungen aufgrund von

mittleren Ausgangswerte fiir die Lipid-
parameter Non-HDL-Cholesterin und
HDL-Cholesterin betrugen 92 mg/dl re-
spektive 40 mg/dl.

HDL-Erh6hung wohl nicht
entscheidend
Im Studienverlauf erhohte sich der
HDL-Cholesterinwert unter Anacetra-
pib im Mittel um 43 mg/d, was im Ver-
gleich zu Placebo einem relativen An-
stieg um 104% entspricht. Gleichwohl
herrscht unter Experten die Meinung
vor, dass dieser starke HDL-Effekt von
Anacetrapib - wenn tiberhaupt - nur mi-
nimal zur giinstigen Wirkung auf Koro-
narereignisse beigetragen hat. Diese
wird vielmehr zum allergr68ten Teil auf
die Reduktion von LDL- und Non-HDL-
Cholesterin zuriickgefiihrt. -
Peter Overbeck
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Nebenwirkungen, Neudiagnosen eines
Diabetes, Malignome, Katarakt, Leber-
CK-Werte,
Schlaganfille, neurologische Auffillig-

werte, hidmorrhagische
keiten und speziell kognitive Beeintrich-
tigungen. Beziiglich keiner dieser Para-
meter zeigte sich ein erhohtes Risiko in
den Gruppen mit sehr niedrigen LDL-
Werten, berichtete Giugliano.

Im ca. 500 Teilnehmer umfassenden
Kollektiv der Patienten mit LDL-Werten
unter 10 mg/dl sanken die Risiken fiir
den sekunddren Endpunkt (MACE: kar-
diovaskuldrer Tod, Infarkt, Schlaganfall)
im Verlauf von 2,2 Jahren auf 4,4% - im
Vergleich zu 7,4 % in der Kontrollgruppe.

»Diese Daten legen nahe, dass wir
noch deutlich niedrigere LDL-Werte bei
unseren kardiovaskuldren Risikopatien-
ten anstreben sollten als es bisher emp-
fohlen wird*, restimierte Giugliano.
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