Fettstoffwechsel-
storungen

Aktuelle Diagnostik und Therapie
von Fettstoffwechselstérungen
anhand der neu erschienenen
Praxis-Leitlinie Fettstoffwechsel-
stérungen

Die Veranstaltung zur neuen Praxis-
Leitlinie  Fettstoffwechselstérungen
war trotz des Termins am Freitag-
nachmittag und herrlichem Wetter
gut besucht, es nahmen sowohl
Hausarzte als auch Diabetologen,
Internisten, Kardiologen und Angio-
logen teil.

In der Einfuhrung hat Erik Boden-
dieck, Vizeprasident der Sachsischen
Landesarztekammer, die Bedeutung
von Fettstoffwechselstorungen far
die Auspragung des Diabetes und
der diabetischen Spatkomplikationen
dargestellt.

Der Vorstandsvorsitzende der Kas-
sendrztlichen Vereinigung Sachsen,
Dr. med. Klaus Heckemann, refe-
rierte zum Thema langfristig sichere
Arzneimitteltherapie im Spannungs-
feld zwischen GBA-Richtlinie und
medizinischer Leitlinie am Beispiel
der Sachsischen Praxis-Leitlinie zur
Diagnostik und Therapie von Fett-
stoffwechselstérungen. Er hat in sei-
nem Referat auf die Begrenzung der
Verordnungsféhigkeit von Lipidsen-
kern hingewiesen. Lipidsenker k&n-
nen in Abhangigkeit von der Risiko-
situation des Patienten verordnet
werden. Die Therapie muss wirt-
schaftlich, ausreichend, notwendig
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und zweckmaBig sein. Anhand eines
Fallbeispiels hat Dr. Heckemann die
Moglichkeiten der Verordnung von
Lipidsenkern auf Kassenrezept vs.
Privatrezept dargestellt.

In seinem Referat ist Herr Boden-
dieck auf die Funktion des Hausarz-
tes bei der Behandlung von Fettstoff-
wechselstérungen eingegangen. In
der Sprechstunde eines Hausarztes
mussen multiple Probleme gel6st
werden, von Rickenschmerzen,
Bronchitis, Pneumonie, KHK Gber
Fettstoffwechselstérungen bis hin
zum Diabetes. Dem Hausarzt kommt
dabei eine Schlusselfunktion in der
Koordinierung der Diagnosen und
der Therapie des Patienten zu. Herr
Bodendieck hat auf die besondere
Bedeutung der interdisziplindaren Zu-
sammenarbeit zwischen Hausarzt,
Facharzt, Krankenhausarzt und Reha-
klinik hingewiesen.

Priv.-Doz. Dr. med. Ulrike Rothe
stellte die epidemiologische Situation
zu kardiovaskularen Ereignissen in
Sachsen dar. Kardiovaskuldre Krank-
heiten (KVK) sind die haufigste
Todesursache in Deutschland. Ihr
Anteil an allen Todesursachen um-
fasst 42 Prozent. Bei Diabetikern ist
die KVK sogar in bis zu 70 Prozent
Todesursache. Nach dem MONICA-
Augsburg-Register ereignen sich pro
Jahr ca. 300.000 Herzinfarkte mit
einer Sterblichkeit von ca. 20 Pro-
zent. Im Jahre 2008 starben in
Deutschland 56.775 Personen am
Myokardinfarkt (Statistisches Bun-
desamt 2010). 30 Prozent der
Infarktpatienten sterben prahospital.

Nach dem Herzinfarktatlas (Brucken-

berger Bericht 2010) ist die Infarkt-

sterblichkeit besonders hoch in Sach-
sen sowie in den anderen neuen

Bundeslandern und besonders in der

mannlichen Bevolkerung.

Unter den klassischen kardiovaskula-

ren Risikofaktoren wie Rauchen, Be-

wegungsmangel, Uber- und Fehler-
nahrung, Adipositas, postprandiale

Hyperglykédmie,  Hypertonie und

thrombogenetischen Faktoren spielt

die Dyslipidamie eine entscheidende

Rolle:

B Erhohte LDL-Cholesterin-Werte
sind ein unabhangiger Risikofak-
tor fur die koronare Herzkrank-
heit und die extrakoronare Arte-
riosklerose. Ein erhohter LDL-
Cholesterin-Wert ist sicher der
wichtigste Risikofaktor fur die
Auspragung der arterioskleroti-
schen Spatkomplikationen. Die
linearen Beziehungen zwischen
erhéhtem LDL-Cholesterin und
dem Risiko fur die koronare
Herzkrankheit wurde in zahlrei-
chen Studien nachgewiesen.

B Ein niedriges HDL-Cholesterin ist
ein unabhadngiger Pradiktor der
koronaren Herzkrankheit und ist
fur die Festlegung des LDL-Ziel-
wertes bedeutsam.

B Auch erhohte Triglyzeride zeigen
ein erhohtes Risiko fir die koro-
nare Herzkrankheit an, beson-
ders bei Vorliegen eines Diabetes.

B Ein bisher noch nicht ausreichend
bekannter, aber offenbar sehr
aggressiver Risikofaktor ist ein
erhohter Lipoprotein(a)-Spiegel.
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Lipoprotein(a) ist ein unabhangi-
ger Risikofaktor fur die KHK und
die extrakoronare Arteriosklerose.
Diesem Risikofaktor muss in
Zukunft eine besondere Beach-
tung geschenkt werden.

Diese oben genannten kardiovsaku-
léren Risikofaktoren konnen subsum-
miert werden als Metabolisch-Vasku-
ldres Syndrom (MVS). Die Praxis-Leit-
linie MVS wird ebenfalls noch in die-
sem Jahr in einer neuen Uberarbeite-
ten Auflage erscheinen.

Priv.-Doz. Dr. med. habil. Sabine
Fischer, Medizinische Klinik und Poli-
klinik 1l des Universitatsklinikums
Dresden, hat in ihrem Referat die
Umsetzung der neuen Praxis-Leitlinie
zur Diagnostik und Therapie von
Fettstoffwechselstérungen in spezia-
lisierten Stoffwechselambulanzen er-
lautert. Die oben genannten Risiko-
faktoren stellen die Grundlage fur
die Behandlung von Fettstoffwech-
selstérungen 2012 dar.

Im Rahmen der Erstdiagnostik bzw.
Verlaufskontrolle  einer  Fettstoff-
wechselstérung sollten  folgende
Parameter gemessen werden: Ges.-
Cholesterin, Triglyzeride, HDL-Cho-
lesterin, LDL-Cholesterin. Die Bestim-
mung der Blutfettparameter sollte
nach einer 8- bis 12-sttindigen Nuch-
ternperiode erfolgen, da die Triglyze-
ride postprandial ansteigen. Zumin-
dest einmalig im Leben sollte bei
Patienten mit einem Progress von
GefaBerkrankungen oder mit einer
unginstigen Familienanamnese der
Lipoprotein(a)-Wert gemessen wer-
den. Da dieser Parameter zu 70 bis
80 Prozent genetisch determiniert ist,
genlgt eine einmalige Messung.
Weiterhin sollten im Rahmen der
Diagnostik einer Fettstoffwechselsto-
rung Kreatinin und der GFR-Wert,
GGT als Marker der Fettleber und
ALAT bestimmt werden. Nichtern-
Plasmaglukose und HbA1c dienen
dazu, einen Diabetes auszuschlieBen
oder die Einstellung eines bereits
bekannten Diabetes zu Uberprifen.
Zum Ausschluss einer Hypo- oder
Hyperthyreose ist einmalig TSH zu
messen. Wenn eine medikamentdse
Therapie, besonders mit einem Statin
oder Fibrat, geplant ist, sollte der
CK-Wert gemessen werden.

Arzteblatt Sachsen 12/2012

Die Therapieziele sind abhangig von
der Risikosituation eines Patienten.
Wenn eine positive Familienanam-
nese fur eine frihe KHK bei Ver-
wandten 1. Grades vorliegt, besteht
1 Risikofaktor. Das Alter des Patien-
ten (Manner > 45 Jahre, Frauen > 55
Jahre) stellt einen weiteren Risikofak-
tor dar. Ein niedriges HDL-Choleste-
rin erhoht das Risiko des Patienten,
ebenso eine bestehende Hypertonie
(Blutdruckwerte > 140/90 mmHg
oder laufende antihypertensive The-
rapie). Auch Zigarettenrauchen ist
einer der Haupt-Risikofaktoren fur
arteriosklerotische GefaBerkrankungen.
Bei Bestehen eines hohen HDL-Cho-
lesterin-Wertes (> 1,55 mmol/l) sinkt
die Risikofaktorensituation um einen
Risikofaktor.

Die Therapieziele hdngen von der
Anzahl der bestehenden Risikofakto-
ren und vom Vorliegen einer korona-
ren Herzkrankheit oder anderer
Manifestationen der Arteriosklerose
ab. Je hoher das Risiko, desto niedri-
ger sind die Blutfettparameter, insbe-
sondere das LDL-Cholesterin, einzu-
stellen.

Wenn das Risiko in den nachsten 10
Jahren unter 20 Prozent liegt, muss
die lipidsenkende Therapie eventuell
auf Privatrezept rezeptiert werden.
Ausnahmen, die eine Rezeptierung
auf Kassenrezept erlauben, sind zum
Beispiel eine ungunstige Familien-
anamnese, das Vorliegen einer fami-
lidren Hypercholesterindmie oder das
Bestehen eines Diabetes.

Befindet sich der Patient in einer
Hochrisikosituation (bestehende
koronare Herzkrankheit oder Diabe-
tes oder andere Formen der Arterio-
sklerose wie manifeste pAVK oder
cerebrovaskuldre Durchblutungssto-
rungen, Vorliegen eines Aortenaneu-
rysmas) sollte der LDL-Cholesterin-
Wert auf < 2,6 mmol/l gesenkt wer-
den. Wenn ein Diabetes und eine
manifeste Arteriosklerose vorliegen,
ist der LDL-Cholesterin-Wert auf
< 1,8 mmol/l zu senken.

Eine Uberweisung in eine speziali-
sierte Stoffwechselambulanz oder in
eine diabetologische Schwerpunkt-
praxis sollte vorgenommen werden
M bei unzureichender Einstellbar-

keit von LDL-Cholesterin oder

Tagungsbericht

B bei ausgepragt erhdhten Lipopro-
tein (a)-Werten oder

B bei massiv erhohten Triglyzerid-
werten (>10 mmol/l) oder

B bei Nichteinstellbarkeit schwerer
Formen von Fettstoffwechselsto-
rungen durch Unvertraglichkeit
oder unzureichender Effektivitat
lipidsenkender Medikamente
oder

B bei Vorliegen einer schweren
familidren Form einer Fettstoff-
wechselstérung.

Die wichtigsten in Deutschland
verfigbaren Medikamente sind die
Statine, Ezetimibe, Nikotinsaurederi-
vate, Fibrate, Anionenaustauscher-
harze und Omega 3-Fischdl.

Bei schwerem Progress einer arterio-
sklerotischen GefaBerkrankung und
Nichteinstellbarkeit des LDL-Choles-
terin-Wertes in den Zielbereich (< 2,6
mmol/l oder < 1,8 mmol/l) sowie bei
Patienten mit Liporprotein(a)-Werten
> 600 mg/l und Progress einer mani-
festen GefaBerkrankung ist die Indi-
kation fur die Lipoproteinapherese
gegeben.

Im Rahmen der Differenzialtherapie
einer Fettstoffwechselstorung ist zu
beachten, dass die Statine Uber dif-
ferente Abbauwege metabolisiert
werden, sodass bei Unvertraglichkeit
eines Statins ein anderes Statin ein-
gesetzt werden kann (Atorvastatin,
Lovastatin und Simvastatin werden
Uber Cytochrom P450 3A4 abgebaut,
Fluvastatin wird Uber Cytochrom
P450 2C9, Pravastatin Uber Sulfie-
rung und Rosuvastatin Uber Cyto-
chrom P450 2C9 3A4 2C19 abge-
baut).

Wichtig ist die Veranderung der
Pharmakokinetik bei Vorliegen einer
Niereninsuffizienz zu beachten. Sta-
tine durfen bei eingeschrankter Nie-
renleistung nur in submaximaler
Dosis eingesetzt werden, nur Fluvas-
tatin ist in maximaler Dosis moglich.
Besonders wichtig ist, dass Fibrate
niemals bei eingeschrankter Nieren-
funktion appliziert werden durfen,
da das Risiko einer Rhabdomyolyse
massiv ansteigt. Bei einer GFR < 60
sind Fibrate, besonders in retardierter
Form, abzusetzen.
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Auf besondere Aspekte bei der
Behandlung des Chylomikrondmie-
Syndroms und bei Patienten mit er-
hohtem Lipoprotein(a)-Werten wur-
de hingewiesen.

Besonders wichtig fur alle niederge-
lassenen Arzte, aber auch alle Kran-
kenhausérzte ist der Hinweis auf die
geltenden gesetzlichen Bestimmun-
gen, das heil3t die Arzneimittelricht-
linie vom 01.04.2009 in der Modifi-
kation vom 18.08.2009, um Regres-
se zu vermeiden. Im letzten Vortrag
hat Herr Prof. Dr. med. Norbert
Weiss,  UniversitatsGefaBCentrum
des Universitatsklinikums Carl Gus-
tav Carus Dresden, die Datenlage
bezuglich des Einflusses von Statinen
auf die Prognose und den Verlauf
von peripherer arterieller Verschluss-
krankheit (PAVK), zerebrovaskularer
Erkrankung und Aortenaneurysma
zusammengefasst.

Patienten mit klinisch manifester
atherosklerotischer GefaBerkrankung
auBerhalb  der HerzkranzgefaBe
haben ein hoheres Risiko an einer
kardiovaskularen Erkrankung zu ver-
sterben als Patienten mit isolierter
koronarer Herzerkrankung, unter
anderem dadurch bedingt, dass die
gesamte Atheroskleroselast dieser
Patienten hoher ist. Dementspre-
chend sind Patienten mit extrakoro-
narer Manifestation der Atheroskle-
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rose kardiovaskulare Hochstrisiko-
patienten und profitieren von einer
konsequenten LDL-Cholesterin sen-
kenden Therapie in gleichem MaBe
wie Herzinfarktpatienten. Dies gilt
flr Patienten nach erlittenem Schlag-
anfall, mit Stenosen der hirnzufih-
renden Arterien, mit PAVK und mit
Bauchaortenaneurysma.

Neben der Mortalitatssenkung hat
eine Cholesterin-senkende Therapie
mit Statinen auch ginstige Effekte
auf den Verlauf dieser Erkrankungen.
Bei Patienten mit PAVK verlangert
eine Statintherapie die schmerzfreie
Gehstrecke, reduziert die Progression
der PAVK und verbessert die Offen-
heitsrate nach Bypasschirurgie oder
peripheren Katheterinterventionen.
Eine bereits praoperativ begonnene
Statintherapie reduziert die peripro-
zedurale Schlaganfallrate und Mor-
talitat von Patienten, die aufgrund
einer symptomatischen oder asymp-
tomatischen Carotisstenose operativ
oder katheterinterventionell behan-
delt werden mdissen. Das GroBen-
wachtums von Bauchaortenaneurys-
men kann durch eine Statintherapie
verzogert werden. Bei Patienten, bei
denen groBe operative GefaBein-
griffe an der Bauchschlagader oder
peripheren Arterien vorgenommen
werden missen, verringert eine pra-
operativ begonnene Statintherapie

die perioperative Mortalitat. Diese
Effekte sind vermutlich zum Teil
durch die Hemmung der Atheroskle-
roseentwicklung, zum Teil aber auch
durch sogenannte pleiotrope Statin-
wirkungen, wie Verbesserung der
GefaBfunktion, antientztndliche
Effekte, Verringerung von oxidativen
Stress und anderes vermittelt.

Somit besteht — durch zahlreiche kli-
nische Studien belegt und in natio-
nalen und internationalen Leitlinien
empfohlen — eine Indikation fur eine
LDL-Cholesterin senkende Therapie
mit Statinen bei Patienten mit symp-
tomatischer oder asymptomatischer
GefaBerkrankung in jedem GefaBter-
ritorium, sei es nun koronar, zerebro-
vaskular, peripher arteriell oder aor-
tal, und insbesondere bei Patienten
vor kardialer und nicht kardialer
offen chirurgischer oder endovasku-
larer GefaBintervention. Als Zielwert
ist hierbei ein LDL-Cholesterin-Wert
<1,8 mmol/l anzustreben.

Die neue Praxis-Leitlinie wurde mit
den KV-Mitteilungen an die nieder-
gelassenen Arzte versandt. Sie kann
Uber info@ag-sachsen.de bezogen
werden.
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