Statine gehdren zu den am hdaufigsten ver-
schriebenen Medikamenten in Deutschland.
Der Nutzen der Statine ist wissenschaftlich gut
belegt. Dennoch berichten viele Patientinnen
und Patienten Uber Sorgen vor Nebenwirkun-
gen. Die Lektire der Gebrauchsinformation
(,,Packungsbeilage”, ,Beipackzettel”) fuhrt da-
bei haufig zu zusatzlicher Verunsicherung.

Dieses Informationsblatt soll einen wissen-
schaftlich basierten, aber dennoch klar ver-
standlichen Uberblick Uber die Statine, ihren
Nutzen sowie mogliche Nebenwirkungen ge-
ben, und zugleich die Frage beantworten, wa-
rum in der Packungsbeilage so viele Nebenwir-
kungen aufgelistet sind.
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1. Was sind Statine?

Statine sind Arzneimittel, die bei erhéhten Cho-
lesterinwerten zum Schutz vor Herzkreislaufer-
krankungen oder deren Voranschreiten einge-
setzt werden. Statine bewirken eine Senkung
des sogenannten LDL-Cholesterins, welches
eine Untergruppe des im Blut messbaren Cho-
lesteringehalts darstellt und auch als das
,schlechte Cholesterin“ bezeichnet wird. Das
»Sschlechte” am LDL-Cholesterin ist seine Wir-
kung auf die BlutgefdRRe: Ein erhohtes LDL-Cho-
lesterin fuhrt mit der Zeit zu Verkalkungen der
GefaRe, der sogenannten Atherosklerose. Diese
wiederum kann im weiteren Verlauf zu Veren-
gungen oder sogar Verschliissen der BlutgefalRe
fihren, was je nach Lokalisation Herzinfarkte,
Schlaganfalle oder BeingefaBverschliisse nach
sich ziehen kann. Diese Ereignisse bilden auch
heute noch unangefochten und geschlechter-
unabhéangig die haufigste Todesursache hierzu-
lande.

Nicht-Rauchen, regelmafRige Bewegung und ein
normales Korpergewicht fordern ein langes und
gesundes Leben. Sehr hohe LDL-Cholesterin-
werte sind in aller Regel erblich bedingt und
kénnen durch einen gesunden Lebensstil nur
unzureichend beeinflusst werden, da der Grol3-
teil des Cholesterins (ca. 80 Prozent) vom Kor-
per selbst produziert wird und nur etwa 20 Pro-
zent mit der Nahrung aufgenommen wird.

Die gute Nachricht ist: Eine deutliche Senkung
des LDL-Cholesterins kann mithilfe der tagli-
chen Einnahme eines Statins erreicht werden.
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Dadurch wiederum wird das Risiko fiir die Ent-
wicklung oder das Voranschreiten der GefaR-
verkalkungen erheblich gesenkt. Es kdnnen so-
mit effektiv Herzinfarkte, Schlaganfille und
Beinarterienverschliisse verhindert und das Le-
ben verlangert werden.

2. Anwendungsgebiete
Statine werden eingesetzt bei:

- Menschen mit hohem LDL-Cholesterin
(,Hypercholesterindmie”) oder anderen Ri-
sikofaktoren fir Atherosklerose. Dazu zah-
len z. B. Bluthochdruck, die Zuckerkrankheit
(Diabetes), eine chronische Nierenerkran-
kung und ein erhohtes Lipoprotein(a).
Patientinnen und Patienten, die bereits ei-
nen Herzinfarkt oder Schlaganfall erlitten
haben oder an der peripheren arteriellen
Verschlusskrankheit (,Schaufensterkrank-
heit”) leiden, um das Risiko fir das Voran-
schreiten der Erkrankung mit moglicher To-
desfolge zu verringern.

3. Nutzen der Statine
Statine zdhlen zu den am besten untersuchten
Medikamenten.

Seit Anfang der 1990er Jahr wurden mehr als 28
streng kontrollierte Studien mit Statinen durch-
gefiihrt, an denen Uber 190.000 Patientinnen
und Patienten teilnahmen. Diese Studien bele-
gen, dass durch die Senkung des LDL-Choleste-
rins mit Statinen die Entwicklung und das Vo-
ranschreiten der Atherosklerose und damit
Herzinfarkte und Schlaganfalle verhindert wer-
den kénnen — beides oft einschneidende Ereig-
nisse. Der Einsatz von Statinen hat maRgeblich
dazu beigetragen, die Sterblichkeit an Herz-
Kreislauf-Erkrankungen zu senken.

Welchen konkreten Nutzen kann man nun er-
warten, wenn man ein Statin einnimmt? Dies
hangt maRgeblich davon ab, wie groR das per-
sonliche Risiko ist, eine atherosklerotische
Herz-Kreislauf-Erkrankung zu entwickeln. Um
dieses Risiko einzuschatzen, wurden Risikorech-
ner entwickelt, die anhand von bekannten Risi-
kofaktoren angeben, mit welcher Wahrschein-
lichkeit man in einem bestimmten Zeitraum
(meistens innerhalb der nachsten 10 Jahre) ein
todliches oder nicht-tédliches Herz-Kreislauf-Er-
eignis erleidet. Zu diesen Risikofaktoren geho-
ren ein zu hoher Blutdruck, die Zuckerkrankheit,
eine chronische Nierenschwéache, das Zigaret-
tenrauchen, und natlrlich ein zu hohes LDL-
Cholesterin. Weiterhin wird die Veranlagung fir
diese Art von GefalRerkrankung vererbt —wenn
Eltern oder Geschwister friihzeitig einen Herz-
infarkt erlitten haben, ist auch das eigene Risiko
Uiber die genannten Risikofaktoren hinaus er-
hoht, im Verlauf des Lebens einen Herzinfarkt
zu erleiden.

Wenn das Herz-Kreislauf-Risiko sehr gering ist,
dann macht z. B. die Halbierung dieses Risikos
durch Einnahme eines Statins einen nicht so
entscheidenden Unterschied. Wird ein Herzin-
farktrisiko von 60 Prozent jedoch halbiert und
damit auf 30 Prozent gesenkt, dann macht das
einen erheblichen Unterschied. Es leuchtet ein,
dass man umso mehr von der Behandlung mit
einem Statin profitiert, je hoher das eigene Ri-
siko ist. Weil Patienten, die bereits gefaBkrank
sind (also zum Beispiel bereits einen Herzinfarkt
oder Schlaganfall erlitten haben), ein besonders
hohes Risiko flir ein erneutes Ereignis haben, ist
es bei ihnen besonders wichtig, auf eine gute
Einstellung der LDL-Cholesterin-Werte zu ach-
ten, denn sie profitieren davon am meisten. In
internationalen Leitlinien werden zur Vereinfa-
chung Zielwerte fiir das LDL-Cholesterin emp-
fohlen, an denen man sich gut orientieren kann.

Weitere Informationen zur Senkung des kardi-
ovaskularen Risikos durch Statine finden sich im
Anhang dieses Dokuments.

4. Dosierung und Einnahme

Die genaue Dosierung wird von lhrer Arztin
oder ihrem Arzt festgelegt. Statine werden in
der Regel einmal taglich eingenommen, bevor-
zugt abends, da die abendliche Einnahme dlte-
rer Vertreter der Statine wirksamer ist. Moder-
nere Statine wie Atorvastatin und Rosuvastatin
konnen aufgrund der langeren Wirkungsdauer
auch problemlos morgens eingenommen wer-
den. Die meisten Menschen finden es einfacher,
morgens an die Einnahme zu denken. Versu-
chen Sie die Einnahme an eine tagliche Hand-
lung wie zum Beispiel das Zahneputzen zu
kniipfen, um sie nicht zu vergessen. Alle Statine
kénnen mit oder ohne Nahrung eingenommen
werden.

5. Mogliche Nebenwirkungen

Sorgen Sie sich vor Nebenwirkungen? Eine um-
fassende Auflistung aller im Rahmen der Zulas-
sungsstudien beschriebenen Beschwerden und
der moglichen Nebenwirkungen finden Sie im
gesetzlich vorgeschriebenen Beipackzettel.
Diese Auflistung erfolgt aufgrund des zeitlichen
Zusammenhanges zwischen Medikamentenein-
nahme und der dokumentierten Beschwerden
und nicht unbedingt aufgrund eines ursachli-
chen Zusammenhangs (siehe Punkt 6).

Stellen Sie sich einmal vor, Sie wiirden ein Auto
kaufen und wirden dabei im Kaufvertrag alle
moglichen Arten eines Unfalles bis hin zum Tod
lesen — wiirden Sie dann dennoch fahren wol-
len? Wenn Sie nicht der Meinung waren, dass
der Nutzen das Risiko Uberwiegt, wiirden Sie si-
cherlich niemals einsteigen. Genauso ist es in
der Medizin — lhre Arztin oder |hr Arzt ver-
schreibt lhnen ein Medikament nur dann, wenn
sie/er der Uberzeugung ist, dass der Nutzen den




potentiellen Risiken klar Gberlegen ist. Und das
ist bei den Statinen der Fall.

Wie andere Medikamente kdnnen auch Statine
selten Nebenwirkungen verursachen. Typische
Nebenwirkungen sind:

- Muskelschmerzen (bei weniger als 10 Pro-
zent der Patienten). Interessant ist in dem
Zusammenhang, dass bei 90 Prozent der
Patientinnen und Patienten mit Muskel-
schmerzen wahrend der Behandlung mit ei-
nem Statin nicht das Statin die Beschwer-
den ausgelost hat, sondern die Einnahme
der Tablette an sich (sog. Nocebo-Effekt).
Das weilR man aus Studien, in denen Patien-
tinnen und Patienten mit solchen Be-
schwerden nicht wussten, ob sie ein Statin
oder ein Scheinmedikament (Placebo) ein-
nahmen.

Selten Anstieg der Leberwerte — dies Uber-
priift Ihre Arztin oder |hr Arzt nach Behand-
lungsbeginn oder Steigerung der Dosie-
rung.

Gering erhohtes Risiko, die Diagnose Diabe-
tes zu bekommen. Dies betrifft nur Patien-
tinnen und Patienten, die vor Behandlungs-
beginn bereits erhdhte Blutzuckerwerte
aufwiesen. Genau diese Personen profitie-
ren aber besonders stark von Statinen.
Sprechen Sie mit lhrer/m behandelnden Arz-
tin/Arzt, wenn Sie Nebenwirkungen vermuten.
Im Beipackzettel werden Sie noch viele andere
Nebenwirkungen finden, die nach derzeitigem
wissenschaftlichen Kenntnisstand Gberwiegend
nicht oder nicht sicher auf das Statin zurlckzu-
fihren sind.

6. Wie kommen die Nebenwirkungen in den
Beipackzettel?

In der Packungsbeilage von Statinen werden
zahlreiche mogliche Nebenwirkungen aufgelis-
tet, die allerdings oft nur auf Beobachtungsda-
ten basieren. Was heif$t das?

Das bedeutet, dass die Beschwerden zwar in ei-
nem zeitlichen Zusammenhang mit der Ein-
nahme eines Statins beobachtet wurden, was
aber nicht automatisch bedeutet, dass das Sta-
tin die Beschwerden tatsachlich ausgeldst hat —
oder ob andere Ursachen vorlagen.

Die Zeitschrift ,,Lancet” gehort zu den wichtigs-
ten medizinischen Fachjournalen. Hier werden
nur wissenschaftliche Arbeiten mit sehr hohem
Anspruch nach ausflhrlicher Begutachtung
durch unabhangige Experten veroffentlicht. In
dieser Zeitschrift erschien kirzlich eine wissen-
schaftliche Arbeit, welche den kausalen Zusam-
menhang einer Statineinnahme mit Nebenwir-
kungen, welche den Statinen zugeschrieben
werden, untersuchte. ,Kausal” bedeutet, dass
das Statin der tatsachliche Ausloser war und die
Beschwerden nicht nur zufallig zeitgleich mit
dem Beginn der Statineinnahme auftraten. Es
wurden Daten aus 19 Studien mit iber 120.000
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Teilnehmern ausgewertet. Die Studien waren
randomisiert, doppelblind und Placebo-kontrol-
liert — das bedeutet, dass der Zufall entschied,
welche Teilnehmer ein Statin und wer eine
identisch aussehende Tablette ohne Wirkstoff
(,Placebo”) erhielt und dass weder Behandler
noch Behandelte wussten, ob ein echtes Medi-
kament oder das Scheinmedikament einge-
nommen wurden.

Die wesentlichen Ergebnisse waren:

- 62 von 66 untersuchten Nebenwirkungen

traten unter Statinen nicht haufiger auf als
unter Placebo in der genannten Metaana-
lyse randomisierter Studien!
Far viele der hadufig befiirchteten Beschwer-
den fanden sich keine Hinweise auf einen
kausalen Zusammenhang — das bedeutet,
das Statin war nicht ,schuld”: Schlafprob-
leme, Gedachtnisstorungen, Depressionen,
sexuelle Dysfunktionen, periphere Neuro-
pathien oder Lungenerkrankungen treten
unter Placebo genau so haufig auf.?

Wie entsteht ein ,Beipackzettel“?
1. Datensammlung aus allen Phasen der Ent-
wicklung der Medikamente
- klinische Studien, v. a. der Phasen 1 bis 3
- Spontanmeldungen nach Markteinflihrung
(,,Pharmakovigilanz”)
- Beobachtungsstudien (,,Real-World-
Daten”)
- Einzelfallberichten und Signalen aus
Datenbanken
Wichtig: Diese Quellen liefern Hinweis auf zeit-
liche Zusammenhange, aber keine Beweise fiir
Kausalitdt (d. h., dass das Statin die Beschwer-
den tatsachlich auslost).

2. Vorsichtsprinzip der Behérden

Alle Zulassungsbehdérden fiir Medikamente ver-
langen, dass alle potenziell relevanten Ver-
dachtsfille aufgenommen werden — selbst
wenn der Zusammenhang unklar ist, die Be-
schwerden sehr selten oder auch sehr haufig
ohne das Medikament vorkommen (z. B. Kopf-
schmerzen, Muskelschmerzen, Schlafstérungen
oder Mudigkeit) und vollkommen andere Ursa-
chen haben.

Das Ziel ist maximale Sicherheit und Transpa-
renz — es werden eher zu viele als zu wenige
mogliche Nebenwirkungen aufgefihrt.

3. Unterschiedliche BeweismafSstibe:

- Aufnahme einer Nebenwirkung: schon ein
plausibler Verdacht oder ein Signal kann rei-
chen

- Streichung: Erfordert robuste Gegenbe-
weise aus sehr groRen, hochwertigen Stu-
dien

Das fiihrt dazu, dass Beipackzettel mit der Zeit
immer langer werden, aber nur selten wieder
»gekirzt” werden, da dies mit relevantem Auf-
wand verbunden ist.

4. ,SmPc”und Packungsbeilage
Die Fachinformation (,SmPC“ = Summary of
Product Characteristics) wird fur medizinisches
Personal erstellt. Der Patienten-,Beipackzettel”
ist eine vereinfachte Ableitung — rechtlich ver-
bindlich, aber inhaltlich stark am Vorsichtsprin-
zip orientiert. Haufig fehlt dort eine Einord-
nung:
- Wie haufig ist das wirklich?
- Ist der Zusammenhang bewiesen oder nur
vermutet?
- Wie groR ist der Nutzen im Vergleich zum
Risiko?

Fazit fiir die Praxis

Die Darstellung im ,Beipackzette
ner Uberschitzung der tatsichlichen medika-
mentenbedingten Risiken fihren und dem Nut-
zen zu wenig Gewicht geben! Das begiinstigt
den Nocebo-Effekt und Therapieabbriiche —
selbst bei Medikamenten mit klarem Uberle-
bensvorteil wie den Statinen.

|u

kann zu ei-

7. Wechselwirkungen
Statine kénnen mit anderen Medikamenten
wechselwirken, darunter:

- Bestimmte Antibiotika

- einige Blutverdiinner

- andere Cholesterinsenker

- Grapefruitsaft (kann die Wirkung von Stati-

nen verstarken)

Es ist wichtig, lhre(n) Arztin/Arzt Uber alle Arz-
neimittel und sonstige (auch frei verkaufliche)
Produkte zu informieren, die Sie einnehmen.

8. Besondere VorsichtsmaBnahmen

Wie bei allen Medikamenten gibt es auch bei
der Therapie mit Statinen Besonderheiten zu
beriicksichtigen:

- Vor der Einnahme von Statinen sollten Le-
ber- und Nierenfunktion iberprift werden.
Wahrend der Behandlung sollten regelma-
Rige Blutuntersuchungen erfolgen, um den

Cholesterinspiegel zu tGberwachen; bei gu-
ter Einstellung ist dies einmal pro Jahr aus-
reichend.

Frauen sollten auf eine Verhiitung achten.
Statine sind wahrend Schwangerschaft und
Stillzeit rein formal nicht zugelassen, da
man keine Studie dazu durchgefihrt hat. Es
gibt jedoch keine Hinweise flr eine schadi-
gende Wirkung der Statine auf das Ungebo-
rene.




9. Missverstindnisse und Geriichte

Es gibt viele Missverstandnisse und Geriichte
Uber Statine, die Unsicherheit oder Bedenken
hervorrufen kénnen. Hier sind die haufigsten:

I. ,Statine verursachen héufig schwere Mus-
kelprobleme.”

Bewertung: Stark tbertrieben, aber nicht vollig
falsch.

Fakten: Statine kénnen in seltenen Fallen Mus-
(,,Myopathie“).
Schwerwiegende Muskelprobleme wie die so-
genannte Rhabdomyolyse (Auflésung von Mus-
kelzellen) treten extrem selten auf (bei weniger
als 2 von 100.000 Patienten). Leichte Muskel-
schmerzen werden von etwa 5 bis 10 Prozent
der Patientinnen und Patienten beschrieben,
sind aber in den meisten Fallen mild und ver-
schwinden nach Absetzen des Medikaments

kelschmerzen verursachen

wieder, ohne bleibende Schaden zu verursa-
chen. Nicht selten haben Muskelschmerzen mit
dem Statin auch gar nichts zu tun (siehe 5.). Eine
generelle Unvertraglichkeit von Statinen ist laut
einer groflen Untersuchung von liber 4 Millio-
nen Patienten selten: dort haben Gber 90 Pro-
zent der Patienten die Statine vertragen.?

Fazit: Muskelbeschwerden sind moglich, aber
die Vorteile Gberwiegen in fast allen Fallen klar
die Risiken.

1. ,Statine verursachen Leberschéden.”
Bewertung: Ubertrieben.

Fakten: Statine kdnnen in ausgewdhlten Fallen
zu einem Anstieg der Leberenzyme fiihren, was
auf eine Beeintrachtigung der Leberfunktion
hindeutet. In der Praxis entwickeln jedoch nur
sehr wenige Patienten (weniger als 1 Prozent)
tatsachlich relevante Erhéhungen der Leber-
werte. Eine Leberschadigung ist noch seltener.
Routinetiberpriifungen der Leberwerte sind so-
gar mittlerweile nicht mehr zwingend erforder-
lich, da das Risiko als zu gering eingeschatzt
wird. In nicht wenigen Fallen ist auch gar nicht
das Statin die Ursache. Bei der Fettlebererkran-
kung, die mit erhéhten Leberwerten einherge-
hen kann, sind Statine sogar giinstig!

Fazit: Das Risiko schwerer Leberschaden ist du-
Berst gering.

lll. ,Statine beeintridchtigen das Geddchtnis
und verursachen Demenz.”

Bewertung: Nicht korrekt.

Fakten: In groRen Studien konnten keine belast-
baren Beweise fiir ein erhhtes Demenzrisiko
durch Statine gefunden werden. Im Gegenteil,
es gibt Hinweise, dass Statine lber die Verhin-
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derung von Durchblutungsstérungen maglich-
erweise sogar vor Gedachtnisstérungen und
Demenz schiitzen kdnnten.

Fazit: Es gibt keine belastbaren Daten, dass Sta-
tine Demenz verursachen.

IV. ,Statine sind nicht notwendig, wenn man
seinen Lebensstil éindert.”

Bewertung: Teilweise wahr, aber irreflihrend.

Fakten: Lebensstilanderungen wie ein Rauch-
Stopp, Gewichtsreduktion und korperliche Akti-
vitat sind essenzielle MaBnahmen zur Senkung
des Herz-Kreislauf-Risikos, denn sie wirken sich
positiv auf den Blutdruck, den Blutzucker und
die so genannten Triglyzeride aus (eine andere
Art von Fettwerten im Blut). Die Cholesterin-
werte sprechen auf MaRnahmen eines gesun-
den Lebensstils und gesunde Erndhrung haufig
allerdings nur unzureichend an (Absenkung des
LDL-Cholesterins um weniger als 10 Prozent).
Grund dafir ist, dass der Cholesterinspiegel ge-
netisch bedingt vorrangig Uber die korperei-
gene Produktion definiert ist (etwa 80 Prozent;
siehe 1.).

Fazit: Lebensstilanderungen sind wichtig, aber
ihre positiven Effekte lassen sich nicht am Cho-
lesterin-Spiegel ablesen. Statine sind bei Risiko-
personen notwendig, um eine ausreichende
Senkung des LDL-Cholesterins zu erzielen und
zukinftige bzw. weitere Herzinfarkte, Schlagan-
falle und Beinarterienverschlisse zu verhin-
dern.

V. ,Statine erh6hen das Risiko fiir Diabetes.”

Bewertung: Teilweise wahr, aber das Risiko wird
Uibertrieben.

Fakten: Statine fiihren zu einer minimalen Erho-
hung des Blutzuckerspiegels (Unterschied beim
Einzelnen haufig im Labor gar nicht feststellbar).
Wenn bereits erhéhte Blutzuckerwerte vorlie-
gen (aber noch kein Diabetes) und eine geneti-
sche Neigung besteht, kann diese geringe wei-
tere Erhohung des Blutzuckers dazu fiihren,
dass der Grenzwert fir den Langzeitblutzucker
Uiberschritten und die Diagnose ,Diabetes” ge-
stellt wird — das Statin ist hier allenfalls das ,,i-
Tlpfelchen”. Die verschiedenen Statine unter-
scheiden sich darin, wie stark sie den Blutzucker
erhéhen. lhr(e) Arztin/Arzt wihlt daher ein zu
Ihnen passendes Statin aus. Das Risiko fiir die
Auslosung eines Diabetes durch ein Statin ist je-
doch insgesamt gering und in jedem Fall gerin-
ger als der Nutzen der Statine in der Vorbeu-
gung von Herzinfarkten und Schlaganfallen.
Wichtig: Gerade Patienten mit schlechten Blut-
zuckerwerten (dem sog. ,,Pra-Diabetes”) profi-
tieren besonders von Statinen, weil auch der er-
hohte Blutzucker schadlich fur die GefaRe ist.

Fazit: Ein leicht erhohtes Risiko fiir die Entwick-
lung eines Diabetes besteht nur bei Menschen

mit ohnehin schon bestehender Neigung zu ei-
ner Zuckerkrankheit. Bei Patientinnen oder Pa-
tienten mit hohem Herz-Kreislauf-Risiko sind
die Vorteile der Statine erheblich groRer als das
sehr kleine Risiko flr einen Diabetes.

VI. ,Sobald das LDL-Cholesterin gut gesenkt
ist, kann ich das Statin wieder absetzen.”

Bewertung: Leider falsch.

Fakten: Statine sind eine Langzeittherapie. Ein
Medikament wirkt in der Regel nur so lange wie
man es einnimmt. Das Absetzen eines Statins
flhrt zu einem erneuten Ansteigen des LDL-
Cholesterins auf den Ausgangswert; dasselbe
gilt fur das Herz-Kreislauf-Risiko. Je langer und
je niedriger das Cholesterin im Blut bleibt, desto
weniger wahrscheinlich kann es sich in den Ge-
faBRwdanden ablagern und diese verstopfen —
und gerade wenn bereits Ablagerungen vorhan-
den sind, ist es umso wichtiger, dass diese nicht
zunehmen und die BlutgefaRe weiter verengen
und den Blutfluss einschranken.

Sollte eine Statintherapie dennoch ohne guten
Grund beendet werden, entsteht kein soforti-
ger Schaden, man nutzt aber nicht das gesamte
Potential der Statintherapie aus.

Fazit: Den groBten Nutzen einer Statintherapie
hat man, wenn man es dauerhaft einnimmt.

VIl. ,Grapefruitsaft sollte vermieden werden,
wenn man Statine nimmt.”

Bewertung: Richtig, aber nicht bei allen Stati-
nen.

Fakten: Grapefruitsaft in groBen Mengen kann
die Wirkung bestimmter Statine (z. B. Simvasta-
tin und Atorvastatin) verstarken, indem es die
Enzyme blockiert, die die Medikamente ab-
bauen. Dies kann in extrem seltenen Fallen zu
einem erhdhten Risiko von Nebenwirkungen
wie Muskelproblemen fiihren. Andere Statine
wie Pravastatin oder Rosuvastatin sind jedoch
weniger anfallig fir diese Wechselwirkung.

Fazit: Bei einigen Statinen sollte Grapefruitsaft
in groBer Menge vermieden werden, bei ande-
ren gibt es kein erhohtes Risiko. Wenn Sie auf
Nummer Sicher gehen wollen, lassen Sie den
Grapefruitsaft einfach weg. Sollte allerdings lhr
Herz daran hdangen, besprechen Sie das Thema
mit Ihrer Arztin oder lhrem Arzt.

Vill. ,Statine sind gefdhrlich und sollten ver-
mieden werden.”

Bewertung: Falsch und irrefiihrend.

Fakten: Statine gehoren zu den am besten un-
tersuchten Medikamenten weltweit und haben
in groRen klinischen Studien gezeigt, dass sie
das Risiko fiir Herzinfarkte, Schlaganfille und




BeingefalRverschliisse deutlich senken und so-
gar Leben verlangern. Die meisten Menschen
vertragen Statine gut, und die Nebenwirkungen
sind selten oder mild und in der Regel nur vo-
ribergehender Natur. Die Risiken durch das
Nicht-Einnehmen eines Statins bei Patienten
mit hohem Herz-Kreislauf-Risiko sind weitaus
schwerwiegender als die potenziellen Neben-
wirkungen.

Fazit: Statine kénnen wirkungsvoll Herzinfarkte,
Schlaganfalle und Beinarterienverschliisse ver-
hindern und das Leben verldangern.

IX. ,Statine verursachen Krebs.”

Bewertung: Falsch.

Fakten: Es gibt keinen wissenschaftlichen Beleg
dafiir, dass Statine das Risiko fiir Krebs erhéhen.
Langfristige Studien, die Statin-Nutzer lber
viele Jahre beobachtet haben, zeigen kein er-
hohtes Krebsrisiko. Einige Untersuchungen deu-
ten sogar auf eine mogliche Schutzwirkung hin.

Fazit: Statine erhohen nicht das Krebsrisiko.
Diese Angst ist unbegriindet.

X. ,Man kann das Cholesterin auch sehr gut
mit natiirlichen Mitteln und einer Umstel-
lung der Ernéhrung senken.”

Bewertung: Uberwiegend falsch.

Fakten: Der Effekt einer Umstellung der Erndh-
rung und der Aufnahme oder Intensivierung ei-
ner sportlichen Aktivitdt auf das LDL-Choleste-
rin ist in den allermeisten Fallen nur verhaltnis-
maRig gering. Natlrlich ist hier der , Ausgangs-
zustand” entscheidend: Wer sich gar nicht be-
wegt und sich sehr ungesund ernahrt, hat ein
groReres Potential
durch Sport und Erndhrung zu verbessern als je-
mand, der sich diesbeziiglich bereits bewusst
verhélt. Haufig als ,natlrliche” oder ,pflanzli-
che” Cholesterinsenker eingenommen werden
Omega-3-Fettsduren, Zimt, Knoblauch, Kur-
kuma, pflanzliche Fette oder Rotschimmelreis.
All diese fiihren zu keiner oder einer nur gerin-
gen Senkung des LDL-Cholesterins, von welcher
kein relevanter Nutzen fir die GefdaRRe erwartet
werden kann (und auch nicht nachgewiesen
ist).

seine Cholesterinwerte

Fazit: Eine relevante Absenkung des LDL-Cho-
lesterins kann haufig nur mit Statinen erreicht
werden. Fur die ,natirlichen Mittel” konnte
u. a. aufgrund der deutlich niedrigeren Choles-
terinsenkung nie ein echter Vorteil gezeigt wer-
den.3
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Xl. ,Altere Patienten und Frauen profitieren
nicht von einem Statin.”

Bewertung: Falsch.

Fakten: Das Risiko fur Herz-Kreislauf-Ereignis
wird durch Einnahme eines Statins bei dlteren
Patienten im selben Ausmal reduziert wie bei
Jingeren, insbesondere wenn bereits eine
atherosklerotische GefaRkrankheit vorliegt.
Frauen profitieren dabei genauso stark wie
Manner. Bei sehr alten Menschen ohne be-
kannte GefaRerkrankung ist ein Nutzen durch
Statineinnahme wahrscheinlich, aber nicht so
gut belegt.

Fazit: Insbesondere nach Herzinfarkt oder
Schlaganfall ist die Einnahme eines Statins un-
abhangig vom Alter und Geschlecht in den aller-
meisten Fillen empfehlenswert.456

Xll. ,Zu niedrige LDL-Cholesterin-Werte sind

schddlich.”

Bewertung: Falsch.

Fakten: Auch eine Absenkung des LDL-Choleste-
rins mit modernen Kombinationstherapien auf
sehr niedrige Werte fiihrt nicht zu Nebenwir-
kungen — im Gegenteil, je weiter das LDL-Cho-
lesterin gesenkt wird, desto mehr Herz-Kreis-
lauf-Ereignisse werden verhindert.

Cholesterin ist ein wichtiger Baustein im Kérper,
aber jede Zelle kann das bendtigte Cholesterin
selbst produzieren, und auch das Gehirn ist
dazu in der Lage. Vor einem zu niedrigen Cho-
lesterinspiegel im Blut muss man sich nicht sor-
gen.

Neben Menschen mit genetisch bedingt hohen
Cholesterinwerten gibt es auch Menschen mit
von Geburt an niedrigen oder sogar sehr niedri-
gen Cholesterinwerten. Diese Menschen haben
deutlich seltener Herz- oder GefdRRerkrankun-
gen, und auch sonst fehlt ihnen nichts.” Neuge-
borene haben in aller Regel ein LDL-Cholesterin
von nicht mehr als 70 mg/dl (umgerechnet 1,8
mmol/l). Zu keinem anderen Zeitpunkt im Le-
ben ist die Entwicklung und das Wachstum so
ausgepragt wie in den ersten Tagen nach der
Geburt.® Einige Naturvolker haben ihr Leben
lang  ein LDL-Cholesterin <100 mg/dl
(<2,6 mmol/l) und damit verbunden 5-mal sel-
tener Verkalkungen der HerzkranzgefaRe (koro-
nare Herzkrankheit).®

Im Zuge der Entwicklung der modernen PCSK9-
Antikorper (bestimmte Medikamente zur Cho-
lesterinsenkung) konnten erstmalig anhaltend
extrem niedrige LDL-Cholesterinwerte bei Er-
wachsenen erreicht werden. Eine speziell da-
rauf ausgelegte Studie konnte tber 5 Jahre hin-
weg selbst bei einem mittleren LDL-Cholesterin
von nur noch 35 mg/dl (0,9 mmol/l) keine Hin-
weise auf neurologische bzw. kognitive (Gehirn-
leistung) Nachteile zeigen.10

Fazit: Es gibt nach derzeitigem Kenntnisstand
keinen unteren Grenzwert fir das LDL-Choles-
terin, der nicht unterschritten werden sollte.
Ganz im Gegenteil: es gibtimmer mehr Studien,
in denen mit Hilfe spezieller Untersuchungsver-
fahren demonstriert werden kann, dass im Rah-
men einer starken LDL-Cholesterin-Senkung Ge-
faRverkalkungen auf mikroskopischer Ebene
stabilisiert werden bzw. sich sogar riickbilden
kénnen.11

Zusammenfassende Bewertung

Gerichte und Bedenken in Bezug auf Statine
sind weit verbreitet, in den meisten Fallen aber
falsch, Ubertrieben oder verzerrt dargestellt.
Statine haben in sehr grofRen kontrollierten Stu-
dien klar nachgewiesen: Herzinfarkte, Schlagan-
falle und Beinarterienverschlisse kdnnen ver-
hindert und das Leben verlangert werden.
Statine zdhlen heutzutage mit mehreren
100.000 Patientenjahren Untersuchungszeit zu
den am besten untersuchten Medikamenten
liberhaupt.

Die Lekture dieses Informationsblatts soll lhnen
helfen, eine positive Sicht auf Statine zu entwi-
ckeln. Gerade bei erhéhtem Risiko fiir Herzin-
farkt und Schlaganfall sollten Gerlichte und
Halbwahrheiten nicht der Grund sein, eine
nitzliche Medikation abzusetzen oder gar nicht
erst einzunehmen. Es ist ein groRes Gliick, in ei-
ner Zeit zu leben, in der eine so effektive und
zumeist gut vertragliche Maoglichkeit besteht,
unsere GefdRe zu schitzen.

Und selbst wenn Sie tatsdchlich zu den Men-
schen zahlen sollten, die Statine schlichtweg
nicht vertragen, so gibt es mittlerweile viele
etablierte Alternativen.

Sprechen Sie bei Fragen oder Angsten mit lhrer
behandelnden Arztin oder lhrem Arzt.




10. ANHANG: Hintergrundinformationen

Welchen konkreten Nutzen kann man von der
Statinbehandlung erwarten?

Eine Einheit zur Angabe des LDL-Cholesterin-
Spiegels im Blut ist ,mmol/I“ (Millimol pro Li-
ter), eine andere ,,mg/d|l” (Milligramm pro Dezi-
liter). Ein ,normales” LDL-Cholesterin liegt bei 2
bis 3 mmol/I (80-120 mg/dl), nach Herzinfarkt
sollte man auf einen Wert unter 1,4 mmol/I (55
mg/dl) kommen. Menschen mit angeborener
Storung des Cholesterinstoffwechsels haben
haufig Werte von > 5 mmol/l (190 mg/dl). Aus
zahlreichen Studien zu Statinen konnte abgelei-
tet werden, dass in jedem Jahr der Statinbe-
handlung pro mmol/l Senkung des LDL-Choles-
terins (ca. 40 mg/dl) das Risiko fiir zukiinftige
Herz-Kreislauf-Ereignisse um ein Viertel gesenkt
wird. Senkt man das LDL-Cholesterin um mehr
als 1 mmol/l (was regelhaft mit Statinen er-
reicht werden kann) und/oder (iber einen lan-
geren Zeitraum, ist der Nutzen sogar noch gro-
Rer.

Ein paar konkrete Zahlen: 10.000 Patienten mit
Gefalerkrankung werden fir 5 Jahre mit einem
Statin behandelt. Das LDL-Cholesterin wird um
2 mmol/I gesenkt. Dadurch werden 1.000 Herz-
Kreislauf-Ereignisse Wenn die
10.000 Patienten gefaRgesund sind, aber ein er-
hohtes Risiko haben, werden im selben Zeit-
raum 500 Ereignisse verhindert. Unter den ge-
faBkranken Patienten miisste man demnach 10
Patienten Giber 5 Jahre behandeln, um ein Ereig-
nis zu verhindern, unter den gefaBgesunden Pa-
tienten 20.12 Bei langerer Behandlungsdauer ist
der Nutzen noch groBer. Nun mag man sagen,

verhindert.

dass die Chance von 1:10 oder 1:20 fir ein ver-
hindertes Ereignis nach 5 Jahren vielleicht keine
gute ,Gewinnchance” darstellt. Wussten Sie,
dass in Deutschland geschéatzt 7 Millionen Men-
schen Lotto spielen, und dass die Chance fir ei-
nen Gewinn im Spiel ,6 aus 49“ ca.
1:14.000.000 betragt? Da erscheint die 10 %
Chance, ein schweres Herz-Kreislauf-Ereignis zu
verhindern, auf einmal nicht mehr ganz so ge-
ring.

Studienlage (Auszug)

Die grofRen Studien mit Statinen, insbesondere
die sogenannten Phase-3-Studien,
durchgehend gezeigt, dass Statine nicht nur das
LDL-Cholesterin senken, sondern auch das Ri-
siko fiir kardiovaskuldre Ereignisse signifikant
reduzieren. Sie haben dazu beigetragen, die Be-
handlung von Herz-Kreislauf-Erkrankungen zu
revolutionieren, sowohl in der Primar- als auch

haben

in der Sekundarpravention. Die Entwicklung
von Statinen wie Pravastatin, Simvastatin, Ator-
vastatin und Rosuvastatin hat entscheidend zur
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Reduktion der kardiovaskuldren Sterblichkeit
beigetragen.

1. WOSCOPS 13
(West of Scotland Coronary Prevention Study, 1995) —
Pravastatin

Ziel: Untersuchung der Primarpravention
bei Mdannern mit hohem Cholesterinspiegel
ohne vorherigen Herzinfarkt.
Ergebnisse:
- Pravastatin senkte den LDL-Cholesterinspie-
gel um etwa 26 %.
Es zeigte sich eine signifikante Reduktion
der Herzinfarkt- und Todesrate durch koro-
nare Herzkrankheit um 31 %.
Stellenwert: Dies war die erste grofRe Stu-
die, die nachwies, dass Statine auch bei Per-
sonen ohne erhéhtes Herzinfarktrisiko vor-

teilhaft sein kénnen.

Ziel: Langzeitwirkung von Pravastatin bei
Patienten mit stabiler koronarer Herzkrank-
heit und breiterem Spektrum an Choleste-
rinwerten.
Ergebnisse:

- LDL-Senkung um 25 %

- Kardiovaskuldre Ereignisse: Verringerung

der Gesamtsterblichkeit um 22 % und der
Sterblichkeit infolge von Herzerkrankungen
um 24 %.
Stellenwert: Die Studie bestatigte die Wirk-
samkeit von Pravastatin bei verschiedenen
Patientenpopulationen mit Herz-Kreislauf-
Erkrankungen.

.45 14

(Scandinavian Simvastatin Survival Study, 1994) -
Simvastatin

Ziel: Sekundarpravention bei Patienten mit
koronarer Herzkrankheit.

Ergebnisse:

Simvastatin reduzierte das LDL-Cholesterin
um 35 %.

Es zeigte sich eine Reduktion der Ge-
samtsterblichkeit um 30 % und der Sterb-
lichkeit infolge Herzkrankheiten um 42 %.
Stellenwert: Diese Studie war ein Meilen-
stein, da sie zeigte, dass Statine nicht nur
Cholesterin senken, sondern auch die
Sterblichkeit bei Patienten mit sehr hohem

Risiko signifikant verringern.

v.Lps 17

(Lescol Intervention Prevention Study, 2002) - Fluvas-
tatin

Ziel: Untersuchung der Wirkung von Fluvas-
tatin nach erfolgreicher koronarer Stent-Im-
plantation.

Ergebnisse:

LDL-Senkung um etwa 20 %.
Kardiovaskulare Ereignisse: Signifikante Re-
duktion des Risikos schwerer kardiovaskula-
rer Ereignisse (Herzinfarkt, Rehospitalisie-
rung) um 22 %.

Stellenwert: LIPS zeigte den Nutzen von
Fluvastatin nach Stentimplantation.

1ll. CARE 15
(Cholesterol  And
Pravastatin

Ziel: Untersuchung der Wirkung von Pravas-
tatin bei Patienten, die bereits einen Herz-
infarkt hatten, aber einen moderaten Cho-

Recurrent  Events, 1996) -

lesterinspiegel aufwiesen.

Ergebnisse:

LDL-Senkung um etwa 28 %.

- Kardiovaskulare Ereignisse: Reduktion des

Risikos eines erneuten Herzinfarkts um 24
%.

Stellenwert: CARE zeigte, dass Pravastatin
auch bei Patienten mit moderatem Choles-
terinspiegel nach einem Herzinfarkt das Ri-
siko fur wiederkehrende Ereignisse verrin-
gert.

VI. ASCOT-LLA 18
(Anglo-Scandinavian Cardiac Outcomes Trial — Lipid Low-
ering Arm, 2003) - Atorvastatin

Ziel: Untersuchung der Wirkung von Ator-
vastatin bei Patienten mit Bluthochdruck
und moderaten Cholesterinwerten.
Ergebnisse:

LDL-Senkung um 35 %.

Kardiovaskuldre Ereignisse: Verringerung
des Risikos fir kardiovaskuldre Ereignisse
um 36 %.

Stellenwert: Diese Studie zeigte, dass auch
Patienten ohne hohes Cholesterin, aber mit
anderen Risikofaktoren wie Bluthochdruck
von Statinen profitieren.

IV. LIPID 16
(Long-term
Ischemic Disease, 1998) - Pravastatin

Intervention  with  Pravastatin  in

VII.PROVE-IT 19
(Pravastatin or Atorvastatin Evaluation and Infection
Therapy, 2004) - Atorvastatin

Ziel: Vergleich einer hochdosierten Thera-
pie mit Atorvastatin (80 mg) gegenlber ei-
ner moderaten Pravastatin-Therapie (40
mg) bei Patienten nach akutem Koronarsyn-
drom.

Ergebnisse:

LDL-Senkung: Atorvastatin senkte das LDL
auf 62 mg/dL, Pravastatin auf 95 mg/dL.
Kardiovaskulare Ereignisse: Das Risiko flr
erneute kardiovaskuldre Ereignisse war in
der Atorvastatin-Gruppe um 16 % geringer.




Stellenwert: Die Studie zeigte den Vorteil ei-
ner intensiveren LDL-Senkung mit hochdo-
siertem Atorvastatin.

VIIl. JUPITER 20
(Justification for the Use of Statins in Prevention: an In-
tervention Trial Evaluating Rosuvastatin, 2008) - Rosu-
vastatin

Ziel: Untersuchung der Primarpravention
bei Patienten mit normalen Cholesterinwer-
ten, aber erhohtem C-reaktivem Protein
(CRP), einem Entzlindungsmarker.
Ergebnisse:

LDL-Senkung um 50 %.

Kardiovaskulare Ereignisse: Signifikante Re-
duktion der kombinierten Rate von Herzin-
farkten, Schlaganfallen und kardiovaskular
bedingten Todesféllen um 44 %.
Stellenwert: Diese Studie erweiterte das
Anwendungsspektrum von Statinen auf Pa-
tienten mit normalen Cholesterinwerten,
aber erhéhten Entziindungswerten, was die
Rolle von Statinen in der Pravention kardi-
ovaskuldrer Erkrankungen festigte.
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Disclaimer:

Diese Patienteninformation dient ausschlieflich
der allgemeinen medizinischen Information. Sie
wurde nach bestem Wissen und auf Grundlage
der zum Zeitpunkt der Erstellung verfiigbaren
wissenschaftlichen Evidenz erstellt. Sie erhebt
keinen Anspruch auf Vollstandigkeit und ersetzt
weder die Fach- oder Gebrauchsinformation
des jeweiligen Arzneimittels noch die individu-
elle arztliche Beratung, Diagnostik oder Be-
handlung. Medizinische Entscheidungen sollten
stets gemeinsam mit der behandelnden Arztin
bzw. dem behandelnden Arzt unter Berlicksich-
tigung der personlichen Situation getroffen
werden. Trotz sorgfaltiger Erstellung kann keine
Gewahr fir die Aktualitat, Vollstandigkeit oder
Fehlerfreiheit Gbernommen werden.




