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Lipoprotein(a) als Marker fur kardiovaskulares Restrisiko unter
Statintherapie gesichert

¢ Erkenntnis dank Auswertung groSer Datenmengen
¢ Gewinn fir PatientInnen mit hohem Risiko
e Impuls fiir Entwicklung von Lp(a)-Senkern

Die Senkung des Blutfettwertes LDL-Cholesterin mit Statinen ist die Therapie der Wahl bei
PatientInnen mit hohem Risiko fiir Herz-Kreislauf-Erkrankungen. Doch es bleibt ein
Restrisiko, dessen Einschatzung therapieentscheidend ist. Durch Auswertung individueller
Daten von 29.000 PatientInnen konnen Innsbrucker Epidemiologen nun zeigen, dass
Lipoprotein(a) [Lp(a)] ganz entscheidend zu diesem Restrisiko beitragt - ein wichtiger
AnstoR fiir die Entwicklung von Lp(a)-senkenden Medikamenten.

Innsbruck, am 4. Oktober 2018: Herzinfarkte und Schlaganfalle zahlen in der westlichen Welt zu den
haufigsten Todesursachen. ,Viele dieser Patientinnen und Patienten bleiben auch unter Statin-
Therapie gefahrdet und wiirden deshalb von zusatzlichen Behandlungsmoglichkeiten profitieren”, so
der Epidemiologe Peter Willeit von der Medizinischen Universitat Innsbruck. In einer soeben im
anerkannten Fachjournal The Lancet veroffentlichten Forschungsarbeit gelingt es ihm nun in
Zusammenarbeit mit der University of California San Diego, das Restrisiko fur Herz-Kreislauf-
Erkrankungen in Abhangigkeit von der Lp(a)-Konzentration genau zu bestimmen und damit den Weg
zur Entwicklung von selektiven Lp(a) senkenden Medikamenten zu ebnen.

Je hoher Lp(a), desto hoher das kardiovaskulare Risiko

Im Rahmen der ,Lipoprotein(a) Study Collaboration (LPASC)“, die Peter Willeit gemeinsam mit
Sotirios Tsimikas von der University of California San Diego leitet, wurden die individuellen Daten
von 29.000 Patientinnen und Patienten, die in sieben grofSen randomisierten Placebo kontrollierten
Statin-Studien eingeschlossen waren, hinsichtlich des Auftretens kardiovaskularer Ereignisse in
Abhangigkeit vom Lp(a)-Spiegel analysiert. ,Der Start einer Statintherapie reduzierte
erwartungsgemal’ die LDL-Cholesterinwerte, jedoch ohne Anderung der Lp(a)-Konzentration. Das
errechnete kardiovaskulare Restrisiko stieg mit der Hohe des Lp(a)-Spiegels nahezu linear an,
sodass jene Gruppe mit einem Lp(a)-Spiegel von uber 50 mg/dl das hochste Erkrankungsrisiko
aufwies”, so Willeit. Dieser Zusammenhang wurde unter Statin-Behandlung sogar noch starker
sichtbar. Willeit: ,Ist das LDL-Cholesterin einmal gesenkt, dann wird der Lp(a)-Spiegel fur die
Vorhersage des kardiovaskularen Restrisikos noch wichtiger”. Zudem ist der pradiktive Wert von
Lp(a) bei jungeren Personen hoher, lautet eine weitere Erkenntnis der neuen Studie.

Wichtige Angriffsflache fiur gezielte Medikamente

Die Relevanz von Lp(a) als Risikofaktor fiir Herz-Kreislauf-Erkrankungen wurde zwar bereits in
vergangenen Studien angedeutet, mit der aktuellen Analyse wird die statistische Aussagekraft
jedoch enorm erhoht, sodass Lp(a) zu einem wichtigen Angriffsziel fur die Medikamentenforschung
wird. ,Immerhin lasst sich bei 20 Prozent der Bevolkerung eine erhohte Konzentration von Lp(a) und
damit ein erhohtes kardiovaskulares Risiko nachweisen”, weils auch Florian Kronenberg, Mitautor
der neuen Metastudie und Leiter der Innsbrucker Sektion fir Genetische Epidemiologie der Medizin
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Uni Innsbruck, wo bereits seit mehr als 30 Jahren zu Lp(a) geforscht wird. Erst kirzlich konnte
Kronenberg mit seinem Team eine neue Genmutation identifizieren, die fiir niedrige Lp(a)-
Konzentrationen verantwortlich ist.

Die Innsbrucker Forscher liefern mit ihrer Arbeit also einen wichtigen Beitrag zur gezielten
Risikoeinschatzung und Medikamentenentwicklung. Wirkstoffe, die Lp(a) selektiv senken, sind in
Erprobung und sollen schon bald in Phase II und -III Studien getestet werden. ,Durch eine effektive
medikamentose Beeinflussung des Lp(a)-Spiegels konnte ein weiterer wichtiger Schritt fiir die
Therapie zur Pravention von Herzinfarkt und Schlaganfall umgesetzt werden”, sind sich Willeit und
Kronenberg einig.
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