Kardiovaskulare Primar-Pravention
Kardiocentrum Frankfurt

Kardiovaskulare Risikostratifikation
Welchen Stellenwert haben
Risiko-Scores?

Helmut Gohlke,Herz-Zentrum,Bad Krozingen

Risikostratifizierung

Eine Verbesserung der
Risikostratifizierung in der
Primarprivention ist wiinschenswert.
Hochrisikopatienten konnen identifiziert werden
Die Nutzen-Risko-Relation ist giinstig
Die Behandlung der Hochrisikopatienten ist kosteneffektiv
und kann Geld sparen




Risikostratifizierung

Scores bieten eine relativ einfache
Moglichkeit der Risikostratifikation ...

“Welche Bedeutung hat eine Risikostratifizierung
fur die individuelle Therapieentscheidung?”

Unterschiedliche Risikoquantifizierung-Scores;

Ab welchem Risiko soll bei Nutzen-/ Nebenwirkung-/
Kosten-Abwagung therapiert werden;

Die NNT

Ab welchem Risiko z.B. Aspirin ?

Aspirin bei Mannern und Frauen unterschiedlich?
Hyperlipidamie im mittl. Alter

Ist ein LDL-Ziel von 70mg/d! (1,8umol/l) bei
Patienten mit KHK sinnvoll?




_ Risikoabschatzung
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Modellkalkulation in der
Primarpravention fir eine 60 J Frau

Alter 60 J

170cm, 103 kg (BMI 35)

Rauchen : Ja (30 Zigaretten)

Blutdruck: 180/100mmHg
Gesamt-Cholesterin 220mg/dl
LDL-Cholesterin 150mg/dI

HDL-Chol 40mg/dl

Triglyceride 150

Aktivitaten: Spazieren gehen mit dem Hund
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Simple Scoring Scheme for Calculating the Risk of Acute
Coronary Events Based on the 10-Year Follow-Up of the
Prospective Cardiovascular Minster (PROCAM) Study

CGrerd Asemann, YD, FRCP, Paul Collen, MD. FRCPL Helmar Schudte, FhD

Circulation 2002;105:310-315




Koeffizienten des PROCAM Scoring Schemas
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Risiko-Vergleich ESC-SCORE -PROCAM

1 60 J,w, 30 Zig/Tag, RR 180mmHg,Chol 200mg/dI
— ESCRIisiko fiir CV-Tod: 9 % ~ Hochrisiko

— PROCAM-Risiko fiir Herzinfarkt: 9% ~ Niedrig-
Risiko

1 60 J,w, 30 Zig/Tag, RR 140 mmHg, Chol 270mg/dlI

— ESC- Risiko fiir CV-Tod: 4 % ~ intermediares
Risiko (~ - 55%)
— PROCAM-Risiko fur Herzinfarkt: 11% ~ Niedrig-
intermed.-Risiko ( + 22%)
1 Bei positiver Familenanmnese 14%
1 Bei Diabetes + : Risiko 40% !

Multivariates* Relatives Risiko fiir Tod jegl. Ursache bei Minnern
in Relation zu BMI, Raucher-Status und Erkrankungs-Status.
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CARRISMA +
SCORE D.

SCORE
Deutschland

Raucher =

Ewald Dickerchen

{1_._. Risikostratifikation bei 55-J Mann,Nichtraucher,stark iibergewichtig, wenig korperliche Aktivitat
10-J. Risiko f. CV Tod

10-J. Risiko f. Herzinfarkt
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Ewald Dickerchen
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Vergleich unterschiedlicher SCORES
Analysierce ESC-S5CORE PROCAM CARFRISMLA
Parameter
Anzahl Personen
Asgrall Ensignisss R0 325
Sechachronnsiehne 2 Mio. 53890
Alter [fahre) =05 = &5 FAunalog demn
basalen Soone
Geschiecht mfa 1A Ja falses keine Ausalon e
eigensn Daten]  basalen Scare
Bhrtdrueck fm Heg) = T30 mam Hg = 160 rram Fleg Fusalog dem
brasaler Soo e
Lipide Gesamit- LOl-Chaolesterin  Amaloq dem
Cholesterin basalen Score
Gosamit- HDL-Cholesterin Amsabfog dom
Cholestering hasalen Scare

HCHL-Chalesterin

Gohlke DMW 2009;134: 2001-2005

Trighyzeride

HAmalog dem
basalen Scaie




Analysierte ESC-SOORE PRCOICAM CARRISRAA
Parameter
Digbetes meflitus  nein ] Analog dem
basalen Score
familigre Anamnese  nein ] Analog dem
fiir vorzeitige KHK basalen Score
Rauchen ualitativ qualitativ quantitativ
tanzahl Fig./d)”
BMI (kg/m2) neEin nein ja’
Kérperfiche Aktivitdt nein nein LA
Untersuchte Ziel- Kardiovaskularer  Herzimfarkt Analog dem
Ereignisse Taxd basalen Score
Hochrisiko-Grenze 5% 20% Analog dem
fdr 10 lohres-Risiko basdlen Score
B\ = Body Mass Index: Gewicht (kg), dividiert durch das Quadrat der
KarpergroBe {m). “von CARRISMA zusitzlich genutzte Porometer

Der PROCAM-Algorithmus ist bei Patienten mit hohen

Cholesterinwerten zu bevorzugen, beim ESC-5CORE wer-
den Hypertonie-Risiken besser abgebildet. Das CARRISMA-
System gibt einen Uberblick {iber beide Scores und ermbg-
licht bei starken Rauchern und stark Gibergewichtigen
Personen, aber auch bei sehr sportlichen Personen eine
bessere Einschitzung.

Gohlke DMW 2009;134: 20012005




Modellkalkulation: Beispial
[ Schritt 1:  Bestimmung des 10-Jahres-Risikos 20%
Schritt 2:  erwartete relative Ristkoreduktion durch Intervention 30%
Schritt 3:  Reduktion tber 10 Jahre (30% von 20%) 6%
Schritt 4:  Ristkoreduktion pro Jahr 0, 6%
Schritt 52 NNT pro Jahr = 100/0,6 166,66

Pocket-Leitlinien: Risikoadjustierte Pravention CV Erkrankungen

Klasse | Empfehlung fur eine intensive Risikoreduktion, auch mit
medikamentosen Maltnahmen, bei:

1) Uber 20%iges Risiko fiir ein kardiovaskulares (CV) Ereignis in zehn
Jahren oder projiziert auf das 60. Lebensjahr

2.) Uber 5%iges Risiko fir CV-Tod n zehn Jahren oder projiziert auf
das 60. Lebensjahr

3.) NNT um ein CV-Ereigmis zu verhindern <200

(Evidenzgrad A)

Pocket-Leitlinien: Risikoadjustierte Pravention CV Erkrankungen 2007



Begleiterkrankungen mit erhohtem Risiko
Chronische Nierenerkrankung,
Psoriasis,
Rheumatoide Arthritis,
Periodontitis,
Lupus erythematodes,

Gefaldschadigung nach Bestrahlung - nach
Lymphomen , Mamma-Ca sowie Ca's im Kopf
und Halsbereich

Vaskulopathie nach Transplantation

“Welche Bedeutung hat eine Risikostratifizierung
fur die individuelle Therapieentscheidung?”

Unterschiedliche Risikoquantifizierung-Scores;

Ab welchem Risiko soll bei Nutzen-/ Nebenwirkung-/
Kosten-Abwagung therapiert werden;

Die NNT
Ab welchem Risiko z.B. Aspirin ?

Aspirin bei Mannern und Frauen
unterschiedlich?

Hyperlipidamie im mittl. Alter

Ist ein LDL-Ziel von 70mg/d! (1,8umol/l) bei
Patienten mit KHK sinnvoll?




ASS fiir jeden Mann ab 50 ?

GR/10 Jahre Risiko schwerer  Risiko hamorrh. Verminderung  NNT
EI-Elutunngahr Sthiaganfaimahr EH,FJahr

0,06% 0,0£% 0, EE* 454

D, 06% 0,02% 037% C_ 2D

Schwelle fur praventive Gabe von ASS

0% 0,06% 0,02% 0,52% 192

Pocket-Leitlinien: Risikoadjustierte Pravention CV Erkrankungen




ASS fiir jede Frau ab 45 ?

The NEW ENGLAND
JOURNAL of MEDICINE

| EXTARLIZHED [H 1412 MAHCH 27, s BINL, TET OMEL TR

100mg jeden 2. Tag
A Randomized Trial of Low-Dose Aspitin 39 g76

in the Primary Prevention of Cardiovascular Disease in Women
Uber 45 J

Ridker etal N Engl J Med 2005;352:1293-304.




Cumulative Incidence Rates of the Primary End Point
of Major Cardiovascular Events.
( nonfatal MI, nonfatal stroke, or CV death ).
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Cumulative Ircikencs of Major Canliovascular Events

Ridker et al

Yiears of Follow-ug

Telels 1. [ Coarrtirmsad )

Characianistic Aspins M= L8551 Haceha (4= 193475 Tl | =54 3 1)
Faperbpddemia T8

Tes 45 9.1 3

de Ml pIEE-] Wik
Dialsgtes %

Targ L7 L. el

L, 374 Al a7 4

Farenta hirstosy of mipesdrdal inlanctis
Lrefear B0 wr ol agw (%0

fas 158 123 124

e 175 E?) vl
10wpr iisk el coranary heal divsiss [76)Y

<= 444 LE R .5

201 5.5 113 1L 115

w1001 B5 4.7 4.0

Mo, o ik faClars 5|

96% der Frauen mit 10 J Risiko < 10% !l

fi.] i

Ridker etal N Engl J Med 2005;352:1293-304.




]
Tabdle 2, Incidence and Relative Risk of Confirmed Caadiovascubir End Points,

hipin Placebo Reative Risk
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Ischamische Schlaganfallrate in 10 J(221/19942) = 1% 0z
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“Welche Bedeutung hat eine Risikostratifizierung
fur die individuelle Therapieentscheidung?”

Unterschiedliche Risikoquantifizierung-Scores;

Ab welchem Risiko soll bei Nutzen-/ Nebenwirkung-/
Kosten-Abwagung therapiert werden;

Die NNT

Ab welchem Risiko z.B. Aspirin ?

Aspirin bei Mannern und Frauen unterschiedlich?
Hyperlipidamie im mittl. Alter

Ist ein LDL-Ziel von 70mg/d! (1,8umol/l) bei
Patienten mit KHK sinnvoll?

Globales 10-J-Risiko und RF
Modellkalkulation nach PROCAM-Daten
- medikamentose Lipidsenkung in der
Primirprivention :

Was sind die Kosten ?




Globales 10-J-Risiko und RF
Modellkalkulation nach PROCAM-Daten
- Primérpravention: nur Lipidwerte, -

10 J Risiko fiir Herzinfarkt bei S5-jdhrigem Mann
Alter LDL HDL TG RR FamHx DM Risiko X Risiko
55 200 40 200 155 - - 20% 103

| | ~nNrss

| /| —— A

www.chd-taskforce.de

Globales 10-J-Risiko und RF
Modellkalkulation nach PROCAM-Daten
- Primérpravention: nur RR-Senkung

10 J Risiko fiir Herzinfarkt bei 55-jahrigem Mann
Alter LDL HDL TG RR FamHx DM Risiko X Risiko

55 200 40 200 155 s = 20%_ 103
l Sicht der
Arztes Krankenkasse

125 —— 15%

Enalapril 20mg: 146 €

29.200 € NNT:200
Simvastatin 40mg 292 € 24.236 € NNT:83
Beide Medikamente 438€ 31.098 € NNT:63

Therapiekosten: pro Jahﬂ pro verhinderten HI

www.chd-taskforce.de




Globales 10-J-Risiko und RF
Modellkalkulation bei mittlerem Risiko
<20% nach PROCAM-

10 J Risiko fiir Herzinfarkt bei 55-jahrigem Mann
Alter LDL HDL TG RR FamHx DM Risiko X Risiko

5SS 175 35 150 145 - - 15% 10,3

l NNT 111
10 —mo—ou . 6%

Therapiekosten: pro Tag pro Jahr pro verhinderten HI
Simvastatin 40mg 0,8 € 292 € 32.444 €

www.chd-taskforce.de

“Welche Bedeutung hat eine Risikostratifizierung
fur die individuelle Therapieentscheidung?”

Unterschiedliche Risikoquantifizierung-Scores;

Ab welchem Risiko soll bei Nutzen-/ Nebenwirkung-/
Kosten-Abwagung therapiert werden;

Die NNT

Ab welchem Risiko z.B. Aspirin ?

Aspirin bei Mannern und Frauen unterschiedlich?
Hyperlipidamie im mittl. Alter

Ist ein LDL-Ziel von 70mg/dl (1,8umol/l) bei
Patienten mit KHK sinnvoll?




Pocketleitlinien der DGK 2007

Risikoadjustierte Lipidsenkung zur Pravention

e T

Risikostrategie

KHK und KHK
Risiko-
aguivalente

LOL-C- LOL-C-Schwellenwert

Therapieziele in fur eine intensivierte

mag/dl (mmoll) Anderung des Lebens-
stils in mg/dl {mmol L)

=100 {2.58) Unabhangig

opticnak 27 vom Lipidwert
=70 (<1,8) immer sinmviall

LOL-L-Schwellen-
wert fur eine medi-
kamentose Therapie

in mg/dl {mmal/1)

2100 (2.58)
optional:
T0-100 (1,8-2,58)

&2 zusatzliche

<130 (3.35) = 2130 {3.35)

10-J-Ristko 10-20%:

Risikofaktoren® =130 {3,35)
10-J-RISTED = 10%:
>160 {4,13)

0 bis 1 <160 (4,13) 2160 (4,13} =190 {4,9)

rusdtzliche optional

Risikefaktoren® 169-189 {4.13-4.9)

e NEW ENGLAND
JOURNAL of MEDICINE

EATARLESHED IN 1812 APRIL H, 2004

,PROVE IT*

VoL ASD MO.1%

[ntensive versus Moderate Lipid Lowering with Statins

after Acute Coronary Syndromes At age 58

Vol. 350:1495-1504; 2004 (April 8)




Median LDL Cholesterol Levels during the Study.

Cannon et al NEJM 2004;350:1495-1504
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Time of Visit
Mo of Patientz
Pravastatin 1973 1844 176l 1647 1445 1883
Atorvastatin 2003 1856 1 758 16435 1441 1910

Preisangebot aus der Internet-Apotheke
Atorvastatin und Pravastatin

Sortis 80 mg Filmtabl.100 stk Preis: 194,60€
[inkl. 19% MwSt]
Pravastatin 40mg 100 stk  Preis: 37,88€
[inkl. 19% MwSHt]

Preisdifferenz/Tag: 1,57 € /Tag




Tod,Hl, Instab. AP mit KH-Aufn., Revaskularisation (>30 Tage nach
Randomisierung ), und Schlaganfall - PROVE IT

304
g E = ;"‘-”F‘r‘-’_
© = 75 4 NNT = 51
b 8
[=2] [ e L s
s 3
% 'ﬁ _ 204 bt rvastatin
e & .
<
§ ,:ci E = [ ﬂﬁ..*""‘ Normalised for 1 year of treatment
= g .
T = 104 P
Z (=] il 3 . q
g £ - Kosten fiir ein verhindertes
< A a1 Ereignis: 365 x 51 x 1,57 =29.173 €
: A ] P=(.005
o
E ':I T T T T T T T T T T T T T T T T T T 1
S ] ¢ 4 3 12 15 18 21 24 7 30
Months of Follow-up
Mo. at Risk
Pravastatin 2063 1edd 1538 L423 B10 138
Starvastatin 20499 1736 1591 1485 B4 133

Effect of Intensive Statin Therapy on Clinical
Outcomes Among Patients Undergoing Percutaneous

Coronary Intervention for Acute Coronary Syndrome
PCI-PROVE IT; A PROVE TT-TIMI 22

(Pravastatin or Atorvastatin Evaluation and Infection Therapy
T|1rnm|‘-c:-|}-'-ci-' In .‘I'L.|_1.'|l-.':=:l'|:|i.':| Infarction 22) ﬁuhsrml}'

C. Michael Gibson, M5, MD),* Yun B. Pride, MD," Clandia P. Hockberg, MD,*

Sarah Sloan, MA, M5+ Marc S, Sabatine, MD), MPH,{ Christopher P. Cannon, MD
for the TIMI Study CGroup

Bospan, Masiashiieds

JACC 2009;54;2290-2295




Kombinierter Endpunkt: Tod, HI, erneute Ischimie
und instabile AP, die KH-Aufnahme erforderlich macht

25%
3 20%
:n Pravastatin 20.1%
E NNT/Year =43
—_— 15% 1 Kosten fiir ein verhindertes ! 15.4%
s Ereignis: 365x 43 x 1,57=24.641€¢ Atorvastatin
& 10%
T Hazard ratio 0.73
g 5% 95% Cl 0.61-0.87
p<0.001
n% 5 T ] T T — 4
0 120 240 360 480 600 T20
Time (days)

Gibson et al JACC 2009;54;2290-2295

Primérer Endpunkt:
Gesamtmortalitiat, Herzinfarkt, instabile AP mit KH-Aufname, und
Revaskularisation nach 30 Tagen und Schlaganfall
30% - 26.5%
e
£ 25% Pravastatin
8. 21.5%
g 20% - ;
= Atorvastatin
D 459, - NNT/Year = 40
g Hazard ratio 0,78
E 10% - 95% Cl 0.67-0.91
= p<0.001
o 3% 1 Kosten fiir ein verhindertes Ereignis:
365 x40 x 1,57 =22.922 €
ﬂ% I T T T
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Zusammenfassung

Eine Risikostratifikation erlaubt, die Personen
zu identifizieren, die von einer praventiven
Behandlung profitieren.

Ab dem 45 LJ sollte bei allen Patienten mit
mehr als einem RF eine Risikostratifikation
erfolgen

Ab einem 10-J-Risiko von 20% fur Herzinfarkt
oder 5% fur Tod ist eine medikamentose
Prophylaxe indiziert und kosteneffektiv: NNT
i.d.R. <200.

Bei stark ausgebildeten Einzel-RF ohne
erhohtes Gesamtrisiko, kann ebenfalls eine
NNT <200 und damit eine kostenguinstige
Pravention erreicht werden.

Zusammenfassung Il

» Unterschiedliche Score-Systeme bilden
unterschiedliche Endpunkte ab:

—ESC-SCORE: betont starker HTN-
abhangige Risiken: CV-Tod

—PROCAM: betont starker cholesterin-
abhangiges Risiko: Herzinfarkt

—Lebensstilfaktoren geben zusatzliche
prognostische Informationen — und
werden in CARRISMA beriicksichtigt

— CARRISMA gibt Hilfestellung bei der RF-
Intervention.




Zusammenfassung lll

* Die NNT ist vermutlich der
aussagekraftigste Einzelwert, mit
dem die Sinnhaftigkeit einer
Therapie in der Primar-, aber
auch in der Sekundar-Pravention,
beurteilt werden kann.

Konsequenz fiir Klinik und Praxis
Jede Person Uber 35 Jahre mit mehr als einem Risikofaktor
sollte bezuglich des kardiovaskularen Risikos mittels
Risikostratifikation evaluiert werden.
Vor dem 50. Lebensjahr sollte das Risiko auf das 60.
Lebensjahr projiziert werden, um das langfristige Risiko zu
verdeutlichen.
Adipositas (BMI >30) und eine hohe Anzahl taglich
gerauchter Zigaretten kdnnen einen Patienten von einer
intermediaren in eine hohe Risikokategorie versetzen und
so die Intensitat der praventiven Behandlung mafgeblich
beeinflussen.
Vor einer medikamentdsen Intervention sollte die zu
erwartende NNT berechnet werden, um eine gezielte und
kosteneffektive Therapie zu erreichen.




Kardiovaskulare Primar-Pravention
Kardiocentrum Frankfurt

Kardiovaskulare Risikostratifikation
Welchen Stellenwert haben
Risiko-Scores?
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