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The pathogenesis of
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Risikoassessment
- Jene Individuen identifizieren, welche ein erhohtes Risiko haben

- Hauptproblem: Risiko-Scores sind nicht gut um das individuelle Risiko zu
identifizieren, insbesondere bei Individuen mit einem mittleren Risiko

Beispiel: AGLA Risk Score
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Allgemeine Angaben Blutfettwerte Weitere Angaben
Alter in Jahren LDL Raucher
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- ESC Score’ .

10-Jahres-Risiko fir tédliche kardiovaskulare Krankheiten in europdischen Regionen mit niedrigem kardiovaskularem
Krankheitsrisiko.

SCORE Chart
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Risikofaktoren und ihre
Zielwerte

ESC GL for CV Prevention, EHJ 2016
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Table 6 Risk factor goals and target levels for
important cardiovascular risk factors

Smoking No exposure to tobacco in any form.

Diet Low in saturated fat with a focus on wholegrain
products, vegetables, fruit and fish.

Physical At least |50 minutes a week of moderate aerobic PA

activity (30 minutes for 5 days/week) or 75 minutes
a week of vigorous aerobic PA (15 minutes for
5 days/week) or a combination thereof.

Body weight | BMI 20-25 kg/m’.Waist circumference <94 cm (men)
or <80 cm (women).

Blood <140/90 mmHg'

pressure

Lipids®

LDL" is the Very high-risk: <1.8 mmol/L (<70 mg/dL), or a

primary target | reduction of at least 50% if the baseline is becween
|.8and 3.5 mmol/L (70 and 135 mg/dL)*
High-risk: <2.6mmol/L (<100 mg/dL),or a
reduction of at least 50% if the baseline is between
2.6 and 5.1 mmol/L (100 and 200 mg/dL)
Low to moderate risk: <3.0 mmol/L (<1 15 mg/dL).

HDL-C No target but > |.0 mmolL (>40mg/dL) in men and
>|.2 mmol/L (>45 mg/dL) in women indicate lower risk.

Triglycerides | No target but <1.7 mmol/L (<150 mg/dL) indicates
lower risk and higher levels indicate a need to look
for other risk factors.

Diabetes HbAlc <7%. (<53 mmeol/mol)




INTERHEART Studie & Risikofaktoren
Kombination von RF: Gefahr!
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INTERHEART
Key Risk Factors or the Path to Self Destruction

UniversityHospital 3 o .
z
e ' ~ Lancet 2004



INTERHEART Studie & kardiovaskulare Protektion
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ABNAHME der Sterblichkeit der
Herz/ Kreislauferkrankungen 1980-2000

32% der Abnahme durch Primar- und
Sekundaérpravention.

¢ 60% durch
Reduktion
Risiko-

faktoren

¢ 40% durch
Behandlung

., | Sekundar-
11% | pravention

Thrombolyse
8% | u. a. Therapie

Intervention /

Blutdruck l 9.5%

Fettaufnahme | | 9.5%

Soziale ,

] 5% | Medikamente
Verbesserung 3% . Angina pectoris
Erhéhtes Risiko / e ™ Behandlun

Ubergewicht / %
kérpgrl. Inaktivitat |-12.%| 3% | Bluthochdruck

.| 13%]| Andere

! Be european
heart health
Y charter : .
Primary sources Belgin et al [2004], Capewell et al [1999] , McPherson [2001]
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Tabak — verlorene Lebensjahre
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The 50th Anniversary Surgeon General’s Report (SGR)
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Chronic Diseases
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Stroke

Blindness, cataracts, age-related macular degeneration
Congenital defects—maternal smoking: orofacial clefts
Periodontitis

Aortic aneurysm, early abdominal aortic
atherosclerosis in young adults

Coronary heart disease
Pneumonia

Atherosclerotic peripheral vascular disease

Chronic obstructive pulmonary disease, tuberculosis,
asthma, and other respiratory effects

Diabetes

Reproductive effects in women
(including reduced fertility)

Hip fractures
Ectopic pregnancy

Male sexual function—erectile dysfunction

— Rheumatoid arthritis

Immune function

Overall diminished health

Source: The Health Consequences of Smoking—50 Years

Zurich of Progress: A Report of the Surgeon General, 2014



Entwicklung Rauchpravalenz in CH (2001-2014)
Noch viel zu tun...

50% ~ Rauchpravalenz
2014.
0% ) Alle: 24.9%

Taglich: 17.3%

\%\ GelegentIiCh: 7.6%
30% ' i ’ - ~ " Geschlecht:
' ' Manner: 28.8%
./‘\.____. Frauen: 21.1%

Alter (taglich /
gelegentlich):
15-19: 13.6% / 13.0%
20-25: 21.5% / 11.5%
25-34: 23.5% 1 11.2%
35-44: 20.5% / 8.7%
0% = ‘ N } . ) ' 45-54: 18.6% / 7.0%

& & © & ¢ & F £ »HH &£ HF £ 55-64: 17.6% / 5.0%

Bl TMS - Manner Il CoRolAR - Manner Il TMS - Frauen [l CoRolAR - Frauen 65-74:10.6% / 3.8%
75+ 52% /1%

20%

10% <

TMS - total CoRolAR - total

TMS (Tabakmonitoring Schweiz) (2001-2010): 14- bis 65-Jahrige
CoRolAR (Suchtmonitoring Schweiz) (2011-2014): 15-Jahrige und alter
UniversityHospital Quellen: Keller et al. (2011); Gmel, Kiindig et al. (2015);
Zurich http://www.suchtmonitoring.ch/de/1/1.html?tabak-pravalenz



Es gibt keine sichere Art der Tabak Anwendung
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ASK
" Systematically

IDENTIFY ALL SMOKERS -| Patient is not
visiting primary care clinics a smoker
~ (vital sign stamp, EMR modification)

Patient is
a smoker

|

ADVISE
CLINICIAN OFFERS STRONG,
PERSONALIZED ADVICE to quit

l

ASSESS Not willing to make
Is patient .0' a quit attempt at
WILLING TO MAKE A . this time
QUIT ATTEMPT at this time? (Figure 2)
YES
ASSIST
Brief Cessation Medication Link to Treatment
Counseling Counseling Extenders
— + 1-800-QUIT-NOW
7 FDA Approved Medications: « www.smokefree.gov
* Nicotine patch « www.women.smokefree.gov
* Nicotine gum + Referral to health-plan or
STARS * Nicotine inhaler clinic-based program
Counseling * Nicotine lozenge « Recommend “Forever Free”
(Table 1) * Nicotine nasal spray relapse prevention booklets,
* Bupropion SR available online at
+ Varenicline http://www.smokefree.gov/resources.aspx
(Tables 2 & 3) by selecting Forever Free
l (Table 1)
ARRANGE

for follow-up (in-person or telephone)

UniversityHospital .
Zurich Fiore et al, NEJM 2011




Welche Medikamente
konnen eingesetzt werden?

* Nikotinersatzpraparate
* Bupropion
 Vareniclin

UniversitatsSpital
p
Y Zurich



Dyslipidamie
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Cholesterol as a Riskfactor

Mortality Coronary Artery Disease
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. 1-mg/;iL decrease reduces : -
CAD risk by 1% " APOPROTEIN A-|

i el
5 200 %,
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Was kann gegen erhohtes Cholesterin getan werden?

Mediterrane Ko>

aus der Nahrung ""70%

F o

wegung und Sport

4

»

Therapie giinstige
Beeinflussung
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- ESC Score’ .

10-Jahres-Risiko fir tédliche kardiovaskulare Krankheiten in europdischen Regionen mit niedrigem kardiovaskularem
Krankheitsrisiko.

SCORE Chart
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Total CV risk

LDL-C levels

(SCORE)
%

<l

Class?/Level®

>| to <5

Class?/Level®

>5 to <10,
or high-risk

<].8 mmol/L

<70 mg/dL

70 to <100 mg/dL
1.8 to <2.6 mmol/L

100 to <155 mg/dL
2.6 to <4.0 mmol/L

155 to <190 mg/dL
4.0 to <4.9 mmol/L

>190 mg/dL
>4.9 mmol/L

Lifestyle advice,
consider drug if
uncontrolled

IIC

I/C

la/A

Lifestyle advice,
consider drug if
uncontrolled

Lifestyle advice,
consider drug if
uncontrolled

Lifestyle advice,
consider drug if
uncontrolled

I/C

la/A lla/A

Lifestyle advice,
consider drug if
uncontrolled

Lifestyle advice
and drug treatment
for most

Lifestyle advice
and drug treatment

Class®/Level® lla/A lla/A lla/A I/A

>10 or i, Lifestyle ad\.llce Lifestyle ad\.nce Lifestyle ad\.nce
’ g . and concomitant and concomitant and concomitant

very high-risk consider drug

drug treatment drug treatment drug treatment

Class®/Level® lla/A

Lifestyle advice

and drug treatment

I/A

Lifestyle advice
and concomitant
drug treatment

UniversityHospital
Zurich
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Allgemeine Angaben Blutfettwerte Weitere Angaben
Alter in Jahren LDL Raucher
(20-75 Jahre) (1.94-6.47 mmol/l) ) Ja
e) Nei
66 Alter 4 mmol/l & el
Diabetes
Syst. BD in mmHg HDL Ja
(100-225 mmHg ) (0.65-1.94 mmol/l) ) Nein
155 mmHg 1 mmol/I Herzinfarkt bei Eltern, Grosseltern
oder Geschwister vor dem 60.
Lebenjahr
Geschlecht TG Ja
o M - -
: ' ann (0.57-4.52 mmol/l) > Nein
» Frau 2 mmol/l
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Bewertung
15%
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CH: Behandlung nach AGLA-Score

Lipide
LDL-Cholesterin - Sehr hohes Risiko: < 1.8 mmol/l und/oder Reduktion > 50%,
wenn Zielwert nicht erreicht werden kann*
- Hohes Risiko (> 20%): < 2.6 mmol/l (ZW)}!
- Intermediares Risiko (10-20%): < 3.4 mmol/l (ZW)!
- Niedriges Risiko (< 10%): < 4.1 mmol/l (ZW)}

Triglyzeride - TG > 1.7 mmol/l (IW): Behandlung bei Diabetes mellitus,
Metabolischem Syndrom
- TG > 5.0 mmol/l (IW): Behandlung bei allen Personen indiziert
- TG > 10.0 mmol/l (IW): Primarziel: Verhinderung der akuten
Pankreatitis, lipidologisches Konsilium

HDL-Cholesterin - Bei niedrigen Werten: HDL-Cholesterin erhéhen (kein ZW) durch
Optimierung des Lebensstils: Rauchabstinenz,
Bewegungstraining, Gewichtsreduktion bei
Ubergewicht/Adipositas

UniversityHospital
5 www.agla.ch



Wichtigste Medikamente: STATINE!
Risikoreduktion in Primar- versus Sekundar-Pravention

Die Reduktion der absoluten Zahl koronarer Ereignisse steigt mit dem absoluten Risiko. Daher ist
die Therapie in der Sekundarpravention aufgrund des hoheren Risikos effektiver.

4S-P
Sekundarpravention
25 —] -.-""‘ Simvastatin
.’
HPS-P et »* Pravastatin

%) 20 45-S JPTTS e " Lovastatin
c L A
o CARED LIPID-P Atorvastatin
15— HPS-S
X - ‘_“" S = Statin-Gabe
E IDPAL-P P = Placebo-Gabe
= IDEAL-S
E 10 — ARE'S HIPID-S WOSCOPS-P
2 o@D TNTP CARDS-P e ..i@...« Primérprévention

TNT-S i i u‘ul'-lllnl-l""

5 — enenns @WOSEUPES
CARDS-S wawawawaVAVSRERL o
Pt """ ASCOT-S* AFCAPS-S AFCAPS-P
° | | | | | | |
70 (3,9) 90 (5,0) 110 (6,1)  130(7,2) 150 (8,3) 170 (9,4) 190 (10,5)  210(11,7)

LDL-C mg/dl (mm0|/|) *Extrapoliert auf 5 Jahre

7 UniversityHospital
@ Zurich Modifiziert nach: Kastelein JP Atherosclerosis. 1999;143(suppl 1):517-S21.



Ezetimibe hemmt Aufnahme von Cholesterin aus dem Gl-Trakt
Senkt Mortalitat zusatzlich

Hazard ratio, 0.936 (95% Cl, 0.89-0.99)

100- 40—~ P=0.016
IMPROVE-IT Simvastatin monotherapy
- 90
Studie 30-
80- NNT= 50
70— 20— Simvastatin—ezetimibe
-
9 10—
© 50-
-'q:-; 40— 0 | | | | | | 1
ke o 1 2 3 4 5 6 7
30
20+
10+
O | | | | | | |
0 1 2 3 4 5 6 7

Primary Endpoint: CV death, MI, hospitdf¥d 4S8 RSN izaHsHhry revascularization (= 30 days after
randomization), or stroke

i e Cannon CP et al. N Engl J Med. 2015 Jun 18:372(25):2387-9



PCSK9-Inhibitoren: Neuartiges Medikament zur Senkung des
Cholesterinspiegels durch Verhinderung der Wiederwendung
der LDL Rezeptoren

=9 LDL particle }ﬁ@
S e

@2 \ J LDL Receptor
%fg ' : )\ c A 4 \ ‘@ff
/%’ﬁ' DL-R/PCSK9 complex eeee

*Clathrin-coated
 __vesicle

.......
Po

Hepatocyte Lysosome

Uni ityHospital
Z:r';’j,rs' s Sudano | et al, Cardiovasc Med 2015





