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CV-Erkrankungen: Hauptrisikofaktor LDL-C

Il Bedeutung der kardiovaskularen Ereignisse in Deutschland'

Platz 1 und 2 der hdufigsten Todesursachen in DE pro Jahr:

76.273
46.207

Chronische ischamische Herzkrankheit

Akuter Myokardinfarkt (Herzinfarkt)

Stationdre Erkrankungshdufigkeit (Hospitalisierungen) pro Jahr:

212.222

Akuter Myokardinfarkt (Herzinfarkt)

625-789 Ischdmische Herzkrankheiten

CV-Erkrankungen: Hauptrisikofaktor LDL-C? 3
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Modifiziert nach: 3

Bei mehreren Risikofaktoren wird multipliziert, z. B. Bluthochdruck und Lipide
6-faches Risiko sowie Abdominalfett, Bluthochdruck und Lipide 10-faches Risiko.

°Ernadhrung: 1x taglich Obst oder GemuUse: ja vs. nein; Bewegung: moderate oder anstrengende kérperliche Betatigung
4+ Stunden pro Woche: ja vs. nein; Abdominalfett: Hiuftumfang: oberste 2 Terzile vs. unterstes Terzil; Rauchen: aktuell
vs. nie; Bluthochdruck: ja vs. nein; Diabetes: ja vs. nein; Lipide: ApoB/ApoAl-Verhaltnis: oberstes vs. unterstes Quintil.

CV = kardiovaskular; ICD = Internationale statistische Klassifikation der Krankheiten und verwandter Gesundheitspro-
bleme; KHK = koronare Herzkrankheit; LDL-C = Lipoprotein-Cholesterin niederer Dichte.



Fokus auf die richtigen Patienten

Empfehlungen gemaB ESC/EAS-Leitlinie* zur Primér- oder
Sekundarpravention bei sehr hohem Risiko:

LDL-C-Senkung =50% vom Ausgangswert und LDL-C-Zielwert
<55 mg/dl (<1,4 mmol/I/1)

SEHR HOCH

* SCORE =210%

* ASCVD:

Anamnese: MI, stabile/instabile
Angina pectoris, koronare Re-
vaskularisierung, Schlaganfall,
TIA; oder Befund aus Bildge-
bung: relevante Plaques in der
Koronarangiografie, im CT oder
in der Ultraschalluntersuchung
der Carotis*

T2DM mit Endorganschaden;
T1DM mit Dauer >20 Jahre

Chronische Niereninsuffizienz

mg/dl (1,4 mmol/I)

HOCH
70 mg/dl (1,8 mmol/I)

*« SCORE =25% und <10%

« Stark erhohte Risikofaktoren,
insbesondere TC >310 mg/dl
(>8,0 mmol/l), LDL-C>190 mg/dl
(>4,9 mmol/l) oder Blutdruck
>180/110 mmHg

* DM ohne Endorganschaden mit
Dauer >10 Jahre oder anderem
Risikofaktor

¢ Chronische Niereninsuffizienz mit
eGFR 30-59 ml/min

* Familidre Hypercholesterindmie ohne

anderen wichtigen Risikofaktor

mit eGFR <30 ml/min

Familiare Hypercholesterinamie
mit ASCVD oder anderem
wichtigen Risikofaktor

Das LDL-C-Ziel fiir Patienten mit

zweitem vaskuldarem Ereignis innerhalb
von 2 Jahren: <40 mg/dl (<1,0 mmol/Il)

Zielwerte im Uberblick

Risikogruppen LDL-C-Zielwert

Niedriges Risiko <116 mg/dl (3,0 mmol/l)
Moderates Risiko <100 mg/dl (2,6 mmol/I)
Hohes Risiko <70 mg/dl (1,8 mmol/I)
Sehr hohes Risiko <55 mg/dl (1,4 mmol/l)
Extrem hohes Risiko <40 mg/dl (1,0 mmol/I)

* Personen mit einer der folgenden Eigenschaften: klinisch oder durch eindeutigen Befund in der Bildgebung dokumen-
tierte ASCVD. Eine dokumentierte ASCVD umfasst die Anamnese eines ACS (Ml oder instabile Angina pectoris), stabile
Angina pectoris, koronare Revaskularisierung, Schlaganfall und TIA sowie periphere arterielle Erkrankungen. Als in der
Bildgebung dokumentierte ASCVD gelten Befunde, die sich als pradisponierend fur klinische Ereignisse gezeigt haben.
Hierzu gehoren relevante Plaques in der Koronarangiografie oder im CT (koronare MehrgefaBerkrankung mit zwei zu
>50% stenosierten epikardialen Hauptarterien) oder Plaques in der Ultraschalluntersuchung der Carotis.

ACS = akutes Koronarsyndrom; ASCVD = arteriosklerotische kardiovaskuldre Erkrankung; CV = kardiovaskular; (T1/T2)
DM = Diabetes mellitus (Typ 1/2); eGFR = geschatzte glomerulére Filtrationsrate; MI = Myokardinfarkt; pAVK = periphere
arterielle Verschlusskrankheit; SCORE = Systematic Coronary Risk Estimation (systematische Schatzung des koronaren
Risikos); TC = total cholesterol (Gesamtcholesterin); TIA = transitorische ischamische Attacke.



Je hoher das Risiko, desto wichtiger die LDL-C-Senkung

Sehr hohes Risiko
<55 mg/dl (<1,4 mmol/I/1)

Empf.- [Evidenz-
grad grad

Empfehlungen

Zur Sekundarpravention bei Patienten mit sehr hohem Risiko?
wird eine LDL-C-Senkung von =50 % vom Ausgangswert® und ein
LDL-C-Zielwert von <1,4 mmol/I/I (<55 mg/dl) empfohlen.

Zur Primarpravention fur Personen mit sehr hohem Risiko, aber
ohne FH? wird eine LDL-C-Senkung von =50 % vom Ausgangs-
wertP und ein LDL-C-Zielwert von <1,4 mmol/Il/l (<55 mg/dl)
empfohlen.

Zur Primarpravention fur Personen mit FH und sehr hohem Risiko?
sollte eine LDL-C-Senkung von =50 % vom Ausgangswert® und ein
LDL-C-Zielwert von <1,4 mmol/I/I (<55 mg/dl) erwogen werden.

Extrem hohes Risiko
<40 mg/dl (<1,0 mmol/I)

Empfehlungen

Empf.- [Evidenz-
grad grad

FUr Patienten mit ASCVD, die innerhalb von 2 Jahren ein zweites
vaskulares Ereignis (nicht unbedingt derselben Art wie das erste
Ereignis) erleiden, obwohl sie die maximal vertragliche Statin-
Therapie erhielten, kann ein LDL-C-Zielwert von <1,0 mmol/I/I
(<40 mg/dl) erwogen werden.

Modifiziert nach: 4

a Definitionen siehe Empfehlungen gemé&B ESC/EAS-Leitlinie* zur Primé&r- oder Sekundarpravention (S. 2); b Der Aus-
druck ,,Ausgangswert” bezieht sich auf den LDL-C-Spiegel bei einer Person, die keinerlei LDL-C-senkende Medikamente
einnimmt. Bei Personen, die LDL-C-senkende Medikamente einnehmen, sollte der projizierte (unbehandelt) LDL-C-Aus-
gangswert geschéatzt werden. Dies sollte auf Grundlage der durchschnittlichen LDL-C-senkenden Wirksamkeit des
jeweiligen Medikaments oder der Kombination von Medikamenten basieren.

ASCVD = arteriosklerotische kardiovaskulére Erkrankung; CV = kardiovaskular; FH = familidre Hypercholesterindmie;
LDL-C = Lipoprotein-Cholesterin niederer Dichte.



Therapiealgorithmus
nach der ESC/EAS-Leitlinie 2019*

Evaluierung von Risikofaktoren, z. B.:

Kardiovaskulare : . . :
GESAMTRISIKO-ANALYSE bildgebende Diagnostik (Carotis-Ultra-

mit BASELINE- _schall, K_oronar-_Computerto_mogra_ﬁe),
LDL-C Lipoprotein (a), Diabetes mellitus, Nieren-
insuffizienz, pAVK, cAVK, CABG etc.

Indikation flr eine
medikamentdse Lebensstilberatung/
Therapie? -anderung

1 Vereinbarung des LDL-C-Zieles und Beginn mit einem hochpotenten
. Statin in der héchsten empfohlenen/tolerierten Dosierung, um dieses
Ziel zu erreichen

LDL-C-Kontrolle
nach 8 (x4) Wochen:
Ziel erreicht?

Zumindest jahrliche
Kontrolltermine

2 Zusatzlich Ezetimib
= (Empfehlung/Evidenz: I/B)

LDL-C-Kontrolle
nach 8 (x4) Wochen:
Ziel erreicht?

3 Zusatzlich PCSK9-Hemmer
| |

Kontrolltermine

Zumindest jahrliche

Modifiziert nach: 4

CABG = koronararterielle Bypass-Operation; cAVK = zerebrale arterielle Verschlusskrankheit; LDL-C = Lipoprotein-
Cholesterin niederer Dichte; pAVK = periphere arterielle Verschlusskrankheit; PCSK9 = Proproteinkonvertase Subtilisin

Kexin Typ 9.



Machen Sie PRALUENT® zu lhrer Wahl

Hypothetische LDL-C-Senkung basierend auf
wissenschaftlichen Studien P
EMPFEHLUNG ESC/
) EAS-LEITLINIE:
ErhShung der Kombination aus Statin +
Statin-Dosis® Ezetimib® PRALUENT*” Ezetimib +PCSK9-Inhibitor
128 3.3
Baseline mit
Statin-Therapie*
120 - r3,1
LDL-C =128 mg/dl 119,9 mg/dl 3
(3,3 mmol/I/1)
108 - 3,1 mmol/1/1 2,8
104,4 mg/dl
100- r2,6 _
3 2,7 mmol//1 g
< °
2 90- 23 E
LDL-C-Zielwert [5d =
bei Patienten Q Q
mit hohem Risi- [NVAE 2,0 3
ko: <70 mg/di - a
(<1,8 mmol/1/1)} .
70 -54,7% .8
Reduktion
58 1,5
55 r1,4
LDL-C-Zielwert 50 58 mg/dl L1,3
bei Patienten
mit sehr hohem 1,5 mmol/Il/1
Risiko: <55 mg/ 394 L1.0

dl (<1,4 mmol/
I/I)#, 5,6

PRALUENT® 300 mg: 1x alle 4 Wochen (monatlich)
(:) Pro,uenM 1 16936471
=i 3 16936488

PRALUENT® 150 mg: 1x alle 2 Wochen

.j = Ragwenr ﬂ ) 2 16930190
Alirocumab

s 6 16930215

1x alle 2 Wochen

| — F_E.dluem- L
o . o 2 16930238

— 6 16930244



PRALUENT" iiberzeugt durch
umfangreiche Studienlage™*°

MACE** Gesamtmortalitét
primarer Endpunkt sekundarer Endpunkt
Gesamte % %
Studienpopulation RRR’ RRR®
n=18.924 HR 0,85 (95 %-KI: 0,78-0,93) HR 0,85 (95%-KI: 0,73-0,98)
p <0,001 p = 0,03, nominal statistisch
signifikant

Patienten mit LDL-C-
Ausgangswerten
=100 mg/dl (=2,6 mmol/

1/1) (n = 5.629)"

24 %

HR 0,76 (95 %-KI: 0,65-0,87)
Interaktions-p-Wert:##
p = 0,09

297%

(Post-hoc-Analyse) HR 0,71
(95%-KI: 0,56-0,90)
Interaktions-p-Wert:##

p=0,12

PRALUENT"

PRALUENT® . ..
ist der einzige

reduzierte MACE**
signifikant
(primarer Endpunkt).”8°

PCSK9-Inhibitor mit
numerischer Reduktion
der Gesamtmortalitat.ss

* Hypothetischer Ausgangswert fur einen Patienten. Das individuelle Ansprechen auf die Behandlung kann variieren;
1 LDL-C-Zielwert gemaR den ESC/EAS-Leitlinie von 2019 fur die Behandlung von Dyslipiddmien: <70 mg/dl (<1,8 mmol/
1/1). Hohes Risiko = Menschen mit deutlich erhdhten einzelnen Risikofaktoren, insbesondere Gesamtcholesterin (TC)
>310 mg/dl (>8 mmol/I/1), LDL-C >190 mg/dl (> 4,9 mmol/I/1) oder Blutdruck (BD) =180/110 mmHg. Patienten mit famili-
arer Hypercholesterinamie (FH) ohne sonstige wesentliche Risikofaktoren. Patienten mit Diabetes mellitus (DM) ohne Or-
ganschadigung, mit DM-Dauer =10 Jahre oder sonstigen zusatzlichen Risikofaktoren. MaBige chronische Nierenkrankheit
(CKD) (eGFR 30-59ml/min/1,73 m?). Berechneter SCORE =5% und <10% flr das 10-Jahre-Risiko einer tédlichen KVE;*
# LDLC- Zielwert gemaB den ESC/EAS-Leitlinie zu Dyslipiddmien: <55 mg/dl (<1,4 mmol/I/1). Sehr hohes Risiko = Men-
schen, bei denen eines der folgenden Kriterien erfullt ist: dokumentierte arteriosklerotische kardiovaskulare Erkrankung
(ASCVD) geman klinischem oder eindeutigem Bildgebungsbefund, DM mit Zielorganschadigung (Mikroalbuminurie, Re-
tinopathie oder Neuropathie) oder mindestens 3 wesentliche Risikofaktoren oder frihzeitiger Beginn eines chronischen
(>20 Jahre bestehenden) Diabetes mellitus Typ 1 (TIDM); schwere CKD (eGFR <30ml/min/1,73 m?), berechneter SCO-
RE 210% fur das 10-Jahre-Risiko einer tédlichen KVE, FH mit ASCVD oder einem sonstigen wesentlichen Risikofaktor;*
§ Zahl basiert auf einer Spanne von 13 bis 20%, die in den 2018-Leijtlinien von AHA/ACC/AACVPR/AAPA/ABC/ACPM/
ADA/AGS/ APhA/ASPC/NLA/PCNA genannt wird.;* ** MACE definiert als: KHK-Tod, nichttédlicher MI, tédlicher und
nichttédlicher ischamischer Schlaganfall oder instabile Angina pectoris, die einen Krankenhausaufenthalt erfordert; tf In
der vordefinierten Untergruppe der Patienten mit Baseline-LDL-C =100 mg/dl (2,6 mmol/I/1) (n = 5.629); In der vordefi-
nierten Untergruppe der Patienten mit Baseline-LDL-C =100 mg/dl (2,6 mmol/I/1) (n = 5.629); ## Interaktions-p-Wert fur
Bewertung des Treatments gegentber der Baseline; §§ Mit nominal statistischer Signifikanz nach hierarchischer Testung
(HR 0,85; 95 %-KI:0,73-0,98);° ODYSSEY OUTCOMES ist eine kardiovaskulare Endpunktstudie, in der die Effektivitat von
Alirocumab in der Reduktion kardiovaskularer Ereignisse im Vergleich zu Placebo bei Patienten mit ktrzlich aufgetrete-
nem ACS (4-52 Wochen) untersucht wurde. Insgesamt wurden 18.924 ACS-Patienten randomisiert, die trotz Hochdo-
sis-Statin (40-80 mg Atorvastatin oder 20-40 mg Rosuvastatin) oder maximal vertraglicher Dosierung (= andere lipid-
senkende Therapien) erhdhte Spiegel atherogener Lipoproteine aufwiesen. Im Median wurden die Patienten 2,8 Jahre
behandelt. Der primére Endpunkt war das Auftreten von KHK-bedingtem Tod oder nichttédlichem Ml oder tédlichem
bzw. nichttédlichem ischdmischem Schlaganfall oder instabiler Angina pectoris, die eine Hospitalisierung erforderte.

ACS = akutes Koronarsyndrom; ARR = absolute Risikoreduktion; ASCVD = arteriosklerotische kardiovaskuldre Erkran-
kung; CV = kardiovaskular; DM = Diabetes mellitus; eGFR = geschatzte glomerulére Filtrationsrate; FH = familidre Hy-
percholesterinédmie; HR = Hazard Ratio; KHK = koronare Herzkrankheit; KI = Konfidenzintervall; KVE = kardiovaskulare
Erkrankung; LDL-C = Lipoprotein-Cholesterin niederer Dichte; MACE = schwerwiegendes unerwlnschtes kardiovasku-
lares Ereignis; Ml = Myokardinfarkt; NNT = Anzahl mit Behandlungsbedarf; PCSK9i = Proproteinkonvertase-Subtilisin/
Kexin-Typ-9-Inhibitor; RRR = relative Risikoreduktion; SCORE = Systematic Coronary Risk Estimation (systematische
Schatzung des koronaren Risikos).



Besuchen Sie uns online

auf unserer PRALUENT®-Website:
www.pcsk9-inhibitor.de

1 Deutscher Herzbericht 2019; 2 Ference BA, Ginsberg HN, Graham | et al. European Heart Journal 2017;38:2459-72.
doi:10.1093/eurheartj/ehx144; 3 Yusuf S, Hawken S, Ounpuu S et al. Lancet 2004;364(9438):937-52; 4 Mach F, Baigent
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culation 2019;140(2):103-12; 9 Fachinformation Praluent®, Stand 12/2020.

Praluent® 75 mg Injektionslésung in einem Fertigpen
Praluent® 150 mg Injektionslésung in einem Fertigpen
Praluent® 75 mg Injektionslosung in einer Fertigspritze
Praluent® 150 mg Injektionslésung in einer Fertigspritze
Praluent® 300 mg Injektionslésung in einem Fertigpen

Wirkstoff: Alirocumab. Zusammens.: Arzneil. wirks. Bestandt.: Fertigpen/-spritze mit 75/150 mg Alirocumab in 1 ml
Lésung; Fertigpen mit 300 mg Alirocumab in 2 ml Lésung. Sonst. Bestandt.: Histidin, Saccharose, Polysorbat 20, H20 f.
Injektionszw. Anw.-geb.: Primédre Hypercholesterindmie u. gemischte Dyslipidédmie: Begleitend zu einer Diat b. primarer
Hypercholesterinamie o. gemischt. Dyslipidédmie in Komb. m. Statin od. Statin u. ander. lipidsenk. Therapien b. Pat., die

m. Statinther. LDL-C-Zielwerte nicht erreich. od. als Monotherap. od. in Komb. m. lipidsenk. Therapien b. Pat mit Statin-
Unvertragl. od. bei Statin-Kontraindik. Bestehende atherosklerotische kardiovaskuldre Erkrankung: Bei Erw. mit bestehender
atherosklerotischer kardiovaskularer Erkrank. zur Reduktion des kardiovaskularen Risikos durch Verringerung der LDL-C-
Werte zusatzlich zur Korrektur anderer Risikofakt.: in Komb. m. einer max. vertragl. Statin-Therapie mit od. ohne ander.
lipidsenk. Therapieprinzipien od. als Monotherap. od. in Komb. mit ander. lipidsenk. Therapieprinzipien bei Pat. mit einer
Statin-Unvertragl. od. wenn Statine kontraindiziert sind. Gegenanz.: Uberempf. geg. Wirkstoff od. sonst. Bestandt. Nebenw.:
Immunsyst.: Selten: Uberempf. Hypersensibilitdtsvaskulitis. Atemw./Brust/Mediast.: Haufig: klin. Zeichen u. Sympt. i. Bereich
d. oberen Atemwege. Haut/Unterhautzellgew.: Haufig: Pruritus; selten: Urtikaria, nummul. Ekzem.; nicht bek.: Angiod6dem
Allgem./ Beschw. a. Verabreichungsort: Haufig: Reakt. a. d. Injektionsstelle; nicht bek.: grippeahnl. Erkr.
Verschreibungspflichtig.

Pharmazeutischer Unternehmer: sanofi-aventis groupe, 54, rue La Boétie, 75008 Paris, Frankreich.

Ortlicher Vertreter d. Zulassungsinhabers: Sanofi-Aventis Deutschland GmbH, D-65926 Frankfurt am Main.
Stand: Dezember 2020.
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