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L ipoprotein(a), kurz Lp(a), ist in der Li-
pidologie langst kein Randthema
mehr. Was lange als weitgehend gene-
tisch bestimmter Risikofaktor mit be-
grenzten therapeutischen Méglichkeiten
galt, ist heute als eigenstdndiger und
kausaler Risikofaktor fiir Herz-Kreis-
lauf-Erkrankungen wissenschaftlich an-
erkannt. Das Lp(a)-Update in Miinchen
hat eindrucksvoll gezeigt, wie dyna-
misch sich dieses Feld derzeit entwickelt:
Aktuelle wissenschaftliche Erkenntnisse,
internationale Perspektiven, gesund-
heitsokonomische Berechnungen und
die Frage nach einer besseren Umsetzung
in der Versorgung préagten Vortridge und
Diskussionen.

Dabei wurde deutlich, dass es nicht
mehr darum geht, die Bedeutung von
Lp(a) wissenschaftlich zu belegen. Die
zentrale Herausforderung besteht zuneh-
mend darin, vorhandenes Wissen konse-
quent in die klinische Praxis zu iibertra-
gen und Lp(a) als wichtigen Faktor fiir die
Bestimmung des individuellen kardio-
vaskuldren Risikos zu verankern.

Besonders bemerkenswert war, dass
der Kongress den Blick nicht nur auf
Studiendaten und Leitlinien richtete,
sondern auch die Perspektive von Pa-
tientinnen und Patienten einnahm. Da-
mit wurde ein wichtiger Rahmen ge-
setzt: Wissenschaftliche Exzellenz und
praktische Versorgung miissen zusam-
men bedacht werden, wenn Lp(a) kiinf-
tig den Stellenwert erhalten soll, den die-
ser Risikofaktor haben muss.

Lp(a) - der genetische Risikofaktor

Hohes Lp(a) ist einer der am besten be-
legten genetischen Risikofaktoren fiir
kardiovaskuldre Erkrankungen. Gleich-
zeitig bleibt es eines der biologisch und
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klinisch unvollstindig verstandenen
Lipoproteine. Wie Prof. Florian Kronen-
berg aus Innsbruck hervorhob, besteht
das zentrale wissenschaftliche Span-
nungsfeld darin, dass die Hinweise auf
einen kausalen Zusammenhang inzwi-
schen zwar tiberzeugend sind, Lp(a) aber
viel zu selten gemessen wird. Lp(a) unter-
scheidet sich in wesentlichen Punkten
von vielen anderen kardiovaskuldren
Risikofaktoren: Die Konzentration im
Blut ist weitgehend genetisch bestimmt,
lasst sich durch Lebensstilanderungen
nicht beeinflussen, und es sind derzeit
keine Medikamente zur spezifischen
Senkung zugelassen. Dennoch ist es
wichtig, den eigenen Lp(a)-Status zu
kennen, das heifit ihn zumindest einmal
im Leben ermitteln zu lassen. Inzwi-
schen empfehlen mehrere Leitlinien eine
solche Bestimmung. Prof. Pia Kamstrup
aus Kopenhagen zeigte in ihrem Vortrag,
dass frithere Untersuchungen aufgrund
von labordiagnostischem Bias teilweise
zu dem Schluss kamen, dass Lp(a) nicht
eindeutig mit kardiovaskularen Erkran-
kungen assoziiert sei. Heute ist die Da-
tenlage eindeutig. Ihre klare Botschaft
lautete daher: Eine einmalige Lp(a)-Mes-
sung identifiziert ein lebenslang beste-
hendes, erblich bedingtes Risiko: ,,Simply
do it!

Screening schon im friihen Alter

Aus dieser Perspektive stellt sich die Fra-
ge, ob genetisch determinierte Fettstoft-
wechselstorungen nicht bereits im Kin-
desalter erfasst werden sollten. Wenn ein
Risikofaktor wie Lp(a) tiber die Lebens-
spanne weitgehend stabil bleibt, riickt
die frithzeitige Pravention stirker in den
Fokus. Dr. Raphael Schmieder vom
TUM Universitdtsklinikum Deutsches

Herzzentrum verdeutlichte dies anhand
der VRONI-Studie, die zeigt, wie ein
strukturiertes Screening auf familidre
Hypercholesterindmie im Kindesalter
erfolgreich umgesetzt werden kann.
Auch das von Dr. Meike Schrader und
Prof. Nikolaus Haas von der Kinderkar-
diologie des LMU Klinikums vorgestellte
Miinchner Projekt ,Hand aufs Herz -
Kardiovaskuldre Pravention fiir Kinder
und Jugendliche® unterstrich, dass Auf-
klarung, Screening und frithe Sensibili-
sierung wichtige Bausteine einer lang-
fristigen kardiovaskuldren Pravention
sein konnen. Sinnvoll ist die Bestim-
mung des Lipidprofils inklusive Lp(a) im
Alter von fiinf bis sechs Jahren, und diese
konnte anlasslich der U9-Vorsorge-
untersuchung erfolgen.

Neue Therapieoptionen

Neben der Frage, wie Lp(a) kiinftig frii-
her und konsequenter erfasst werden
kann, riickte auf dem Kongress auch der
therapeutische Ausblick in den Fokus.
Erstmals zeichnet sich ab, dass spezi-
fisch Lp(a)-senkende Wirkstofte die Ver-
sorgungsperspektive grundlegend ver-
andern konnten. In mehreren grofien
Studien werden derzeit unterschiedliche
Ansitze untersucht — darunter Pelacarsen
im Rahmen der Lp(a)HORIZON-Studie,
Olpasiran in den OCEAN(a)-Program-
men, Lepodisiran in ACCLAIM-Lp(a) so-
wie Muvalaplin in der MOVE-Lp(a)-
Studie. Die Bandbreite reicht von subku-
tan in grofleren Intervallen verabreichten
Wirkstoffen bis hin zu einer tdglichen
oralen Therapie. Damit wird deutlich:
Lp(a) entwickelt sich von einem lange
schwer adressierbaren Risikofaktor zu
einem moglichen therapeutischen Ziel.
Derzeit stellt die Lipoproteinapherese
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die einzige etablierte therapeutische
Mafinahme dar, Lp(a) gezielt, wirksam
und nebenwirkungsarm zu senken. Mit
Blick auf die neuen Lp(a)-senkenden
Wirkstoffe in der klinischen Entwick-
lung stellt sich jedoch die Frage, welche
Rolle die Apherese kiinftig noch einneh-
men wird. Dass neue medikamentose
Ansitze nicht zwangsldufig ein Aus-
schlusskriterium fiir die Apherese dar-
stellen miissen, zeigte Prof. Elisabeth
Steinhagen-Thiessen anhand der Studie
Lp(a)FRONTIERS APHERESIS Trial. In
dieser Studie wurde untersucht, wie sich
Pelacarsen und Lipoproteinapherese in
der Sekundérpravention zueinander ver-
halten und ob sich daraus neue Perspek-
tiven fiir Patientinnen und Patienten mit
hohem kardiovaskularem Risiko ergeben.

Dass die Lipoproteinapherese weiter-
hin einen wichtigen Stellenwert hat,
zeigte auch Prof. Reinhard Klingel an-
hand des 12-Jahres-Follow-ups der Pro(a)
LiFe-Studie. Die Daten unterstreichen,
dass Apherese bei Lp(a)-assoziierten pro-
gressiven atherosklerosebedingten Herz-
erkrankungen (ASCVD) den Krank-
heitsverlauf stabilisieren kann und
damit auch im Zeitalter neuer Lp(a)-
senkender Medikamente relevant bleibt.

Von der Evidenz zur Politik

Die Entwicklungen in Diagnostik und
Therapie zeigen, dass sich das Feld rund
um Lp(a) derzeit stark verandert. Gleich-
zeitig wurde auf dem Kongress deutlich,
dass wissenschaftlicher Fortschritt al-
lein nicht ausreicht, wenn er nicht in der
Versorgung ankommt. Eine zumindest
einmalige Lp(a)-Messung, frithzeitige
Risikoerkennung, strukturierte Préven-
tion und der Zugang zu geeigneten The-
rapien hingen nicht nur von medizini-
scher Evidenz ab, sondern auch von ge-
sundheitspolitischen Rahmenbedingun-
gen. Damit riickt Lp(a) zunehmend aus
dem rein fachlichen Diskurs in den Be-
reich der Versorgungspolitik.

Genau an dieser Schnittstelle setzte
Prof. Florian Kronenberg mit der Brus-
sels International Declaration on Lp(a)
Testing and Management an. Die Decla-
ration formuliert konkrete Forderungen
an gesundheitspolitisch Verantwort-
liche, um Lp(a)-Testung und -Manage-
ment systematisch in Praventionsstrate-
gien, Versorgungsstrukturen und Er-
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stattungssysteme zu integrieren. Den ge-
sundheitsokonomischen Blick auf Lp(a)
eroffnete Prof. Zanfina Ademi aus Mel-
bourne mit ihrem Vortrag ,,Lp(a) mea-
surement pays off: the economic per-
spective“. Auch wenn der Fokus des Vor-
trags auf der iibergeordneten 6konomi-
schen Perspektive lag, ist der Bezug auf
Deutschland besonders interessant: In
der zugrunde liegenden Analyse wurden
auch Daten fiir den deutschen Versor-
gungskontext modelliert. Bezogen auf
eine Kohorte von 10.000 Patientinnen
und Patienten zeigte sich, dass eine
strukturierte Lp(a)-Testung auch fiir
Deutschland eine potenziell kostenspa-
rende Strategie darstellen konnte. Die
modellierten Gesamtkosten lagen im
Szenario mit Lp(a)-Testung um rund
4,48 Mio. Euro niedriger als bei einer
Standardversorgung. Damit unter-
streicht die Analyse, dass Lp(a)-basierte
Risikoklassifikation nicht nur medizi-
nisch relevant ist, sondern auch dazu
beitragen konnte, kardiovaskuldre Er-
eignisse zu vermeiden und Gesundheits-
ressourcen effizienter einzusetzen.

Ein Kongressauftakt mit
Perspektivwechsel

Zwei Besonderheiten zeichneten den
Kongress in Miinchen aus. Der Auftakt
erfolgte nicht, wie bei wissenschaftlichen
Medizinkongressen {iblich, mit einem
klassischen Fachvortrag, sondern mit
einem Patientengesprach. Moderiert
wurde der Talk von Magdalena Daccord,
CEO des europdischen Patientennetz-
werks FH Europe Foundation. Eine be-
troffene Patientin und ein Patient schil-
derten darin eindriicklich, auf welchen
teils verschlungenen Wegen am Ende
ein hohes Lp(a) entdeckt wurde sowie
ihren personlichen Umgang mit dieser
Diagnose. Das verdeutlichte gleich zu
Beginn des Lp(a)-Updates, dass es bei
Lp(a) nicht allein um Laborwerte, Risi-
kokurven und Studienendpunkte geht,
sondern immer auch um die Lebensrea-
litdt von Menschen, die mit einem hohen
kardiovaskuldren Risiko leben.

Eine weitere Besonderheit war die
starke Einbindung der Teilnehmenden.
Bereits im Vorfeld konnten Fragen ein-
gereicht werden, die im Rahmen von
zwei Experten-Panels aufgegriffen und
diskutiert wurden. Damit entstand ein

Format, das wissenschaftliche Expertise,
klinische Erfahrung und konkrete Fra-
gen aus der Praxis miteinander verband.
Der Kongress in Miinchen hat deutlich
gemacht: Lp(a) steht an einem Wende-
punkt. Die Evidenz ist stark, neue thera-
peutische Optionen riicken naher und
der Handlungsbedarf in der Versorgung
ist offensichtlich. Entscheidend wird nun
sein, Testung, Pravention und Manage-
ment konsequent in die Praxis zu bringen
- mit dem klaren Fokus auf die Menschen,
die von hohem Lp(a) betroffen sind.

Fazit

—Lp(a) ist ein genetisch bedingter, un-
abhingiger Risikofaktor fiir Herz-
Kreislauf-Erkrankungen und sollte
laut ESC/EAS-Leitlinien einmal im
Leben gemessen werden.

—Da erhohte Lp(a)-Werte bereits im
Kindesalter erkennbar sind und le-
benslang bestehen bleiben, gewinnt
eine frithe Testung zur Prévention zu-
nehmend an Bedeutung.

— Neue Medikamente zur Lp(a)-Senkung
befinden sich in fortgeschrittener Ent-
wicklung und kénnten die Behand-
lungsmoglichkeiten erweitern; die Li-
poproteinapherese bleibt vorerst eine
wichtige Therapieoption.

—Das Lp(a)-Update in Miinchen zeigte,
dass die wissenschaftliche Evidenz fiir
Lp(a) als eigenstdndiger, kausaler Risi-
kofaktor fiir Herz-Kreislauf-Erkran-
kungen heute eindeutig ist. Im Fokus
stehen nun die konsequente Testung,
Privention und der Transfer der Er-
kenntnisse in die klinische Versorgung.

—Neben medizinischen Aspekten stan-
den auch Patientenperspektiven und
gesundheitspolitische Fragen im Fo-
kus, da eine Lp(a)-Diagnostik sowohl
gesundheitliche als auch wirtschaft-
liche Vorteile bieten kann.
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