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Zusammenfassung

Der Einfluss
der Cholesterin-Senkung
auf die Mortalität

Summary

I KI IK: koronare Herzkrankheir
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Die Cholesterin-Hypothese als Wirkungstheo­
rie ist unbestritten. Daraus lässt sich aber noch
nicht notwendigerweise ein praktischer N ut­

zen einer Cholesterin-Senkung ableiten.
Überlegungen zum Wahrscheinlichkeits-Cha­
rakter von Risikofaktoren legen nahe, dass die
gängige Einteilung der Cholesterin-Werte in
«normal» und {<pathologisch» in der Praxis
weitgehend nutzlos und irreführend ist. Die er­
ziel bare Infarkt-Reduktion durch die Chole­
sterin-Senkung hängt direkt vom Gesamt-In­
farktrisiko ab und ist da bei weitgehend unab­
hängig vom Cholesterin-Spiegel. Damit ge­
winnt der Cholesterin-Spiegel erst eine klini­
sche Bedeutung, wenn aufgrund einer bereits
manifesten KHK I und weiterer Risikofaktoren
das Infarktrisiko massiv erhöht ist.
In den zahlreichen vorliegenden Interventions-

There is little doubt about the validity of the li­
pid hypo thesis as a pathogenetic theory for
atherosclerosis. However, this theory does not
allow the conclusion that cholesterol-lowering
treatment is necessarily beneficial in practice.
As a consequence of the probabilistic nature of
risk factors, the classification of plasma choles­
terollevels into "normal" and "pathological"
can be misleading in c1inical practice. The po­
tential benefit of cholesterol-lowering treat­
ment is a direct function of the overall coro­
nary risk, more or less independently of plasma
cholesterol. Therefore, plasma cholesterol is of
clinical significance only in patients with esta­
blished CHD and a high overall risk of in­
farction.

Studien zur Cholesterin-Senkung ist neben der
Infarkt-Mortalität auch die Gesamtmortalität
prospektiv erhoben worden. Meta-Analysen
zeigen für die medikamentöse Cholesterin-Sen­
kung eine nur bescheidene, nicht-signifikante
Abnahme der Infarkt-Mortalität gegenüber
einer weit beträchtlicheren, hoch-signifikanten
Zunahme der nicht-kardialen Mortalität. Die
Behandlung der « Hypercholesterinämie» bei
asymptomatischen Personen und bei KHK-Pa­
tienten mit insgesamt niedrigem Infarktrisiko
führt zu einer statistisch signifikanten Zu­
nahme der Gesamtmortalitär. Eine günstige
Auswirkung der Cholesterin-Senkung auf die
Gesamt-Mortalität kann nur in einer ver­
schwindend kleinen Gruppe von KHK-Patien­
ten mit sehr hohem Infarktrisiko beobachtet
werden.

Total mortality has been prospectively included
as one end-point in addition to infarct mor­
taJity in the many intervention studies on cho­
lesterol-Iowering. Meta-analyses of these stud­
ies show a non-significant decrease in infarct
mortality through cholesterol-Iowering drug
treatment, with a concomitant, highly signifi­
cant increase in non-infarct mortality. Lower­
ing cholesterol in asymptomatic persons and in
coronary patients with a relatively low risk
of infarction results in a significant increase in
total lTlorraliry. Qnly in a very small group of
coronary patients with a very high risk of myo­
cardial infarction, due to the presence of se­
veral additional risk factors, may cholesterol­
lowering treatment be beneficial.
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Für jede sorgende Ärztin und für jeden sorgen­
den Arzt ist die Epidemie der koronaren Herz­
krankheit eine tägliche Herausforderung. Und
mit der Lipid-Theorie haben wir heute zwei­
fellos eine der bestbelegten Wirkungstheorien
für die Entstehung der Atherosklerose, wenn
auch der Risikofaktor Cholesterin nur einen
Bruchteil der Infarktentstehung erklären kann.
Über die Cholesterin-Hypothese als Wirkungs­
theorie gibt es deshalb auch keine nennens­
werte Kontroverse.
Nun sind allerdings wichtige Entdeckungen in
der Medizin oft ohne Kenntnisse von Wir­
kungsmechanismen und molekularen Zusam­
menhängen entstanden, auch ohne gesicherte
Kenntnisse über Keime und Bakterien. SEM­
MELWEIS wurde ausgelacht, weil er Wasser ab­
kochte, wo gar nichts drin sein könne, obwohl
diese Massnahme in der Praxis äusserst wirk­
sam war. .lOHN SNOW erfand eine wirksame hy­
gienische Massnahme gegen die Londoner
Cholera-Epidemie ohne genaues Wissen um die
Existenz eines Cholera-ßa kteriums. Die Kennt­
nis des genauen Wirkungmechanismus ist so­
mit in der Praxis oft gar nicht entscheidend.
Genauso kann eine Wirkungstheorie umge­
kehrt die Praxis irreführen, vor allem wenn
eine Theorie sehr robust ist und daraus zu un­
kritisch ein praktischer Nutzen abgeleitet wird.
In diesem Punkt besteht allerdings eine Chole­
sterin-Kontroverse, die sich durch eine «Kon­
sens»-Erklärung ausgesuchter Experten nicht
beseitigen lässt, eine Kontroverse, die sich auf­
grund neuer alarmierender Daten gegenüber
früher 1II noch verschärft hat.

Wahrscheinlichkeitsbegriff und Ursache

Die junge theoretische Konstruktion des Risi­
kofaktors hat im klinischen Alltag Verwirrung
und Konfusion gestiftet. Ein Risikofaktor be­
inhaltet eine Wahrscheinlichkeits-Bezeichnung
und ist nicht einem Krankheitsfaktor im üb­
lichen Sinn gleichzusetzen. So ist ein Bakterium
ein notwendiger und (meist) hinreichender
Faktor für die Entstehung bakterieller Infek­
tionen. Der Risikofaktor hohes Cholesterin
hingegen ist weder notwendig noch hinrei­
chend für die Entwicklung eines Infarktes.
Mindestens für praktische Belange kommt eine
Einteilung indiuidueller Cholesterin-Spiegel in
«pathologische» und «normale» Werte, so wie
wir dies etwa von den Transaminasen her ken­
nen, einem Trugschluss gleich. Der gesicherte
Nachweis der kausalen Rolle des Cholesterins

In einem ganzseitigen Aufsatz in der NZZ ha­
ben kürzlich M. SCHLJEPER und F. GUTZWILLER
den offiziell erklärten Konsens wieder einmal
detailliert ausgeführt und gegen eine angeblich
dogmatische und unberechtigte Kritik vertei­
digt 121. Dabei wurden den Kritikern eines
Cholesterin-Screenings aus kaum erkennbaren
Gründen gar kommerzielle Interessen unter­
stellt. Ausführlich wurde dann die kaum be­
strittene Wirkungstheorie der Cholesterin-Hy­
pothese dargelegt. Bei der entscheidenden
Frage nach den Auswirkungen der Cholesterin­
Senkung auf die Mortalität insgesamt bleibt
der Aufsatz hingegen vage und ausflüchtig.
SCHLlEI'ER und GUTZWILLER legten sich dabei
auf die Formel fest, die durchgeführten Lnter­
ventionssrudien hätten nie zum Ziel gehabt,
«den Effekt der Cholesterinwertsenkungen
auf andere Todesursachen zu untersuchen»,
dementsprechend könne der Gesamteffekt auf
die Mortalität insgesamt nicht analysiert wer­
den. Ins genau gleiche Horn stiess kürzlich
auch der Sekretär der Schweizerischen Herz­
stiftung: Epidemiologen hätten ihm erklärt,
dass nachträgliche Analysen der Mortalität in
den durchgeführten Interventionsstudien nicht
statthaft seien, eine Auswertung nicht pro­
spektiv geplanter Endpunkte sei methodisch
fragwürdig (R. MORDASINJ am Workshop Li­
pide der Zuger Arbeitsgruppe für kardiale Re­
habilitation, am 5. Mai 1993 in Cham).lch will
im folgenden die Validität dieser Argumente
analysieren und die Ergebnisse neuer Meta­
Analysen darstellen.

in der Infarktentstehung hat noch nicht auto­
matisch praktisch nützliche Konsequenzen zur
Folge. Dies lässt sich erahnen, wenn wir die
Aussagekraft des Risikofaktors Cholesterin
aus der banalen Perspektive der Praxis unter­
suchen.
Wir haben z.B. 200 Männer im Alter von 50
Jahren vor uns, Nichtraucher, mit normalem
Blutdruck. 100 haben einen hohen, die ande­
ren 100 einen normalen Cholesterin-Spiegel.
100 besitzen somit diesen Risikofaktor, und
etwa 10 von ihnen werden in 10 Jahren einen
Infarkt erleiden. 100 sind hingegen «risi­
kofrei», aber dennoch werden etwa 7 von die­
sen innerhalb von 10 Jahren einen Infarkt be­
kommen. Wieso wir in der Praxis I00 etwa
Gleichkranke (mit 7% statt ] 0% Erkran-
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kungs-Wahrscheinlichkeit) als risikolos Ge­
sunde betrachten sollen, 100 etwa Gleichge­
sunde (mit 90% statt 93% Gesundbleibungs­
Wahrscheinlichkeit) jedoch als Risikopatien­
ten, ist schwer einsehbar (und muss auch gar
nicht eingesehen werden). Yrit diesen einfa­
chen Zahlenvergleichen wird auch ersichtlich,
dass die Wirkllngsgrösse anhand der immer
sehr dramatisch aussehenden relativen Risi­
ken in der Praxis ein falsches Bild vermittelt.
In unserem Beispiel ist das Infarktrisiko in der
Gruppe mit niedrigem Cholesterin um dra­
matisch anmutende 30% geringer. Wird die
Wirkungsgrösse jedoch in Form absoluter Ri­
siken als Risikodifferenz dargestellt, so be­
trägt der Unterschied im Infarktrisiko inner­
halb von 10 Jahren 3% bzw. 3%0 pro Jahr.
Diese für eine individuelle Intervention mass­
gebliche Grösse erscheint dann schon eher
vernachlässigbar, auch wenn die entsprechen­
den Ergebnisse «statistisch signifikant» sind.
Es kann nicht genug betont werden, dass «sta­
tistisch signifikant» nicht mit klinisch signifi-

Cholesterin-«Grenzwerte»

Als Folge der Konfusion, welche die Ein­
führung von Risikofaktoren als probabilisti­
scher Krankheitsfaktoren in den klinischen All­
tag gebracht hat, besteht beim Cholesterin
auch ein Grenzwert-Missverständnis - daran
ändert auch die modische HDL-Welle nichts.
Dies kommt daher, weil wir es gewohnt sind,
qualitativ zu denken - Noxe da, Noxe nicht da.
1n der Klinik haben wir es sonst denn auch mit
viel spezifischeren Parametern zu tun. So hat
z.B. die Keimzahlbestimmung im Lrin eine un­
mittelbar praktische Aussagekraft. Zystitis­
Patienten weisen eine Keimzahlverteilung auf,
die deutlich neben derjenigen von Gesunden
liegt (die KeimzahJ-Verteilungskurve ist bimo­
dal). Dadurch lässt sich ein sinnvoller Grenz­
wert (10000 Keime) in einem breiten Raum
zwischen den beiden Häufigkeitsansammlun­
gen problemelos festlegen. Bei Risikofaktoren
ist dies ganz anders. Die Cholesterin-Vertei­
lungskurve bei später Herzkranken befindet
sich zum grössten Teil im Bereich der Chole­
sterin-Werte, die wir auch bei später Herzge­
sunden vorfinden. Es besteht nicht einmal ein
enger Raum zwischen den beiden Verteilungs­
kurven Gesunder und Kranker, sondern gar
kein Raum: Die Kurven überlappen sich weit­
gehend (die Cholesterin-Verteilungskurve ist
unimodal), und erst ab Werten um 10 mmol/l
zeichnet sich eine gewisse Trennung ab 131.
Cholesterin-Werte sind folglich äusserr unspe-
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kam bzw. praktisch relevant gleichgesetzt
werden da rf.
Demgegenüber erfreuen sich Fpidemiologen
und Präventivmediziner an bevölkerungswei­
ten Hochrechnungen, welche am Schreibtisch
zeigen, dass tausende - ja Millionen Menschen,
wenn man als Nenner die ganze WeItbevölke­
rung nimmt - vor dem Infarkt gerettet werden
könnten. Der klassische Schrei btisch- Epide­
miologe übersieht dabei aber die fragliche kli­
nische Relevanz seiner Hochrechnungen, weil
er die gesundheitlichen Auswirkungen insge­
samt nicht zur Kenntnis nehmen kann. Der Li­
pidologe andererseits ist hauptsächlich faszi­
niert von der eleganten Beweisführung der­
Cholesterin-Hypothese als Wirkungstheorie
und übersieht die verschwindend geringe
Quantität der präventiven Wirkung einer Cho­
lesterin-Senkung auf den einzelnen Patienten.
Diese Sichtweisen, welche beide zu einer ver­
zerrten Sicht über den :"J Llfzen des Cholesterin­
Screenings verleiten, beherrschen noch immer
die heutige Diskussion.

zifisch in der Infarkt-Prädiktion. Ein individu­
eller Cholesterin-Wert lässt deshalb überhaupt
keine praktisch relevante Risiko-Aussage LU

(ausser bei sehr hohen Werten). Wie schon das
praktische Beispiel der 200 Männer, zeigt so­
mit auch eine theoretisch-mathematische Ana­
lyse eine unüberwindliche Problematik einer
Grenzwert-Definition beim Cholesterin.
Gemäss Lipidtheorie und den Ergebnissen
grosser Kohorten-Studien (bekannteste: Fra­
mingham-Srudie) beinhaltet jeder Cholesterin­
Anstieg einen Anstieg des Infarktrisikos, und
zwar unabhängig vom Ausgangswert. Somit ist
beim «Normocholesterinämiker» mit gehäuf­
ten weiteren Risikofaktoren und einem ent­
sprechend hohen Infarktrisiko durch eine Cho­
lesterin-Senkung eine grössere absolute Risi­
kosenkung zu erwarten als beim «Hyperchole­
srerinämiker» ohne weitere Risikofaktoren,
welcher insgesamt ein kleineres Infarktrisiko
aufweist. Im erSteren Fall eines «gesunden»
Cholesterins ist somit der Nutzen einer lipid­
senkenden Therapie grösser als im zweiten Fall
eines «path 01 ogischen» Cholesterins. Dies
zeigt noch einmal unweigerlich, dass ein gene­
reller Cholesterin-Grenzwert gar nicht rational
und valide ist. Wenn wir einen «Grenzwert» als
Handlungsanleitung unseren Patienten ge­
genüber festlegen wollen, müssten wir ein be­
stimmtes Infarkt-Gesamtrisiko festlegen, von

welchem an sich eine Cholesterin-Senkung
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lohnt. Die in der Praxis entscheidende Wir­
kungsgrösse der Risikodifferenz ist abhängig
vom absoluten Infarktrisiko und damit von der
Gesamtheit aller im Individualfall vorliegen­
den Risikofaktoren. Wenn im Beispiel der 200
Männer 3% Risikodifferenz in 10 jahren be­
steht, bedeutet dies, dass 100 Männer während
10 jahren einer Behandlung ausgesetzt werden,
bei welcher nur gerade 3 von ihnen einen In­
farkt weniger erleiden (in den grossen primär­
präventiven Studien betrug die Risikoreduk­
tion für tödliche und nicht-tödliche Infarkte
zusammen tatsächlich etwa 2 pro 1000 Be­
handlungsjahre 14J, d.h. einem Nutzniesser in
10 Jahren stehen 50 umsonst Behandelte ge­
genüber). Besteht jedoch aufgrund weiterer Ri­
sikofaktoren ein weit grösseres (Re- )Infarktri­
siko von - sagen wir - 10% in einem jahr, dann
könnte eine erfolgreiche Cholesterin-Senkung
immerhin bei etwa 2% jährlich bzw. 20% in
10 Jahren einen Infarkt verhüten, pro Nutz­
niesser nur noch 5 umsonst Behandelte. Wenn
für die Prävention eines KrankheitsfaJJes sehr
viele einer Langzeitbehandlung ausgesetzt wer­
den, ist auch insgesamt das Risiko uner­
wünschter Wirkungen grösser. Je geringer also

Gesamtmortalität

Die zum Teil theoretisch hergeleiteten Betrach­
tungen über die Abhängigkeit des Nurzen­
Risiko-Verhältnisses einer Cholesterin-Sen­
kung vom Gesamtrisiko können durch Meta­
Analysen vorhandener Interventions-Studien
überprüft werden. Die methodische (klinisch­
epidemiologische) Literatur ist zwar voll von
Warnungen vor «pOSt hoc»-Analysen, die nicht
prospektiv geplant worden sind. Der Grund
dafür ist die Beobachtung, dass Datenerhe­
bungen, die nicht von vornherein geplant sind,
in der Regel nicht lückenlos genug durchge­
führt werden, um eine zuverlässige nachträgli­
che Analyse solcher Daten zu garantieren. (Zu­
dem verletzt eine nachträgliche Untergruppen­
Bildung die stochastischen Gesetze der Rando­
misierung und stellt damit die Validität der ent­
sprechenden statistischen Tests in Frage.) Nun
ist es aber keine grosse Kunst, zu erkennen,
dass diese Vorbehalte für die Gesamtmortalität
gerade nicht zutreffen. Tm Gegensatz zur
manchmal unscha rfen Diagnose eines Herz­
infarktes - auch bei prospektiver Fesrlegung
und Anwendung klarer diagnostischer Krite­
rien innerhalb einer Studie - ist die Gesamt­
mortalität immer ein zuverlässiger Parameter.
Wird die Erhebung der Todesursache «Infarkt»
kunstgerecht durchgeführt, ist damit automa­
tisch auch die Nicht-Infarkt-Mortalität, d.h.

der absolute Nutzen, desto ungünstiger das
Nutzen-Risiko-Verhältnis. Die falsche Logik
alJgemeingü Itiger Cholesterin-Grenzwerte 13,
4J wird durch diese Einsichten schnell erkenn­
bar, und ebenso dürfte auch die adäquatere
Logik von Gesamtrisiko-«Grenzwerten» ein­
leuchten.
Aufgrund dieser Überlegung gewinnt der Cho­
lesterin- Wert erst ein gewisses klinisches Inter­
esse, wenn aus anderen Gründen das Infarktri­
siko bereits massiv erhöht ist. Andererseits ist
der Cholesterin-Wert praktisch belanglos und
seine Kenntnis ohne jegliche nützlichen Konse­
quenzen bei Menschen ohne manifeste Koro­
narerkrankung. (Eine unnützte Risiko-Stigma­
tisierung ohne echte Aussagekraft dient ledig­
lich einer modernen Form schwarzer Magie.
Die Kenntnis des Cholesterin-Spiegels bei
asympromatischen Menschen ist etwa gleich
viel wert wie die Beobachtung einer über den
Weg laufenden schwarzen Katze. Im Vergleich
zur schwarzen Katze dürfte die ungünstige ma­
gische Wirkung des Cholesterin-Spiegels heute
jedoch bedeutend grösser sein; denn daran
glaubt man noch, an die schwarze Katze schon
nicht mehL)

die Sterblichkeit an anderen Ursachen, mit
identischer Zuverlässigkeit erhoben. Zudem
wurde die Gesamtmortalität in den Interven­
tionsstudien zur Cholesterin-Senkung in Tat
und Wahrheit prospektiv im Verlauf der Stu­
dien erhoben und deshalb ja auch praktisch
immer in den Erstpublikationen der Ergebnisse
aufgeführt. Es ist deshalb sogar falsch, die
neuen Meta-Analysen zur Gesamtmortalität
als «post hoc»-AnaJysen zu bezeichnen. Wenn
auch vor nachträglichen Analysen in bereits
durchgeführten Studien tatsächlich nicht ge­
nug gewarnt werden kann, so bildet die Ge­
samtmorralität die nicht zu übersehende Aus­
nahme.
Die Meta-Analyse-Technik macht nichts ande­
res, als den statistischen Power zu maximieren,
was eine zuverlässigere statistische Analyse sel­
tener Ereignisse ermöglicht. Die Maximierung
des sta tistischen Powers ist synonym mit ei ner
Minimierung des statistischen Fehlers II. Ord­
nung. Das heisst, dass tatsächlich vorhandene
Unterschiede bzw. Wirkungen, die bei zu klei­
ner Srudiengrösse als statistisch nicht signifi­
kant und damit fälschlich als zufallsbedingt er­
scheinen, sich nun in der Meta-Analyse als sta­
tistisch signifikante Ergebnisse zeigen und
dann richtigerweise als echt und nicht nur ZlI­

fallsbedingt gedeutet werden. Meta-Analyse
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Tabelle 1

Auswirkung der
medikamentösen
Cholesterinsenkung
auf die Mortalität ­
jeweils bezogen auf
1000 Behandlungsjahre

Kontroversen

alle Studien (95%-Vertrauensintervall)

Senkung tödlicher Infarkte -0,7 (+0,8 - -2,10)

Anstieg Nicht-1nfarkt-Sterbefälle +1,7 (+ 1,2 - +2,1 "')

Anstieg Sterbefälle Insgesamt +1,3 (-0,5 - +3,20)

[Senkung nicht-letaler Infarkte -1,6 (-0,5 --2,6"')]

Primär-Prävention

Senkung tödlicher Infarkte -0,4 (+0,1 - -0,90)

Anstieg Nicht-Infarkt-Sterbefälle +1,0 (+0,3 - +1,8 "')

Anstieg Sterbefälle insgesamt +0,5 (-0,3 - +1,50)

[Senkung nicht-letaler Infarkte -1,9 (-1,4 --2,4")]

Sekundär-Prävention

Senkung tödlicher Infarkte -0,7 (+2,2 - -3,30)

Anstieg Nicht-Infarkt-Sterbefälle +2,1 (+0,6 - +3,9"')

Anstieg Sterbefälle insgesamt +1,7 (-1,5 - +5,30)

[Senkung nicht-letaler Infarkte -0,6 (+1,5 --2,50)1

- =Senkung, + =Anstieg
,', = statistIsch signifikant, 0 = nicht signifikant

mmlmiert aber auch den Fehler 1. Ordnung.
Dieser Fehler ist synonym mit dem bekannten
p-Wert, welcher die Wahrscheinlichkeit wie­
dergibt, mit der ein beobachteter Unterschied
lediglich dem Zufall zuzuschreiben ist. Ein p­
Wert von 0,05 bedeutet also eine Wahrschein­
lichkeit von 5% einer fehlerhaften Wirkungs­
Annahme. So lässt sich z.B. feststellen, dass von
insgesamt neuen Diätstudien zur Cholesterin­
Reduktion vereinzelte eine statistisch signifi­
kante Infarktreduktion aufzeigen, dass diese
Ergebnisse in einer Meta-Analyse aber zu
einem statistisch nicht signifikanten Gesamt­
ergebnis verschmelzen 151. Die vereinzelten po­
sitiven Diätstudien können somit als falsch po­
sitive Ergebnisse gedeutet werden (als Fehler 1.
Ordnung), die zufälligerweise einmal auftreten
müssen, wenn viele gleichartige Studien vorlie­
gen. Eine Meta-Analyse aller Diätstudien lässt
diese Erklärungs-Möglichkeit zu, wenn da­
durch auch nicht bewiesen wird, dass diese Er­
klärung die einzig richtige ist.
Jedenfalls ist die Zahl der Interventions-Stu­
dien zur Cholesterin-Senkung inzwischen so
gross, dass die Beteuerung, die Gesamtmorta­
lität liesse sich mangels grosser Studien nicht
beurteilen, heute als falsch betrachtet werden
muss. Eine vom Autor im British Medical Jour­
nal veröffentlichte Meta-Analyse [61 der ein­
schlägigen Studien ergibt die in der Tabelle 1
genannten Zahlen. Diese Ergebnisse werden
folgendermassen beurteilt [61: «Die (signifi­
kante) Zunahme nicht-kardialer Todesfälle ist
beträchtlich grösser als die (nicht-signifikante)
Abnahme von Infarkt-Todesfällen, in der
Primär- genauso wie in der Sekundär-Präven­
tion. Die Zunahme nicht-kardialer Todesfälle
ist sogar grösser als die Abnahme der nicht-
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letalen Infarkte, wobei das Verhältnis in der
Sekundär-Prävention besonders ungünstig
ist.»
Obwohl die dargestellten Ergebnisse eine recht
ungünstige Gesamtwirkung der medikamentö­
sen Cholesterin-Senkung auch in der Sekundär­
Prävention nahelegen, ist dieses Ergebnis in
einer weiteren Meta-Analyse kürzlich relati­
viert und differenziert worden [71. Auch diese
intelligente Studie zeigt zwar, dass durch eine
Cholesterin-Senkung in den weitaus meisten
Fällen die Mortalität zunimmt. Indem die Au­
toren jedoch die nur bedingt nützliche Unter­
teilung der Studien in Sekundär- und Primär­
Prävention verwarfen und stattdessen die Stu­
dien aufgrund der Infarkt-Inzidenz in der Kon­
trollgruppe gruppierten, konnten sie eine Ab­
hängigkeit des Behandlungsnutzens von der
Höhe des Infarktrisikos aufzeigen. Liegt das In­
farkttodes- Risiko unter 10 pro 1000 Jahre, so
lässt sich ein statistisch signifikanter Anstieg
der Gesamtmortalität unter der Cholesterin­
Senkung feststellen; der Schaden überwiegt den
Nutzen. Dies betrifft insbesondere die Primär­
Prävention. Liegt das Infarkttodes-Risiko zwi­
schen 10 und 50 pro 1000 Jahren, halten sich
Nutzen und Schaden die Waage; ein Netto­
Nutzen besteht nicht. Zu dieser Gruppe
gehören in etwa Postinfarkt-Patienten mit we­
nigen weiteren Risikofaktoren. Nur wenn das
Infarkttodes-Risiko dramatisch hoch ist, näm­
lich über 50 pro 1000 Patientenjahre, weist
eine Cholesterin-Senkung mehr Nutzen als
Schaden auf. Dies ist nur in der Sekundär­
Prävention der Fall bei Patienten, die gehäuft
weitere Risikofaktoren (Alter über 50, Diabe­
tes usw.) aufweisen.
Diese Studie belegt sehr schön die Gültigkeit
des oben eingeführten Konzepts von Gesamt­
risiko-Grenzwerten. Erst ab einem Infarkt­
todes- Risiko-« Grenzwert» von 50 pro 1000 Be­
handlungsjahre zeigt die Cholesterin-Senkung
einen Nutzen. Diese Untersuchung bestätigt
auch sehr eindrücklich die (von unverbesserli­
chen Kritikern) schon einige Zeit vermutete
Schädlichkeit einer Behandlung der asympto­
rnatischen «Hypercholesterinämie» und damit
des Cholesterin-Screenings bei asymptomati­
sehen gesunden Menschen. Auch in dieser
Gruppe kann zwar die Infarktrate gesenkt wer­
den, doch die Kosten sind eine Mortalitäts­
Erhöhung! Wenn auch die Nicht-Geplantheit
dieser Mortalitätserhöhung und das Unwissen
über den genauen Mechanismus dieser Morta­
litätserhöhung zu akademischen Einwänden
Anlass geben kann, so darf man mit Sicherheit
davon ausgehen, dass für den potentiellen Pa­
tienten eine geringere Mortalität weit entschei-
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dender ist als diese akademischen Sorgen. Ob
und welche Patientengruppen von einer Cho­
lesterin-Senkung gesamthaft einen Nutzen ha­
ben, muss noch durch weitere Studien genau
gek tärr werden. Ganz sicher handelt es sich da­
bei aher im Vergleich zu der grossen 7ahl meist
gesunder Menschen, die nach den heutigen
Empfehlungen angeblich behandlungsbedürf­
tig sind, um ell1e verschwindend kleine

Irrationale Medizin: Auch schon ein Thema von Paracelsus

Kommerzielle Interessen bei der Propagierung
unwirksamer und schädlicher Therapien wa­
ren auch zur 7eit von Paracelsus bekannt, der
vor genau 500 Jahren in Einsiedeln geboren
wurde. So blühte ein schwungvoller Fugger­
scher Handel mit dem Guajakholz, da Guajak
angeblich gegen die Syphilis nützlich sein
sollte. Die Handelsinteressen und die Einfluss­
nahme der Fugger waren stärker als Paracelsus'
vergebliche Warnung vor der ~Lltzlosigkeit

dieser Therapie. \'V'ie heute, so waren auch da­
mals gewiss die kommerziellen Interessen nicht
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