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Ist die «Polypille» in der kardiovaskularen
Pravention eine Option?

Fallvignette

Ein 58-jahriger Mann hatte vor einem
Jahr einen Herzinfarkt, der mit einem
beschichteten Stent versorgt wurde. Im
Beruf hat er eine verantwortungsvolle
Position und ist hidufig geschiftlich un-
terwegs. Er gibt an, dass er Miithe mit
der Einnahme seiner fiinf Medikamen-
te (Statin, B-Blocker, ACE-Hemmer,
Clopidogrel, Acetylsalizylsdure) hat
und dass er ab und zu vergisst, eines zu
nehmen.

Frage

Konnte ihm ein Kombinationspraparat
(Polypille) helfen, seine Medikamente
regelmissig einzunehmen?

Hintergrund

Weltweit sind Herz-Kreislauf-Erkran-
kungen die fithrende Ursache ftr Tod und
Behinderung. Um diese Krankheitslast zu
vermindern, ist eine bevolkerungsbezo-
gene Privention entscheidend, bei der
bekannte kardiovaskulire Risikofaktoren
kontrolliert werden. Das Konzept der Po-
lypille mit einer fixen Kombination von
mindestens einem Antihypertensivum
und einem Statin wurde vor allem in Hin-
blick auf Entwicklungs- und Schwellen-
linder entwickelt. Die Primérpravention
ist in diesen Lindern schwierig durch-
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fithrbar; eine einzige Tablette wire dort
eine kostengiinstige Variante. Aber auch
in reichen Lindern konnte die Polypille
sinnvoll sein, um z.B. die Compliance bei
multimorbiden Patienten zu verbessern.
Als Polypille werden verschiedene Kom-
binationen von Medikamenten angebo-
ten, ihre Wirksamkeit und moglichen
Nebenwirkungen sind jedoch unklar.

Ziel dieses Reviews war, ihre Wirksamkeit
in der priméren und sekundéren Praven-
tion beziiglich Mortalitit, nicht-todliche
kardiovaskuldre Ereignisse und Blut-
druck- bzw. Lipidsenkung zu tiberpriifen.

Resultate

Es wurden neun randomisierte, kontrol-

lierte Studien mit insgesamt 7047 Teil-

nehmern eingeschlossen. Die Dauer der

Interventionen und Nachbeobachtung

war in den meisten Studien relativ kurz

und nur in drei Studien iiber ein Jahr

(max. 15 Monate).

Im Vergleich zu den Kontrollinterven-

tionen (Standardtherapie, Placebo oder

eine Kombinationstherapie jeweils ohne

Antihypertensivum oder Statin) hatten

Polypillen:

+ keinen signifikanten Effekt auf die Ge-
samtmortalitit (RR 1,26 95%CI 0,67
bis 2,38; 2 Studien n=3465) und

+ keinen signifikanten Effekt auf kardio-
vaskuldre Ereignisse (RR 1,38 95%CI
0,91 bis 2,105 2 Studien n=2479).

Weiterhin war ihr Einsatz assoziiert mit:

+ einem tieferen systolischen (WMD
—7,05 mmHg 95%CI —10,18 bis —3,87)
und diastolischen Blutdruck (WMD
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-3,65 mmHg 95% CI —5,44 bis —1,85;
9 Studien n=5787)

« einem tieferen Gesamtcholesterin
(WMD -0,75mmol/l 95% CI -1,05
bis —0,46; 9 Studien n=5569) und LDL-
Cholesterin  (WMD  —0,81 mmol/l
95%CI —1,09 bis —0,53; 8 Studien
n=5365),

+ hidufigeren Nebenwirkungen (Myalgie,
erhohte Leberenzyme, Husten, Dys-
pepsie, Blutungen) (RR 1,19 95% CI
1,09 bis 1,30; 7 Studien n=4864),

+ einer besseren Compliance (RR 1,33
95% CI 1,26 bis 1,41; 1 Studie n=1002)
aber auch mit hiufigerem Absetzen
der Therapie (RR 1,26 95% CI 1,02 bis
1,55; 6 Studien n=2423).

Einschrankungen

+ In fiinf der neun Studien fand sich ein
relativ grosses Risiko systematischer
Fehler (u.a. Selektions-, Performance-,
Detection- und Attrition-Bias).

+ Die erzielte Senkung von Blutdruck-
und Cholesterinwerten muss vorsich-
tig interpretiert werden, da bei diesen
Analysen grosse Heterogenitit bestand,
moglicherweise aufgrund von Unter-
schieden in der Wirksamkeit der einge-
setzten Antihypertonika oder Statine,
der Therapie in der Kontrollgruppe
und der Studienteilnehmer.

Im Artikel verwendete Abkiirzungen:

95% Cl Konfidenzintervall von 95%

RR Relatives Risiko, Risk Ratio

WMD  Weighted mean difference
(gewichtete mittlere Differenz)
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Schlussfolgerungen
der Autoren

Im Vergleich zur Standardtherapie in
der Privention von Herz-Kreislauf-Er-
krankungen ist der Effekt einer Polypille
auf Mortalitdt und kardiovaskuldre Er-
eignisse wegen allgemein tiefer Ereig-
nisraten und erheblichem Bias-Risiko
unklar. Die meisten Studien waren eher
darauf ausgerichtet, Verdnderungen bei
Risikofaktoren zu zeigen als in der Hau-
figkeit solcher Ereignisse. Die Vermin-
derung von Blutdruck und Lipiden fiel
geringer aus als erwartet. Die Polypille
verursachte etwas mehr Nebenwirkun-
gen als die Standardtherapie, fithrte aber
zu einer besseren Compliance. Weitere
Studien sind notwendig, um die Wirk-
samkeit solcher Kombinationspripara-
te auf kardiovaskuldre Ereignisse in der
Primir- und Sekundirprivention besser
einschitzen zu konnen.

Antwort auf die Frage

Die aktuell vorhandenen Studien sind
von eher schlechter Qualitit und es
bleibt unklar, ob fiir Thren Patienten im
Hinblick auf Langzeitergebnisse, Ge-
samtmortalitit und kardiovaskuldre Er-
eignisse eine Polypille von Vorteil wire.
Eine einzige Studie hat die Auswirkung
auf die selbstberichtete Compliance un-
tersucht und zeigt eine Zunahme von
ungefihr 33%, was fir Thren Patien-
ten von Bedeutung wire. Die letztliche
Entscheidung muss nach ausreichender
Information zusammen mit dem Pa-
tienten erfolgen.
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Diese Rubrik gibt die Resultate ei-
nes systematischen Reviews wieder,
die durch die Cochrane Collabora-
tion in der Cochrane Library (www.
thecochranelibrary.com)  publiziert
wurde. Der Artikel beschrankt sich auf
eine klar umschriebene Fragestellung
und fasst den aktuellen Kenntnisstand
dazu zusammen. Es handelt sich des-
halb nicht um eine Leitlinie (Guide-
line) zur Behandlung einer bestimm-
ten Erkrankung. Die Autoren beziehen
sich auf den Inhalt des systematischen
Reviews und stellen dabei die Auswahl
von Studien fiir diesen Review nicht
infrage.

Personliches Autorenexemplar (e-Sonderdruck)
Mini-Review Cochrane fiir die Praxis

Praxis 2015; 104 (6): 305—306 306





