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Harnsduresenkung zur kardiovaskularen Risikoreduktion?

Statement Prof. Dr. Christian Holubarsch, Park-Klinikum Bad Krozingen
DGK-Pressekonferenz, Freitag 7. Oktober 2016

Die Hyperurikémie ist ein unterschatzter Risikofaktor: Es liegen mittlerweile zahlreiche Studien vor, in
denen sich gezeigt hat, dass die Sterblichkeit mit der Konzentration der Harnséure im Blut assoziiert
ist. Allerdings handelt es sich durchweg um sogenannte Assoziationsstudien. Das heifl3t, sie liefern
im streng wissenschaftlichen Sinne keinen Beweis in der Reproduzierbarkeit der Ergebnisse, aber
doch einen deutlichen Hinweis.

Eine Assoziation erhdhter Harnsaurespiegel konnte mittlerweile fur den Herzinfarkt, die Herzinsuffizi-
enz, sowie fur den Schlaganfall [1,2,3,4] gezeigt werden. Allerdings stellt sich angesichts dieser Da-
ten die Frage nach der Kausalitat, hier ist die Evidenzlage noch nicht Uberzeugend. Es gibt jedoch
Studiendaten, die indirekte Hinweise liefern und doch dafiir sprechen, dass ein kausaler Zusammen-
hang besteht.

So konnten Untersuchungen zeigen, dass bei Patienten mit Herzinsuffizienz die Aktivitdt des Enzyms
Xanthinoxidase, das fir die Produktion von Harnsaure im Organismus erforderlich ist, gesteigert ist
[5]. Diese Studie lieferte auch erste Hinweise, dass die Xanthinoxidase die Vasodilatation verhindert.
Und dass endotheliale Dysfunktion der erste Schritt in Richtung koronare Herzkrankheit ist, wissen
wir schon seit vielen Jahren. In einer kleinen Studie konnte auch demonstriert werden, dass eine
Harnsauresenkung mit Allopurinol zu einer Verbesserung der Endothelfunktion fuhrt [6].

Was allerdings fehlt, sind gute Studien mit klinischen Endpunkten und adaquater Power. Die einzige
randomisierte, kontrollierte Studie, die einen Einfluss der Harnsauresenkung auf die Entwicklung ei-
ner Herzinsuffizienz zu zeigen versuchte, verlief aber negativ [7]. Allerdings hat eine post hoc Analyse
gezeigt, dass Patienten mit hohen Harnsaurewerten und gutem Ansprechen auf die harnsauresen-
kende Therapie auch kardiologisch von dieser profitieren. Auch Kohortenstudien legen eine glinstige
Wirkung einer Harnsauresenkung auf die Herzinsuffizienz nahe [8]. Post hoc Analysen sind allerdings
mit Vorsicht zu genieRen. Vor allem war die Studie jedoch zu klein, um belastbare Aussagen zu er-
maglichen.

Letztlich werfen solche Ergebnisse vor allem die Frage auf, ob die in epidemiologischen Studien be-
obachteten Assoziationen von Harnsdure und Risiko kausaler Natur sind, oder ob die Harnsaure nicht
vielleicht nur ein Marker fir einen insgesamt schlechteren Gesundheitszustand ist.

In den ESC-Leitlinien zur Pravention wird die Harnsaure nicht erwéhnt. Die Leitlinie zur Herzinsuffizi-
enz erwahnt die Assoziation von Harnsaure und erhdéhtem Risiko, betont aber, dass es aus kardiolo-
gischer Sicht keine Evidenz zu Nutzen und Risiken einer medikamenttsen Harnsauresenkung gibt.
Es gibt auch keine Sicherheitsdaten. Unbestritten sinnvoll und indiziert ist die Harnsduresenkung
selbstverstandlich bei Patienten mit Gicht.
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Nun sollen grol3e, kontrollierte Studien Klarheit schaffen. In der Studie CARES werden die kardiolo-
gischen Wirkungen von Allopurinol und Febuxostat in der Therapie der Gicht untersucht. Eine ahnli-
che Fragestellung verfolgt die Studie FAST. Seit 2014 lauft auch eine grof3e Outcome-Studie mit
kardiovaskularen Endpunkten, die Allopurinol mit Placebo vergleicht. Ergebnisse liegen noch nicht
vor.
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Die Deutsche Gesellschaft fir Kardiologie — Herz und Kreislaufforschung e.V. (DGK) mit Sitz in
Dusseldorf ist eine gemeinniitzige wissenschaftlich medizinische Fachgesellschaft mit mehr als
9800 Mitgliedern. Sie ist die alteste und grofdte kardiologische Gesellschaft in Europa. lhr Ziel ist die
Forderung der Wissenschaft auf dem Gebiet der kardiovaskularen Erkrankungen, die Ausrichtung
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