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1 Zusammenfassung

Die Einhaltung eines gesunden Lebensstils, einschlie3lich der Behandlung modifizierbarer
kardiovaskularer Risikofaktoren, beeinflusst maf3geblich die Entstehung und Progression von
Herz-Kreislauf-Erkrankungen (HKE). So reduziert eine ausgewogene Ernahrungsweise,
ausreichend korperliche Aktivitat, Tabakverzicht, das Halten des Normalgewichtes sowie die
Behandlung einer Hypertonie, Hyperlipidamie und Diabetes mellitus, die kardiovaskulare

Morbiditat und Mortalitat.

Die vorliegende Arbeit widmet sich (a) der Pravalenz und leitliniengerechten Kontrolle
kardiovaskularer Risikofaktoren von Teilnehmern aus der Allgemeinbevélkerung der STAAB
Kohortenstudie (,Haufigkeit und Einflussfaktoren auf frihe Stadien A und B der
Herzinsuffizienz in der Bevdlkerung®) sowie der Schatzung des 10-Jahres Risikos fur todliche
HKE in diesem Kollektiv. Weiterhin wurde (b) der Einfluss von medikamentenbezogenen
Uberzeugungen auf die Blutdruckkontrolle von Teilnehmern der STAAB Kohortenstudie
untersucht. SchlieBBlich wurde (c) der Erhalt von arztlichen Lebensstilempfehlungen sowie
deren Determinanten bei Teilnehmern der STAAB Kohortenstudie sowie der EUROASPIRE
IV Studie (,European Action on Secondary and Primary Prevention by Intervention to Reduce

Events®) in Deutschland betrachtet.

Die STAAB Kohortenstudie untersucht die frilhen asymptomatischen Formen der
Herzinsuffizienz-Stadien A und B in einer reprasentativen Stichprobe von 5.000 Personen
ohne symptomatische Herzinsuffizienz im Alter von 30 bis 79 Jahren aus der

Allgemeinbevdlkerung mit Wohnsitz in der Stadt Wirzburg.

Die EUROASPIRE IV Studie untersuchte bei 7.998 Koronarpatienten im Alter von 18 bis 79
Jahren aus insgesamt 24 Europdaischen Landern (536 Patienten aus Deutschland) im Zeitraum
2012 bis 2013 die Risikofaktoren sowie die Umsetzung der leitliniengerechten Versorgung und

Pravention von HKE im europdaischen Vergleich.



Die Datenerhebung beider Studien erfolgte durch ein geschultes Studienpersonal nach

standardisierten Vorgaben.

Die Pravalenz und Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren nach den aktuellen Vorgaben der
.European Society of Cardiology“ (ESC) wurde bei insgesamt 1.379 Teilnehmern, die
zwischen Dezember 2013 und April 2015 an der STAAB Kohortenstudie teilgenommen haben,
untersucht. Es zeigte sich eine hohe Préavalenz der kardiovaskuldren Risikofaktoren
Hypertonie (31.8%), Hyperlipidamie (57.6%) und Diabetes mellitus (3.5%). Hierbei erreichten
trotz Pharmakotherapie Uber die Halfte der Teilnehmer mit einem Bluthochdruck (52.7%) oder
erhéhten LDL-Cholesterinwerten (56.7%) sowie 44.0% der Personen mit einem Diabetes
mellitus die empfohlenen Grenzwerte nicht. Weiterhin wurde erstmalig zu Studienbesuch eine
Hypertonie (36.0%), Hyperlipiddmie (54.2%) oder ein Langzeitzuckerwert (HbAlc) >6.5%
(23.3%) detektiert. In der jiingsten Altersgruppe (30-39 Jahre) fand sich der héchste Anteil von
unbekanntem Bluthochdruck (76.5%) sowie hohem LDL-Cholesterin (78.0%) und die
Altersgruppe 60-69 Jahren wies mit 43.5% die héchste Pravalenz fiir einen bislang nicht
detektierten HbAlc >6.5% auf. Die Akkumulation von drei oder mehr kardiovaskularen
Risikofaktoren war mit dem mannlichen Geschlecht, einem hoheren Alter und einem
niedrigeren Bildungsgrad assoziiert. Von 980 mittels SCORE (,Systematic Coronary Risk
Evaluation®) Risiko-Chart untersuchten Teilnehmern befanden sich jeweils 56.6%, 35.8% und
7.5% in der niedrigen, mittleren und hohen bis sehr hohen SCORE-Risikogruppe fiir tddliche
HKE. Das Hochrisiko-Kollektiv fir tédliche HKE war vorwiegend mannlich und wies haufiger

eine Hypertonie oder ein hohes LDL-Cholesterin auf.

Der Einfluss von Uberzeugungen gegeniiber antihypertensiver Medikation auf die
Blutdruckkontrolle wurde an 293 Teilnehmern, die von Oktober 2014 bis Marz 2017 an der
STAAB Kohortenstudie teilgenommen haben, untersucht. Auf ihre Medikamente
gesundheitlich angewiesen zu sein gaben 87% der Teilnehmer an, 78.1% stimmten der

Aussage zu, dass ihre Medikamente sie vor einer Verschlechterung ihrer Gesundheit



schutzen. Es zeigte sich ein inverser Zusammenhang zwischen einem hdéheren Mal3 an
Bedenken gegeniiber der verordneten blutdrucksenkenden Medikation und einer besseren
Blutdruckkontrolle bei Frauen. Ein signifikanter Zusammenhang zwischen Bedenken
gegenuber einer antihypertensiven Medikation und der Blutdruckkontrolle bei Mannern lief3
sich hingegen nicht feststellen. Es konnten keine statistisch signifikanten Assoziationen fur die

Notwendigkeit von Medikation in der vorliegen Untersuchung gezeigt werden.

Die Haufigkeit und Determinanten fur die Empfehlung eines &arztlichen Lebensstils wurde bei
665 Teilnehmern der STAAB Kohortenstudie ohne vorbestehende HKE (Primarpravention)
und bei 536 Koronarpatienten der EUROASPIRE IV Studie (Sekundérprévention) untersucht.
Mit Ausnahme der Empfehlung zum Rauchverzicht erhielten die Patienten der EUROASPIRE
IV Studie haufiger arztliche Lebensstilempfehlungen verglichen mit Teilnehmern der STAAB
Kohortenstudie: (Rauchverzicht: STAAB 44.0%, EUROASPIRE 36.7%; Gewichtsreduktion:
STAAB 43.9%, EUROASPIRE 69.2%; korperliche Aktivitat steigern: STAAB 52.1%,
EUROASPIRE 71.4%; gesundes Ernahrungsverhalten: STAAB 43.9%,
EUROASPIRE 73.1%). Die Chance fiur den Erhalt von mindestens 50% aufgrund der
individuellen Risikofaktoren adaquaten arztlichen Lebensstilempfehlungen war bei STAAB-
Teilnehmern mit offensichtlichen oder beobachtbaren kardiovaskularen Risikofaktoren
signifikant erhoht (BMI >25kg/m?2, Hypertonie, Hyperlipidamie und Diabetes mellitus).
Hingegen erhielten Patienten mit einer vorbestehenden HKE signifikant haufiger eine arztliche
Lebensstilempfehlung bei einem Diabetes mellitus, wobei die Empfehlungshaufigkeit mit
zunehmendem Alter abnahm. Die weitergehende nicht publizierte Analyse des Interaktions-
Modells zeigte, dass der Zusammenhang zwischen dem Alter und der Empfehlungshaufigkeit
bei Patienten mit bereits bestehender HKE starker ausgepragt war, als bei Teilnehmern der
STAAB Kohortenstudie ohne koronare HKE. Weiterhin war der Zusammenhang zwischen
einer adaquaten Lebensstilempfehlung und Hyperlipiddmie bei Teilnehmern ohne koronares
Ereignis signifikant starker ausgepragt, im Vergleich zu Patienten mit einer bereits

bestehender HKE.



Die Ergebnisse zeigten ein erhebliches Potenzial fiur eine verbesserte Umsetzung
leitliniengerechter Behandlung modifizierbarer kardiovaskularer Risikofaktoren in der Primar-
und Sekundarpravention. Vor dem Hintergrund einer hohen Anzahl kardiovaskularer
Risikofaktoren bei jungen Erwachsenen sollte die Bedeutung der Langzeitfolgen im Arzt-
Patienten-Gesprach hervorgehoben und bei der Erarbeitung von Praventionsstrategien,
insbesondere flr junge Altersgruppen, Beachtung finden. Geschlechtsspezifische
Determinanten hinsichtlich der Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren sowie Beflrchtungen
gegenlber der Medikation sollten starker im Arzt-Patientengespréach bericksichtigt werden.
Zur Starkung der Compliance des Patienten bei der Umsetzung eines gesunden Lebensstils,
sollte der Arzt hinsichtlich der Bedeutung von Lebensstilintervention, aber auch im Umgang
mit schwierigen Situationen, wie die Empfehlung einer Gewichtsreduktion, sensibilisiert und

bei der richtigen Handhabung der Leitlinienempfehlung starker unterstitzt werden.



2 Summary

Maintaining a healthy lifestyle, including the treatment of modifiable cardiovascular risk factors,
has a significant impact on the development and progression of cardiovascular diseases
(CVD). Thus, a healthy diet, adequate physical activity, tobacco control, maintaining normal
weight and the treatment of hypertension, hyperlipidemia and diabetes mellitus, reduce

cardiovascular morbidity and mortality.

The present work focused on (a) the prevalence and guideline-recommended control of
cardiovascular risk factors from the general population of the STAAB cohort study
(Characteristics and Course of Heart Failure Stages A-B and Determinants of Progression)
and their estimation of the 10-year risk of fatal CVD. Furthermore, we investigated, (b) the
influence of medication-related beliefs on blood pressure control from participants of the
STAAB cohort study. Finally, we considered (c) the maintenance of physicians-led lifestyle
recommendations and their determinants in the STAAB cohort study compared to the
EUROASPIRE IV study (European Action on Secondary and Primary Prevention by

Intervention to Reduce Events) in Germany.

The STAAB cohort study examines the early asymptomatic forms of heart failure stages A and
B in a representative sample of 5.000 participants aged 30 to 79 years of the general

population of the city of Wirzburg.

The EUROASPIRE IV study examined 7.998 patients with CVD aged 18 to 79 years from a
total of 24 European countries between 2012 to 2013, including 536 patients from Germany.
The Study investigated the prevalence of cardiovascular risk factors as well as the guideline-

recommended control care in coronary patients.

The data collection of both studies was performed by trained staff according to standardized

operating procedures.
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The prevalence and control of cardiovascular risk factors according to the current guidelines
of the European Society of Cardiology (ESC) was investigated in 1.379 participants who
participated in the STAAB cohort study between December 2013 and April 2015.

A high prevalence of hypertension (31.8%), hyperlipidemia (57.6%) and diabetes mellitus
(3.5%) was observed. Despite pharmacotherapy, more than half of the participants with high
blood pressure (52.7%) or elevated LDL cholesterol levels (56.7%) as well as 44.0% of the
persons with diabetes mellitus failed to reach the targets recommended in clincial guidelines.
Furthermore, hypertension, hyperlipidemia and an HbAlc-level >6.5% was detected for the
first time during study visit in 36.0%, 54.2% and 23.3%, respectively. The highest proportion
of unknown cardiovascular risk factors was found in the youngest age group (30-39 years) for
high blood pressure (76.5%), high LDL cholesterol (78.0%), and in the age group of 60-69
years for an undetected HbAlc-level of >6.5%. The accumulation of three or more
cardiovascular risk factors was associated with male gender, higher age and educational level.
Of 980 participants of the STAAB cohort study, 56.6%, 35.8%, and 7.5% were in the low,
middle, and high to very high risk group for fatal CHD according to the SCORE risk chart.
Participants with a high to very high SCORE risk group were predominantly male and

demonstrated a higher prevalence of hypertension or high LDL cholesterol.

The influence of medication-related beliefs on blood pressure control was investigated in 293
participants who participated in the STAAB cohort study from October 2014 to March 2017.
Eighty-seven percent of these participants stated that ,| sometimes worry about becoming too
dependent on my medicines®, followed by the statement ,My medicines protect me from
becoming worse* worse (78.1%). There was an inverse association between a higher level of
concern about the prescribed antihypertensive medication and a better blood pressure control
in women. However, there was no statistically significant association between concerns about
antihypertensive medication and blood pressure control in men. No statistically significant

associations were found for the necessity of prescribed medication in any model.
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The prevalence and determinants for healthy lifestyle advices by physicians were investigated
in 665 participants of the STAAB cohort study without previous CVD (primary prevention) and
in 536 coronary patients of the EUROASPIRE IV study (secondary prevention).

Except for smoking, patients in EUROASPIRE IV received more frequently healthy lifestyle
advices than patrticipants in the STAAB cohort study (smoking abstinence: STAAB 44.0%,
EUROASPIRE 36.7%; weight reduction: STAAB 43.9%, EUROASPIRE 69.2%; physical
activity: STAAB 52.1%, EUROASPIRE 71.4%; healthy diet: STAAB 43.9%, EUROASPIRE
73.1%). In addition, patients with a pre-existing CVD received significantly more lifestyle
advices for diabetes mellitus, whereas the frequency of lifestyle recommendations decreased
with advancing age. The analysis of the interaction model showed that the correlation between
age and receiving adequate lifestyle advices was more pronounced in patients with existing
CVD than in participants without coronary CVD in the STAAB cohort study. Furthermore, the
relationship between receiving adequate lifestyle advices and hyperlipidemia was significantly
stronger in participants without a coronary event compared to patients with existing CVD.
Present results show a considerable potential for improved implementation of guideline-
recommended control of modifiable cardiovascular risk factors in primary and secondary
prevention. Due to the high number of cardiovascular risk factors in young adults, the
importance of long-term consequences of cardiovascular risk factors should be emphasized in
physician-patient conversation and taken into account in the development of prevention
strategies, especially for younger age groups. Gender-specific determinants regarding the
control of cardiovascular risk factors as well as concerns about medication should be given
greater consideration in the physician-patient interaction. In order to strengthen the patients
compliance of a healthy lifestyle, physicians should be sensitized with regard to the importance
of healthy lifestyle advices, but also in dealing with difficult situations, such as the
recommendation of weight reduction. Also the correct handling of the guideline

recommendations by physicians should be more supported.
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3 Hintergrund

3.1 Epidemiologie von Herz-Kreislauf-Erkrankungen

Die Herz-Kreislauf-Erkrankungen (HKE) umfassen eine Dysfunktion des Herzens oder des
Blutkreislaufs, welche nach der deutschen Modifikation der Internationalen statistischen
Klassifikation der Krankheiten und verwandter Gesundheitsprobleme (ICD-10-GM) unter
,Krankheiten des Kreislaufsystems“ (Kapitel IX, Codes 100- 199) subsummiert werden % 2,
Obwohl die Herz-Kreislauf-Sterblichkeit in Deutschland stetig rtcklaufig ist (1998: 411.404 vs.
2016: 338.687 Einwohner), sind Erkrankungen des Herz-Kreislaufsystems mit 38.5% (Stand
2016) die haufigste Todesursache bei Mannern (44.3%) und Frauen (55.7%) im
Erwachsenenalter und verursachen mit 46.4 Milliarden Euro pro Jahr (Stand 2015) die
hochsten Gesundheitskosten * 4. In Europa sind derzeit Gber 85 Millionen Personen an einer
HKE erkrankt, wobei jahrlich 3.9 Millionen der Betroffenen versterben (Stand 2015) °. Zudem
tragen die HKE den groRten Teil der Krankheitslast in Deutschland, welche sich mit den
,Diasability-Adjusted Life Years® (DALYs) bestimmen lasst ®. Diese sogenannten
.behinderungsbereinigten Jahre* quantifizieren den Verlust der gesunden Lebensjahre durch
eine Erkrankung oder friihzeitigen Tod " 8 So verursachten HKE im Jahr 2010 insgesamt

46.235.567 DALYSs in Deutschland °.

Innerhalb der HKE ist die koronare Herzkrankheit (KHK) mit 21.3% die haufigste
Todesursache in Deutschland (Stand 2016) und durch eine arteriosklerotische Verénderung
der Koronararterien mit darauffolgender Erkrankung der HerzkranzgefaBe gekennzeichnet *
1011 12 Die Ursache einer KHK sind Lipideinlagerungen, die zu einer Verengung der
GefaRwande bis zum vollstandigen Verschluss der Koronararterie fihren und folglich zu einer
Unterversorgung des Herzmuskelgewebes mit Sauerstoff 13, Mit einer Pravalenz von 15.5%
bei Frauen und 30.5% bei Madnnern (70-79 Jahre) sowie einer Lebenszeitpravalenz (40-79

Jahre) von 9.3% (Frauen: 6.4% vs. Manner 12.3%), ist die KHK vorwiegend eine Erkrankung

13



des mannlichen Geschlechts und des hoheren Lebensalters 4. Neben Umweltfaktoren,
chronischem Stress und unzureichendem Zugang zur medizinischen Grundversorgung,
bestent ein deutlicher Zusammenhang zwischen dem Sozialstatus und der
Erkrankungshaufigkeit °. So ist die Pravalenz von mit KHK assoziierten
Lebensstilrisikofaktoren wie Rauchen, geringe korperliche Aktivitat und Ubergewicht in

niedrigeren Sozialschichten erhoht 1517,

Der Schlaganfall ist weltweit die zweithaufigste Todesursache und gemeinsam mit KHK fir
Uber 15 Millionen Todesfalle weltweit im Jahr 2015 verantwortlich ¥ 1°. Obwohl die
Gesamtmortalitat in Deutschland zwischen 1998 und 2015 um 50% sank, ist der Schlaganfall
mit einer ungiinstigen Prognose und bleibender Behinderung assoziiert 2°. Der Schlaganfall ist
den zerebrovaskularen Erkrankungen zugeordnet und beschreibt eine akut auftretende
Durchblutungsstorung des Gehirns mit pl6tzlicher neurologischer Symptomatik 3 2L, Die
haufigste Form ist der ischamische Schlaganfall oder Hirninfarkt (80%), der durch eine
plétzlich auftretende Lasion der Hirnareale infolge eines GefaRRverschlusses gekennzeichnet
ist 3. Ursachen des ischamischen Schlaganfalls sind arteriosklerotisch bedingte Verengungen
der BlutgefalRe (Stenosen), Verschliisse von Hals- und Hirnschlagandern oder durch die
Blutbahn aus dem Herzen transportierte Blutgerinnsel 3. In ca. 15% der Falle tritt ein
hamorrhagischer Schlaganfall auf, eine sogenannte intrazerebrale Blutung durch Rupturen
kleiner Hirnarterien in tiefen Regionen des Gehirns. Daraus resultiert eine Schadigung
angrenzender Hirnareale, gefolgt von der Subarachnoidalblutung (5%), bei der ein bereits
bestehendes Aneurysma platzt und es zwischen Gehirn und Innenseite des Schadelknochens
zur Blutung kommt 3 2L, Je nach betroffenem Hirnareal fuhrt die durch den Schlaganfall
bedingte Mangeldurchblutung im Hirn zu einer Reihe neurologischer Funktionsstérungen wie
halbseitige = L&hmungen, Sprach- oder Sehstérungen, heftiger Kopfschmerz,
Gleichgewichtsstorungen oder Bewusstlosigkeit ¥ 2% 22, Neben nicht modifizierbaren
Risikofaktoren fiir einen Schlaganfall wie ein hoheres Lebensalter, mannliches Geschlecht

oder genetische Pradisposition, ist die Hypertonie primarer Risikofaktor 2. So kann eine
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antihypertensive Therapie das Schlaganfallrisiko um bis zu 50% senken 2%, Ergebnisse der
2013 durchgefihrten,Global Burden of Disease Study* (GBD) zeigten, dass mehr als 90% der
globalen Krankheitslast durch Schlaganfall (gemessen in DALYsS) auf einen kombinierten

Effekt aus verschiedenen modifizierbaren Risikofaktoren zuriickzufiihren ist 2°.

Als eine Manifestation der KHK belegt die Herzinsuffizienz mit einer Mortalitdt von 11.9%
(Stand 2016) innerhalb der HKE-Sterblichkeit den dritten Platz in Deutschland °. Die
Herzinsuffizienz ist ein klinisches Syndrom, welches durch eine verminderte Pumpfunktion des
Herzens gekennzeichnet ist und mit typischen klinischen Symptomen wie Atemlosigkeit,
peripheren Odemen, Mudigkeit sowie erhthtem Jugularvenendruck einhergeht. Ursache ist
hierbei eine strukturelle und/oder funktionelle Herzanomalie, die zu einer Verringerung des
Herzzeitvolumens und/oder einem erhdhten intrakardialen Druck in Ruhe oder unter Stress
fuhrt 25, Das derzeitige Modell des Syndroms Herzinsuffizienz nach der ,American Heart
Association“ (AHA) beschreibt ein Kontinuum der Krankheitsentstehung, beginnend mit dem
gesunden Menschen (Stadium 0) Uber Personen mit erhéhtem Risikoprofil, jedoch ohne
strukturelle Herzerkrankungen oder Symptomatik (Stadium A), Uber Personen mit ersten
asymptomatischen strukturellen Veranderungen am Herzen (Stadium B) hin zu einer
nachweislich strukturellen Herzerkrankung mit typischen Symptomen der Herzinsuffizienz
(Stadium C). Stadium D wird letztlich als Endstadium des Herzinsuffizienzsyndroms
beschrieben 27 28,

Mit einer Pravalenz von 1-2% gehort die Herzinsuffizienz zu den haufigsten Erkrankungen der
Erwachsenenbevolkerung in den westlichen Industrielandern 23, Obwohl die HKE durch eine
verbesserte leitliniengetreue Therapie und Akutbehandlung rucklaufig sind, zeigen hingegen
aktuelle Prognosen eine Zunahme der Inzidenz und Prdvalenz der Herzinsuffizienz in
Deutschland 3!. Die Herzinsuffizienz ist demnach haufigster Grund fur eine stationare
Behandlung im Krankenhaus und nimmt Gber 50% der Behandlungskosten in teilstationdren
und stationaren Einrichtungen ein 3%, Im Jahr 2015 beliefen sich die Krankheitskosten auf tiber

5 Milliarden Euro %.
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3.2 Risikofaktoren fur Herz-Kreislauf-Erkrankungen

Die Ursachen von HKE sind multifaktoriell und umfassen modifizierbare kardiovaskulére
Risikofaktoren (Hypertonie, Diabetes mellitus und Hyperlipidamie) sowie
Lebensstilrisikofaktoren (Rauchen, ungesunde Ernahrung, Ubergewicht und korperliche
Inaktivitdt), aber auch nicht modifizierbare Faktoren wie das Alter und das mannliche
Geschlecht 2. Im Jahr 2010 untersuchte die GBD insgesamt 67 Risikofaktoren in Bezug auf
Mortalitdt und Behinderung (gemessen an DALYS) in 21 Regionen. Demnach verstarben an
einer Hypertonie 9.4 Millionen Personen mit einem Verlust von 7% globaler DALYs, gefolgt
von einem hohen BMI mit 3.4 Millionen Verstorbenen (3.8% DALYs). Weiterhin verstarben 3.4

Millionen mit 3.6% verlorene DALYSs durch einen hohen Niichtern-Blutzucker 3.

3.2.1 Kardiovaskulare Risikofaktoren

Arterielle Hypertonie

Schatzungen zufolge werden im Jahr 2025 weltweit mehr als 1.5 Milliarden Menschen von
einem Bluthochdruck betroffen sein . Die arterielle Hypertonie ist mit einer globalen
Gesamtpravalenz von 30-45%, neben KHK und Herzinsuffizienz, primarer Risikofaktor fir
weiterer kardiovaskulare Ereignisse wie periphere arterielle Verschlusskrankheit,
Vorhofflimmern, terminale Niereninsuffizienz und Schlaganfall 33 36, Per Definition liegt eine
Hypertonie vor, wenn das Blut mit einem hdheren Druck als normal durch die Arterien
zirkuliert 3. Durch die Kontraktion, der Anspannungs- und Auswurfphase (Systole) des
Herzens, wird der systolische Blutdruck tUber die daraus resultierende Pulswelle gemessen.
Die sogenannte Diastole (Entspannungs- und Fillphase) des Herzens kennzeichnet den
niedrigsten Blutdruck vor darauffolgender Herzmuskelkontraktion 3.

In ca. 90% der Félle liegt eine primare Hypertonie vor, die neben nicht modifizierbaren
Risikofaktoren wie Alter, Geschlecht und genetische Pradispositionen, vorwiegend durch
ungesunde Ernahrungs- und Lebensstilfaktoren (Rauchen, Alkohol, Ubergewicht, korperliche

Inaktivitat) verursacht wird 3 3942, Besonders die erhohte Kochsalzzufuhr, bedingt durch die
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zunehmende Produktion von verarbeiteten und energiereichen Lebensmitteln, ist mit einem
erhohten Bluthochdruck assoziiert, sodass die Mitgliedstaaten der ,World Health Organization®
(WHO) beschlossen, den Salzkonsum bis 2025 um relative 30% zu reduzieren .

Mit einer Pravalenz von 5% sind hingegen seltener sekundare Formen der Hypertonie zu
beobachten, die auf bereits bestehende Erkrankungen zuriickzufiihren sind wie zum Beispiel
Nierenerkrankungen, Storungen des endokrinen Systems oder die Aortenisthmusstenose
%8, Ergebnisse einer Studie der ,NCD Risk Factor Collaboration®, die gepoolte Daten der
Blutdruckwerte von 19.1. Millionen Personen analysierte, zeigte eine Erhéhung der
Hypertonie-Pravalenz von 594 Millionen auf 1.13 Milliarden in den Jahren 1975 bis 2015, bei
einer altersstandardisierten Pravalenz von 25% bei Mannern und 20% bei Frauen “4. Die Daten
der longitudinalen ,Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland“ (DEGS1) von
insgesamt 7.074 Personen (18-79 Jahre) der Jahre 2008 bis 2011 ergaben eine Pravalenz
von 30% bei Frauen und 33.3% bei Mannern, wobei regionale Unterschiede bei beiden
Geschlechtern sowie ein Anstieg im Alter zu beobachten war “°. Die negativen Auswirkungen
eines zu hohen Blutdrucks verdeutlicht eine Metaanalyse anhand 61 prospektiven
epidemiologischen Studien von Lewington et al. “6. Hierbei war eine Erhchung des
systolischen Blutdrucks um 20 mmHg (Millimeter Quecksilbersaule) und des diastolischen
Blutdrucks um 10 mmHg mit einem doppelt so hohen Risiko assoziiert an einem Schlagfall,

GefaR- oder Herzerkrankung zu versterben “°.

Im Rahmen der Risikostratifizierung ist die Klassifikation der Blutdruckmesswerte ein wichtiger
Parameter. Nach den aktuellen Vorgaben der ,European Society of Cardiology“ (ESC) und der
.-European Society of Hypertension® liegt eine Hypertonie bei einem systolischen Blutdruck
von 2140 mmHg und/oder einem diastolischen Blutdruck von 290 mmHg vor 3% 4. Ein
Blutdruckwert von 140-159 mmHg systolisch und/oder 90-99 mmHg diastolisch definiert eine
Hypertonie 1. Grades, zwischen 160-179 mmHg und/oder 100-109 mmHg liegt eine
Hypertonie 2. Grades vor, und bei einem Blutdruckwert von 180 mmHg und/oder 110 mmHg

spricht man von einer Hypertonie 3. Grades *'. Die Diskussion Uber eine Absenkung des
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derzeit empfohlenen systolischen Blutdruckzielwertes auf <140 mmHg wurde mit der aktuellen
Leitlinienempfehlung der AHA im Jahr 2017 wieder aufgegriffen. Demnach kam das , Systolic
Blood Pressure Intervention Trial“ zu dem Ergebnis, dass eine systolische Blutdrucksenkung
auf <120 mmHg zu einem signifikanten Riickgang kardiovaskularer Ereignisse und
Gesamtmortalitét bei einen Kollektiv mit hohem kardiovaskularen Risiko ohne Diabetes fihrt
48 49 Allerdings bestehen noch immer Kontroversen Uber die Festlegung einheitlicher
Blutdruckzielwerte unter Bericksichtigung verschiedener Begleiterkrankungen und
zugrundeliegendem kardiovaskularen Basisrisiko %% %°, So zeigten Studien sowohl eine lineare
als auch eine log-lineare oder J-formige Beziehung zwischen Blutdruck und dem
Schlaganfallrisiko %¢. Ebenso wurde eine U-férmige Beziehung zwischen Bluthochdruck und
kardiovaskularen Ereignissen in Abhangigkeit vom kardiovaskuldren Risiko bei bereits

bestehender chronischer Niereninsuffizienz beobachtet 5% 52,

Diabetes mellitus

Der Diabetes mellitus ist mit 387 Millionen Erkrankten weltweit (Stand 2014) und einer
Verdoppelung der Pravalenz in den letzten drei Jahrzehnten die haufigste Form einer
Stoffwechselerkrankung °2-°4. Weiterhin erhoht ein bestehender Diabetes mellitus das Risiko
fur eine kardiovaskulare Erkrankung um das 2- bis 4-fache . Infolge einer gestorten
Regulierung des Blutzuckerspiegels gelangt nicht ausreichend Glukose aus dem Blut in die
Kdrperzellen, sodass es ohne Behandlung zu Schaden an BlutgefaRen oder Nerven kommen
kann . Man unterscheidet den Typ-1-Diabetes (DMT1), der bedingt durch eine
Autoimmunerkrankung die insulinproduzierenden Zellen im Pankreas zerstért und vorwiegend
im Kindes- und Jugendalter auftritt, den hauptséchlich im Erwachsenenalter auftretenden Typ-
2-Diabetes (DMT2), der sich durch eine Insulinresistenz auszeichnet, sowie den meist zeitlich
determinierten Gestationsdiabetes als Begleiterkrankung einer Schwangerschaft °* %, Seit
Mitte der 90er-Jahre wird zunehmend ein Anstieg der DMT2- Pravalenz im Kindes- und

Jugendalter beobachtet 6. Neben Risikofaktoren wie ethnischer Hintergrund, bestehender
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DMT2 in der Familie und das weibliche Geschlecht, wird die Erh6hung der Pravalenz vor allem
mit der zeitgleichen Zunahme von Ubergewicht, Adipositas und korperlicher Inaktivitat
assoziiert °® %7, Im Jahr 2015 verursachte die Behandlung von Diabetes mellitus tiber 338
Millionen Euro in Deutschland %8 Bei einer Lebenszeitpravalenz von 7.2% (Frauen: 7.4%,
Manner 7.0%) zeigen die DEGS1-Daten, dass ca. 4.6 Millionen Erwachsene in Deutschland
im Alter von 18-79 Jahren von einem Diabetes mellitus betroffen sind und die Pravalenz mit
zunehmendem Lebensalter steigt (<50 Jahre: 5% vs. 70-79 Jahre: 22%) 3. Ein Anstieg der
Diabetes-Pravalenz in Deutschland ist bereits seit 1998 zu beobachten, wobei ein Drittel auf
die demografische Alterung zurlickgefiihrt wird *°. Das Robert-Koch-Institut und das
Deutschen Diabetes-Zentrum veroffentlichte erstmals im Jahr 2017
bevilkerungsreprasentative Daten (N: 6.550, 18-79 Jahre) im Rahmen eines 12-Jahres-
Mortalitats-Follow-up des Bundesgesundheitssurveys 1998 zur Sterblichkeit von Personen mit
bekannten und unbekannten DMT2. Im Vergleich mit Personen ohne bestehenden DMT2, war

die Gesamtmortalitat bei Personen mit DMT2 um das Zweifache erhoht. ©°.

Lipidmetabolismus

Der Lipidmetabolismus ist ein wesentlicher Risikofaktor fur die Entstehung einer KHK und ist
gekennzeichnet durch eine Veranderung der Plasma-Lipoproteinfunktion und/oder des
Plasmaspiegels ®. Zu den Haupterkrankungen gehort die Low Density Lipoprotein (LDL)-
Hypercholesterindmie, Hypertriglyceridamie, gemischte Hyperlipoproteindmie oder ein
niedriger High Density Lipoprotein (HDL)-Cholesterinspiegel % %2, Ursachen kénnen sowohl
genetische Préadispositionen (familidre Hypercholesterinamie) als auch Lebensstilfaktoren
(ungesunde Ernahrung, Alkoholabusus) sein 3. Mit 65.7% der Frauen und 64.5% der Manner
haben etwa zwei Drittel der DEGS1- Teilnehmer in Deutschland ein erhOhtes Serum-
Gesamtcholesterin von 2190 Milligramm pro Deziliter (mg/dl). Die Pravalenz verdreifachte sich

sowohl bei Mannern als auch bei Frauen mit zunehmenden Alter 8.
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Im Rahmen des Erndhrungsverhaltens haben die gesattigten Fettsauren und Transfettsduren
mafgeblichen Einfluss auf den LDL-Cholesterinspiegel. Ein Energieanstieg um 1% aus
gesattigten Fettsauren erhoht demnach den LDL- Cholesterinspiegel um 0.8-1.6 mg/dl .
Teilweise hydrierte Fettsauren industriellen Ursprungs stellen mit 0.2-6.5% der gesamten
Energieaufnahme die Hauptquelle der Transfettsduren dar und haben, wie die gesattigten
Fettsauren, einen &hnlichen negativen Effekt auf den LDL- Cholesterinspiegel, reduzieren

jedoch zusatzlich die HDL-Konzentration im Blutplasma ©3 6,

Der LDL-Cholesterin-Zielwert richtet sich laut aktueller ESC-Leitlinie nach dem
zugrundeliegenden gesamt-kardiovaskularen Risiko 3. Bei einer bereits bestehenden KHK
und bei Personen mit sehr hohem kardiovaskularem Risiko sollte der Zielwert auf <70 mg/dl
(<1.8 mmol/l) festgelegt werden, um rekurrente oder weitere kardiovaskularer Ereignisse zu
verhindern. Ist das kardiovaskulare Risiko geringer, gelten Zielwerte zwischen <100 mg/dl
(<2,6 mmol/l) und <115mg/dl (<3,0 mmol/l) *. Der positive Effekt einer Reduktion des LDL-
Cholesterins im Blutplasma auf das kardiovaskulare Risiko konnte in Interventionsstudien
nachgewiesen werden 33 678 Bereits die Senkung des LDL-Cholesterin um 1 mmol/l mit

einem Statin reduziert die kardiovaskulare Mortalitat um 20-25% 7°.

3.2.2 Lebensstilrisikofaktoren

Kdrpergewicht

Ubergewicht und Fettleibigkeit (Adipositas) ist eine Erndhrungs- und Stoffwechselerkrankung,
die sich durch eine Uber das Normalmal® hinausgehende Vermehrung des Korperfettanteils
auszeichnet ™. Die Ursache ist meist ein Ungleichgewicht der Energiehomdostase, jedoch
sind ebenso genetische, hormonelle und neuronale Faktoren an der Pathogenese beteiligt
3. So zeigten Zwillings- und Familienstudien, dass 40-70% der interindividuellen Varianz des
Body-Mass-Index (BMI) durch genetische Faktoren erkléarbar sind, die wesentlich Einfluss
darauf haben, wie stark sich die pradisponierenden Umweltfaktoren auf die Entstehung von

Ubergewicht auswirken 7. Zwar sind die Risikofaktoren und ihre unabhéngigen Auswirkungen
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auf das Risiko fiir Ubergewicht und Adipositas hinlanglich bekannt, hingegen weniger die
Wechselwirkungen der Risikofaktoren miteinander 7.

Primarer Risikofaktor fir die zunehmende Pravalenz von Ubergewicht und Adipositas ist ein
ungesundes Erndhrungsverhalten, das sich durch einen UbermaRigen Konsum von
verarbeiteten Lebensmitteln und gesuf3ten Getranken auszeichnet sowie korperliche
Inaktivitat und eine sitzende Verhaltensweise ™ 7> 76, So verursachte allein die Aufnahme von
kalorischen Sufstoffen zwischen 1962 und 2000 weltweit einen Anstieg der Pro-Kopf-
Kalorienaufnahme um 74 Kilokalorien/Tag .

Der BMI dient meist zur Klassifikation von Ubergewicht und Fettleibigkeit im Erwachsenenalter
und wird definiert als das Gewicht einer Person in Kilogramm geteilt durch das Quadrat ihrer
GroRe in Metern (kg/m?) 1. Nach den aktuellen Leitlinien der ESC gilt eine Person ab einem
BMI >25 kg/m? als Uibergewichtig und ab einem BMI >30 kg/m? als adip6s *. Ein erhchter BMI
ist mit kardiovaskuldren Risikofaktoren (Hypertonie, Hyperlipiddmie, Diabetes mellitus),
Depressionen, Formen der Krebserkrankungen, HKE sowie Schlaganfall assoziiert 3% 7" 78, So
zeigte eine populationsbasierte Metaanalyse von Abdullah et al., dass bei Personen mit
Ubergewicht das Risiko eines DMT2 um den Faktor 3 und bei Personen mit Adipositas um den
Faktor 7 im Vergleich zu normalgewichtigen Personen erhéht ist °. Weiterhin konnte ein
doppelt so hohes Risiko bei Vorliegen einer Adipositas im Kindes- oder Erwachsenenalter fir
die Entwicklung einer spateren Hypertonie, KHK oder Schlaganfall beobachtet werden .

Die Daten der GBD von 195 Landern in den Jahren 1990 bis 2015 ergaben, dass ca. 4
Millionen Menschen weltweit an den Folgen eines zu hohen BMIs verstarben, von denen mehr
als zwei Drittel der Todesfélle auf HKE zuriickzufiihren waren 8. Mit Gber 1.9 Millionen
Menschen sind im Jahr 2016 je 39% der Frauen und Ma&nner im Erwachsenenalter
tbergewichtig und von diesen Uber 650 Millionen adipds 8. Demnach hat sich seit 1975 die
Anzahl der Personen mit einer Adipositas verdreifacht 8. Sollte dieser globale Trend anhalten,
werden bis 2030 schatzungsweise 38% der erwachsenen Bevdlkerung Ubergewichtig und
weitere 20% fettleibig sein 82. Die zweite Erhebung des ,European Health Interview Survey*

(EHIS) von insgesamt 28 européischen Landern zwischen 2013 und 2015 ergab, dass lber
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51.6% der Erwachsenbevolkerung tbergewichtig sind 8. Die DEGS1-Daten fiir Deutschland
zeigen eine &hnliche Pravalenz mit 53% von Ubergewicht betroffenen erwachsenen Personen

(67.1% Manner, 53.0% Frauen) 84,

Rauchen

Zu den wichtigsten modifizierbaren Risikofaktoren der Herz- und Gefal3erkrankungen zahlt mit
einer 2- bis 4-fach erhohten kardiovaskularen Mortalitat der Tabakkonsum ©2 8 8 Eine
unmittelbare Folge des Nikotins ist ein erhdhter Blutdruck, bedingt durch die Ausschittung von
Noradrenalin und Adrenalin und der damit einhergehenden Verengung der Blutgefalle. Es
kommt zu einer Unterversorgung des Myokards mit Sauerstoff wie auch zu einer Abnahme
der Sauerstofftransportkapazitit des Blutes & 8. Der Zusammenhang zwischen
Tabakkonsum und chronisch degenerativen Erkrankungen der Arterien, einer Arteriosklerose,
sind hinreichend bekannt. Zum einen wird die vasodilatatorische Funktion des Endothels
geschadigt sowie Fettstoffwechselstérungen durch die oxidative Modifikation des LDL- wie
auch eine Verminderung des HDL-Plasmaspiegels beguinstigt 8" 8% Zum anderen fuihrt die
vermehrte Produktion von Thrombozyten, die Erhéhung des Fibrinogenspiegels wie auch eine
Verminderung der Fibrinolyseparameter zu einer Erhéhung des Thromboserisikos &7 91 92,
Obwohl ein globaler Rickgang des Tabakkonsums zu beobachten ist, versterben jahrlich
weltweit tiber 6 Millionen Menschen an den gesundheitlichen Folgen des Konsums . Mit 79
Milliarden Euro pro Jahr sind die sozialen Kosten in Deutschland enorm ®4, Laut einer aktuellen
Neuberechnung der mit Tabakkonsum assoziierten Mortalitat in Deutschland sind 121.087
Todesfalle im Jahr 2013 und damit 13.5% aller Todesfalle dem Rauchen zuzuschreiben .
Hierbei zeigt sich die héchste tabakbedingte Sterblichkeit sowohl bei Mannern als auch bei
Frauen mit 10.6% bzw. 22.9% in Bremen %*. Nach Schatzungen der WHO werden im Jahr
2025 deutschlandweit ca. 25% der Manner und 21% der Frauen (vergleichend 2010: Manner:
32%, Frauen: 24%) Tabak konsumieren 9. Aktuelle Ergebnisse der ,Deutsche Befragung zum

Rauchverhalten, einer reprasentativen Studie von insgesamt 12.237 Personen =14 Jahre (6
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Wellen a 2.000 Personen Uber 12 Monate), zeigte eine 1-Jahres-Pravalenz von 28.3%, wobei
in Brandenburg mit 42.6% die hdchste Pravalenz und in Hessen mit 18.1% die niedrigste
Pravalenz beobachtet wurde . Ein von der ,International Agency for Research on Cancer”im
Jahr 2006 verdoffentlichter Bericht zeigt, dass die Studienlage beziiglich der Reversibilitdt des
Gesundheitsrisikos bei Personen mit einer KHK nach dem Rauchstopp heterogen ist ¥. Die
Zusammenfassung der Evidenz ergab bei Personen mit einer manifesten KHK innerhalb von
2-4 Jahren eine im Vergleich zu aktuellen Rauchern 35%ige Risikoreduktion von Kopf- und
Halskrebs nach Rauchstopp °’. Im Rahmen der ,Nurses' Health Study“ zeigte sich bei 104.519
untersuchten Frauen nach Rauchstopp eine Risikoangleichung hinsichtlich der vaskularen

Mortalitat auf das Level von Nichtrauchern nach 10-20 Jahren Abstinenz 7 %8,

Korperliche Inaktivitat

Eine unzureichende korperliche Aktivitat ist mit kardiovaskularen Risikofaktoren, KHK,
Schlaganfall und einer htheren kardiovaskularen Mortalitat assoziiert 32 %1%, |m Einklang mit
der WHO empfehlen die aktuellen Leitlinien der ESC mindestens 2.5 Stunden pro Woche
maRig anstrengende oder alternativ 75 Minuten pro Woche koérperlich anstrengende
Aktivitat 3% 1°1, Ferner zeichnet sich die korperliche Aktivitat als jedwede Kraft aus, die durch
die Ausiibung der Skelettmuskulatur zu einem Energieaufwand fiihrt und Giber den Ruhepegel
hinaus geht %2, Die korperliche Inaktivitat wird global als Hauptursache fiir etwa 6% der
ischamischen Herzerkrankungen und 7% der Diabeteserkrankungen (Typ 2) angesehen 1%,
Im Rahmen einer 15-jahrigen Nachbeobachtung von 5.344 Teilnehmern (255 Jahre) der
populationsbasierten Rotterdam-Studie wurde der Einfluss von kérperlicher Aktivitat auf den
Zusammenhang von BMI und dem kardiovaskularen Risiko untersucht. Hierbei waren
Ubergewichtige und adipdse Teilnehmer mit geringer kérperlicher Aktivitdt einem erhohten
kardiovaskularen Risiko ausgesetzt, verglichen zu normalgewichtigen Teilnehmern mit hoher
korperlicher Aktivitat 193, Ebenso ist die zunehmende Pravalenz von Diabetes mellitus bei

Erwachsenen sowie im Kindes- und Jugendalter mit einem ungesunden Lebensstil verbunden,
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der Ubergewicht und korperlichen Inaktivitat fordert und das kardiovaskularer Risiko erhoht 1%+
106 Eine Langsschnittstudie aus United Kingdom von 405 Kinder im Alter von 7 Jahren mit
einer Nachbeobachtungszeit von tGiber zwei Jahre kam zu dem Ergebnis, dass die kdrperliche
Aktivitat im Kindes- und Jugendalter maf3geblich abnimmt, wie bei M&dchen eine starker
Abnahme als bei Jungen zu beobachten ist 107 108,

Schétzungen zu Folge versterben Uber 5.3 Millionen Menschen weltweit und 600.000
europaweit an den Folgen korperlicher Inaktivitat 100 1 Etwa zwei Drittel der
Erwachsenenbevoélkerung (215 Jahre) in der Europdischen Union sind nicht ausreichend
korperlich aktiv (definiert in Form von einer Stunde an mindestens 5 Tagen maRig kdrperliche
Aktivitat) 110, Der Zugang zu Freizeitmoglichkeiten, aber auch soziokonomische Faktoren wie
das Einkommen und der Bildungsgrad sowie das soziale Umfeld, spielen eine Rolle 114, Den
Daten aus DEGSL1 fir Deutschland zufolge sind fast 75% der Manner und knapp 85% der
Frauen weniger als den von der WHO empfohlenen 2.5h pro Woche kérperlich aktiv, wobei
Manner signifikant haufiger das empfohlene Aktivitatsniveau erreichten als Frauen °. In
Abhangigkeit vom Alter lie3 andererseits in der DEGS1 Studie die kdrperliche Aktivitat bei
Mannern signifikant nach (18-29 Jahre: 41.3% vs. 70-79 Jahre: 16.5%), dagegen konnte bei

Frauen keine Abhangigkeit vom Alter beobachtet werden 11°,

Ungesunde Ernahrung

Ein ungesunder Erndhrungsstil ist mit HKE sowie deren Risikofaktoren Bluthochdruck,
Diabetes mellitus, hohes Gesamtcholesterin und Ubergewicht assoziiert > 116, Demnach erhoht
hauptsachlich natriumreiche Kost das Risiko von Bluthochdruck die Aufnahme von
ungesattigten Fettsauren und Transfetten, eine Unterklasse der gesattigten Fettsauren, das
Risiko einer Arteriosklerose um 23% 17 18 Die WHO empfiehlt, basierend auf den
Erkenntnissen von ,Systematic Reviews®, die Aufnahme von Salz auf 5 Gramm/Tag zu
reduzieren. Weiterhin sollten mindestens 400 g Obst oder Gemiise zu sich genommen sowie

die Aufnahme von Zucker und Fett auf 10% bzw. 30% der gesamten Energiemenge reduziert
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werden '°. Das EHIS erhob Daten zum Gemuse- und Obstkonsum von insgesamt 28
Europaischen Landern mit dem Ergebnis, dass mehr Frauen (56%) als Manner (44%) taglich
Gemiuse konsumieren, wobei der Gemisekonsum bei Mannern in Deutschland mit 25% am
geringsten war. Der tagliche Obstkonsum war mit 61% bei den Frauen und 49% bei den
Mannern im Allgemeinen hoher 2. Allerdings ist mit knapp 10 % bzw. 30% in den letzten 30
Jahren ein steigender Trend des Obst- und Gemusekonsums zu beobachten 5 120,

Der Konsum von unverarbeiteten und verarbeiteten roten Fleisch hat ebenfalls einen
negativen Effekt auf die Herz-Kreislauf-Gesundheit. So zeigten gepoolte Daten der
populationsbasierten ,Health Professional Follow-up Study“ (N=37.698 Manner, 1986-2008)
und der ,Nurses' Health Study“ (N=83.644 Frauen; 1980-2008) aus den USA eine erhthte
kardiovaskulare Mortalitat durch den Konsum von unverarbeitetem und verarbeitetem roten
Fleisch 21, Weiterhin ist der erhohte Alkoholkonsum mit kardiovaskularen Endpunkten wie
Hypertonie, hamorrhagischer Schlaganfall und Vorhoffimmern assoziiert 1?2, Das absolute
Risiko an einer durch Alkoholkonsum bedingten Erkrankung zu versterben betragt in der

Europaischen Union 9% fuir Manner und 8% fir Frauen 123,

4 Pravention von Herz-Kreislauf-Erkrankungen

Der Begriff ,Pravention® leitet sich aus dem Lateinischen ,praevenire” - einer Erkrankung
L,Zuvorkommen® ab und umfasst alle Interventionen, die Erkrankungen oder
Gesundheitsstorungen verringern, vermeiden, vor Ausbreitung bewahren oder vor negativen
Auswirkungen schitzen 1% 125 Der Praventionsansatz kann auf verschiedenen Ebenen
erfolgen.

Die erste Klassifikation von Interventionsformen nach ihrem jeweiligen Zeitpunkt sowie dem
Verlauf einer Erkrankung in primére, sekundare und tertidre Pravention, postulierte Gerald
Caplan im Jahre 1964 1%, Die Primarpravention definiert sich durch samtliche MaRnahmen,
die zum Erhalt der Gesundheit beitragen und das Neuauftreten (Inzidenz) einer Erkrankung

verhindern, um die Wahrscheinlichkeit des Krankheitseintrittes zu minimieren. Unter
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Sekundarpravention wird die friihzeitige Identifikation und Frihbehandlung einer Erkrankung
und demnach das Vermeiden einer Progression und Manifestation verstanden. Im Rahmen
der Tertidrpravention sollen Schaden einer bereits bestehenden Erkrankung minimiert,
Rezidiven verhindert sowie moglichst die Funktionsfahigkeit, Lebensqualitdt und soziale

Teilhabe wiederhergestellt und aufrecht erhalten werden 124 127,

Die Pravention von HKE ist definiert als ein populationsbasiertes sowie individualisiertes
MafRRnahmenpaket mit dem Ziel, die Auswirkungen von HKE und die damit verbundenen
Komorbiditaten zu verhindern oder zu minimieren 33. So soll ein weiterer Anstieg des
kardiovaskularen Risikos unterbunden werden, indem das Bewusstsein hinsichtlich der Folgen
und Gefahren gestéarkt und tber entsprechende Risikofaktoren fir die Entwicklung einer HKE
aufklart wird 62128, Das Ziel im Rahmen der Sekundarpravention bei einer bereits bestehenden
HKE ist die Vermeidung von Rezidivien sowie die Vorbeugung einer Chronifizierung der HKE
wie auch moglicher Folgeerkrankungen . Die Pharmakotherapie in Kombination mit

Lebensstilanderungen stehen bei der Sekundarpravention von HKE im Vordergrund 33 129,

Zwei maf3gebliche Konzepte der Primarpravention auf populationsbasierter und individueller
Ebene entwickelte der Epidemiologe Geoffrey Rose %,

Im Rahmen der Hochrisikostrategie (Verhaltenspravention) konzentrieren sich die praventiven
MafRnahmen auf den individuellen Schutz von Personen mit hohem Risiko, um die Entwicklung
zuklnftiger Erkrankungen zu identifizieren und zu verhindern. Hierbei geht es zum Beispiel um
die Bewaltigung eines ungesunden Lebensstils und die Verringerung von bereits bestehenden
kardiovaskularen Risikofaktoren wie erhohte Lipid- und Blutdruckwerte 128 130, Dieser Ansatz
verfolgt eine individuell angepasste Pravention, die Motivation des Patienten und des Arztes
steigert sowie einen effizienten Ressourceneinsatz und ein glnstiges Nutzen-Risiko-
Verhaltnis aufweist 1*°, Jedoch profitiert von dieser Praventionsstrategie nur eine Minderheit
von Personen mit deutlich erhéhtem Risikoprofil. So beginnen Krankheitsprozesse bereits im

jungen Lebensalter und sind mit einem hohen Kostenaufwand des Screenings lber Jahre
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verbunden, um Hoch-Risiko-Personen rechtzeitig zu identifizieren und folglich die Erkrankung
zu verhindern. Ebenso besteht die Problematik, dass neben der identifizierten
Risikopopulation auch Personen erreicht werden, die zwar gefahrdet sind, fur die aber keine
angemessene Behandlung zur Risikoreduktion vorhanden ist. Weiterhin fokussiert der Ansatz
nicht die Ursachen der Krankheitsentstehung, sondern identifiziert lediglich die

Risikopopulation und ist erst anschlieRend in der Lage, primarpraventiv zu intervenieren °,

Die populationsbasierte Strategie nach Rose strebt indessen eine gulnstige Verteilung der
Exposition auf ein mittleres Niveau an, um das Hochrisiko-Kollektiv zu verringern und so die
Determinanten der Inzidenz zu kontrollieren. Folglich versucht der populationsbasierte Ansatz,
die Ursachen fur eine Erkrankung zu beseitigen. Somit fihrt ein relativ gering ausfallender
Nutzen vieler Personen zu einem hohen Bevolkerungsnutzen 1%, Die Ergebnisse der ,British
Regional Heart Study“ verdeutlicht den Effekt des individuellen und populationsbasierten
Ansatzes im Rahmen der kardiovaskularen Primarpravention bei Mannern. So filhrte eine
aggressive pharmakotherapeutische Intervention zur Senkung der Blutdruck- und
Cholesterinwerte im Hochrisikokollektiv (230%) lediglich zu einer Reduktion kardiovaskularer
Ereignisse um 11%. Hingegen war eine leichte Reduktion des Gesamtcholesterinwertes und
der systolischen Blutdruckwerte durch primarpraventive Mal3nhahmen um 5% bereits mit einer
Reduktion der Inzidenz kardiovaskulérer Ereignisse von 26%, eine mittlere Reduktion um 10%
gar mit einer Reduktion von 45% der Inzidenz kardiovaskularer Ereignisse verbunden 3,
Demnach bewirkt bereits eine geringe Risikoreduktion des Einzelnen einen grol3en
populationsbasierten Nutzen, obgleich nur eine geringe Wahrscheinlichkeit besteht, dass der
Einzelne jemals von der PraventionsmalBnahme profitiert. Dieses Dilemma resultiert folglich
aus einer geringen Motivation des Einzelnen *?°, Formuliert wurde dieser Ansatz im Rahmen
der kardiovaskularen Pravention im Jahr 1981 von Rose als ,Praventionsparadoxon®: ,A
preventive measure which brings much benefit to the population offers little to each
participating individual” **2. So sind die im Rahmen der 6ffentlichen Gesundheitserziehung

eingefuhrten  bevilkerungsweiten  MaRnahmen  wie  Ernahrungsaufklarung  oder
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Impfempfehlungen der Verhaltnispravention zuzuordnen, die mit einem populationsbasierten
Nutzen verbunden sind und einen Versuch darstellen, die gesellschaftlichen
Lebensgewohnheiten zu verandern 30133, Bei der Wahl einer geeigneten Praventionsstrategie
sollten beide Konzepte sinnvoll kombiniert und als Extreme eines Kontinuums wahrgenommen

werden 125,

Ein gesunder Lebensstil gekennzeichnet durch eine ausgewogene Ernahrung, ausreichend
korperliche Bewegung, Gewichtsnormalisierung und Rauchverzicht, fuhrt nachweislich zu
einer Reduktion der kardiovaskularen Morbiditat und Mortalitat 3% 134, Simulationsstudien in
mehreren Landern zeigen, dass der Rickgang der kardiovaskularen Mortalitat in den letzten
Jahrzenten vor allem auf die Behandlung und Préavention von Bluthochdruck, Hyperlipidamie
und Rauchen zuriickzufuhren ist 3% 135 Dieser positive Trend geht jedoch mit einer
gleichzeitigen Erhohung anderer Risikofaktoren wie Diabetes mellitus und Ubergewicht einher,
obwonhl bis zu 80% der HKE durch die Eliminierung von Gesundheitsrisiken verhindert werden
kdnnten 32 136138 7dem steigt die Pravalenz von HKE bedingt durch die alternde Bevélkerung

sowie die verbesserte Prognose der Erkrankung %.

Der kardioprotektive Einfluss einer Ern&hrungsumstellung auf die ,traditionellen®
kardiovaskularen Risikofaktoren Bluthochdruck, erhéhter Glukosespiegel und erhdhte
Blutplasmalipide, ist belegt 3% © 140 Eine mediterrane Erndhrungsweise bestehend aus
Gemiuse, Obst, Fisch, Vollkornprodukten und Olivendl reduziert kardiovaskuldre Ereignisse im
hoheren MaRe als eine reine fettarme Diat 141 142, So ist die alleinige Reduktion von bestimmten
Nahrstoffen (fettdrmerer/cholesterindrmerer oder ballaststoffreiche Erndhrungsweise) zwar
mit einer Verbesserung der Cholesterinwerte verbunden, reduziert kardiovaskulare Endpunkte
im Vergleich zur Kontrollgruppe jedoch nur im moderaten bis geringen MaRe 43145 Hingegen
zeigen Interventionsstudien, die eine Modifikation von Nahrungsmittelgruppen (“whole diet
approach”) vornahmen, einen signifikanten kardioprotektiven Effekt 4. So reduzierte ein

mediterraner Ernahrungsstil, im Rahmen der in den Jahren 2003 bis 2012 durchgefiihrten
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.,PREvencion con Dleta MEDiterrdnean Study*, den kombinierten Endpunkte aus Schlaganfall
und Herzinfarkt bei 7.447 Personen mit hohem kardiovaskularen Risiko um 30% 4. Eine
Verringerung der kardiovaskularen Mortalitdt und des Auftretens von wiederholten Ereignissen
von Uberlebenden nach Herzinfarkt durch einen mediterrane Ernahrungsweise um 73% (27
Monate follow-up) bzw. 72% (46 Monate follow-up) konnte die ,Lyon Herat Study“ der Jahre

1989 bis 1992 nachweisen 141. 147, 148

Weiterhin tréagt ein korperlich aktiver Lebensstil unabhangig von Alter, Geschlecht und
Ethnizitat, zum Erhalt der HKE-Gesundheit bei 10 149151 Sq zeigt die Studie von Lee et al.
(Anzahl  der  Teilnehmer:  55.137;  Altersgruppe: 18-100 Jahre;  mittleren
Nachbeobachtungszeit: 15 Jahre), dass Personen, die Uber einen Zeitraum von fast sechs
Jahren regelmaldig joggten, eine um bis zu 50% reduzierte kardiovaskulare Mortalitat
aufwiesen im Vergleich zu Nichtlaufern 1°2. Korperliche Aktivitat hat ebenso einen positiven
Effekt auf das Kérpergewicht, die kardiorespiratorische Fitness sowie auf die Insulinresistenz
und DMT2 %1% |m Hinblick auf eine Gewichtsreduktion scheinen besonders Frauen von
einem korperlich aktiven Lebensstil zu profitieren 7158, Das 20-jahrige prospektive Follow-up
der ,Coronary Artery Risk Development in Young Adults study“ (N: 3.554 Teilnehmer; 18-30
Jahre) beobachtete bei Frauen mit hoher korperlicher Aktivitat (selbstberichtet) eine um 6 kg
geringere Gewichtszunahme im Vergleich zur Kontrollgruppe; bei M&nnern mit hoher
korperlicher Aktivitdt wurde hingegen lediglich eine um 2.6 kg geringere Gewichtszunahme

festgestellt °°.

Eine Gewichtsreduktion um 5-10% durch Erndhrung und Bewegung senkt im wesentlichen
alle Komponenten des metabolischen Syndroms sowie das Risiko von Diabetes mellitus und
HKE 151 160. 161 Dje erste Phase des ,Trials of Hypertension Prevention untersuchte den
Langzeiteffekt von Gewichtsreduktion und reduziertem Salzkonsum auf den systolischen und
diastolischen Blutdruck mit dem Ergebnis, dass die Chance einer Hypertonie um bis zu 77%

bzw. um bis 35% nach 7 Jahren reduziert werden konnte 162,
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Den positiven Effekt des Rauchstopps nach wenigen Jahren verdeutlichte die ,Nurses’ Health
Study®, eine prospektive Beobachtungsstudie von 104.519 Frauen mit einem Follow-up von
24 Jahren (1980-2004). Bereits nach 5 Jahren konnte eine Risikoreduktion um 61% fir eine
KHK und um 42% fir einen Schlaganfall beobachtet werden 3, Hierbei ist der Nikotinverzicht
einer der wirksamsten LebensstilAnderungen bei Patienten mit einer bereits bestehenden
HKE. So fuhrt der Rauchstopp nach einem kardiovaskularen Ereignis zu einer Reduktion der
Re-Infarkte und der kardiovaskularen Mortalitat um bis zu 50% im Vergleich zu Patienten, die
weiterrauchen %4 165 Eine Metaanalyse von Critchley und Capewell, die 20 prospektive
Kohortenstudien mit einem Follow-up von mindestens zwei Jahren analysierten, zeigte bei
Patienten mit einer diagnostizierten HKE, die das Rauchen aufgaben, eine Risikoreduktion der

Mortalitat um 36% verglichen zu persistierenden Rauchern 14,

Die aktuellen europaischen Leitlinien zur Primarpravention von Kkardiovaskularen
Erkrankungen sehen eine Abschéatzung des absoluten kardiovaskularen Risikos vor. Hierbei
sollen Risiko-Charts dem praktisch tatigen Arzt erméglichen, das kardiovaskulare
Gesamtrisiko, basierend auf mehreren kardiovaskularen Risikofaktoren, zu bestimmen 33 166,
Fur die Ermittlung der Wahrscheinlichkeit, innerhalb der néachsten 10 Jahre an einer HKE,
(einschlieBlich Schlaganfall) zu versterben, wurde das Europdaische ,Systematic Coronary Risk
Evaluation® (SCORE) Projekt durch die ESC im Jahr 2013 initiiert 7. Ziel des SCORE
Projektes war die Entwicklung von landerspezifischen Risiko-Charts mit niedrigen bzw. hohen
kardiovaskularen Gesamtrisikos sowie die Erarbeitung von Methoden fur die Erstellung
nationaler Risiko-Charts, unter Beriicksichtigung der Mortalitatsraten des jeweiligen Landes
und des Risikoprofils der Bevolkerung %8, Zum andern soll imn Rahmen des ,HEART-SCORE*
Programms ein computergestitztes Programm zur Betreuung von Risikopatienten des
jeweiligen Landes integriert werden . Das im Jahr 2016 von Rucker et al. aktualisierte
deutsche SCORE Risiko-Chart beruht auf dem Risikoprofil der reprasentativen DEGS1-Daten
sowie auf den Mortalitatsraten des Statistischen Bundesamtes aus dem Jahr 2012 1%°. Die

Ermittlung der 10-Jahres-Risiken basiert auf den Angaben zu Geschlecht, Alter, Rauchstatus,
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systolischer Blutdruck (mmHg) und dem Gesamtcholesterin (mg/dl) oder der Ratio aus

Gesamtcholesterin  und HDL-Cholesterin. Die Klassifikation der Personen erfolgt

entsprechend ihrer absoluten Risiken in die niedrige (SCORE <1%), moderate (21% und <5%)

oder hohe (SCORE 25%) Risikogruppe 33 1¢°, Bei der Anwendung des SCORE Risiko-Charts

sollten folgende Aspekte berticksichtigt werden 32:

Patienten mit geringem Gesamtrisiko sollten entsprechend in ihrem Lebensstil
unterstutzt und beraten werden, um ihren niedrigen Risikostatus beizubehalten
Patienten mit einem 10-Jahres-Risiko fur kardiovaskularen Tod von 25% und <10%,
sollten eine intensive Beratung des Lebensstiles erhalten und gegebenenfalls
medikamentts behandelt werden.

Hochrisiko-Patienten sollten besonders intensiv beraten werden, wobei eine
medikamentdse Therapie wahrscheinlich ist.

Personen mit bereits bestehender kardiovaskularer Erkrankung, Diabetes mellitus,
einer hohen Anzahl Kkardiovaskularer Risikofaktoren und  chronischer
Nierenerkrankung, gelten als Hochrisiko-Patienten und bedirfen keiner Einstufung

durch SCORE.
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Abbildung 2: 10-Jahres-Risiko fur tédliche HKE in der deutschen Bevdlkerung geman
SCORE-Deutschland nach Geschlecht, Alter, systolischem Blutdruck, Gesamtcholesterin und
Raucherstatus (Ruicker et al. 2016 ¢°, Nachdruckerlaubnis eingeholt)

Die vorgegebenen Zielwerte zur Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren sind in Kapitel 6.3.1
LZielwerte fur die Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren nach aktueller Leitlinie fir die
Pravention von Herz-Kreislauf-Erkrankungen® (Seite 41) aufgefuhrt. Hierbei richten sich die
Zielwerte der kardiovaskularen Risikofaktoren nach dem zugrundeliegenden absoluten

kardiovaskularen Risiko und vorhandenen Begleiterkrankungen 33 ©3,
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5 Ziele und Hypothesen

Die vorliegende Arbeit untersucht die Umsetzung und Determinanten der Leitlinien getreuen
Behandlung von kardiovaskularen Risikofaktoren zur Pravention von HKE in der Primar- und
Sekundarpravention nach aktuellen Vorgaben der ESC (Version 2016) . Nachfolgend sind

die Zielsetzungen und Hypothesen aufgefihrt.

Promotionsprojekt 1: Prévalenz _und Determinanten zur Kontrolle kardiovaskularer

Risikofaktoren an Daten der STAAB Kohortenstudie

Ziel: (a) Schatzung des 10-Jahres Risikos fur todliche HKE (Herzinfarkt, Schlaganfall oder
peripheren GefalRerkrankungen) in der Wurzburger Allgemeinbevdlkerung an Daten der
prospektiven STAAB (,Haufigkeit und Einflussfaktoren auf frihe Stadien A und B der
Herzinsuffizienz in der Bevolkerung®) Kohortenstudie bei Personen ohne selbstberichtete
manifeste kardiovaskulare Erkrankungen im Alter von 30-79 Jahren nach dem Risiko-Chart
SCORE fur Deutschland.

(b) Einstellung kardiovaskularer Risikofaktoren in der Wirzburger Allgemeinbevilkerung an
Daten der STAAB Kohortenstudie bei Personen ohne selbstberichtete manifeste
kardiovaskulare Erkrankungen im Alter von 30-79 Jahren unter Berucksichtigung der SCORE-
Risikogruppen sowie Identifikation der Pravalenz und Determinanten fur die unzureichende

Kontrolle kardiovaskulérer Risikofaktoren.

Hypothese: Es besteht eine hohe Pravalenz sowie eine unzureichende Kontrolle
modifizierbarer kardiovaskularer Risikofaktoren in Abhangigkeit von soziodemografischen
Faktoren in der Allgemeinbevélkerung, wobei Unterschiede hinsichtlich Soziodemografie,
kardiovaskulare Risikofaktoren sowie Lebensstilrisikofaktoren in den SCORE-Risikogruppen

Zu erwarten sind.
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Promotionsprojekt 2: Einfluss von medikamentenbezogenen Uberzeugungen auf die

Blutdruckkontrolle an Daten der STAAB Kohortenstudie

Ziel: Einfluss von medikamentenbezogenen Uberzeugungen auf die Blutdruckkontrolle bei
Personen unter antihypertensiver Therapie ohne manifeste kardiovaskulare Erkrankungen im
Alter von 30-79 Jahren in der Wirzburger Allgemeinbevidlkerung anhand von Daten der

STAAB Kohortenstudie.

Hypothese: Die Uberzeugung uber die Niitzlichkeit antihypertensiver Medikation geht mit einer
besseren Blutdruckkontrolle einher, wobei Befiirchtungen gegeniber antihypertensiver
Medikation mit einer schlechteren Blutdruckkontrolle assoziiert sind. Wir erwarten

geschlechtsspezifische Unterschiede, sowie Unterschiede hinsichtlich des Bildungsgrades.

Promotionsprojekt 3: Pravalenz  _und Determinanten fir den Erhalt arztlicher

Lebensstilempfehlungen in der Primar- und Sekundarprédvention - Ergebnisse der STAAB

Kohortenstudie und der EUROASPIRE IV Studie in Deutschland

Ziel: Erhebung der Pravalenz und Determinanten fir den Erhalt adaquater arztlicher
Lebensstilempfehlungen in der Priméar- und Sekundarpravention von HKE anhand von Daten
der STAAB Kohortenstudie und dem deutschen Subsample des European ,Action on
Secondary and Primary Prevention by Intervention to Reduce Events

Surveys” (EUROASPIRE 1V.)

Hypothese: Es besteht eine hohere Empfehlungshaufigkeit adaquat &rztlicher
Lebensstilempfehlungen in der Sekundér- verglichen zur Primarpravention, wobei das
Vorhandensein von kardiovaskularen Risikofaktoren und Lebensstilrisikofaktoren die
Empfehlungshaufigkeit unterschiedlich zwischen Primar- und Sekundarpravention

determinieren.
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6 Methoden

Zur Beantwortung der vorliegenden Fragestellungen wurde fir das Primarpraventionssetting
Daten der STAAB Kohortenstudie und fiur das Sekundéarpraventionssetting Daten der
EUROASPIRE IV Studie analysiert. Im Folgenden werden die Methoden dieser beiden Studien

sowie relevante Datenerhebungen vorgestellt.

6.1 Die STAAB Kohortenstudie

Die vom Bundesministerium fur Bildung und Forschung geforderte bevélkerungsbasierte
STAAB Kohortenstudie ist ein Kooperationsprojekt des Deutschen Zentrums fir
Herzinsuffizienz (DZHI) des Universitatsklinikums Wuirzburg und dem Institut fir Klinische
Epidemiologie und Biometrie (IKE-B) der Julius-Maximilians-Universitat Wurzburg unter der
Leitung von Prof. P. U. Heuschmann und Prof. S. Stork. Die STAAB Kohortenstudie verfolgt
das Ziel, die Pravalenz der frihen asymptomatischen Formen der Herzinsuffizienz-Stadien A
und B in einer reprasentativen Stichprobe der Wirzburger Allgemeinbevélkerung zu
beschreiben. Weiterhin soll der natirliche Verlauf der Stadien A und B sowie die Relevanz von
Risikofaktoren, Komorbiditdten und intermedidren Phanotypen auf den Verlauf der
Krankheitsprogression (von Stadium 0 bis C) untersucht werden (siehe 3.1 Epidemiologie von

Herz-Kreislauf-Erkrankungen, S. 13) 44,

6.1.1 Studienpopulation und Rekrutierung

Die Studienpopulation von insgesamt 5.000 Teilnehmern der STAAB Kohortenstudie bilden
die Einwohner mit Hauptwohnsitz in der Stadt Wirzburg (N=124,297; Stand 09.05.2011),
deren Alter zum Tag der Stichprobenziehung zwischen 30 und 79 Jahren lag. Die Ziehung
einer Zufallsstichprobe von insgesamt 24.000 Adressdaten erfolgte im November 2013 und
Oktober 2016 Uber das Einwohnermeldeamt nach einem definierten Alters- und

Geschlechtsstrata (Manner zu Frauen im Verhdltnis 1:1 und 10:27:27:27:10 fur die
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Altersdekaden 30-39, 40-49, 50-59, 60-69 und 70-79). Personen mit einer bereits
bestehenden Herzinsuffizienz, nicht einwilligungsfahige Personen sowie Personen mit
unzureichenden Deutschkenntnissen, wurden von der Teilnahme ausgeschlossen.

Die standardisierte Durchfiihrung der Untersuchungsmodule sowie die Datenverarbeitung
wurden erfolgreich im November 2013 pilotiert. Die Basisuntersuchung der 5.000
Studienteilnehmer begann im Dezember 2013 und endete im November 2017. Seit Dezember
2017 werden alle Teilnehmer der Basisuntersuchung sukzessive im Rahmen eines ,Follow-
up“ nachuntersucht. Die Einladung zur Teilnahme an der Studie erfolgte postalisch 1.
Personen mit einer selbstberichteten HKE (peripherer arterielle Verschlusskrankheit,
Myokardinfarkt, perkutane transluminalen Koronarangioplastie (PTCA)/Stent und
Schlaganfall) wurden fir die Analysen im Rahmen des Priméarpraventionssettings

ausgeschlossen.

6.1.2 Datenerhebung

Nachfolgend ist die Erhebung betreffender Untersuchungsinhalte aufgefiihrt, die fur die
zugrundeliegenden Analysen in allen drei Promotionsprojekten erforderlich waren. Eine
vollstandige tabellarische Ubersicht der erhobenen Studien-Paramatern in STAAB befindet
sich im Anhang 1.

Die Untersuchung mit einer durchschnittichen Dauer von 3.5 Stunden fand in der
gemeinsamen epidemiologischen Untersuchungsstrafl3e von DZHI und IKE-B, in den Raumen
der PetrinistraBe 33a, 97080 Wurzburg bzw. im DZHI, Uniklinikum Wurzburg, Haus A15, Am
Schwarzenberg 15, 97078 Wiurzburg statt.

Alle Untersuchungen wurden von speziell trainiertem Studienpersonal nach ,Standard
Operation Procederes” (SOPs) durchgefihrt. Die Dokumentation der Studiendaten erfolgte
Uber pseudonymisierte papierbasierte ,Case Report Forms* (CRFs).

Die Informationen zu sozio6konomischen und soziodemografischen Faktoren (Geschlecht,
Alter, Schulabschluss und Einkommen), Medikamenteneinnahme, selbstberichtete

kardiovaskulare Risikofaktoren (Hypertonie, Diabetes mellitus Typ | und I, Hyperlipidamie),
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Rauchstatus, arztlichen Empfehlungn zur Anderung des Lebensstils, selbstberichtete
kardiovaskuléare Erkrankungen (Schlaganfall, koronare Herzerkrankung, periphere arterielle
Erkrankung), medikamentenbezogene Uberzeugungen (,Beliefs about Medicine
Questionnaire* [BMQ- D] "*173) sowie die Erhebung der korperlichen Aktivitat (,International

Physical Activity Questionnaire” [(IPAQ] 4] wurden in einem personlichen Interview erhoben.

Die Erfassung des Korpergewichtes und Korpergrof3e erfolgte ohne Schuhe und am
leichtbekleideten Probanden mittels bioelektrische Impedanzanalyse (SECA mBCA 515 ®)
und einem digitalen Stadiometer (SECA 274 ®). Die diastolische und systolische
Blutdruckmessung wurde mit einer 5-minitigen Wartezeit vor Beginn der ersten
Blutdruckmessung im Abstand von zwei Minuten am rechten unbekleideten Oberarm in
sitzender Position mit einem oszilliometrischen Blutdruckgerat (Omron 705®) erfasst. Falls
sich die Messwerte zwischen der ersten und zweiten Messung (systolisch und/oder
diastolisch) um mehr als 10 mmHg unterschieden, erfolgt eine dritte Messwiederholung in

gleicher Weise.

Alle Studienteilnehmer wurden gebeten, zehn Stunden niichtern zum Untersuchungstermin zu
erscheinen. Es erfolgte eine venése Blutabnahme von 32.5ml Blut (20ml Serum, 12.5mI EDTA
Blut). Ein Teil der Proben wurde am Untersuchungstag fir die Erstellung des
Differenzialblutbildes im Zentrallabor (1x 5ml Serum, 1x 3.5ml EDTA Blut, 1x 10ml
Spontanurin) des Universitatsklinikums analysiert. Die vollstdndigen Blutanalysen sind in der

Anhang 1 aufgelistet.

6.1.3 Ethik und Datenschutz

Die STAAB Kohortenstudie wurde durch die Ethikkommission der Medizinischen Fakultat der
Universitat Wurzburg (98/13) positiv beurteilt. Die Identifikation und Rekrutierung der
Studienteilnehmer erhielt  die datenschutzrechtliche Freigabe durch den
Datenschutzbeauftragten der Universitat Wirzburg (J-117.605-09/13). Alle Studienteilnehmer

willigten vor den Untersuchungen schriftlich ein.
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6.2 Die EUROASPIRE IV Studie

Die multizentrischen EUROASPIRE Surveys wurden von der ESC im Jahre 1995 initiiert, um
die Implementierung der in den ,Joint European Societies“ festgelegten Standards zur
Pravention von HKE in der klinischen Praxis bei Koronarpatienten sowie bei Personen mit
einem hohen kardiovaskularen Risiko zu evaluieren . Die regelmaRig durchgefiihrten
Querschnittserhebungen umfassten EUROASPIRE | (1995-1996, 9 europaische Lander) 176,
gefolgt von EUROASPIRE Il (1999-2000, 15 europaische Lander) 7 und EUROASPIRE Il
(2006-2007, 22 europaische Lander) 18 im Rahmen des ,Euro Heart Survey“ Programms und
EUROASPIRE IV (2012-2013, 24 europaische Lander) "® mit insgesamt 7.998 Patienten aus
78 Rekrutierungszentren unter der Schirmherrschaft der ESC im Rahmen des
,EURODbservational Research Programm‘“es 8,

Die EUROASPIRE IV Studie zur Pravention von HKE und Diabetes (,European Survey of
Cardiovascular Disease Prevention and Diabetes®) in Kooperation mit dem ,EuroHeart Survey
on Diabetes Mellitus“ 8! umfasste, neben der Identifikation von Risikofaktoren bei
Koronarpatienten und der Umsetzung von Standards zur Pravention von HKE im europaischen
Vergleich, eine Bewertung der Dysglykdmie (Glukosetoleranzstérung bzw. manifesten
diabetischen Stoffwechsellage) und der chronischen Niereninsuffizienz bei Patienten mit

koronaren Herzerkrankungen 17°,

6.2.1 Studienpopulation und Rekrutierung

In jedem Land wurden bis zu drei geografische Gebiete mit einer definierten Bevdlkerung von
mehr als 0.5 Millionen Einwohnern, die jeweils existierenden Krankenhauser sowie
Allgemeinarztpraxen identifiziert. Die Anzahl der Zentren in jedem Land variierte je nach
GroRRe. In jedem geografischen Gebiet eines Landes sind mindestens zwei Krankenhauser
und sechs Allgemeinpraxen bei Teilnahme am ,Primary Care* Arm der Studie erforderlich,

darunter mindestens ein Krankenhaus mit Schwerpunkt interventionelle Kardiologie und
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Herzchirurgie sowie mindestens ein zusatzliches Krankenhaus fur akuten Myokardinfarkt und

Myokardischamie 17,

Der deutsche Arm von EUROASPIRE IV umfasste alle Patienten im Alter von 18 bis 79 Jahren
mit Wohnsitz in den Landkreisen Wirzburg, Kitzingen, Main-Spessart oder Main-Tauber-Kreis,
die aufgrund eines elektiven oder notfallmafligen koronaren Ereignisses (Aorto-koronarer
Bypass, PTCA /Stent, akuter Myokardinfarkt oder myokardiale Ischamie ohne Zeichen eines
Myokardinfarktes) 6 Monate bis 3 Jahre vor dem geplanten Studienbesuch in stationarer
Behandlung waren 1°. Die Identifizierung der Studienteilnehmer erfolgte durch retrospektive
Aktenrecherche via Patienteninformationssystem aus dem Universitatsklinikum Wirzburg
(Abteilung Medizinische Klinik I und Klinik fir Herz- und Thorax-Chirurgie unter Prof. Dr. R.
Leyh, Prof. Dr. G. Ertl) und aus der Klinik Kitzinger Land (Medizinische Klinik unter Dr. W.
Karmann). Die Studienteilnehmer wurden postalisch kontaktiert und um Teilnahme an der
Studie gebeten. Das letzte koronare Ereignis war als Index-Event definiert.
Funfhundertsechsunddreilig von insgesamt 1.380 Personen konnten in die Studie

aufgenommen werden 12,

6.2.2 Datenerhebung

Nachfolgend sind alle die Untersuchungsinhalte aufgefihrt, die fir die zugrundeliegenden
Analysen im Rahmen des dritten Promotionsprojektes erforderlich waren. Eine vollstandige
tabellarische Ubersicht der erhobenen Studien-Paramatern in EUROASPIRE IV befindet sich

im Anhang 2.

Die Untersuchung der EUROASPIRE IV Probanden mit einer durchschnittlichen Dauer von
drei Stunden fand im Zeitraum von August 2012 bis Marz 2013 in der gemeinsamen
epidemiologischen Untersuchungsstrale von DZHI und IKE-B (Petrinistra3e 33a, 97080
Wirzburg) statt. Speziell trainiertes Studienpersonal erhob die Daten nach EUROASPIRE IV
Standard. Die Dokumentation der Studiendaten erfolgte Uber pseudonymisierte papierbasierte

CRFs.
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Die Erfassung der Soziodemografie (Alter, Geschlecht und Schulabschluss),
Medikamenteneinnahme, selbstberichtete kardiovaskulare Risikofaktoren (Diabetes mellitus
Typ 1 und I, Hypertonie und Hyperlipiddmie) sowie Informationen zum Rauchstatus erfolgten
in einem personlichen Interview sechs bis 36 Monate nach dem Indexevent. Im Rahmen eines
selbstverwaltetet Fragebogens wurde die korperliche Aktivitat mittels IPAQ und der Erhalt von
arztlichen Empfehlungen zur Anderung des Lebensstils erhoben. Die Messung von GroRRe und
Gewicht wurde ohne Schuhe und am leichtbekleideten Probanden uber die bioelektrische
Impedanzanalyse (SECA mBCA 701 ®) sowie einem digitalen Stadiometer (SECA 220 ®)

erfasst.

6.2.3 Ethik und Datenschutz

Die EUROASPIRE VI Studie wurde durch die Ethikkommission der Medizinischen Fakultat der
Universitdt Wirzburg (58/12) positiv beurteilt. Die Identifikation und Rekrutierung der
Studienteilnehmer erhielt die datenschutzrechtliche Freigabe durch den
Datenschutzbeauftragten  der  Universitdt ~ Wirzburg  (DS-117.605-15/12).  Alle

Studienteilnehmer willigten vor den Untersuchungen schriftlich ein.
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6.3 Definitionen

6.3.1 Zielwerte fur die Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren gemal aktueller

Leitlinie flr die Pravention von Herz-Kreislauf-Erkrankungen

Die Zielwerte fir die Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren richten sich nach den aktuellen

Europaischen Leitlinien zur Pravention von HKE in der Primar- und Sekundarpravention 32,

Tabellel: Zielwerte fur die Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren nach ESC 2016

Risikofaktor Zielwert

Blutdruck <140/90 mmHg (140/85 mmHg bei Personen mit DMT2)

HbAlc <6.5%
Abwesenheit von DM
empfohlener HbAlc bei behandelten Diabetikern <7%

LDL-Cholesterin <115 mg/dl

<100mg/dl bei Personen mit DMT1/DMT2
LDL-Cholesterin
<100mg/dl bei Personen mit einem hohen kardiovaskularen

Risiko (SCORE 25%)

Abwesenheit von Ubergewicht | Body Mass Index <25kg/m?

Rauchen Rauchverzicht

2150 min/Woche moderate oder =75 min anstrengende
Korperliche Aktivitat
korperliche Aktivitat

Entsprechend der aktuellen ESC-Leitlinien ist die arztliche Empfehlung eines gesunden
Lebensstils bei Indikation dann gegeben, wenn ehemaligen/aktuellen Rauchern empfohlen
wird, das Rauchen einzustellen, das Gewicht bei einem BMI von >25kg/m? zu reduzieren, die
korperlicher Aktivitat bei kdrperlicher Inaktivitat zu steigern und sich gestinder zu erndhren. Mit
der Frage: ,Hat lhnen jemals ein Arzt/eine Arztin eine der folgenden personlichen

Empfehlungen gegeben?“ wurde sowohl in STAAB als auch in EUROASPIRE IV der Erhalt
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arztlicher Lebensstilempfehlung fir die Bereiche ,Rauchen einstellen®, ,Gesunde Ernahrung®,

~Abnehmen/Gewicht reduzieren® und ,kdrperliche Aktivitat steigern“ erhoben.

6.3.2 Klassifikation der Medikation nach ATC-System

Nach Erfassung der Medikation erfolgte die Dokumentation der medikamentésen Therapie
gemall dem  Anatomisch-Therapeutisch-Chemischen Klassifikationssystem  (ATC-
Klassifikation). Die Praparate der kardiovaskularen Risikofaktoren Hypertonie, Hyperlipidamie
und Diabetes mellitus sind dem ,Kardiovaskuldren System® zugeordnet. In den vorliegenden
Analysen umfassten die antihypertensive Therapie die ATC-Codes C02 (Antihypertonika), C03
(Diuretika), C04 (Periphere Vasodilatatoren), C05 (Vasoprotektoren), 06 (Andere Herz-
Kreislaufmittel), C07 (Beta-Adrenorezeptore-Antagonisten), C08 (Calciumkanalblocker) und
C09 (Mittel mit Wirkung auf das Renin-Angiotesin-System). Die lipidsenkende Therapie
umfasste C10 (Mittel, die den Lipidstoffwechsel beeinflussen) und die Antidiabetika umfassten

A10.

6.3.3 Beliefs about Medicine Questionnaire

Der von Horne entwickelte BMQ 17> 18 untersucht die medikamentenbezogenen
Uberzeugungen und besteht aus einer allgemeinen (,BMQ-General“) sowie einer spezifischen
Sub-Skala (,BMQ-Specific’). Die allgemeine Sub-Skala der deutschen Version (BMQ-D)
beinhaltet drei 4-ltem-Skalen zu den Bereichen Schadlichkeit, Nutzen und
Medikamenteniibergebrauch, die auch von Personen ohne verordnete Medikation erfragt
werden kénnen. Zwei spezifische Sub-Skalen des ,BMQ-Specific* (11 Items) erfragen die
personliche Uberzeugung von Befiirchtungen (,Specific-Concerns), hinsichtlich der Gefahr
der Abhangigkeit oder Toxizitat wie auch die persdnliche Einschatzung Uber die Notwenigkeit
(.Specific-Necessity“) der verordneten Medikation 184, Die Antwortméglichkeit umfasst eine 5-
Punkte-Likert Skala von 1 ,stimme Uberhaupt nicht zu“ bis 5 ,stimme voll und ganz zu“. Ein

hoherer Punktwert ist mit einem hoéheren Mall an Beflrchtungen (Bereich 6-30) oder
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Notwendigkeit (Bereich 5-25) gegenlber der verordneten Medikation assoziiert. Die
adaquaten  psychometrischen  Eigenschaften  wurden innerhalb  verschiedener
Patientenpopulationen mit einem breiten Spektrum an Erkrankungen, einschliel3lich Herz-
Kreislauf-Erkrankungen, getestet % 172 18 |m Rahmen des zweiten Promotionsprojektes
wurde der Einfluss von medikamentenbezogenen Uberzeugungen auf die Blutdruckkontrolle
bei Personen unter antihypertensiver Therapie anhand der spezifischen Sub-Skala (,BMQ-

Specific*) des BMQ-D operationalisiert.

6.4 Statistische Methoden

Die durchgefuhrten statistischen Analysen erfolgten mit dem Software-Programm IBM

Statistical Package for Social Science (IBM® SPSS® Statistics, Version 23 und 24).

Die deskriptive Statistik umfasst die Berechnung von Standardabweichung (£SD) oder Median
(Quartil) fur kontinuierliche Variablen sowie absolute und relative Haufigkeiten (%) fur
kategoriale Variablen. Bei der Durchfiihrung von univariablen Analysen wurde der exakte Test
nach Fisher, der Chi?-Test flr kategoriale und binare Variablen sowie der Kruskal-Wallis Test
(nicht normalverteilt) und der Mann-Whitney-U-Test fUr kontinuierliche Variablen angewandt.

Als statistisch signifikant galt ein p-Wert <0.05.

Die in den einzelnen Projekten angewandten statistischen Methoden sind im Folgenden

beschrieben.

Statistische Methoden: Promotionsprojekt 1

Ziel a: Die Ermittlung von Unterschieden hinsichtlich der Pravalenz der Risikofaktorkontrolle
unter den verschiedenen kardiovaskularen Risikogruppen erfolgte mittels des aktualisierten
SCORE-Algorithmus fuir Deutschland tiber univariable Analysen in Form von Kreuztabellen 6°,
Die Kalkulation schloss alle Personen ohne bekannte kardiovaskulare Erkrankung und ohne

Diabetes mellitus ein, gewichtet nach Alter (40-69 Jahre), aktuellem Raucherstatus,
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Gesamtcholesterin und systolischen Blutdruck. Die Schwellenwerte richteten sich nach den

aktuellen Vorgaben der ESC 2016 (siehe Abschnitt 6.3.1) 8¢,

Ziel b: Die Uberprifung des Zusammenhangs zwischen den a priori definierten Determinanten
(Alter, Geschlecht, Bildungsgrad, Einkommen und Familienstand) und der unzureichenden
Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren (Hypertonie, Hyperlipidamie, Diabetes mellitus,
korperliche Inaktivitat, Ubergewicht und Tabakkonsum) erfolgte tber eine multivariable
logistische Regression unter Berechnung von Odds Ratio (OR) und 95%-Konfidenzintervall
(95%-KI) mittels ,stepwise backward elimination“. Hierbei wurden die unzureichend
kontrollierten kardiovaskularen Risikofaktoren akkumuliert und am Median dichotomisiert
(Outcome: 0-2 vs. 3-6 unkontrollierte Risikofaktoren). Die Definition unzureichend kontrollierter
kardiovaskularer Risikofaktoren findet sich unter 7.1.3 Supplement, Tabelle S1. Im Rahmen
einer Sensitivitdtsanalyse wurde gepriift, ob sich die Determinanten bei drei oder mehr

unkontrollierten kardiovaskuléaren Risikofaktoren nach Geschlecht unterschieden 8.

Statistische Methoden: Promotionsprojekt 2

Mittels einer multivariablen logistischen Regression (OR, 95%-KI) unter Beriicksichtigung von
Soziodemografie (Alter, Geschlecht, Bildungsgrad) und den kardiovaskularen Risikofaktoren
(Hypertonie,  Hyperlipidamie,  Diabetes  mellitus) wurde der Einfluss von
medikamentenbezogenen Uberzeugungen (spezifische Notwendigkeit von und Bedenken
Uber Medikation) auf die Blutdruckkontrolle bei Personen unter antihypertensiver Therapie

untersucht &7,

Zunachst  wurden maogliche  geschlechtsspezifische  Unterschiede  hinsichtlich
medikamentenbezogener Uberzeugungen durch Hinzufigen der Interaktionstherme
Geschlecht*Notwendigkeit und Geschlecht*Befiirchtungen im Rahmen einer multivariablen
binar-logistischen Regression (OR, 95%-KI) mit dem Outcome, ,Blutdruckzielwert erreicht® vs.
~Blutdruckzielwert nicht erreicht, berechnet. Im Falle einer signifikanten Interaktion wurde eine

univariable logistische Regression (rohes OR, 95%-KI) je Geschlecht fur jeden Einflussfaktor
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getrennt berechnet und nachfolgend ein voll-adjustiertes Modell kalkuliert (adjustiertes

OR, 95%-KI) 187,

Statistische Methoden: Promotionsprojekt 3

Der Prozentsatz arztlich erhaltener Lebensstilempfehlungen berechnete sich aus der Anzahl
erhaltener Lebensstilempfehlungen, dividiert durch die Anzahl der potenziell fir eine Person
indizierten Lebensstilempfehlungen. Erfullte die Person beispielsweise demnach die Kriterien
fur drei Lebensstilempfehlungen, erhielt jedoch nur zwei, dann entsprach dies 67% der nach
ESC-Leitlinien vorgegebenen Lebensstilempfehlungen. Signifikante Unterschiede hinsichtlich
der relativen Haufigkeit der einzelnen Lebensstilempfehlungen (Gewichtsreduktion, gesunde
Ernahrung, Rauchstopp und kérperliche Aktivitat) zwischen Primér- und Sekundérpravention

(STAAB vs. EUROASPIRE IV) wurden mittels Chi2-Test kalkuliert 8,

Im Rahmen einer Sensitivitdtsanalyse wurde der Anteil der Personen mit einem hohen
kardiovaskularen Risiko im Primarpraventionssetting nach der aktuellen Definition der
EUROASPIRE IV-Patienten aus dem ,primary care arm“ bestimmt. Diese Definition basiert auf
der Verschreibung von antihypertensiver und/oder lipidsenkenden Medikamenten und/oder
einem behandelten Diabetes (Ernahrung oder Medikamente) €8,

Mit einem multivariablen logistischen Regressionsmodell wurde der Zusammenhang zwischen
den a priori festgelegten Determinanten Soziodemografie (Alter, Geschlecht, Bildungsgrad),
Lebensstilempfehlungen (Gewichtsreduktion, gesunde Erndhrung, Rauchstopp und
korperliche Aktivitat) und dem Erhalt von mindesten 50% adaquater Lebensstilempfehlung
zuné&chst fur jede Kohorte getrennt untersucht. Das zweite Modell schloss alle Determinanten
als Haupteffekte sowie alle Determinanten als Interaktionsterm mit der Variable Kohorte ein.
Lag ein signifikanter Interaktionseffekt vor, so wurden die OR mit 95%-KI getrennt fir jede
Kohorte berichtet 18, Bei einem insignifikanten Interaktionseffekt wurde das gemeinsame OR
fur beide Kohorten berichtet (Siehe Tabelle A, Seite 84). Fiur den Vergleich der beiden

Kohorten wurde das Referenzalter von 63 Jahren festgelegt, da dieses Alter die Schnittmenge
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der Altersverteilung beider Kohorten reprasentiert. Es befindet sich im oberen Quartil der

STAAB-Kohorte und im unteren Quartil der EUROASPIRE IV Kohorte (siehe Anhang 3).
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7 Ergebnisse

7.1 Manuskript 1. Pravalenz und Kontrolle kardiovaskuléarer
Risikofaktoren in der Allgemeinbevblkerung — Ergebnisse der
STAAB Kohortenstudie

Tiffe, T., Wagner, M., Rucker, V., Morbach, C., Gelbrich, G., Stork, S. und Heuschmann, P.
U.: “Control of cardiovascular risk factors and its determinants in the general population-
findings from the STAAB cohort study”; BMC Cardiovasc Disord. 2017 Nov 2;17 (1):276. doi:
10.1186/s12872-017-0708-x; copyright © 2017. [Open Access} — this article is distributed
under the terms of the Creative Commons Attribution 4.0 International License (http://creative

commons.org/licenses/by/4.0/). 186

7.1.1 Zusammenfassung

Anhand von Daten der populationsbasierten STAAB Kohortenstudie wurde sowohl die
Pravalenz wie auch Determinanten fir die Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren von
insgesamt 1.379 Teilnehmern (mittleres Alter: 53.1 Jahre; 52.9% weiblich) ohne
selbstberichtete HKE im Zeitraum Dezember 2013 und April 2015 analysiert. Ebenso wurde
das 10-Jahres-Risiko fur todliche HKE mittels dem SCORE Risiko-Chart fir Deutschland bei

insgesamt 980 (mittleres Alter: 53.6; 53.4% weiblich) Teilnehmern bestimmt.

Vierhundertzweiundzwanzig Teilnehmer (30.7%) erhielten, unabhéangig vom Geschlecht, eine
pharmakotherapeutische Behandlung der Risikofaktoren Hypertonie, Hyperlipidamie und
Diabetes, jedoch mit einem signifikant hdheren Anteil im zunehmenden Alter (p <0.001). Unter
Berticksichtigung der offiziellen Zielwerte fir die Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren zur
Pravention von HKE nach der ESC 2016, waren 433 (31.8%) oberhalb des empfohlenen
Blutdruckgrenzwertes von 140/90mmHg (Manner haufiger als Frauen: 39.6% vs. 24.7%,
p<0.001), von denen 36.0% einen bis dato nicht detektierten Hypertonus aufwiesen. Uber die
Halfte (52.7%) der 193 Teilnehmer (27.0%) unter antihypertensiver Therapie erreichten hierbei

nicht den empfohlenen Blutdruckgrenzwert (Manner 48.7% vs. Frauen 57.2%, p=0.12). Ein
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HbAlc >6.5% war bei 46 der Teilnehmer (3.5%) pravalent. Von 56 Teilnehmern (4.1%) unter
antidiabetischer  Medikation waren 22 (44.0%) aullerhalb des empfohlenen
Langzeitzuckerwertes (HbAlc <7.0%) und 44.4% wiesen einen Blutdruckwert oberhalb des
Blutdruckgrenzwertes von 140/85 mmHg fur DMT2 auf. Mit 56.7% lagen Gber die Halfte der
Teilnehmer Giber dem empfohlenen LDL-Cholesterin-Grenzwert von 115mg/dl (M&anner 62.8%
vs. Frauen 52.9%, p<0.001), von denen ebenfalls Uber die Halfte bis dato nicht detektiert war.
Trotz lipidsenkender Medikation, lagen uber 37.3% auflerhalb des Grenzwertes. In der
jungsten Altersgruppe (30-39 Jahre) fand sich der hochste Anteil von unbekanntem
Bluthochdruck (76.5%) sowie hohem LDL-Cholesterinwerten (78.0%) und im Alter von 60-69

Jahren, mit 43.5%, bestand die hochste Pravalenz fir einen nicht detektierten HbAlc >6.5%.

Im Median hatten die Teilnehmer zwei von sechs unkontrollierten kardiovaskularen
Risikofaktoren. Determinanten fur die Akkumulation von drei oder mehr Risikofaktoren waren
mit dem mannlichen Geschlecht (OR 1.94, 95%-KI 1.44-2.61), einem hoheren Alter (OR fur
30-39 vs. 70-79 Jahre: 4.01, 95%-KI 1.94-8.31) sowie einem niedrigeren Bildungsgrad (OR fur
<10 vs. 12 Jahre schulische Ausbildung: 2.15, 95%-KI 1.48-3.11) assoziiert.

Bei einem medianen SCORE von 1.0 (Quartile 1.0; 2.0), befanden sich von 980 Teilnehmern
56.6%, 35.8% und 7.5% in der niedrigen, mittleren und hohen bis sehr hohen SCORE-
Risikogruppe. Teilnehmer in der hohen SCORE-Risikogruppe waren vorwiegend mannlich
(p<0.001) und wiesen haufiger eine Hypertonie oder ein hohes LDL-Cholesterin (alle p<0.001)
auf. Weiterhin waren Lebensstilfaktoren (Rauchen (p<0.01); Ubergewicht (p<0.001)) sowie
soziobkonomische Faktoren (Bildungsgrad, Haushaltsnettoeinkommen, Familienstand; alle
p<0.001) mit den SCORE Risikogruppen assoziiert. Der Anteil von Personen unter
antihypertensiver Medikation stieg von 16.2% in der niedrigen auf 74.3% in der hohen SCORE-

Risikogruppe.
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7.1.2 Manuskript (publiziert)

Control of cardiovascular risk factors and its &
determinants in the general population-
findings from the STAAB cohort study

Theresa Tiffe'®, Martin Wagner'?, Viktoria Riicker', Caroline Morbach®?, Gotz Gelbrich', Stefan Stork®*"
and Peter U. Heuschmann'2#"

Abstract

Background: While data from primary care suggest an insufficient control of vascular risk factors, little is known
about vascular risk factor control in the general population. We therefore aimed to investigate the adoption of
adequate risk factor control and its determinants in the general population free of cardiovascular disease (CVD).

Methods: Data from the Characteristics and Course of Heart Failure Stages A-B and Determinants of Progression
(STAAB) Cohort Study, a population-based study of inhabitants aged 30 to 79 years from the general population of
Wirzburg (Germany), were used. Proportions of participants without established CVD meeting targets for risk factor
control recommended by 2016 ESC guideline were identified. Determinants of the accumulation of insufficiently
controlled vascular risk factors (three or more) were assessed.

Results: Between December 2013 and April 2015, 1379 participants without CVD were included; mean age was 53.
1+ 11.9 years and 52.9% were female; 30.8% were physically inactive, 55.2% overweight, 19.3% current smokers.
Hypertension, dyslipidemia, and diabetes mellitus were prevalent in 31.8%, 57.6%, and 3.9%, respectively. Treatment
goals were not reached despite medication in 52.7% of hypertensive, in 37.3% of hyperlipidemic and in 44.0% of
diabetic subjects. Insufficiently controlled risk was associated with male sex (OR 1.94, 95%CI 1.44-2.61), higher age
(OR for 30-39 years vs. 70-79 years 4.01, 95%C| 1.94-8.31) and lower level of education (OR for primary vs. tertiary

215, 95%Cl 1.48-3.11).

Conclusions: In the general population, prevalence of vascular risk factors was high. We found insufficient
identification and control of vascular risk factors and a considerable potential to improve adherence to
cardiovascular guidelines for primary prevention. Further studies are needed to identify and overcome patient- and
physician-related barriers impeding successful control of vascular risk factors in the general population.

Keywords: Population-based study, Prevalence, Risk factor control, Guideline adherence, Primary prevention

Background

Cardiovascular disease (CVD) represents the major
cause of hospital admission, disability in middle-aged
and older patients, and remains the leading cause of
death (40%) in Germany [1, 2]. The burden of CVD is
maintained by the high prevalence of modifiable vascular
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risk factors in the population including an unhealthy
lifestyle [3]. Several national and international guidelines
describe the principles of cardiovascular prevention in
people without established CVD (primary prevention)
[4-7]. Most guidelines tailor their recommendations ac-
cording to the estimated absolute CVD risk (e.g. by ap-
plying risk scores) including the adoption of a healthy
lifestyle in low risk persons (e.g. prudent eating habits,
non-smoking, avoiding obesity, regular physical activity),
and uptake of drug medication in the asymptomatic high
risk population [4].
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International License (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/), which permits unrestricted use, distribution, and
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(httpz//creativecommons.org/publicdomain/zero/1.0/) applies to the data made available in this article, unless otherwise stated.
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Previous studies reporting on the quality of adequate
cardiovascular (CV) risk factor control in primary pre-
vention were frequently based on samples derived from
primary care. These studies suggested an insufficient im-
plementation of CVD prevention strategies including
management of obesity, blood pressure (BP), and lipid
and glucose metabolism [8-15]. Little, however, is
known about of the control of risk factors CVD in
population-based samples [16]. This is important as esti-
mates originating from studies in primary care may not
be representative of the general population because indi-
viduals attending a primary care physician usually have a
reason to do so. Such selection and indication bias will
profoundly affect prevalence estimates.

Therefore, we assessed in subjects without established
CVD sampled from the general population of Germany
the prevalence of CV risk factors, the frequency of inad-
equate risk factor control, and factors determining the
accumulation of insufficiently controlled risk.

Methods

Study population and recruitment

The methodology of Characteristics and Course of Heart
Failure Stages A-B and Determinants of Progression
(STAAB) Cohort Study has been published previously
[17]. Briefly, STAAB was initiated in Dec 2013 to deter-
mine the prevalence and natural course of the early stages
of heart failure in a representative sample (n = 5000) of
the general population of Wiirzburg aged 30-79 years.
Participants undergo a detailed examination at the joint
survey unit of the Comprehensive Heart Failure Center
(CHFC) and the Institute of Clinical Epidemiology and Bi-
ometry (ICE-B) of the University of Wiirzburg, Germany.
The current report is based on the first planned interim-
analysis of STAAB including n = 1468 participants, who
had been enrolled by April 2015 (positive response rate
32.6%) [17]. We excluded n = 89 (6.1%) participants with
established CVD defined by self-reported history of coron-
ary artery disease (n = 56), peripheral artery disease
(m = 11), stroke (n = 28). Hence, the current report is
based on n = 1379 subjects.

Assessment of cardiovascular risk factors
Sociodemographic status, information on smoking and
on physical activity was obtained via face-to-face inter-
view. History of CVD and medication intake was
assessed by study physicians. BP values were given as
median of up to three valid measurements. Low density
liproprotein (LDL) cholesterol and glycated hemoglobin
levels (HbAlc) levels were measured at the day of exam-
ination at the Central Core Laboratory of the University
Hospital of Wiirzburg.
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Treatment goals for cardiovascular risk factors

We identified the proportions of participants achieving
the defined goals for risk factor control according to the
most recent European Guidelines on CVD prevention in
clinical practice (version 2016) [4] including: target BP
<140/90 mmHg (<140/85 mmHg in subjects with DM
type 2; <130/80 mmHg in DM type 1); target LDL chol-
esterol <115 mg/dl (<100 mg/dl in diabetics and partici-
pants at high risk [for definition, see below]); absence of
tobacco abuse (self-reported in a structured interview);
absence of overweight (body mass index <25 kg/mz);
absence of diabetes mellitus (DM; no self-reported DM
and HbAlc <6.5%); adequate glycemic control in treated
diabetics (HbAlc <7.0%); and physical activity (2150 min/
week moderate activity or >75 min/week strenuous activ-
ity, operationalized by the IPAQ questionnaire [18]). All
risk factors above recommended target that were not self-
reported (high BP, high LDL-cholesterol and diabetes)
were defined as unreported. For the definitions of the six
uncontrolled CV risk factors and their subgroups, see:
Additional file 1.

Determinants of accumulation of uncontrolled risk factors
We identified a priori a set of covariates that were po-
tentially related to the control of CV risk factors includ-
ing: age, sex, markers of socioeconomic status (level of
education and income), and marital status [19-22]. In
addition, we performed a sensitivity analysis investigat-
ing if the predictors of three or more uncontrolled risk
factors differed by sex.

Absolute cardiovascular risk estimation with systematic
COronary risk evaluation (SCORE)

To assess differences in prevalence of risk factor control
across different CV risk groups, we applied the recently
updated SCORE algorithm for Germany predicting 10-
year risk of CV death [23]; SCORE has been derived from
subjects without a constellation indicating increased vas-
cular risk (as prior CVD or DM). The SCORE equation
weights the following factors: age (40—69), sex, current
smoking, systolic BP, and total cholesterol. For the present
analyses, our sample was categorized according to thresh-
olds recommended by the European Society of Cardiology
into “low risk” (SCORE <1%), “moderate risk”
(SCORE =21% and <5%), and “high to very risk”
(SCORE 25%) [4, 24].

Data analysis

We calculated mean standard deviation (+SD) and
median (quartiles) for continuous variables and propor-
tions (%) for categorical variables. In univariate analyses,
Fisher’s exact test or x°- test for categorical and binary
variables, Mann-Whitney U-test for continuous variables
(non-normal distributions) and Kruskal-Wallis test were
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used as appropriate. Accumulation of uncontrolled risk
factors (RR =2140/90 mmHg [2130/80 mmHg for sub-
jects with diabetes]; LDL cholesterol =115 mg/dl; to-
bacco abuse (self-reported); overweight [body mass
index >25 kg/mz]; DM [HbAlc >6.5%] and physical in-
active [<150 min/week moderate or <75 min/week
strenuous activity]) was categorized by the median sum
of uncontrolled risk factors in our population (0-2 vs.
3-6). We calculated odds ratios (OR) for the association
of age, sex, education and marital status with accumula-
tion of risk factors by multivariable logistic regression.
P-values <0.05 were considered statistically significant.
Analyses were performed with IBM SPSS Statistics 23
(IBM" SPSS” Statistics Version 23).

Results

Characteristics of the study participants and prevalence
of CV risk factors

Characteristics of the study population and prevalence
of CV risk factors by sex are displayed in Table 1. Mean
age was 53.1 years (SD 11.9), 52.9% were females. As
compared to women, men reported a longer duration of
education and a higher household income per month.
More men than women were married (p <0.001),
whereas more women than men were divorced ore
widowed (both p <0.001).

Of all participants, 19.3% reported current smoking
(Table 1), with a significant preponderance in men.
Overweight and high BP were significantly more present
in men compared to women, as were LDL cholesterol
levels. Prevalence of self-reported hypertension, hyper-
lipidemia and diabetes was independent from sex.

Achievement of recommended treatment goals and its
determinants

CV pharmacotherapy was reported in 422 individuals
(30.7%), with no difference between women and men,
but a significant greater proportion observed at higher
age (p <0.001).

Hypertension

In the total sample 433 participants (31.8%) had BP
levels above the recommended target of 140/90 mmHg
(Table 1). More men were detected with higher BP levels
as compared to women (39.6% vs. 24.7%, respectively;
p <0.001). Amongst subjects with raised BP levels, 156
(36.0%) had not been diagnosed by previous visits to a
physician (women: 26.6% vs. men: 42.6%, p = 0.001).
Amongst 372 (27.0%) subjects receiving antihypertensive
medication, 193 (52.7%) did not achieve recommended
BP targets (men 48.7% vs. women 57.2%, p = 0.12).
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Diabetes mellitus

At the study visit, 46 subjects (3.5%) had an HbAlc
value >6.5%, with no sex-specific differences (p = 0.50),
while 13 (28.3%) were diagnostically naive. Of the 56
(4.1%) participants receiving antidiabetic medication, 22
(44.0%) did not reach the recommended target (HbAlc
<7.0%). Of 38 (67.9%) diabetic participants treated for
hypertension, 16 (44.4%) subjects with DM type 2 were
above the recommended BP of 140/85 mmHg, and 2 sub-
jects (5.6%) >130/80 mmHg for DM type 1. Of subjects
treated for hyperlipidemia, 4 (21.1%) had LDL cholesterol
levels >100 mg/dl, with no differences beteen sexes.

Hyperlipidemia

More than a half of the participants (57.6%) had LDL
cholesterol levels equal or above the target of 115 mg/dl
(men 62.8% vs. women 52.9%, p <0.001). Amongst those,
408 subjects (54.2%) were unaware of this constellation;
112 participants took lipid-lowering medication, with 38
individuals (37.3%) above the recommended target des-
pite medication.

We found the highest proportion of unreported risk
factors at the age of 30-39 years for high BP levels
(76.5%) and high LDL cholesterol (78.0%), and at the age
of 60-69 years for HbAlc >6.5% (43.5%).

Determinants of accumulation of uncontrolled risk factors
In the total sample, the median number of uncontrolled
risk factors was 2 (range 0-6; quartiles 1, 3). Only a
small proportion, i.e. 11.4%, was lacked any risk factor.
In the multivariable model, probability for having three
or more uncontrolled risk factors was associated with
male sex (OR 1.94, 95%CI 1.44-2.61), lower level of edu-
cation (OR for primary vs. tertiary: 2.15, 95%CI 1.48—
3.11) and higher age (OR for 30-39 years vs. 70-79 years:
4.01, 95%CI 1.94-8.31; Table 2). In a sensitivity analysis,
no major differences became apparent between men and
women regarding the predictors of 3 or more uncon-
trolled risk factors [for details refer to Additional file 2].

10-year risk estimation for fatal CVD by SCORE

For this analysis subjects with DM, CVD, and those youn-
ger than 40 years or older than 69 years were excluded
(Fig. 1). Hence, SCORE values could be calculated in 980
subjects. Median SCORE was 1.0 (quartiles 1, 2), and sub-
jects were categorized into low, medium, high to very high
risk categories in 56.6%, 35.8%, and 7.5%, respectively
(Table 3).

Participants at high risk were more likely to be male
(p <0.001) and of older age (p <0.001). Reflecting the risk
factors included in the SCORE calculation, those with
higher risk more frequently exhibited hypertension and
high LDL cholesterol levels (all i <0.001). Lifestyles
habits (overweight and smoking), educational level
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Table 1 Sociodemographic status and control of risk factors stratified by sex

Nrotal Female Male P-value
1379 729 (529 650 (47.1)
Age group in years 062
30-39 (12.0) 82(11.2) 84 (12.9)
40-49 417 (30.2) 226 (31.0) 191 (29.4)
50-59 339 (24.6) 185 (254) 154 (23.7)
60-69 340 (24.7) 180 (24.7) 160 (24.6)
70-79 117 (85) 56 (7.7) 61 (94)
Highest education in years <0.001
Primary (<10 yrs) 331 (24.1) 163 (22.4) 168 (26.0)
Secondary (10 yrs) 411 (299 257 (35.3) 154 (23.8)
Tertiary (12 yrs) 621 (45.2) 301 (41.3) 320 (49.5)
Unclassified 12 (0.9) 7 (1.0) 5(08)
Marital status <0.001
Single 337 (24.5) 177 (24.3) 160 (24.7)
Married 811 (59.0) 396 (544) 415 (64.1)
Divorced 157 (11.4) 104 (14.3) 53 (8.2)
Widowed 70 (5.1) 51 (7.0) 19 (2.9)
Household net income per month in Euro <0001
<1500 8 (13.2) 112 (16.9) 56 (9.1)
1500 to <2900 458 (35.9) 259 (20.3) 199 (32.4)
2900 to <5000 421 (33.0 192 (29.0) 229 (37.3)
>5000 229 (17.9) 99 (15.0) 130(21.2)
BPP(mmHg)
Systolic 129.0 (118.0; 142.0) 1230 (113.0; 1380) 1335 (123.0; 1440) <0.001
Diastolic 790 (72.5; 85.5) 76.5 (70.5; 83.5) 81.0 (75.5; 88.0) <0001
High BP levels
Self-reported hypertension 546 (39.6) 282 (38.7) 264 (40.6) 046
BP 2140/90 mmHg 433 (31.8) 177 (24.7) 256 (39.6) <0001
Unreported high BP above target 6 (36.0) 47 (2606) 109 (42.6) 0.001
Antihypertensive medication 372 (27.0) 197 (27.0) 175 (27.0) 0.90
High BP level despite medication® 193 (52.7) 94 (48.7) 99 (57.2) 012
Diabetics treated with antihypertensive agents 38 (67.9) 17 (68.0) 21 (67.7) 098
High BP level despite medication® in diabetics
Type 1 2(56) 1(6.7) 1(48) 0.76
Type 2 16 (44.4) 6 (40.0) 10 (47.6) 062
Diabetes mellitus
Self-reported diabetes 9 (5.7) 43 (59 36 (5.5) 077
HbA1c >6.5% 6 (3.5) 22 (3.2) 24 (3.9) 0.50
Unreported DM above target 3(283) 7 (31.8) 6 (25.0) 0.75
Antidiabetic medication 6 (4.1) 25(34) 31 (4.8) 020
HbATc 2 7% despite antidiabetics® 22 (44.0) 9(39.7) 13 (48.1) 052
LDi-cholesterol (mg/dl) 120.0 (100.0; 146.0) 1175 (96.8; 146.0) 123.0 (105.5; 1460) <001

52
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Table 1 Sociodemographic status and control of risk factors stratified by sex (Continued)
Nrotal Female Male P-value
High LDL-cholesterol levels
Self-reported hyperlipidemia 488 (354) 247 (339) 241 (37.1) 022
LDL-C >115 mg/dl 753 (57.6) 365 (52.9) 388 (62.8) <0.001
Unreported high LDL-C levels above target 408 (54.2) 187 (51.2) 221 (57.0) 012
Lipid-lowering agents 12@.1) 47 (64) 65 (10.0) 0.02
High LDL-C level despite medication® 38 (373) 18 (429) 20(33.3) 033
Lipid lowering treated diabetics 22 (393) 8 (32.0) 14 (45.2) 032
High LDL-C level despite medication® in diabetics 4(21.1) 2 (286) 2(16.7) 084
Physically inactive 323 (308) 180 (33.1) 143 (28.2) 0.08
Overweight <0.001
EMI (kg/m?) 255 (23.0; 28.9) 247 (21.9; 28.5) 26.3 (24.2: 29.1) <0001
BMI > 25 kgf’m2 751 (55.2) 336 (46.7) 415 (64.7) <0.001
BMI > 25 kg/m? despite physical activity 393 (54.9) 162 (454) 231 (64.3) <0.001
Current smoking 266 (19.3) 121 (16.6) 145 (22.3) <001
Insufficiently controlled CV risk factors” <0.001
0-2 639 (65.8) 361 (723) 278 (589)
3-6 322 (23.2) 138 (27.7) 194 (41.1)

Data are count (percent) or median (quartiles). Analyses are restricted to patients without missing values in respective variables.

“Blood pressure

“Low density lipoprotein- Cholesterol

“Body mass index

dCardiovascular risk factors

“Proportion addressed at participant being treated

(p <0.001) and net income per month (p = 0.02) were
also associated with SCORE categories. In participants
receiving antihypertensive medication, the proportion
not achieving the recommended BP target rose from
16.2% in the low risk group to 74.3% in the high risk
group. In participants with elevated LDL cholesterol
levels, risk factors were more frequently insufficiently
controlled despite medication (low risk 60.0% vs. high
risk 40.0%).

Discussion

In this cross-sectional study from the general population
without established CVD, prevalence of modifiable CV
risk factors was high, and risk factors were frequently in-
adequately controlled (median = 2). A substantial num-
ber of individuals did not report any CV risk factor, and
in a sizeable proportion of participants on guideline-
recommended medication, treatment targets were not
achieved. For example, over half of participants on anti-
hypertensive medication had elevated BP levels at the
interview. In about one third of participants on lipid
lowering drugs, LDL cholesterol levels remained in-
appropriately high, and in more than 40% of patients on
antidiabetic treatment DM was inadequately controlled.
We also found a high proportion of adverse lifestyle
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factors such as insufficient physical activity or overweight
and obesity. Individuals with a larger number of insuffi-
ciently controlled risk factors were more likely to be older
and of male sex, and had spent less time in education.

We investigated the accumulation of cardiovascular
risk factors and its determinants in a population-
based sample in Germany. Previous European studies
on this topic mainly recruited within the general
practitioner setting or focused on individual risk
factors and their control in population samples. Due
to differences in study design and study population,
various definitions of adequate risk factor control in
national and international recommendation for car-
diovascular prevention of CVD over time, and varia-
tions in study protocols, direct comparisons of our
results with previous studies are limited. However, the
prevalence figures of investigated cardiovascular risk
factors are comparable with previous data from the
population based studies in Germany [25-29].

Control of risk factors in German population-based
samples

Hypertension

The longitudinal DEGSI (German Health Interview and
Examination Survey for Adults) and GNHIES98
(National Health Interview and Examination Surveys
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Table 2 Relative risk (odds ratio) for exhibiting 3-6 insufficiently
controlled cardiovascular risk factors (referent: 0-2 risk factors)

Variables Odds ratio (95%Cl) ~ P-value
Sex <0.001
Female 1
Male 1.94 (144; 261)
Age group in years <0.001
30-39 1
40-49 1.77 (1.01; 3.09)
50-59 2.10(1.18;3.72)
60-69 3.26 (1.84; 5.78)
70-79 401 (1.94;831)
Highest education in years <0.001
Tertiary 1
Secondary 1.35 (0.95; 1.92)
Primary 215 (1.48;3.11)
Household net income per month in Euro® 0.27
22300 1
<2300 1.21 (0.86; 1.769)
Marital Status* 0.48
Married 1
Single 0.82 (0.57; 1.23)
Divorced 127 (0.78; 2.01)
Widowed 1.07 (0.54; 2.14)

Insufficiently controlled cardiovascular risk factor: value above target,
independent of patient awareness and current pharmacotherapy, adjusted for
sociodemographic status.

*QOdds ratio given before being removed from model

1998) combined data of 2231 individuals, who were
normotensive at baseline but developed hypertension in
the course of 12 years of follow-up. This analysis also re-
ported lower proportions of individuals receiving antihy-
pertensive medication but not reaching treatment
targets in women (41.0%) as compared to men (49.7%).
However, in general, BP control in both genders was bet-
ter than in our sample, and the occurrence of hyperten-
sion was related to higher age, BMI, and alcohol
consumption [30]. Another longitudinal German study,
KORA (Cooperative Health Research in the Augsburg
Region in South Germany), showed a similar prevalence
of hypertension (49.2%) at baseline, but a much lower
achievement of treatment targets in patients on antihy-
pertensive pharmacotherapy (29.6% in men; 43.9% in
women) [31]. The highest prevalence of hypertension
was found in CARLA (the Cardiovascular Disease, Living
and Ageing in Halle Study in East Germany) with 66.7%
in men and 76.9% in women, which might be due to an
overall older study population (mean age in women:
50.0 years; mean age in men: 61.3 years) [32].
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STAAB Sample
Batches # 1-9
N =1468

Participants with CVD &
Self-repreported DM &
Intake of antidiabetic medication

N (total) = 170
N (CVD) =89
N (DM) =81
Participants without CVD
&
Self-reported DM
N=1298

Participants
> <40 yrs & 270 yrs
N =261

Missing Data in SCORE
Variables
N =57

Final SCORE Sample
N =980

Fig. 1 Sample Selection for SCORE estimation

Diabetes mellitus

Within the KORA study, a similar self-reported low
prevalence in diabetes of 5.6% compared to STAAB with
5.7% was found [33]. KORA participants with DM type 2
diabetes showed comparable glycemic control with a
trend for secular improvement from 60% in the year
2000 to 71% in the year 2014 [34], respectively (overall
medication control in STAAB: 66%). With respect to the
increased CV risk in diabetics [4], we assessed the con-
trol of other CV risk factors in this group: despite re-
spective medication, we found elevated BP in 52.6% of
diabetic STAAB participants and high LDL cholesterol
levels in 21.1%, respectively. The DIAB-CORE study
(The Diabetes Collaborative Research of Epidemiologic
Studies), which assessed the prevalence and manage-
ment of DM related to BP and lipid management, found
higher values of uncontrolled or insufficiently treated
hypertension (63.6%), and suboptimally controlled dys-
lipidemia in diabetic patients (42.5%) [31]. A longitudinal
study of the DIAB-CORE Consortium in 2015 shows still
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a large proportion of insufficient hypertension control in
diabetics (55.0%) [35].

Dyslipidemia

The prevalence of dyslipidemia (total cholesterol 2190 mg/
dl or medical diagnosis of dyslipidemia) in DEGSI was
65.1% (women 65.7%; men 64.5%), but more than half of
the affected in both genders were unreported. In individuals
with known dyslipidemia, only 30.8% were on lipid-
lowering medication [36]. In our study, prevalence of
dyslipidemia (LDL cholesterol >115 mg/dl) was slightly
lower (57.6%), and fewer subjects received insufficient
pharmacotherapy (37.3%). This might be due to differing
definitions of dyslipidemia, or the result of increased efforts
regarding CV risk factor control in Germany.

Lifestyle factors

Overweight was prevalent in more than half of the study
population, which is in line with DEGSI Data reporting
a BMI >25 kg/m? in 53.0% of women and 67.1% of men
[37]. Higher values were found in physically inactive par-
ticipants (defined as <2.5 h/week of moderate intensity),
which was reported more frequently in women (84.5%)
than in men (74.6%) [38]. We further found a substan-
tially lower prevalence of current smokers compared to
other surveys performed in Germany in 2010 [38, 39].
Concordantly, the SHIP study (Study of Health in Pomer-
ania) [27] investigating long-term trends in lifestyle-
related risk factors reported decreasing prevalence rates
for tobacco smoking, overweight, and physical inactivity
[40] over time. However, despite promising signals, con-
trol of modifiable vascular risk factors in German remains
high calling for concerted actions of better guideline im-
plementation in primary prevention.

Determinants of cadiovasular risk factor control

In our study, accumulation of insufficiently controlled CV
risk factors (i.e., three or more) was associated with male
sex, higher age and lower level of education. Two settings
became apparent: On the one hand side, there was a fairly
large proportion of individuals unaware of or not reporting
their risk factors in a structured, physician-led interview.
Thus, one strategy for achieving better implementation of
guidelines could be a more comprehensive screening for
CV risk factors in the general population. On the other
hand side, we observed a high prevalence of individuals on
pharmacotherapy for a CV risk factor ot achieving recom-
mended treatment goals. As a consequence, education of
physicians treating towards targets remains tiring but ever
so important effort.

There might be a difference in BP assessed by mercury
manometers in primary care practices compared to
oscillometric techniques used in our study, which could
have resulted in lower mean values for systolic and
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diastolic BP [41]. This would be in line with findings
from the HYDRA study (Hypertension and Diabetes Risk
Screening and Awareness Study), which reported on an
insufficient BP control that seemed to be unnoticed by
the treating physicians [9]. Another issue might be the
mismatch of insufficient knowledge and compliance
from patients” side and the lack of time for a compre-
hensive evaluation of all guidelines applying for an indi-
vidual patient combined with explanations and close
guidance from physicians” side [42, 43].

The LifeLines cohort study [44] from the Netherlands
focused on the use of lipid-lowering drugs in 70,292 par-
ticipants (mean age 45 years; n = 68,954 without CVD
and stroke) based on adherence to the national guide-
lines for CVD prevention [45]. This study found inad-
equate control in 77% of the 3268 individuals eligible for
lipid-lowering medication. In the entire cohort, prevalence
of hypertension (19.0%) and DM (1.7%) was comparatively
low, while 22% were current smokers [44]. Another study
from the Netherlands (n = 1,203,290) revealed a rising
number of individuals on CV pharmacotherapy with in-
creasing age [46]. In our sample, we observed 422 (30.7%)
participants receiving CV pharmacotherapy increasing
from 3% in the age group 30-39 years up to 73.5% in the
oldest age group 70-79 years. Interestingly, highest fre-
quencies for of unreported high BP (76.5%) and high LDL
cholesterol (78.0%) were found at the age group 30-
39 years, and for HbAlc >6.5% (43.5%) at the age group
60-69 years. Of those at high CVD risk, 36 (48.6%) had
unreported LDL cholesterol levels 2100 mg/dl. The im-
portance of this finding is illustrated by a recent study de-
termining the characteristics of culprit plaque in young
patients who experienced an acute coronary syndrome.
There, patients aged <35 years showed a significant higher
risk of plaque rupture [47].

Risk factor control in primary care settings across Europe
Large patient cohort studies from primary care settings
like DETECT (Diabetes Cardiovascular Risk-Evaluation:
Targets and Essential Data for Commitment of Treat-
ment [# = 55,518; mean age 53.9 years, 59.3% women]),
HYDRA (n = 45,125; mean age 52.4 years) or CoRiMa
(The German Coronary Risk Management [# = 248,096,
mean age 56.5 years, 53.0% women]) in Germany re-
ported prevalences ranging from 33% to 55% for hyper-
tension, 30% to 62% for hyperlipidemia, and 14 to 29%
for diabetes [9-11, 14]. Due to different thresholds, the
reported prevalence of CV risk factors in previous stud-
ies varied substantially: e.g., thresholds for HbAlc in DE-
TECT were >6.1% and in CoRiMa 26.5%; hyperlipidemia
in CoRiMa (prevalence 62.0%) was based on LDL-C de-
pends on individual cardiovascular risk and the number
of risk factors, whereas DETECT (prevalence 29.1%)
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Table 3 Sociodemographic status and control of cardiovascular risk factors stratified by SCORE
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Nrotal Total cardiovascular risk (SCORE)
980 <1% (low) 21 10 <5% (medium) 25% (high to very high) p-value
555 (56.6) 351 (358) 74 (7.5)
Gender <0.001
Female 523 (534) 374 (67.4) 146 (416) 3(4.1)
Male 457 (46.6) 181 (326) 205 (584) 71 (959)
Age in years <0.001
40-49 377 (38.5) 359 (64.7) 18 (5.1) 0 (0.0)
50-59 308 (31.4) 171 (30.8) 133 (379) 4 (54)
60-69 295 (30.1) 25 (45) 200 (57.0) 70 (94.6)
Highest education in years 0.001
Primary (< 10 yrs) 223 (22.8) 96 (17.3) 104 (297) 23(31.5)
Secondary (10 yrs) 319 (32.7) 188 (33.9) 111 (31.7) 20 (274)
Tertiary (12 yrs) 426 (436) 265 (478) 132 377) 29 (39.7)
unclassified 9(09) 509 309 1(14)
Marital status 0.13
Single 208 (21.2) 132 (238) 67 (19.1) 9(122)
Married 610 (62.3) 337 (60.8) 219 (624) 54 (73.0)
Divorced 122 (125) 67 (12.1) 47 (134) 8(108)
Widowed 39 (4.0) 18(32) 18 (5.1) 3(41)
Net income per month in Euro 002
<1500 109 (12.0) 48 (9.3) 47 (145) 14 (20.0)
1500 to <2900 297 (326) 163 (31.6) 111 (374) 123 (329)
2900 to <5000 311 (34.1) 182 (353) 111 (34.2) 18 (25.7)
>5000 194 (21.3) 123 (238) 56 (17.2) 15 (21.4)
BP’(mmHg)
Systolic 1280 (1180; 141.0) 1225 (1145; 1325) 135.5 (124.0; 148.0) 1493 (137.8;161.9) <0.001
Diastolic 795 (73.0; 86.4) 775 (71.5; 845) 815 (75.0; 88.5) 85.0 (80.0; 90.9) <0.001
High BP levels
Self-reported hypertension 366 (37.3) 154 (27.9) 173 (499) 39 (52.7) <0.001
BP > 140/90 mmHg 302 (308) 90 (16.2) 157 (44.7) 55 (74.3) <0.001
Antihypertensive treatment 238 (24.3) 85 (15.3) 129 (36.8) 24 (324) <0.001
High BP level despite medication® 120 (504) 28 (329) 70 (54.3) 22917 <0.001
LDL- Cholesterol®(mg/di) 124 (104.0; 149.0) 118.0 (980; 140.0) 1310 (111.0; 160.0) 1275 (105.81483) <0.001
High LDL-C levels
Self-reported hyperlipidemia 347 (354) 145 (26.8) 173 (504) 29 (40.3) <0.001
LDL 2 115 mg/dl 604 (61.6) 304 (54.8) 251 (715) 61 (824) <0.001
Lipid-lowering agents 56 (5.7) 15 (2.7) 31(88) 10 (13.5) <0.001
High LDL-C level despite medication® 27 (482) 9 (60.0) 14 (45.2) 4 (40.0) 054
Physically inactive 224 (29.5) 137 31.1) 75 (285) 12 (214) 030
Overweight
BMI® (kg,"mzl 255 (22.8; 28.8) 247 (22.1; 28.0) 262 (23.7;, 294) 275 (24.7; 295) <0.001
BMI > 25 kg/m’ 536 (55.1) 260 (47.1) 222 (640) 54 (73.0) <0.001
BMI > 25 kg/m’ despite physical activity” 294 (55.6) 145 (48.3) 116 (62.7) 33 (75.0) <0.001
Current smoking 201 (20.5) 102 (18.4) 72 (205) 27 (36.5) 0.001

Data are count (percent) and median (quartiles). Analyses restricted to patients without missing values in respective variables

“Blood pressure

“Low density lipoprotein- Cholesterol

“Body mass index

dproportion addressed at participant being treated
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used a threshold of LDL cholesterol >115 mg/dl. As ex-
pected, achievement of treatment goals heavily depends
on these definitions and are therefore difficult to com-
pare. Treatment goals were achieved in CoRiMa for LDL
cholesterol in 29%, for BP in 28%, for HbAlc >6.5%
and/or use of antidiabetic medication in 36%. HYDRA,
by contrast reported a considerably lower proportion of
adequate medication control in only 19% of hypertensive
patients taking into account that blood pressure was not
standardized an measured in routine care, which may
lead into an overestimation of hypertension (white-coat
hypertension) [9].

The EURIKA study [15] (European Study on CVD Risk
Prevention and Management in Daily Practice [con-
ducted in 12 European countries]) and EUROASPIRE IV
[48] (European Action on Secondary and Primary Pre-
vention by Intervention to Reduce Events [conducted in
14 European countries]) reported on inadequate medica-
tion control in 59% to 61% of hypertensives, 27% to 67%
of patients with dyslipidemia, and in 41% (EUROASPIRE,
HbAlc <7%) to 63% (EURIKA, HbAlc 26.5%) of dia-
betics across Europe. An observational study of 8928 pa-
tients from 320 general practices over 10 European
countries assessed predictors for risk factor control in
patients at high vascular risk. Predictors for poor risk
factor control were female sex, living alone, and lower
educational status [2].

Risk factor control by absolute risk for fatal CVD

Applying SCORE, 35.6% of the participants were at
medium and 7.5% at high to very high risk for CV death
within the upcoming 10 years, probably mainly due to
the age distribution of our population. Vascular risk fac-
tor control was worst amongst participants at highest
risk of subsequent CVD. There are a few further patient
cohort studies available which calculated the cardiovas-
cular disease risk via SCORE. The German EURIKA
study assessed the 10-year risk of CVD death in 7641
outpatients free from CVD aged >50 years (low vs. high
CVD risk) and found a quite higher percentage of indi-
viduals at high risk (40.1%). With 22%, also higher pro-
portions for participants at high risk was reported for
the CoRiMa study compared to STAAB. In the EURIKA
study about one-third of participants on pharmacother-
apy was still at high CV risk [11, 15, 42], implying insuf-
ficient risk factor control. A Belgian survey conducted in
primary care (n = 11,069) detected 38.0% individuals at
high and 26.6% at very high risk [49].

The comparatively low number of individuals at high
to very high risk in our population-based study (7.5%)
indicates that the prevalence of subjects at high risk for
CV death might be overestimated in studies including
primary care patients because of different risk profiles
such as a higher comorbidity burden in a sicker and
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older population. Further, CV risk factor detection might
be much higher when there is a clinical suspicion of risk.

Limitations

Owing to the study design and recruitment methodology,
several limitations apply. We cannot exclude effects of se-
lection bias, as only 32.6% of the invited population partic-
ipated in the study. More healthy subjects might have had
a higher motivation to participate in the STAAB program.
Findings from our local Wiirzburg population may not be
generalizable to other regions in Germany due to regional
differences in age structure, risk factor profile, or lifestyle
factor distribution. Due to the limited availability of
original data from other studies, we were unable to pro-
vide direct age-standardized comparisons. We further did
not assess, whether respective lifestyle advice had been
given by the participants” healthcare provider. Moreover
we have no information about potential inflammation
markers. Despite standardized measurements, single-
occasion measurements (e.g., BP levels) may have led to
amplified associations. Furthermore, the predictive model
only accounted for measured factors leaving room for re-
sidual confounding.

Conclusion

Our results derived from a German population-based
sample indicate that there is considerable potential to im-
prove adherence to CV prevention guidelines, particularly
in the management of hypertension, DM, overweight,
physical activity, and smoking. Considering the high
values of unreported high BP and LDL cholesterol levels
in younger age groups (30-39 years), a target for better
guideline implementation might be a more comprehensive
screening for vascular risk factors particularly in younger
age groups of the general population. The association of
age, male sex and educational level with a greater number
of uncontrolled risk factors suggests that prevention strat-
egies should also focus on individual patient needs consid-
ering specific explanations and close guidance from the
physician’s side, in particular for specific subgroups such
as people with lower educational level.
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7.1.3 Supplement (publiziert)

Table S1: Definition of the six uncontrolled cardiovascular risk factors (blood pressure,
glycemic control, LDL cholesterol, tabaco abuse, physically inactive, overweight) and
their subgroups

Uncontrolled risk factor Definition

Blood Pressure

High BP level despite medication = 140/90 mmHg & antihypertensive medication

High BP level despite medication in

diabetic
Type 1 = 140/85 mmHg & antihypertensive medication & self-reported type 1
diabetes & antidiabetic medication
Type 2 = 130/80 mmHg & antihypertensive medication & self-reported type 2
diabetes & antidiabetic medication
Glycemic control
HbAlc = 7% despite medication HbAlc = 7% & antidiabetic medication
LDL cholesterol
High LDL-C level despite =115 mg/dl & lipid-lowering agent
medication

High LDL-C level despite
medication in diabetics

> 100 mg/dl & lipid-lowering agent & antidiabetic medication

Tabacco use Self-reported in an structured interview
Physically inactive < 150 min/week moderate activity or < 75 min/week strenuous activity
Overweight

Despite physically activity Body mass index > 25 kg/m? & physically active

Table S2: Sensitivity analysis according to sex. Odds ratios (OR) (95%-ClI) for 3—6

(referent: 0-2) insufficiently controlled cardiovascular risk factors adjusted for
sociodemographic status stratified by sex
Variables Female Male
OR (95%-KI) p-value OR (95%-KI) p-value
Age groups in years <0.001 0.04
30-39 1 1
40-49 1.48 (0.52; 4.12) 2.09 (1.06; 4.12)
50-59 3.81(1.37; 10.58) 1.43 (0.70; 2.93)
60-69 4.73 (1.66; 13.47) 2.52 (1.25; 5.10)
70-79 8.04 (2.27; 28.53) 2.65 (1.08; 6.63)
Highest education in year <0.01 0.06
Tertiary 1 1
Secondary 1.20(0.70; 2.08) 1.45 (0.90; 2.35)
Primary 2.68 (1.45; 4.96) 1.71 (1.07; 2.75)
Marital Status’ 0.604 0.21
Married 1 1
Single 0.64 (0.32; 1.28) 0.88 (0.53; 1.46)
Divorced 0.85 (0.40; 1.78) 1.73 (0.85; 3.51)
Widowed 1.05 (0.44; 2.49) 0.41 (0.10; 1.63)

*OR given just before removing from model
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7.2 Manuskript 2: Einfluss von medikamentenbezogenen
Uberzeugungen auf die Blutdruckkontrolle — Ergebnisse der STAAB

Kohortenstudie

Tiffe, T., Morbach, C., Rucker, V., Gelbrich, G., Wagner, M., Stork, S., Faller, M. und
Heuschmann, P. U.: “Impact of Patient Beliefs on Blood Pressure Control in the General
Population: Findings from the Population-Based STAAB Cohort Study; International Journal of
Hypertension 2019; Jul 28. doi: 10.1155/2019/9385397; eCollection; copyright © 2019. [Open
Access} — this article is distributed under the terms of the Creative Commons Attribution 4.0
International Licens (http://creativecommons.org/licenses/by/4.0/).

7.2.1 Zusammenfassung

Der Einfluss von Uberzeugungen bezuglich antihypertensiver Medikation auf die
Blutdruckkontrolle wurde an 293 Teilnehmern (mittleres Alter 62.4 Jahre, 49.5% Frauen) der
STAAB Kohortenstudie untersucht. Bei einem signifikant hoheren Anteil ménnlicher STAAB-
Teilnehmer (57,5% vs. 42,5%; p<0.02), lag die Halfte (49.8%) trotz antihypertensiver
Medikation Uber dem empfohlenen Blutdruckgrenzwert. Derzeit auf ihre Medikamente
gesundheitlich angewiesen zu sein gaben 87% der Teilnehmer an, gefolgt von der Aussage,
dass ihre Medikamente sie vor einer Verschlechterung ihrer Gesundheit schiitzen (78.1%).
Bedenken hinsichtlich mdglicher Langzeiteffekte sowie der Sorge zu abhangig von ihren
Medikamenten zu sein, aufllerten 38.0% bzw. 16% der Frauen mit einem kontrollierten
Blutdruck. Diese berichteten haufiger Uber Bedenken einer Abhangigkeit (20.5%) als
Teilnehmer mit Blutdruckwerten 2140/90 mmHg trotz antihypertensiver Medikation (4.8%).
Das geschlechtsstratifizierte multivariable Regressionsmodell zeigte, dass bei Frauen ein
hoheres MalR an Bedenken gegentber ihrer verordneten blutdrucksenkenden Medikation mit
einer besseren Blutdruckkontrolle assoziiert war (OR 0.36; 95%-KI| 0.17-0.74). Hingegen war
der Tabakkonsum im nicht adjustierten Regressionsmodell der Manner positiv mit einer
besseren Blutdruckkontrolle verbunden (rohes OR 0.34; 95%-KI 0.14-0.87). Dieser Effekt
verschwand schlieBlich nach Adjustierung fir die Einflussfaktoren Alter, Bildung,

selbstberichtete Diabetes und BMI >25kg/m? (angepasst OR 0.43; 95%-KI 0.16; 1.13). Es
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konnten keine statistisch signifikanten Assoziationen fiir die Notwendigkeit einer Medikation in

der vorliegen Untersuchung gezeigt werden.
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7.2.2 Manuskript (publiziert)
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Background. Effective antihypertensive treatment depends on patient compliance regarding prescribed medications. We assessed
the impact of beliefs related towards antihypertensive medication on blood pressure control in a population-based sample
treated for hypertension. Methods. We used data from the Characteristics and Course of Heart Failure Stages A-B and
Determinants of Progression (STAAB) study investigating 5000 inhabitants aged 30 to 79 years from the general population
of Wiirzburg, Germany. The Beliefs about Medicines Questionnaire German Version (BMQ-D) was provided in a subsample
without established cardiovascular diseases (CVD) treated for hypertension. We evaluated the association between inadequately
controlled hypertension (systolic RR >140/90 mmHg; >140/85 mmHg in diabetics) and reported concerns about and necessity
of antihypertensive medication. Results. Data from 293 participants (49.5% women, median age 64 years [quartiles 56.0; 69.0])
entered the analysis. Despite medication, half of the participants (49.8%) were above the recommended blood pressure target.
Stratified for sex, inadequately controlled hypertension was less frequent in women reporting higher levels of concerns (OR 0.36;
95%CI 0.17-0.74), whereas no such association was apparent in men. We found no association for specific-necessity in any model.
Conclusion. Beliefs regarding the necessity of prescribed medication did not affect hypertension control. An inverse association
between concerns about medication and inappropriately controlled hypertension was found for women only. Our findings highlight
that medication-related beliefs constitute a serious barrier of successful implementation of treatment guidelines and underline the
role of educational interventions taking into account sex-related differences.

1. Introduction including hypertension, adherence to therapy was influ-
enced by implicit judgments regarding personal needs for
(i.e., necessity beliefs) and concerns about the prescribed
medication [7]. The present investigation into medication-
related beliefs focused on adherence measurement scales

as primary outcome, rather than on objectively measured

Although high blood pressure is a well modifiable risk factor,
hypertension control remains unsatisfactory in the general
population in Germany [1].

The reasons for noncompliance to pharmacotherapeutic
recommendations are multifaceted. It has been proposed

that patients’ disease-modified beliefs may have a greater
impact on medication adherence than external barriers as,
e.g., cost, access to refills, logistic issues, or hospitalization [2-
6]. The Necessity-Concern-Framework demonstrated that,
in patients suffering from a variety of long-term conditions
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clinical outcomes, such as hypertension control.

We aimed to evaluate the impact of individuals’ beliefs of
specific-concerns and specific-necessity towards prescribed anti-
hypertensive medication on inadequate blood pressure control
and potential sex-related differences in a population-based



sample of the general population without established cardio-
vascular disease (CVD) treated for hypertension.

2. Methods

We present data of the Characteristics and Course of
Heart Failure Stages A-B and Determinants of Progression
(STAAB) cohort study. The detailed study protocol and data
collection have been published previously [8].

The Beliefs about Medicines Questionnaire developed by
Horne was validated in a broad range of diseases, includ-
ing cardiac samples, eg., hypertension, to assess patient
beliefs towards medication [9-11]. We used the Beliefs about
Medicines Questionnaire specific subscales of the German
version (BMQ-D) to assess personal beliefs about specific-
concerns (6 items; e.g., danger of dependence or long-term
toxicity) and specific-necessity of their prescribed medication
(5 items; e.g., importance of prescribed therapy regarding
their health status now and in the future), ranging from
1 “strongly disagree” to 5 “strongly agree”. Higher scores
indicate higher levels of concerns (range 0-30) or necessity
(range 0-25) [12]. A priori, a set of covariates was identi-
fied potentially related to blood pressure control including
sociodemographic status (age, sex, and education), current
smoking, self-reported diabetes, and body mass index (BMI)
[13-16]. Sociodemographic status, self-reported diabetes, and
information on current smoking were obtained via face-to-
face interview. Blood pressure values were given as median
of up to three valid measurements in sitting position. Study
physicians assessed self-reported history of CVD (coronary
artery disease, peripheral artery disease and stroke) and med-
ication intake. BMI was calculated divided weight in kilo-
grams by the square of height in meters. Target blood pressure
of <140/90 mmHg (<140/85 mmHg in diabetics) and over-
weight (BMI >25kg/m*) were applied according to recent
European Guidelines on CVD prevention in clinical prac-
tice (version 2016) [17]. Antihypertensive pharmacotherapy
included substances classified in ATC group CO01 up to C10.

3. Data Analysis

We calculated median (quartiles) for continuous variables
and proportions for categorical variables. In univariable anal-
yses, Fisher’s exact test or x*- test for categorical and binary
variables were used as appropriate. Due to right-skewed dis-
tribution of the BMQ-D specific-concerns scale, both specific
subscales were dichotomized at the median score obtained
per scale. As a sensitivity analysis, we also included the sub-
scales as a continuous variable to the model. We performed
multivariable logistic regression analysis to assess the associa-
tion of specific-concerns and specific-necessity on inadequately
controlled hypertension adjusted for sociodemographic sta-
tus (age, sex, education), overweight (BMI >25kg/m*), self-
reported smoking status, and self-reported diabetes. Possible
interactions between sex and beliefs regarding prescribed
antihypertensive medication were assessed by adding terms
of interaction to the regression model. In case of significant
terms of interaction, univariable logistic regression (crude
odds ratio [OR] with 95% confidence intervals [CI]) on
inadequately controlled hypertension stratified for sex was
performed and then adjusted for all covariables (adjusted
OR). P-values <0.05 were considered statistically significant.
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STAAB Subsample
(Batches # 6-23)
with implemented BMQ-D
N =1295

:

Participants receiving any
kind of medication
(self-reported)

N =759

v

Participants with complete
information on BMQ-D
specific subscales
N =710

!

Participants free of CVD
N =634

'

Participants received
antihypertensive
medication
N =296

.

Final Subsample
N =293

Missing values in BP
measurement
N=2
Age > 79 years
N=1

A 4

F1GURE 1: Sample Selection. BMQ-D, Beliefs about Medicines Ques-
tionnaire (German version); CVD, cardiovascular disease; BP, blood
pressure.

Analyses were performed with IBM SPSS Statistics 23 (IBM®
SPSS® Statistics Version 23).

4. Results

We applied the BMQ-D in a sex- and age-stratified subsam-
ple of 1295 participants in STAAB recruited via protocol-
defined send-out waves (batches) 6 to 23. Of 7539 participants
receiving any kind of medication, 710 (93.5%) had complete
information on both specific subscales. Of those, 634 were
free of self-reported CVD, and 296 out of those received
antihypertensive medication; 3 participants with missing
values in blood pressure measurement or age older than 79
years were excluded. Therefore, 293 participants free of CVD
taking antihypertensive drugs and with complete information
on BMQ-D specific subscales entered the analyses (Figure 1).
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TaBLE 1: Characteristics of the study population stratified according to achieved or not achieved recommended blood pressure target.
Nl Target achieved ' Target not achieved P-value
293 147 (50.2) 146 (49.8)
Gender 0.02
Female 145 (49.5) 83 (56.5) 62 (42.5)
Male 148 (50.5) 64 (43.5) 84 (57.5)
Age in years 0.49
30-39 4(1.4) 3(2.0) 1(0.7)
40-49 36 (12.3) 18 (12.2) 18 (12.3)
50-59 52 (17.7) 25 (17.0) 27 (18.5)
60-69 131 (44.7) 71(48.3) 60 (41.1)
70-79 70 (23.9) 30 (20.4) 40 (27.4)
Education 0.26
primary 107 (36.5) 59 (40.1) 48 (32.9)
secondary 94 (32.1) 48 (32.7) 46 (31.5)
tertiary 92 (31.4) 40 (27.2) 52 (35.6)
Current smoking 35 (11.9) 22 (15.0) 13 (8.9) 0.11
Self-reported diabetes 50 (17.1) 25 (50.0) 25 (50.0) 0.98
BMI > 25 kg/mZ 237 (82.3) 122 (84.1) 115 (80.4) 0.41
BMQ, n (%), > median
Specific - Concerns 164 (56.0) 90 (61.2) 74 (50.7) 0.07
Specific - Necessity 151 (51.5) 78 (53.1) 73 (50.0) 0.60

Legend: data are count (percent). Analyses are restricted to patients without missing values in respective variables.

BMI, body mass index; BMQ, Beliefs about Medicine Questionnaire.

! Recommended target for treated hypertension: < 140/90 mmHg and for diabetics: < 140/85 mmHg.

The median age of the sample was 64 years (quartiles 55.0;
69.0), 49.5% were women (Table 1), and the median blood
pressure was 137.5/88.0 mmHg (women: 134.5/79.6 mmHg;
men: 139.8/82.8 mmHg). Despite antihypertensive medica-
tion, half of the participants (49.8%) revealed a blood pressure
value above the recommended target with a preponderance of
men (57.5% vs. 42.5%, respectively).

Regarding the BMQ-D, the median score was 12.0 (9.0;
16.0) for specific-concerns and 17.0 (14.0; 20.5) for specific-
necessity. More than 20% of women with normotensive
blood pressure under medication reported concerns about
dependency compared to 4.5% with blood pressure values
above 140/90 mmHg. In the multivariable logistic regression
analysis identifying factors associated with hypertension con-
trol, the interaction between specific-concerns and sex was
statistically significant (p=0.02). Thus, further analyses were
stratified for sex. In the adjusted multivariable regression
model for women, inadequately controlled hypertension was
less frequent in subjects expressing higher levels of concerns
with regard to their prescribed antihypertensive medication
(adjusted OR 0.36; 95%CI 0.17-0.74). Sensitivity analysis
showed a similar effect for the continuous specific-concern
subscale: adjusted OR per scale point 0.92; 95%CI 0.85-
0.99. By contrast, in the univariable regression model for
men, smoking was positively associated with better treatment
control (crude OR 0.34; 95%CI 0.14-0.87). However, this
effect disappeared after adjustment for other covariables:
adjusted OR 0.43; 95%CI 0.16; 1.13. No statistically significant
associations were found for specific-necessity in any model
(Table 2).
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5. Discussion

The current study observed insufficient blood pressure con-
trol in about half of the patients with a preponderance for
men. This is in line with previous reports and [18] constitutes
a major challenge for prevention of cardiovascular diseases.

The median BMQ scores for specific-concerns of 17.0
and specific-necessity of 12.0 were lower when compared to
previous reports, which might be due to potentially healthier
individuals with less comorbidity in our population-based
sample [2, 3].

Potential sex-related differences in medication-related
beliefs have been controversially discussed in previous stud-
ies [2, 19, 20]. Previous, qualitative studies showed that
individuals, who do not perceive hypertension as a serious
problem, have less controlled hypertension [21, 22]. In our
study, we observed marked sex-related differences of such
beliefs regarding inappropriate blood pressure control. Being
less concerned about the prescribed antihypertensive medi-
cation was associated with worse blood pressure control in
women, but not in men. In this context, considering that our
finding was limited to women might indicate that adherence
in female participants treated for hypertension is worse if
their health perception is positive.

On the other hand, a study by Theunissen et al. showed
that discussing cognitive or emotional illness representations
(i.e., a process where patients are made aware of the sig-
nificance of their health threat) or action plans regarding
adherence to medical advice in a patient-provider-interaction
led to more concerns about medication and increased
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patients’ wish to follow lifestyle recommendations. This may
additionally have strengthened their aversion to medica-
tion use [23]. Thus, illness representations may be both
an indicator for better adherence and increased concerns.
Therefore, well-informed patients knowing about the long-
term consequences of uncontrolled hypertension might show
better adherence to their medication regimes, despite higher
concerns about medications.

In men, we did not find an association between specific
scales of the BMQ-D and blood pressure targets. However,
smoking was a factor associated with better treatment con-
trol in the unadjusted model, but the effect disappeared
after adjustment for the other covariables, possibly due to
the limited size of the sample. One study reported that
more men than women believed in the serious longer-term
consequences of hypertension [2]. Because of their higher
CVD risk, male smoking participants with their additional
cardiovascular risk factor of hypertension might be more
aware of their blood pressure. Therefore, they might at least
have their blood pressure treated appropriately if they cannot
stop smoking.

No significant association was found for blood pres-
sure control and the BMQ-D specific-necessity subscale. A
systematic review by Horne and colleagues reported also
no statistically significant association regarding necessity
and adherence to antihypertensive medication [7]. There
may be a link between the necessity of taking prescribed
medication and the presence or absence of symptoms. When
suffering from a predominantly asymptomatic condition
such as hypertension, the benefits may be imperceptible to
the participants [2, 9, 24]. Therefore, it is challenging for
physicians to advise patients with hypertension to take their
medication as prescribed because they tend to underestimate
the long-term benefits of adherence to medication [2, 3, 12,
25]. Furthermore, in a condition that is mainly asymptomatic,
medication-related side effects may more readily be perceived
as unacceptable [2].

Recent studies have shown that educational interventions
in hypertensive patients are able to influence the awareness
of hypertension as a modifiable condition and the knowl-
edge about prescribed therapy leading into a significant
reduction in blood pressure values [26, 27]. The role of
educational interventions on medication-related beliefs tak-
ing into account sex-related differences needs to be further
investigated.

6. Limitations

There are limitations of our study. We report data from
selected participants diagnosed with hypertension from an
age- and sex-stratified population-based study with poten-
tially limited generalizability to other populations and dis-
ease groups. Furthermore, our study may include healthier
subjects with a higher proportion of asymptomatic blood
pressure and less severe forms of hypertension due to the vol-
untary participation. Thus, medication-related beliefs might
be underestimated. In addition, single-occasion measure-
ments for hypertension may lead to false positive associations
despite standardized measurements. Furthermore, we had no
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information about the number and dose of antihypertensive
medication taken per day as well as the intensity of physicians’
supervision, adherence to medication, and counselling that
might influence medication-related beliefs. Last, the multi-
variable model only accounted for measured factors leaving
room for residual confounding.

7. Conclusion

In contrast to previous studies examining medication-related
beliefs towards adherence as a primary outcome, we assessed
the association of medication-related beliefs with a clini-
cal outcome, i.e., blood pressure control in a population-
based sample. In our study, lower concerns about prescribed
medication were associated with worse blood pressure con-
trol in women, but not in men. Our findings highlight
the importance that medication-related beliefs constitute a
serious barrier of successful implementation of treatment
guidelines and underline the role of educational interventions
taking into account sex-related differences. The unexpected
finding of an inverse association regarding concerns about
medication and blood pressure control needs to be replicated
and further investigated in different populations with clinical
outcomes.
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7.3 Manuskript 3: Pravalenz und Determinanten fur den Erhalt
arztlicher  Lebensstilempfehlungen in  der Primar- und
Sekundarpravention — Ergebnisse der STAAB Kohortenstudie und
der EUROASPIRE IV Studie in Deutschland

7.3.1 Zusammenfassung

Tiffe, T., Morbach, C., Malsch, C., Gétz, G., Wahl, V., Wagner, M., Kornelia, K., Wood, D.,
Leyh, R., Ertl, G., Karmann, W., Stork, S. und Heuschmann, P. U.; on behalf of the STAAB
Consortium: Physicians’ lifestyle advice on primary and secondary cardiovascular disease
prevention in Germany: A comparison between the STAAB cohort study and the German
subset of EUROASPIRE IV. European Journal of Preventive Cardiology 0 (00), pp. 1-10; DOI:
10.1177/2047487319838218 '8; copyright © 2019 by the European Society of Cardiology.
Reprinted by permission of SAGE Publications, Ltd.

Die Erhebung der Pravalenz und Determinanten fiir den Erhalt adaquater arztlicher
Lebensstilempfehlungen in der Primar- und Sekundarpravention von HKE erfolgte anhand von
Daten der STAAB Kohortenstudie (Primarpravention) und dem deutschen Subsample der
EUROASPIRE IV Studie (Sekundarpravention).

Informationen Uber arztliche Lebensstilempfehlungen wurden bei 665 Teilnehmer (mittleres
Alter 54.9 Jahre; 55.3% Frauen) in der Stichprobe der Primérpravention ohne selbstberichtete
kardiovaskularer Erkrankungen der STAAB Kohortenstudie sowie bei 536 Patienten (mittleres
Alter 67.4 Jahre; 17.7% Frauen) in der Stichprobe der Sekundarpravention der EUROASPIRE
IV Studie mit bereits bestehender KHK erhoben. Mit Ausnahme des Rauchverzichtes, erhielten
Patienten der EUROASPIRE IV Studie signifikant haufiger arztliche Empfehlungen zu
Anderungen des Lebensstils (Rauchverzicht: STAAB: 44.0%, EUROASPIRE IV 36.7%
[p=0.08]; Gewichtsreduktion: STAAB 43.9%, EUROASPIRE IV 69.2% [p<0.001]; kérperliche
Aktivitdt steigern: STAAB 52.1%, EUROASPIRE IV 71.4% [p<0.01]; gesundes
Ernahrungsverhalten: STAAB 43.9%, EUROASPIRE IV 73.1% [p<0.001]). Gemal der

aktuellen EUROASPIRE IV-Definition flr Patienten mit einem hohen kardiovaskularen Risiko

erhielten, mit Ausnahme der Empfehlung zum Rauchverzicht, 31.0% der STAAB-Teilnehmer
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haufiger adaquate arztlicher Lebensstilempfehlungen im Vergleich zur Gesamtstichprobe der
Primarpravention (Gewichtsreduktion: 56,4%; Steigerung der kérperlichen Aktivitat: 54.7%,
Rauchverzicht: 42.7%). Personen ohne koronare HKE der STAAB Kohortenstudie hatten mit
einem selbstberichteten Diabetes (OR 4.54; 95%-KI 1.8 —10.95), Hyperlipiddmie (OR 3.12;
95%-KI| 2.06-4.73), Hypertonie (OR 1.74; 95%-KI| 1.15-2.62) und einem BMI >25kg/m? (OR
1.80, 95%-KI 1.22, 2.65) eine signifikant hohere Chance, mindestens 50% adéaquate &arztliche
Lebensstilempfehlungen zu erhalten. In der Sekundarpréavention konnte eine Abnahme der
arztlichen Empfehlungen hinsichtlich eines gesunden Lebensstils mit zunehmenden Alter (OR
pro Jahr 0.95; 95%-KI 0.93-0.98) und bei Patienten mit einem Diabetes (OR 1.70; 95%-KI
1.17-2.47) beobachtet werden. Die erweiterte nicht publizierte Analyse, des Interaktions-
Modells zeigte, dass sich die ORs beider Kohorten fir die Variable ,Alter” signifikant
unterschieden. Der Zusammenhang zwischen dem Alter und der Empfehlungshaufigkeit war
bei Patienten mit bereits bestehender HKE starker ausgepragt als bei Teilnehmern der STAAB
Kohortenstudie ohne koronare HKE. Ausgehend von der Konstante 5.29 (EUROASPIRE IV
vs. STAAB), nahm die arztliche Lebensstilempfehlung mit einem Ratio of OR von 0.65 (95%-
Kl 0.46; 0.92) pro Altersdekade (Referenz 63 Jahre) bei Patienten nach einem koronaren
Ereignis ab. Weiterhin unterschieden sich die ORs beider Kohorten bei Personen mit einer
Hyperlipidamie signifikant voneinander (Ratio of ORs 0.44; 95%-KI 0.25; 0.76). So ist der
Zusammenhang zwischen einer adaquaten Lebensstilempfehlung und Hyperlipidamie
signifikant starker bei Teilnehmern ohne koronarem Ereignis ausgepragt, als bei Patienten mit
einer bereits bestehenden HKE. Unter der Annahme, dass sich die OR fir die Variable
,Diabetes”, ,Hypertonie und ,Ubergewicht nicht signifikant voneinander unterschieden,
betrug der gemeinsame Schatzer beider Kohorten 2.80 (95%-KI 1.66- 4.72), 1.60 (95%-KI

1.71-2.15) bzw. 1.77 (95%-KI 1.29-2.42).
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Abstract

Background: We assessed prevalence and determinants in appropriate physician-led lifestyle advice (PLA) in a popula-
tion-based sample of individuals without cardiovascular disease (CVD) compared with a sample of CVD patients.
Methods: PLA was assessed via questionnaire in a subsample of the population-based Characteristics and Course of Heart
Failure Stages A-B and Determinants of Progression (STAAB) cohort free of CVD (primary prevention sample) and the
German subset of the fourth EUROASPIRE survey (EUROASPIRE-IV) comprising CVD patients (secondary prevention
sample). PLA was fulfilled if the participant reported having ever been told by a physician to: stop smoking (current/
former smokers), reduce weight (overweight/obese participants), increase physical activity (physically inactive partici-
pants) or keep to a healthy diet (all participants). Factors associated with receiving at least 50% of the PLA were identified
using logistic regression.

Results: Information on PLA was available in 665 STAAB participants (55 =+ | |; 55% females) and in 536 EUROASPIRE-IV
patients (67 +9; 18% females). Except for smoking, appropriate PLA was more frequently given in the secondary
compared with the primary prevention sample. Determinants associated with appropriate PLA in primary prevention
were: diabetes mellitus (odds ratio (OR) 4.54; 95% confidence interval (Cl) 1.88-10.95), hyperlipidaemia (OR 3.12; 95%
Cl 2.06—4.73) and hypertension (OR 1.74; 95% CI 1.15-2.62); in secondary prevention: age (OR per year 0.96; 95% ClI
0.93-0.98) and diabetes mellitus (OR 2.33; 95% Cl 1.20—4.54).

Conclusions: In primary prevention, PLA was mainly determined by the presence of vascular risk factors, whereas in
secondary prevention the level of PLA was higher in general, but the association between CVD risk factors and PLA was
less pronounced.
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Cardiovascular risk factors, primary prevention, secondary prevention, population-based, primary care, lifestyle advice
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Introduction

Implementing and maintaining good lifestyle habits con-
stitutes a central recommendation of guidelines on pri-
mary and secondary prevention of cardiovascular disease
(CVD)."* CVD prevention aims to improve quality of
life and life expectancy, in both primary and secondary
care.” The strong relationship between the risk of
developing CVD and behavioural risk factors, including
lack of regular physical activity, smoking and poor diet,
is well described.® Favourable adoption of lifestyle fac-
tors was shown to significantly reduce incident and recur-
rent CVD events as well as CVD mortality risk.*

The EUROpean Action on Secondary and Primary
prevention In order to Reduce Events (EUROASPIRE)
surveys iteratively report on the magnitude of and secu-
lar trends regarding lifestyle and risk factor management
according to European guidelines in individuals at high
CVD risk or with established CVD.® For example, in
EUROASPIRE 1V (EA-IV), only half of coronary
patients were advised to attend a CVD prevention and
rehabilitation programme.®>'” Time trends in lifestyle
risk factors of the EUROASPIRE II, III and IV surveys
of nine European countries over a period of 14 years
showed that the prevalence of adverse lifestyle factors
such as obesity and central obesity increased by 7%
and 6%, respectively, and one out of five coronary
patients still smoked at the time of evaluation, six
months to three years after a cardiac event.''

To positively impact on cardiovascular risk, a multi-
disciplinary approach is advocated emphasizing lifestyle
modification and risk factor management in both primary
and secondary prevention.*'*'* The importance of the
treating physician promoting a healthy lifestyle in routine
care has been underscored by various reports.®'*!
Treating physicians play an important role in addressing
good lifestyle habits and supporting patients to imple-
ment lifestyle changes into their everyday life by using
health education, health promotion and behavioral coun-
selling in primary and secondary prevention.'>!%!3

However, little is known about the frequency of
appropriate physician-led lifestyle advice (PLA)
according to recent CVD prevention guidelines as
well as factors determining which patient will receive
PLA in different health care settings. Therefore, we
compared the prevalence and determinants of PLA
between participants from the general population with-
out CVD (i.e. primary prevention setting) and CVD
patients (i.e. secondary prevention setting).

Methods
Primary prevention setting

Information regarding the primary prevention sample
was derived from a subset of the population-based
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Characteristics and Course of Heart Failure Stages
A-B and Determinants of Progression (STAAB) cohort
study. STAAB aims to examine the prevalence and
natural course of early heart failure stages in a ran-
dom sample of 5000 inhabitants of the city of
Wiirzburg aged 30-79 years. The study design and
rationale have been published in detail previously.'”
For the current analysis, we excluded participants
with established CVD defined by a self-reported history
of coronary artery disease, peripheral artery disease
or stroke.

Data collection. Information on sociodemographic status
(sex, age, education), smoking, recommended lifestyle
advice given by physicians and physical activity was
obtained via face-to-face interview. Weight, height
and blood pressure were obtained applying standard
operative procedures. Blood pressure was measured
on the dominant upper arm up to three times in sitting
position. Self-reported history of CVD and cardiovas-
cular risk factors (diabetes, high blood pressure, hyper-
lipidaemia) were obtained by study physicians. Blood
samples were collected in fasting participants. All
examinations were performed according to standar-
dized operation procedures.

Secondary prevention setting

Information regarding the secondary prevention
sample was derived from the German subset of the
‘hospital-arm’ of the EA-IV survey recruited from the
University Hospital Wiirzburg and the Department of
Medicine, Klinik Kitzinger Land. Study subjects were
approached six months to three years after hospitaliza-
tion for a coronary event (index). EA-IV was conducted
between 2012 and 2013 in 24 European countries to
investigate the quality of cardiovascular risk factor con-
trol and guideline implementation in clinical practice.'’
Patients were aged between 18 and 79 years and suf-
fered from coronary heart disease (acute myocardial
infarction, unstable angina, percutaneous coronary
intervention or coronary bypass grafting). The study
design and rationale of the German subset of EA-IV
have been published in detail previously.'®

Data collection. Medical records were reviewed to collect
information about details of the index event.
Sociodemographic status (sex, age and education),
self-reported CVD risk factors (diabetes, high blood
pressure, hyperlipidaemia) and information on smok-
ing were obtained in a personal patient interview
6-36 months after hospitalization for the index event.
Weight, height and blood pressure were assessed by
physical examination. Blood pressure was measured
twice on the dominant upper arm in sitting position.
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Provided lifestyle advice was collected by self-administered
questionnaire. All examinations were performed according
to EA-IV standards at the study visit.

For both prevention samples, body mass index
(BMI) was calculated as weight in kilograms divided
by the square of height in metres. Physical activity
(=150 min/week of moderate activity or >75 min/week
of strenuous activity) was operationalized by the
International Physical Activity Questionnaire."”

Due to the differences in the assessment of the individ-
ual’s educational level in STAAB (school leaving qualifi-
cation) and EA-IV  (vocational qualification), we
harmonized the educational level as follows: no formal
schooling, less than primary schooling, primary school
completed, secondary school completed. high school com-
pleted, intermediate between secondary level and university
(e.g. technical training) to low school-leaving qualification.
College/university completed and postgraduate degree
were allocated to graduate of a higher school.

Definition of recommended lifestyle advice

Appropriate PLA was defined according to recent
European Guidelines on CVD Prevention in Clinical
Practice (version 2016)° if the study participant
reported having ever been told by a physician: to stop
smoking in current/former smoking participants; to
reduce weight in participants with a BMI >25kg/m?;
to increase physical activity in participants with less
than 150 min/week moderate activity; or to keep to a
healthy diet was recommended for all participants. The
rate of adequately received lifestyle advice was calcu-
lated as the percentage of lifestyle advice divided by the
number of all lifestyle advice items a patient was poten-
tially eligible for. For example, if a patient met criteria
for three but had received only two lifestyle advice
items, then he was considered as having received 67%
of adequate lifestyle advice.

Determinants for receiving lifestyle advice

A priori, we identified a set of covariables potentially
related to receiving PLA, including sociodemographic
factors (age, sex, education), self-reported CVD risk
factors (diabetes, high blood pressure, hyperlipidaemia)
and lifestyle risk factors (smoking, overweight, physical
inactivity).®>"

Data analysis

For categorical variables, we reported proportions (%).
For univariable analysis, x* test for categorical and
binary variables or Fisher’s exact were used, as appro-
priate. Percentage of PLA was calculated and determin-
ants of receiving at least 50% of PLA in either study
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sample were identified. We calculated in a sensitivity
analysis proportions for PLA in STAAB participants
at “high CVD risk’ according to the recent definition
for EA-IV patients from the ‘primary care arm’. This
definition is based on the prescription of blood pressure
lowering and/or lipid-lowering medication, and/or dia-
betes on treatment (diet or medications).® In a multi-
variable logistic regression analysis we calculated odds
ratios (ORs) with 95% confidence intervals (ClIs) to
assess whether sociodemographic status or self-reported
CVD risk factors or CVD lifestyle risk factors predicted
the chance to receive >=50% of PLA. P-values < 0.05
were considered statistically significant. Analyses were
performed with IBM SPSS Statistics 23 (IBM® SPSS®
Statistics Version 23).

Ethics and data protection

For the STAAB cohort study and the EA-IV study,
approvals of the Ethics Committee of the Medical
Faculty of the University of Wiirzburg (votes 98/13
and 58/12, respectively) and the data protection officer
of the University of Wiirzburg (J-117.605-09/13) were
obtained. All participants provided written informed
consent prior to study examinations.

Results

Characteristics of the study participants in primary
and secondary prevention

For the primary prevention sample, we assessed recom-
mended lifestyle advice in a subsample of 707 partici-
pants via face-to-face interview. All 707 participants
received and completed the lifestyle questionnaire. Of
those, 42 (5.9%) reported a history of CVD. Therefore,
665 participants (mean age 54.94+11.4 years: 55.3%
women) were included in the present analyses.

For the secondary prevention sample, recommended
lifestyle advice was assessed in the entire 536 partici-
pants (mean age 67.4 £8.9 years; 17.7% women) from
the German subsample of the EA-IV survey.
Characteristics of both study populations are shown
in Table 1.

In general, frequency of receiving PLA was signifi-
cantly higher in patients from the secondary compared
with the primary prevention sample; ‘keep to healthy
diet: EA-IV 73.1%, STAAB 43.9% (p < 0.001); ‘reduce
weight’: EA-IV 69.2%, STAAB 43.8% (p<0.001);
‘increase physical activity’: EA-IV 71.4%, STAAB
52.1% (p < 0.01), except for the advice for smoking ces-
sation: STAAB 44.0%, EA-IV 36.7% (p 0.08).
According to the recent definition for EA-IV patients
at high CVD risk from the primary care arm we identi-
fied 200 (31.0%) STAAB participants at high CVD risk
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Table 1. Characteristics of study samples stratified for receiving <50% vs. > 50% adequate lifestyle advice.

STAAB EUROASPIRE IV
Adequate lifestyle advice Adequate lifestyle advice
N <50% >50% N <50% >50%
Variables 665 332 (49.9) 333 (50.1) p-value 536 140 (26.1) 396 (73.9) p-value
Sociodemographic status
Gender 0.33 0.96
Male 297 (44.7) 142 (42.8) 155 (46.5) 44| (82.3) 115(82.1) 326 (82.3)
Female 368 (55.3) 190 (57.2) 178 (53.5) 95 (17.7)  25(17.9) 70(17.7)
Age group, years 0.02 0.02
30-39 57 (8.6) 33 (9.9) 24 (7.2) 3 (0.6) 0 (0.0) 3(0.8)
4049 181 (27.2) 107 (32.2) 74 (22.2) 16 (3.0) 2 (1.4) 14 (3.5)
50-59 172 (25.9) 78 (23.5) 94 (28.2) 68 (16.0) 14 (10.0) 72(18.2)
60-69 184 (27.7) 83 (25.0) 101 (30.3) 197 (36.8) 48 (34.3) 149 (37.6)
=70 71 (10.7) 31 (9.3) 40 (12.0) 234 (43.7) 76 (54.3) 158 (39.9)
Highest education 0.86 0.18
Graduate of a higher school® 300 (45.9) 150 (46.3) 150 (45.6) 113 (21.1) 24 (829) 89 (77.5)

CVD risk factors

Blood pressure
Self-reported hypertension 244 (36.7) 89 (26.8) 155 (46.5) <0.001 387 (72.2) 95(67.9) 292(73.7) 0.18

Hypertension 0.28 0.02

Normal® 451 (69.0) 229 (70.58) 222 (67.5) 299 (55.9) 63 (45.0) 236 (59.7)

Grade 1° I55(23.7) 78 (24.0) 77 (23.4) 163 (30.5) 51 (36.4) 112 (28.4)

Grade 2° 38 (5.8) 13 (4.0) 25 (7.6) 61 (11.4) 21 (15.0) 40 (10.1)

Grade 3° 10 (1.5) 5(1.5) 5(1.5) 12 (2.2) 5 (3.6) 7(1.8)
Blood pressure above target’ 203 (31.0) 96 (29.5) 107 (32.5) 041 236 (44.1) 77 (55.0) 159 (40.3) <0.0l
Hypertension in diabetics® 26 (4.0) I (0.3) 25(7.7) <0.001 101 (19.0) 16 (11.5 85(21.6) <0.0
Antihypertensive medication 176 (27.3) 57 (17.6) 119 (37.0) <0.001 513 (96.4) 131 (94.2) 382 (97.2) 0.11
Treated hypertension” 160 (24.4) 51 (155) 109 (33.4) <0.001 382 (714) 93 (66.9) 289 (73.0) 0.17

Hyperlipidaemia
Self-reported high LDL-C 225(33.8) 73 (22.0) 152 (45.6) <0.001 326 (60.8) 79 (56.4) 247 (62.4) 0.22

LDL-C level, mg/dI 0.40 0.82
<70 20 (3.0) 13 (3.9) 7(2.1) 59 (11.7)  13(9.7) 46 (12.4)
>70-< 100 131 (19.9) 70 (21.1) 61 (18.4) 216 (42.8) 59 (44.0) 157 (42.3)
>100-< 115 102 (15.4) 50 (I5.1) 52 (15.7) 80 (15.8) 23(17.2) 57 (154)
=115 410 (61.8) 198 (59.8) 212 (63.9) 150 (29.7) 39 (29.1) 111 (29.9)
LDL-C level above target' 410 (61.8) 198 (59.8) 212 (63.9) 029 446 (88.3) 121 (90.3) 325 (87.6) 0.41
Lipid-lowering medication 51 (7.9) 13 (4.0) 38 (11.8) <0.001 454 (85.3) 113 (81.3) 34l (86.8) 0.12
Treated hyperlipidaemia’ 45 (6.8) 9 (2.7) 36 (109) <0.001 281 (52.7) 69 (49.3) 212 (53.9) 0.34
Diabetes mellitus
Self-reported diabetes 48 (7.2) 7 (2.1) 41 (12.3) <0.001 135(25.2) 21 (15.0) 114(28.8) <0.0l
HbAlc, % <0.001 0.24
<6.5 632 (95.3) 328 (99.1) 304 (90.9) 439 (82.8) 121 (87.7) 318 (8l.1)
>6.5-<7.0 I (1.7) I (0.3) 10 (3.0) 24 (4.5) 4 (2.9) 20 (5.1)
>7.0-<75 6 (0.9) 2 (0.6) 4(1.2) 22 (42) 6 (4.3) 16 (4.1)
=75 14 (2.1) 0 (0.0) 14 (4.2) 45 (8.5) 7 (5.1) 38 (9.7)
HbAlc, %, above target" 31 (4.7) 3 (0.9) 28 (84) <0001 91 (17.2) 17 (123) 74 (18.9) 0.08
Antidiabetic medication 34 (5.3) 2 (0.6) 32 (99) <0.001 132(248) 20(144) 112(28.5 <0.01
Treated diabetes mellitus' 33 (5.0) 2 (0.6) 31 (9.3) <0.001 124 (23.1) 19(13.6) 105 (26.5) <0.01

(continued)
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Table 1. Continued.

STAAB EUROASPIRE IV

Adequate lifestyle advice Adequate lifestyle advice

N <50% =50% N <50% >50%
Variables 665 332 (49.9) 333 (50.1) p-value 536 140 (26.1) 396 (73.9) p-value

Smoking 0.15 0.02
Current 106 (15.9) 45 (13.6) 61 (18.3) 56 (10.4) 5(5.1) 31 (11.0)

Former 231 (34.7) 113 (34.0) 118 (51.1) 298 (55.6) 59 (59.6) 156 (55.1)
Never 328 (49.3) 174 (52.4) 154 (45.2) 182 (34.0) 35(354) 96 (33.9)

Body weight™ <0.001 0.05
Underweight” I (1.7) 5(1.5) 6 (1.8) 2 (0.4) 0 (0.0) 2 (0.5)

Normal weight® 267 (40.3) 163 (49.4) 104 (31.3) 76 (14.3) 28 (20.1) 48 (12.2)
Overweight/obese” 384 (58.0) 162 (49.1) 222 (66.9) 454 (85.3) 111 (79.9) 343 (87.3)

Physical activity? 0.14 0.85
Low/inactive 163 (29.2) 40 (40.0) 107 (37.5) 147 (38.2) 40 (40.4) 106 (37.5)
Moderate 129 (23.1) 11 (11.0) 29 (10.2) 40 (104) 11 (11.1) 29 (10.2)

High 266 (47.7) 49 (49.0) 149 (52.3) 198 (51.4) 48 (48.5) 148 (52.3)

*High school completed, college/university completed, post-graduate degree.

©<140/159 and/or 90-99 mmHg.

“140/159 and/or 90-99 mmHg.

4160/179 and/or 100/109 mmHg.

€>180 and/or > 110 mmHg.

"> 140 and/or = 90 mmHg.

£>130 and/or = 80 mmHg.

"Self-reported hypertension and antihypertensive medication.

'LDL-C = 115 mg/dI for participants free of cardiovascular disease; LDL-C =70 in patients with cardiovascular disease.

ISelf-reported hyperlipidaemia and lipid-lowering medication.
“HbAlc > 6.6%.

'Self-reported diabetes mellitus and antidiabetic medication.
TBody mass index.

"<18.5 kg/m®.

©>18.5-< 25 kg/m?.

P25 kg/m™.

ILowl/inactive: less than 150 min/week moderate activity; moderate: > | 50 min/week moderate activity; high: > 75 min/week strenuous activity.

LDL-C: low-density lipoprotein; HbAlc: haemoglobin Alc.

with higher proportions for PLA (reduce weight: 56.4%:
increase physical activity: 54.7%), except for smoking
with 42.7% compared with the entire STAAB primary
prevention sample. Characteristics of study sample stra-
tified for receiving less or more than 50% PLA are pre-
sented in Table 1.

Determinants for receiving > 50% appropriate
lifestyle advice

In multivariable analyses, the chance for receiving
>50% PLA in primary prevention was significantly
higher in patients with self-reported diabetes mellitus
(OR 4.54; 95% CI 1.88-10.95), hyperlipidaemia (OR
3.12; 95% CI 2.06-4.73), hypertension (OR 1.74; 95%
CI 1.15-2.62) and for BMI > 25kg/m* (OR 1.80, 95%
CI 1.22, 2.65). In the secondary prevention setting,
patients with diabetes mellitus were independently asso-
ciated with a higher chance for receiving >50% PLA
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(OR 2.33; 95% CI 1.20-4.54), whereas chances of
receiving >50% PLA decreased with advancing age
(OR per year 0.96; 95% CI 0.93-0.98) in the total sec-
ondary prevention sample (Table 2).

A relevant number of missing values occurred in the
multivariable model (18.2% in STAAB and 28.7% in
EA-1V) therefore we compared the distribution of the
dependent as well as the independent variables between
the total data set and the reported selected data set for
multivariable analysis, and observed no variations.
Consequently, we assume that the selected data set is
representative for the whole sample and that values are
missing at random (Supplementary Material Table 3(a)
and (b) online).

Discussion

Our study assessed the prevalence and determinants for
receiving PLA recommended in current clinical
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Table 2. Determinants of receiving adequate lifestyle advice (>=50%) in STAAB and EUROASPIRE IV.

STAAB
N =544

EUROASPIRE IV
N=382

Variable OR (95% CI) p-value OR (95% Cl) p-value
Sex 0.84 0.70
Female | |
Male 0.96 (0.66; 1.40) 1.14 (0.59; 2.21)
Age, years 1.00 (0.98; 1.02) 0.69 0.96 (0.93, 0.98) <0.01
Education 0.65 0.24
Graduate of a higher school | |
Lower school-leaving qualification 1.10 (0.75; 1.60) 1.43 (0.79; 2.60)
Cardiovascular risk factors
Self-reported diabetes 4.54 (1.88; 10.95) <0.01 233 (1.20; 4.54) 0.01
Self-reported hyperlipidaemia 3.12 (2.06; 4.73) <0.001 1.30 (0.80; 2.12) 0.30
Self-reported hypertension 1.74 (1.15; 2.62) 0.01 1.12 (0.66; 1.89) 0.67
Body mass index, kg/m?® 0.32
=25 | 0.0l |
=25 1.80 (1.22; 2.65) 1.39 (0.73; 2.67)
Physical activity® 0.15 0.85
High | |
Moderate 0.76 (0.48; 1.22) 0.87 (0.39; 1.93)
Low/inactive 1.27 (0.82; 1.97) 0.87 (0.52; 1.45)
Smoking 0.19 0.34
Never | |
Former 1.53 (0.87; 2.70) 0.82 (0.49; 1.38)
Current 0.88 (0.58; 1.32) 1.69 (0.58; 4.96)

Low/inactive: less than |50 min/week moderate activity; moderate: > |50 min/week moderate activity; high: > 75 min/week strenuous activity.

OR: odds ratio; Cl: confidence interval.

guidelines for CVD prevention in primary and second-
ary prevention settings. We observed that individuals in
the secondary prevention setting received PLA signifi-
cantly more often compared with individuals without
established CVD, except for smoking cessation. In the
primary prevention setting, established CVD risk fac-
tors such as hypertension, hyperlipidaemia and diabetes
mellitus were strongly related to a higher chance of
receiving >50% PLA. In secondary prevention settings,
the only association between CVD risk factors and
PLA was found for diabetes mellitus. In addition, we
observed a decrease of PLA with increasing age in sec-
ondary prevention.

Prevalence of adequate lifestyle advice in primary
prevention samples

We presented the prevalence of recommended PLA in
population based subsamples of the STAAB cohort
study with overall low CVD risk.>* Compared with
our primary prevention sample, studies including
patients at high CVD risk, such as the primary care
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EA-IV survey (N=4579; mean age 58.8 years) or the
European Practice Assessment of Cardiovascular Risk
Management (EPA Cardio) project® (N =3723; mean
age 60.0 years), reported more frequent lifestyle
advice.”?® In addition, we observed still lower propor-
tions in the predefined STAAB participants at high
CVD risk according to the definition from the EA-IV
primary care arm compared with previous studies.
However, the higher recommendation rates in EA-IV
could result from the fact that recommendations made
by other health care professionals were also considered.

Previous studies on this topic were conducted in pri-
mary care settings including patients with high CVD
risk. Therefore. there may be a stronger tendency of
physicians to recommend lifestyle advice in patients at
high CVD risk compared with individuals with lower
CVD risk as were present in the healthier STAAB
subsample, with less comorbidity, considering that the
STAAB sample with a mean age of 54.9 years was
overall younger than patients from the EA-IV survey
(mean age 58.8 vears) and EPA Cardio project (mean
age 66).2%%
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Prevalence of adequate lifestyle advice in secondary
prevention samples

The EUROASPIRE ‘hospital arm’ from the EA-1V
survey (NV=7998; mean age 64.0 years) observed higher
rates of recommendation over all forms of advice in
smoking cessation compared with the German EA-IV
subsample (e.g. received verbal advice: 88.5% vs.
34.5%).%7 Similarly, higher rates, where almost two-
thirds of smoking patients received advice for smoking
cessation (36.7% in EA-IV German subsample), were
observed in the New Zealand SNAPSHOT ACS study
in patients with an acute coronary syndrome (mean age
69+ 1.3 years, 35% women).*® The higher recommenda-
tion rates regarding smoking advice in previous studies
underline the insufficient recommendation to stop smok-
ing advice in our German secondary prevention sample.

Comparison of lifestyle advice in primary and
secondary prevention setting

We found PLA more frequently given in the secondary
compared with the primary prevention sample. except
for smoking. To the best of our knowledge, no compar-
able data was found with regard to directly analysing
recommended lifestyle advice between primary and sec-
ondary prevention settings based on comparable data
collection and risk factor definitions. However, there
are few studies focusing on differences in frequency of
healthy lifestyle behaviours. The PURE-China study
compared four healthy lifestyle behaviours (smoking
cessation in current/former smokers, physical activity,
healthy diet, self-reported alcohol consumption) in
individuals with and without CVD or stroke or diabetes
and stated that less than 10% had all four healthy life-
style habits. Further, the adoption of two or more life-
style habits increased with the number of CVD
events.”” In line with the PURE study, there is evidence
that participants with CVD might be aware of their
CVD related mortality and recurrent events and, there-
fore, more likely to follow healthy lifestyle habits.>"!

Our results showed also that lifestyle advice is more
frequently given by the physician in the secondary pre-
vention setting compared with primary prevention.
However, because in our primary and secondary preven-
tion samples a substantial number of patients remained
overweight/obese or physically inactive, there is a clear
demand to increase physicians’ lifestyle advice in both
primary and secondary prevention settings.

Determinants for adequate lifestyle advice

Primary prevention setting. CVD risk factors (self-reported
blood pressure, high low-density lipoprotein cholesterol
levels and diabetes) were strongly related to receiving
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PLA whereas lifestyle risk factors themselves were not
statistically significant associated with receiving PLA,
except for BMI > 25kg/m” in our primary prevention
sample. A study from the EPA Cardio project in partici-
pants with high cardiovascular risk showed that with an
increasing number of CVD risk factors as well as lifestyle
risk factors the documentation rates for all three life-
style advice items increased.”® Therefore, our results
indicate that physicians are more likely to recommend
PLA in patients with evidence for cardiovascular or
apparent lifestyle risk factors (weight), especially in
populations with fewer comorbid conditions and low

CVD risk profile.

Secondary prevention setting. We observed a lower prob-
ability of PLA with increasing age in our study. This is
in line with results from previous studies. The
SNAPSHOT ACS study assessed optimal preventive
care (at least one of the following advice items: exercise,
healthy diet or smoking cessation) and likewise found a
significantly lower probability for receiving in-hospital
lifestyle advice in patients older than 70 years.** Also,
the Survey of Health, Ageing and Retirement in Europe
showed improvable behavioural lifestyle habits in the
elderly.”® However, as older patients benefit signifi-
cantly from lifestyle interventions, the reasons for the
lower frequency of adequate lifestyle recommendations
by physicians in older age groups should be identified
and amended. Individual comorbid conditions and the
ability to adopt new lifestyle habits might be specifically
considered in this patient group, for example, by rec-
ommending light to moderate physical activities instead
of trying to reach official recommended targets.®**
One reason might be that compared with younger par-
ticipants, older participants were more confused about
healthy eating habits or how to stay healthy in gen-
eral.*® This highlights that lifestyle interventions
should be adapted according to the needs of older indi-
viduals, including close guidance to avoid confusion
with regard to health behaviours.

Furthermore, diabetes was the only cardiovascular
risk factor associated with a higher chance for lifestyle
recommendations in our secondary prevention sample.
There is evidence that especially patients with diabetes
do not achieve treatment targets for secondary preven-
tion. In addition, health care providers might specific-
ally focus on this high-risk population because of their
higher risk of all-cause and CVD-related mortality.
For example, the EUROASPIRE-III survey assessed
determinants for risk factor control in coronary sub-
jects and observed a three times higher risk for patients
diagnosed with diabetes failing to meet secondary pre-
vention targets compared with non-diabetics.*” Further
studies reported an increased mortality especially in
patients with acute coronary syndrome and showed
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that an overall healthy lifestyle is significantly asso-
ciated with lower risk of CVD mortality in patients
with type 2 diabetes.’®*"

Limitations

There might be a selection bias of invited participants.
Healthier subjects from the primary prevention setting
might tend to participate more frequently in the study,
whereas the secondary prevention setting collected here
might represent a ‘healthier” CVD population which
survived long enough after the index event and was
therefore able to undergo physical examinations and
interviews. Therefore, our results might over-estimate
the level of PLA. The samples were derived from our
local Wiirzburg population. thus, our results may not
generalizable to other German regions due to different
risk profiles, age structure and distribution of lifestyle
factors. We did not assess reasons for the individual
lifestyle recommendations made by the physician.
Furthermore, the prevalence of self-reported lifestyle
recommendations could be subject to recall bias.
Due to the different assessments of the school-leaving
certificate in the primary and secondary samples with
the resulting harmonization, a misclassification regard-
ing this marker of socioeconomic status may have
occurred. Finally, the multivariable model accounted
only for a number of a priori defined factors, thus leav-
ing room for residual confounding.

Conclusion

The present study demonstrates opportunitics to
improve the implementation of guideline-recommended
lifestyle advice, in both primary and secondary preven-
tion settings. Whereas presence of cardiovascular risk
factors was strongly associated with the probability of
receiving at least 50% of adequate PLA in primary
prevention, such associations were absent or less pro-
nounced in secondary prevention. This might indicate
that physicians are more focused on clinical risk factors
than lifestyle risk factors when recommending lifestyle
advice in the general population. In our secondary pre-
vention sample, older patients with CVD had a lower
chance of receiving PLA. Therefore, a closer guidance
of lifestyle counselling with respect to the patient needs
and quality of life should be considered.
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7.3.3 Supplement (publiziert)

Table 3a: Distribution of dependentand independentvariables by amount of adequate life style advice
in the full sample and the subsample used in multivariable regressioninthe STAAB study

Variables STAAB STAAB
Adequate lifestyle advice Full sample Subsample with complete data
MN= 665 N=544
<50% 250% <50% >50%

332 (49.9) 333 (50.1) 275 (50.6) 269 (49.4)
Sociodemographic status
Gender
Male 142 (42.8) 155 (46.5) 120(43.8) 121 (45.0)
Female 190(57.2) 178(53.5) 155 (56.4) 148 (55.0)
Age group (years)
30-39 33 (9.9) 24 (7.2) 30 (10.9) 18 (6.7)
40-49 107 (32.2) 74 (22.2) 91 (33.1) 62 (23.0)
50-59 78 (23.5) 94 (28.2) 63 (22.9) 81 (30.1)
60-69 83 (25.0) 101 (30.3) 68 (24.7) 80 (29.7)
=70 31 (9.3) 40 (12.0) 23 (8.4) 28 (10.4)
Education
Graduate of a higher school? 150 (46.3) 150 (45.6) 137 (49.8) 132 (49.1)
Cardiovascular risk factors
Self-reported hypertension 89 (26.8) 155 (46.5) 71(25.8) 122 (45.4)
Self-reported high LDL-C2 73 (22.0) 152 (45.6) 54 (19.6) 122 (45.4)
Self-reported diabetes 7(2.1) 41(12.3) 7 (2.5) 33 (12.3)
Smoking
Current 45 (13.6) 61(18.3) 31(11.3) 41 (15.2)
Former 113 (34.0) 118(51.1) 95 (34.5) 91 (33.8)
MNever 174 (52.4) 154 (45.2) 149 (54.2) 137 (50.9)
Body Mass Index (kg/m?)
<25 168 (50.9) 110(33.1) 146 (53.1) 89 (33.1)
=25 162 (49.1) 222 (66.9) 129 (46.9) 180 (66.9)
Physical activity®
Low/inactive 73 (25.7) 90 (32.8) 69 (25.1) 89 (33.1)
Moderate 72 (25.4) 57 (20.8) 69 (25.1) 57 (21.2)
High 139 (48.9) 127 (46.4) 137 (49.8) 123 (45.7)

Legend

! High school completed, College/University completed, or post-graduate degres

2 Low-density lipoprotein cholesterol

3 Low/inactive:lessthan 150 min/week moderate activity, moderate: 2150 min/week moderate activity; high: 275 min/week
strenuous activity

The distributions inthe fullsample and the s ubsample are similar. Therefare, a bias of the multivariable analyses due to
selectionis unlikely.
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Table 3b: Distribution of dependent and independentvariables by amount of adequate life style advice
in the full sample and the subsample usedin multivariable regressioninthe EUROASPIRE IV study

Variables EUROASPIRE IV EUROASPIRE IV
Adequate lifestyle advice Full sample Subsample with complete data
N=536 N= 382
<50% =50% <50% =50%

140 (26.1) 396 (73.9) 99 (25.9) 283 (74.1)
Sociodemographic status
Gender
Male 115 (82.1) 326(82.3) 82 (82.8) 243 (85.9)
Female 25(17.9) 70 (17.7) 17 (17.2) 40 (14.1)
Age group (years)
30-39 0 (0.0) 3 (0.8) 0 (0.0) 2 (0.7)
40-49 2 (1.4) 14 (3.5) 2 (2.0) 12 (4.2)
50-59 14 (10.0) 72 (18.2) 12 (12.1) 59 (20.8)
60-69 48 (34.3) 149 (37.6) 36 (36.4) 103 (36.4)
270 76 (54.3) 158(39.9) 49 (49.5) 107 (37.8)
Education
Graduate of a higher school? 24 (82.9) 89 (77.5) 19 (19.2) 71(25.1)
Cardiovascular risk factors
Self-reported hypertension 95 (67.9) 292 (73.7) 67 (67.7) 203(71.7)
Self-reported high LDL-C? 79 (56.4) 247 (62.4) 52 (52.5) 175 (61.8)
Self-reported diabetes 21 (15.0) 114 (28.8) 13 (13.1) 68 (24.0)
Smoking
Current 6 (4.3) 50 (12.6) 5 (5.1) 31 (11.0)
Former 85 (60.7) 213(53.8) 59 (59.6) 156(55.1)
Never 49 (35.0) 133(33.6) 35 (35.4) 96 (33.9)
Body Mass Index (kg/m?)
<25 28 (20.1) 50 (12.7) 19 (19.2) 43 (15.2)
>25 111(79.9) 343(87.3) 80 (80.8) 240 (84.8)
Physical activity?
Low/inactive 40 (40.0) 107 (37.5) 40 (40.4) 106 (37.5)
Moderate 11 (11.0) 29 (10.2) 11(11.1) 29 (10.2)
High 49 (49.0) 1459(52.3) 48 (48.5) 148(52.3)

Legend

1 High school completed, College/University completed, or postgraduate degree

z lgw-density lipoprotein cholesterol

3 Low/inactive: lessthan 150 min/week moderate activity, moderate: 2150 min/week moderate activity; high: 275 min/week
strenuous activity

The distributions inthe fullsample and the subsample are similar. Therefore, a bias of the multivariable analyses dus to
selectionis unlikely.
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7.3.4 Tabelle A: Determinanten fur den Erhalt von 250% adaquate Lebensstil-

empfehlung in STAAB und EUROASPIRE IV (nicht publiziert)

Variable Cohort Effects within cohorts Interaction® Common effect estimated
1 a
OR (95%-C1)° i Ratio of ORs (95% C1)* | b Laiye | oR (o5%-c1)®
value
EA-IV vs. STAABP - 4.36 (1.14; 16.58) 0.03 - -
STAAB 1.01 (0.70; 1.47) 0.56
Male sex 1.11 (0.52; 2.36) 0.80 0.99 {0.72; 1.35)
EA-IV 1.12 {0.58; 2.16) 0.74
STAAB 0.9 (0.78; 1.01) 0.80
Age (per 10 years) 0.65 (0.46; 0.92) 0.02
EA-IV 0.95 (0.93; 0.98) <0.01
STAAB 1.07 (0.73; 1.56) 0.73
Lower education level® 1.35(0.76; 2.72) 0.40 1.19 (0.88; 1.60)
EA-IV 1.45 (0.81; 2.60) 0.22
. i STAAB 4.29 (1.79; 10.30) <0.01
Diabetes mellitus 0.54 (0.18; 1.61) 0.27 2.80 (1.66; 4.72)
EA-IV 2.30 (1.18; 4.48) 0.01
X STAAB 1.72 (1.14; 2.60) <0.01
Hypertension 0.64 (0.33; 1.25) 0.20 1.60 (1.17; 2.15)
EA-IV 1.11 (0.66; 1.87) 0.70
. ) STAAB 3.10 (2.05; 4.69) <0.001
Hyperlipidaemia 0.43 (0.23; 0.81) <0.01
EA-IV 1.33 {0.81; 2.16) 0.26
s it STAAB 1.71 (1.17; 2.52) <0.01
SLELL L 0.76 (0.36; 1.59) 0.46 1.77 (1.29; 2.42)
EA-IV 1.30 (0.69; 2.45) 0.42
STAAB 1.41 (0.94; 2.12) 0.10
Physical inactivity® 0.64 (0.34; 1.21) 0.17 1.19 {0.88; 1.62)
EA-IV 0.90 {0.55; 1.47) 0.65
STAAB 1.03 {0.71; 1.49) 0.88
Ssmoking” 0.86 (0.46; 1.61) 0.64 1.01 {0.76; 1.35)
EA-IV 0.88 (0.53; 1.47) 0.65
Legend

@ All odds ratios are adjusted for each other variable in the model.

b The odds ratio between cohorts applies to male individuals aged 63 years with standard or high

education level and no self-report of diabetes, hypertension and hyperlipidaemia.

¢ The interaction test examines the null hypothesis of equal ORs in both cohorts. The interaction ratio is
computed as the OR in the STAAB cohort divided by the OR in the EUROASPIRE IV cohort.

4In case of non-significant interaction (i.e., the odds ratios for both cohorts do not differ significantly), a

common odds ratio is presented in addition for the respective variable.

¢ no formal schooling, less than primary schooling, primary school completed, secondary school

completed, high school completed, intermediate between secondary level and university (e.g. technical

training)

fBody mass index >25 kg/m?

9 less than <150 min/ week moderate activity

hin former/current smokers
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8 Diskussion

Die vorliegende Arbeit untersuchte die leitliniengerechte Behandlung kardiovaskularer
Risikofaktoren von HKE in der Primar- und Sekundarpravention in Deutschland. Anhand von
Daten der populationsbasierten STAAB Kohortenstudie wurde zunachst die Pravalenz sowie
die Determinanten unzureichend kontrollierter kardiovaskulérer Risikofaktoren in der
Allgemeinbevolkerung bestimmt. Weiterhin  wurde der Einfluss von Uberzeugungen
gegeniuber antihypertensiver Medikation auf die Blutdruckkontrolle bei Teilnehmern der
STAAB Kohortenstudie untersucht. SchlieBlich erfolgte eine Analyse Uber den Erhalt
adaquater arztlicher Lebensstilempfehlungen in der Primér- und Sekundarpravention von HKE
anhand von Daten der STAAB Kohortenstudie und dem deutschen Subsample der

EUROASPIRE IV Studie.

Die Ergebnisse der populationsbasierten STAAB Kohortenstudie der Wdurzburger
Allgemeinbevdlkerung ohne manifeste HKE zeigten eine hohe Prévalenz und eine
verbesserungswirdige Kontrolle von modifizierbaren kardiovaskuldaren Risikofaktoren.
Demnach lagen Uber die Halfte der Personen unter antihypertensiver Therapie auf3erhalb des
empfohlenen Blutdruckgrenzwertes, wobei der Anteil eines nicht detektierten Hypertonus in
der Altersgruppe 30-39 Jahre besonders hoch war. Etwa ein Drittel der Personen unter
lipidsenkender Medikation erreichten nicht den empfohlenen LDL-Cholesterin-Grenzwert und
mehr als 40% der Teilnehmer unter antidiabetischer Behandlung waren unzureichend
kontrolliert. Ein BMI >25kg/m?wurde bei jedem zweiten Teilnehmer beobachtet und ein Drittel
war korperlich inaktiv. Personen mit mehr als zwei unzureichend kontrollierten Risikofaktoren

waren im Verhaltnis alter, mannlich und hatten ein niedrigeres Bildungsniveau 2.

Es konnte kein Zusammenhang zwischen Befilirchtungen gegeniber antihypertensiver
Medikation und einer unzureichenden Blutdruckkontrolle bei Teilnehmern der STAAB
Kohortenstudie gezeigt werden. Hingegen zeigte sich, dass ein héheres Mal} an Bedenken

gegenuber der verordneten blutdrucksenkenden Medikation bei Frauen mit einer besseren
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Blutdruckkontrolle in der STAAB Kohortenstudie assoziiert war. Uberzeugungen hinsichtlich
der Notwenigkeit antihypertensiver Medikation hatte keinen Einfluss auf die

Blutdruckkontrolle 187,

Patienten nach einem koronaren Ereignis im deutschen Subsample der EUROASPITE IV
Studie erhielten im Vergleich zu den Teilnehmern der STAAB Kohortenstudie signifikant
haufiger adaquate A&rztliche Empfehlungen hinsichtlich eines gesunden Lebensstils
unabhéngig vom bestehenden kardiovaskularen Risikoprofil. Die Empfehlungshaufigkeit in
diesem Kollektiv nahm jedoch mit zunehmendem Alter ab. Hingegen wurden bei Teilnehmern
der STAAB Kohortenstudie in der Primarpravention bei bekannten bzw. offensichtlichen
kardiovaskularen Risikofaktoren (Diabetes, Hyperlipidamie, Hypertonie und BMI >25kg/m?)

haufiger arztliche Empfehlungen bezuglich eines gesunden Lebensstils ausgesprochen 88,

Im nachfolgenden Abschnitt wird zunachst die Pravalenz und Kontrolle der kardiovaskularen
Risikofaktoren in der Allgemeinbevoélkerung anderer deutscher populationsbasierter Kohorten
sowie anderer europaischer Kohorten in der primararztlichen Versorgung beleuchtet und die
vorliegenden Ergebnisse der STAAB Kohortenstudie in diesen Kontext eingeordnet.
AnschlielBend erfolgt die Betrachtung mdoglicher Barrieren der Blutdruckkontrolle sowie die
Diskussion, welchen Einfluss Uberzeugungen gegeniiber Medikation auf das
Krankheitsbewusstsein haben. Schlie8lich wird die Bedeutung von Empfehlungen eines

gesunden Lebensstils in der Primér- und Sekundarpravention diskutiert.

8.1 Pravalenz und Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren in der

Primarpravention von Herz-Kreislauf-Erkrankungen

Die Daten des diesjahrig erschienenen Herzberichtes 2018 fiir Deutschland zeigen nur einen
geringen Rickgang der Mortalitat von HKE 1, Im Vergleich zu 2014 verstarben im Jahr 2016
ca. 2.1% weniger Patienten an kardiovaskularen Erkrankungen, dennoch ist ein Anstieg

stationarer Krankenhauseinweisungen und kardiologischer Rehabilitation zu beobachten. Die
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Zunahme von Herzklappenerkrankungen (+5.8%), Herzrhythmusstdrungen (+3.0%) und der
Herzinsuffizienz (+3.7%) fuhren die Autoren insbesondere auf eine steigende
Lebenserwartung im Zuge einer verbesserten medizinischen Versorgung zurtick, die folglich
mit einer Erhohung der Pravalenz chronischer HKE einhergeht &,

Nationale und internationale Studien zeigen eine insuffiziente Umsetzung kardiovaskularer
Praventionsstrategien zur Kontrolle und Vermeidung kardiovaskularer Risikofaktoren, deren
Ergebnisse vorwiegend aus Populationen der primaréarztlichen Versorgung resultierent®-1%,
Uber die Kontrolle der Risikofaktoren in populationsbasierten Stichproben ist jedoch wenig
bekannt %, Da der Besuch beim Hausarzt meist durch einen spezifischen
gesundheitsrelevanten Anlass getriggert ist, ist die Reprasentativitdt der Ergebnisse aus der
Primérversorgung madoglicherweise durch einen vorliegenden Selektionsbias fir die
Allgemeinbevolkerung nicht gegeben. So unterscheiden sich Personen, die aufgrund einer
Erkrankung die Hausarztpraxis aufsuchen, mdglicherweise in ihren Merkmalen systematisch
von Personen aus der Allgemeinbevélkerung, die freiwillig an einer Studie teilnehmen. Ein
direkter Vergleich der Ergebnisse unserer Studie mit den Daten anderer Studien ist weiterhin
nur eingeschrdnkt mdglich. Zum einen sind Unterschiede im Studiendesign, der
Studienpopulation und in variierenden Studienprotokollen zu beachten. Weiterhin bestehen
verschiedenen Definitionen einer angemessenen Risikofaktor-Kontrolle in den nationalen und

internationalen Empfehlungen zur kardiovaskularen Prévention von HKE Uber die Zeit.

Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren in der Deutschen Allgemeinbevdlkerung

Hypertonie

Fast ein Drittel der STAAB-Teilnehmer (Frauen: 24.7%, M&nner 39.6%) wiesen einen
Blutdruck von 2140/90 mmHg auf (2135/85 mmHg bei Personen mit einem Diabetes mellitus),
von denen bei 36% (Frauen 26.6%, Manner: 42.6%) erstmalig ein erhdhter Blutdruck detektiert

wurde. Uber die Halfte der STAAB-Teilnehmer unter antihypertensiver Medikation erreichten
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die in den Leitlinien 3%empfohlenen Grenzwerte nicht. Eine pravalente Hypertonie wurde bei

Méannern haufiger beobachtet.

Die gepoolten Daten des Bundes-Gesundheitssurvey von 2.231 Teilnehmern (18-79 Jahre) im
Jahr 1998 und der DEGS1-Studie der Jahre 2008-2011 zeigten bei Giber 26% der Personen,
die im Verlauf des 12-Jahres-Follow-up eine inzidente Hypertonie entwickelten, eine
verbesserungswiirdige medikamentose Blutdruckkontrolle 1°7. Dieser Anteil war bei beiden
Geschlechtern, mit 41% bei Frauen und knapp 50% bei Mannern, etwas besser als bei den
STAAB-Teilnehmern (Frauen: 57.2%; Manner 48.7%) . Ein zunehmendes Alter, ein BMI
>30 kg/m? sowie Alkoholkonsum war in der DEGS1-Studie mit einer Zunahme der
Blutdruckwerte verbunden °8. Die in Suddeutschland durchgefiinrte MONICA/KORA-S4-
Studie (MONItoring CArdiovascular disease/Kooperative Gesundheitsforschung in der Region
Augsburg) an der 4.224 Teilnehmer im Alter von 25-74 Jahren teilnahmen, zeigte hinsichtlich
der Préavalenz der Hypertonie (Frauen: 29%; Manner: 41%) und dem erstmaligen
Erkennungsgrad von Bluthochdruck (Frauen: 26%; Manner 45%) &hnliche Ergebnisse. Jedoch
war die Blutdruckkontrolle mit 21% der Frauen und 10% der Manner deutlich niedriger 199 200,
Im Vergleich zur STAAB Kohortenstudie konnte eine weitaus hdhere Pravalenz der Hypertonie
sowohl in der im Nordwesten Deutschlands durchgefiihrten populationsbasierten Heinz
Nixdorf Recall Studie (Risk Factors, Evaluation of Coronary Calcium and Life style) mit 4.443
Teilnehmern zwischen 45 und 75 Jahren (Frauen: 67%; Manner: 77%) wie auch in der in
Ostdeutschland durchgefiihrten CARLA-Studie (Cardiovascular Disease, Living and Ageing in
Halle Study in East Germany) mit 1.779 Teilnehmern im Alter von 45-83 Jahren (Frauen: 52%;
Manner: 63%) beobachtet werden 201203,

Hierbei geht womdoglich eine héhere Hypertonie-Pravalenz mit der durchschnittlich alteren
Studienpopulation der Heinz Nixdorf Recall Studie (durchschnittliches Alter 59.6 Jahre) und
der CARLA-Studie (Frauen: 59.0 Jahre, Manner: 61.3 Jahre) verglichen mit der STAAB
Kohortenstudie einher 2°2. Auch zeigen sich regionale Unterschiede bezuglich der Hypertonie-

Pravalenz anhand der Daten der Blutdruckmessung der DEGS1-Studie und des Bundes-
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Gesundheitssurveys in  funf betrachteten Regionen Deutschlands innerhalb der
Geschlechter “°. So lag im Nordosten Deutschlands der Anteil einer kontrollierten Hypertonie
bei Frauen zwischen 61.6% und im Suden Deutschlands bei 55.4% sowie bei Mannern
entsprechend zwischen 56.2% und 41.2% (Durchschnittswert der betrachteten funf
verschiedenen Regionen Deutschlands: 57.5% bei Frauen gegenuber 45.4% bei Mannern) “°,
In einer gepoolten Analyse aus sieben bevdlkerungsbasierten Studien in Deutschland der
Jahre 1994 bis 2014 konnte ein positiver Trend bezuglich abnehmender Blutdruckwerte
anhand von standardisierten Blutdruckmessungen bei 66.845 Teilnehmern im Alter von 25-74
Jahren aufgezeigt werden 2%, So war der starkste Rickgang der mittleren Blutdruckwerte
(systolisch = 10 mmHg) bei den 55- bis 74-Jahrigen zu beobachten; zudem nahm der Anteil

der behandelten Hypertoniker zu 24,

Diabetes mellitus

Mit 3.5% (N=46) war die Pravalenz von Diabetes mellitus (HbAlc >6.5%) in dem untersuchten
Kollektiv der STAAB-Kohorte gering. Dennoch wurde ein erhdhter HbAlc-Wert bei tber 28%
der Teilnehmer (N=13) erstmalig zum Studiensuch detektiert. Einen selbstberichteten
Diabetes mellitus gaben 5.7% der Teilnehmer an und bei 44.0% der Teilnehmer erfolgte keine
adaquate Einstellung des HbAlc-Wertes <7.0% unter medikamentoser Kontrolle. Die héchste
Pravalenz eines erstmalig detektierten HbAlc-Wertes mit tUber 43% fand sich in der
Altersgruppe 60-69 Jahre.

Innerhalb Deutschlands bestehen regionale Unterschiede beziglich der Diabetes-Pravalenz;
mit der niedrigsten Pravalenz im Stiden (KORA-Studie) und der héchsten Pravalenz im Osten
Deutschlands (CARLA-Studie) 2%. Innerhalb der KORA-Studie wurde eine mit der STAAB
Kohortenstudie vergleichbare selbstberichtete Prévalenz von Diabetes bei 5.6% der
beobachtet 2. Weiterhin zeigten die KORA-Teilnehmer mit DMT2 eine vergleichbare
glykdmische Kontrolle (HbAlc <7.0%) mit einer stetigen Verbesserung von 60% im Jahr 2000,

auf 71% im Jahr 2014 2.
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Im Hinblick auf das erhdhte kardiovaskulére Risiko bei Diabetikern wurde die Kontrolle anderer
kardiovaskularer Risikofaktoren, die im Zusammenhang mit Diabetes mellitus stehen, in der
vorliegenden Arbeit untersucht. Knapp 68% der Diabetiker waren unter antihypertensiver
Medikation, von denen tber 44% (DMT2) einen erhfhten Blutdruck aufwiesen. Bei rund 21%
der Diabetiker lag der LDL-Cholesterinwert tber dem empfohlenen Grenzwert von 100 mg/dl.
Das DIAB-CORE-Konsortium (,The Diabetes Collaborative Research of Epidemiologic
Studies®) untersuchte anhand gepoolter Daten von sechs in Deutschland durchgefiihrten
populationsbasierten Studien in den Jahren 1997 bis 2006 (N=15.071; Alter: 45-74 Jahre) die
Préavalenz und das Management von Diabetes mellitus im Zusammenhang mit der Blutdruck-
und Lipidkontrolle 2°7. Im Rahmen dieser Studie fanden sich bei 1.287 Teilnehmern mit einem
Diabetes Mellitus hthere Werte fir eine unzureichend behandelte Hypertonie (63.6%, definiert
als 2140/90 mmHg) 2°’. Eine suboptimal kontrollierte Dyslipidamie mit 42.5% war in der
vorliegenden Studie definiert als Gesamtcholesterin/HDL-Cholesterin-Ratio =5 und ist mit
unseren Daten nur eingeschrankt vergleichbar 2°’. Die ,Study of Health in Pomerania“ des
DIAB-CORE-Konsortiums nach knapp sechs Jahren (5.7 Jahre) im Jahr 2015 von 4.683
Teilnehmern zeigte weiterhin einen hohen Anteil an unzureichender Blutdruckkontrolle bei
Diabetikern mit bestehender Hypertonie (55,0%) 2%. Die Unterschiede zwischen diesen
Studien und der STAAB Kohortenstudie kdnnten sich durch die &ltere Studienpopulation
(STAAB: mittleres Alter 53.1 Jahre; DIAB-CORE mittleres Alter Baseline: 59.1 Jahre; DIAB-
CORE mittleres Alter Follow-up: 64.8 Jahre) und dem festgelegten Blutdruckzielwert bei
Diabetikern von 140/90 mmHg in DIAB-CORE (vs. STAAB: 140/85 mmHg) ergeben. Die
Autoren des DIAB-CORE-Konsortiums begrundeten ihre Entscheidung den Blutdruckzielwert
entgegen der neuen Richtlinien der ESC-Leitlinien aus dem Jahr 2007 sowie der Europdischen
Gesellschaft fiir Hypertonie (ESH) 2% bei 140/90 mmHg zu belassen damit, dass die damalige
Hausarztliche Leitlinie zur Hypertonie den Nutzen eines niedrigeren Blutdruckzielwertes

aufgrund inkonsistenter Studienlage in Frage stellte 297210,
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Hyperlipidamie

Mehr als die Halfte der Teilnehmer in STAAB lagen oberhalb des empfohlenen Grenzwertes
von >115 mg/dl nach ESC-Leitlinie *3, von denen wiederum bei Uber 50% erstmalig ein
erhohter LDL-Cholesterinwert detektiert wurde. Die hdchste Prévalenz fand sich mit 78% in
der jungsten Altersgruppe von 30-39 Jahren. Von den Teilnehmern unter lipidsenkender
Medikation lagen Uber ein Drittel trotz Pharmakotherapie auf3erhalb des in der ESC-Leitlinie
empfohlenen Grenzwertes.

Die Pravalenz von Hyperlipidamie in der DEGS1-Studie, definiert als ein Gesamtcholesterin
>190 mg/dl oder eine medizinische Diagnosestellung, lag bei 65.1% 5. Uber 60% beider
Geschlechter wurde erstmalig wahrend der Basisuntersuchung der DEGS1-Studie die
Diagnose einer Hyperlipidamie (Frauen 65.7%; Manner 64.5%) gestellt 5. Bei Personen mit
einer bekannten Hyperlipidamie erhielten nur knapp 31% eine lipidsenkende Medikation. Die
Préavalenz von Hyperlipidamie (LDL-Cholesterin >115 mg/dl) in der STAAB Kohortenstudie war
leicht niedriger (57.6%) verglichen mit den Ergebnissen der DEGS1-Studie %, ebenso
erhielten mehr Probanden der DEGS1 Studie unzureichende Pharmakotherapie (37.3%).
Diese Unterschiede konnen zum einen auf die unterschiedlichen Definitionen einer
Hyperlipidamie (STAAB: LDL-Cholesterin >115 mg/dl; DEGS1: Gesamticholesterin 2190
mg/dl), oder zum anderen auf die im Gegensatz zu STAAB bundesweit reprasentativ

erhobenen Daten der DEGS1-Studie zurlickzufihren sein.

Lebensstilfaktoren

Ubergewicht, definiert als ein BMI >25kg/m?, war bei mehr als der Halfte der STAAB-
Teilnehmer pravalent und Uber 30% waren nicht ausreichend korperlich aktiv (2150
min/Woche moderate oder 275 min anstrengende korperliche Aktivitat). Ahnliche Ergebnisse,
mit einem BMI von >25 kg/m? bei 52% der Frauen und 67.1% der Manner, zeigten die DEGS1-
Daten 84, Dagegen war die Pravalenz korperlich inaktiver Teilnehmer in der DEGS1-Studie um

das Dreifache hoher. So bewegten sich 84.5% der Frauen und 74.6% der Manner nicht
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ausreichend (<2.5h/Woche moderate Aktivitat) 1*°. Zu beachten ist, dass bei den vorliegenden
DEGS1-Daten, Personen, die die empfohlenen 75 Minuten pro Woche anstrengenden
korperliche Aktivitat ausgefuhrt haben, nicht bertcksichtigt wurden und damit die hohe

Diskrepanz zu den vorliegenden Ergebnissen aus STAAB erklarbar ware *°.

In den 90er-Jahren war der mittlere BMI im Osten Deutschlands hoher 2. Nun zeigt sich
Deutschlandweit ein stetiger Trend zu einem Anstieg des mittleren BMIs, was zum Teil auf die
Alterung der Bevolkerung zurtickzufiihren ist und zu einer allméhlichen Konvergenz der
Pravalenz in den Regionen Deutschlands fuhrt 8 212, Zuletzt wies die Bevolkerung in
Mecklenburg-Vorpommern im bundesweiten Vergleich im Jahr 2005 den héchsten Anteil von
an Ubergewicht leidenden Personen mit 57,4% auf (gegeniiber 55,6 % in Sachsen-Anhalt,
53,8 % in Thiringen, 41,2 % in Hamburg, 44,5 % in Berlin) 8. Weiterhin zeigte DEGS1 mit
30% eine deutlich héhere Prévalenz der aktuellen Raucher im Vergleich zu STAAB (20%),
was maoglicherweise auf regionale und zeitliche Unterschiede zurtickzufiihren sind 3. Uber
einen langfristig sinkenden Trend der Pravalenzraten fiir Tabakkonsum, Ubergewicht und
korperliche Inaktivitat berichtete die SHIP-Studie auf Grundlage von zwei Querschnittsstudien
der Jahre 1997 bis 2001 (SHIP) und 2008 his 2012 (SHIP-TREND) von 8.728 Teilnehmern
aus dem Nordosten Deutschlands im Zeitverlauf 214215, So sank der Tabakkonsum von knapp
38.6 auf 34.3% und die korperliche Inaktivitat von 55.8 auf 50.1%. Hingegen stieg die
Adipositas-Pravalenz von 24.7% auf 30%, wobei Ubergewicht eine marginale Senkung von

knapp Uber 1% zeigte 214,

Kontrolle kardiovaskuléarer Risikofaktoren in der europaweiten Primarversorgung

Umfangreiche Studien der Primérversorgung in Deutschland wie DETECT (,Diabetes
Cardiovascular Risk-Evaluation®, [N= 55.518; mittleres Alter 53.9 Jahre, 59.3% Frauen]),
HYDRA (,Hypertension and Diabetes Risk Screening and Awareness Study“, [N= 45.125;
mittleres Alter 52.4 Jahre]) oder CoRiMa (,The German Coronary Risk Management®,

[N=248.096, mittleres Alter 56.5 Jahre, 53.0% Frauen]) berichteten von Pravalenzen
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zwischen 33 und 55% flr Bluthochdruck sowie 30 bis 62% fir eine Hyperlipidamie und 14 bis
29% fur einen Diabetes mellitus bei Patienten ohne vorbestehende HKE !°1°2 Durch die
Anpassung von Leitlinienempfehlungen tber die Zeit, variierte die berichtete Pravalenz und
die Erreichung der Behandlungsziele fur die jeweiligen kardiovaskularen Risikofaktoren in
vorangegangenen Studien erheblich und sind demnach nur eingeschrankt vergleichbar mit
den Ergebnissen der STAAB Kohortenstudie. So lag der Schwellenwert fur den HbAlc-Wert
in DETECT bei >6,1% und in CoRiMa bei 26,5% 1% °2, Weiterhin definierte CoRiMa die LDL-
Cholesterin-Zielwerte abhéangig vom individuellen kardiovaskularen Risiko sowie der Anzahl
weiterer Risikofaktoren (Pravalenz 62.0%), wahrend DETECT (Pravalenz 29.1%) einen
gleichbleiben Schwellenwert von LDL-Cholesterin >115 mg/dl Uber alle Teilnehmer hinweg
anwendete 1% 1°2_ Bej der Betrachtung der Behandlungsziele zeigt sich ein dhnliches Bild. So
erreichten 29% der Teilnehmer in CoRiMa den definierten LDL-Cholesterin-Zielwert, bzw. 28%
der Teilnehmer den Blutdruckzielwert. Einen HbAlc <6.5% und/oder den Einsatz von
antidiabetischer Medikation wurde bei 36% der Teilnehmer erreicht %1193 216 Eine deutlich
geringere Pravalenz ausreichend medikamentds kontrollierter Bluthochdruckpatienten mit
19% zeigte sich hingegen in der HYDRA-Studie (N=45.125, 16-102 Jahre). Anzumerken ist,
dass in dieser Studie der Blutdruck nicht standardisiert in der Routineversorgung gemessen
wurde, da dies zu einer Uberschatzung der Hypertonie, dem sogenannten ,Weilkkittel-
Bluthochruck®, fiihren kann 92,

Die in insgesamt 12 europaischen Landern durchgefihrte EURIKA-Studie (,European Study
on CVD Risk Prevention and Management in Daily Practice®) und die in 24 europaischen
Landern durchgefuhrte EUROASPIRE IV  Studie zeigten eine unzureichende
Pharmakotherapie bei 59 bis 61% der Hypertoniker bzw. bei 27 bis 67% der Patienten mit
einer Hyperlipidamie, und in 41% (EUROASPIRE IV, HbAlc >7%) bis 63% (EURIKA, HbAlc
26.5%) von Diabetikern in ganz Europa '’ 2!, Die niederlandische ,LifeLines" Kohortenstudie
widmete sich dem Einsatz von lipidsenkenden Medikamenten bei 70.292 Teilnehmern
(mittleres Alter 45 Jahre; n = 68.954 ohne CVD und Schlaganfall), basierend auf der Einhaltung

der nationalen Richtlinien zur Pravention kardiovaskularer Erkrankungen, mit dem Ergebnis
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einer unzureichenden Kontrolle bei 77% der flr eine lipidsenkende Medikation in Frage
kommenden 3.268 Personen. In der gesamten Kohorte war die Pravalenz von Bluthochdruck
(19.0%) und Diabetes mellitus (1.7%) vergleichsweise niedrig, wahrend 22% der Befragten

aktuelle Raucher waren 218219,

Determinanten fur die Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren

Die Akkumulation von drei oder mehr unzureichend Kkontrollierten kardiovaskuléaren
Risikofaktoren waren in der STAAB Kohortenstudie mit dem méannlichen Geschlecht, einem
hoheren Lebensalter und einem niedrigeren Bildungsniveau verbunden. Hervorzuheben ist,
dass sich jeweils tUber 30% der Betroffenen ihrer Hypertonie oder ihrem erhdhten Blutzucker-
Wert bzw. Giber die Halfte der Betroffenen ihren erhdhten LDL-Cholesterinwerten nicht bewusst
waren. Besonders in der jungsten Altersgruppe (30-39 Jahre) lag ein bis dato nicht berichteter
Hypertonus oder eine Hyperlipidamie bei Uber 70% der Teilnehmer vor. Bezlglich der
Teilnehmer mit hohem kardiovaskularen Risiko nach SCORE hatten 36 Teilnehmer (48,6%)
einen nicht bekannten LDL-Cholesterinspiegel von 2100 mg/dlI.

Ebenso spielt die korrekte Anwendung der Messinstrumente zur Vermeidung von Messfehlern,
bspw. bei der Bestimmung des Bluthochdrucks, eine wichtige Rolle. So ist im Praxisalltag eine
standardisierte Blutdruckmessung mit Durchfiihrung von mehr als einer Blutdruckmessung
und Einhaltung der Ruhephase vor der Blutdruckmessung aufgrund knapper Zeitressourcen
schwierig. Eine kurzlich veré6ffentlichte Simulationsstudie zeigte, dass bereits ein
Blutdruckmessfehler von 5 mmHg zu einer Fehlklassifikation des Bluthochdrucks von 85
Millionen Menschen weltweit fihren wirde 22°, Weiterhin zeigte sich, dass die oszillometrische
Blutdruckmessung zu niedrigeren Mittelwerten sowohl fur den systolischen als auch
diastolischen Blutdruck fuihrt und damit vermeitlich kontrollierte Patienten auf3erhalb des
Blutdruckzielwertes liegen. Dies wiirde den Ergebnissen der HYDRA-Studie entsprechen, die
eine hohe Pravalenz unzureichender Blutdruckkontrolle verzeichnete, der von dem

behandelnden Arzten jedoch unbemerkt blieb *°2,

95



Ein weiteres Problem kdnnte das Missverhaltnis von unzureichendem Wissen und Compliance
beziglich der der kardiovaskularen Risikofaktoren auf der Seite des Patienten und der Mangel
an Zeit fur eine umfassende Bewertung aller fir einen einzelnen Patienten geltenden
Behandlungsleitlinien seitens des Arztes sein % 222, Im Zuge des demografischen Wandels
ist der multimorbide Hochrisikopatient mit einem Anteil von tber 60% (drei oder mehr
Erkrankungen) nunmehr Praxisalltag. Dieser obliegt einer engen Betreuung und einem
umfangreichen Management der sich daraus ergebenen Polypharmazie ?2%. So zeigten die
Analysen des PHARMO-Datenbank-Netzwerkes aus den Niederlanden anhand der Daten von
1.203.209 Personen der Primar- und Sekundéarpravention von HKE Uber 25 Jahren in den
Jahren 1998-2010 eine steigende Tendenz der kardiovaskuldaren Pharmakotherapie mit
zunehmenden Alter 224, Mit einer Zunahme der kardiovaskularen Medikation von 3% in der
jungsten Altersgruppe (30-39 Jahre) auf bis zu 73.5% in der hochsten Altersgruppe (70-79
Jahre) konnte dieser Trend auch in den vorliegenden Daten der STAAB Kohortenstudie
bestétigt werden. Die Herausforderung der Polypharmazie besteht vor allem in einer
unzureichenden Studienlage pharmakotherapeutischer Strategien, dem Risiko unerwarteter
Arzneimittelwirkungen mit kritischen Ereignissen oder Komplikationen und der
eingeschrankten Vulnerabilitat der meist geriatrischen Patienten 225,

Zwar war in den vorliegenden Daten und in den zuvor beschriebenen Studien das mannliche
Geschlecht mit einer hoheren Préavalenz hinsichtlich der kardiovaskularen Risikofaktoren und
deren Kontrolle im Vergleich zu Frauen verbunden, die Datenlage des geschlechtsabhéngigen
Unterschiedes als Determinante fir die unzureichende Kontrolle kardiovaskularer
Risikofaktoren ist jedoch nicht eindeutig. So wurde das weibliche Geschlecht als Einflussfaktor
auf eine unzureichende Kontrolle in einer Beobachtungsstudie von 8.928 Patienten aus 320
Allgemeinpraxen in 10 europédischen Landern bei Patienten mit hohem Gefafrisiko
identifiziert 2. Ebenso wiesen Frauen in der EUROASPIRE IV Studie ein schlechteres
Risikofaktorprofil im Vergleich zu Mannern auf und hatten signifikant haufiger drei oder mehr
Risikofaktoren (29,5% vs. 34,9%; p <0,001) Uber alle Altersgruppen hinweg 2?’. Auch fur

einzelne kardiovaskulare Risikofaktoren wie Diabetes mellitus oder Hyperlipidédmie zeigte sich
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eine hohere Pravalenz und unzureichenden Kontrolle beim weiblichen Geschlecht 228 229,
Studien weisen darauf hin, dass insbesondere junge Frauen sich mdéglicherweise ihres
kardiovaskuléaren Risikos weniger bewusst sind und seltener tGber Lebensstilanderungen im
Rahmen der Primarpravention mit inrem betreuenden Arzt sprechen 2% 2,

Des Weiteren ging ein niedriger Bildungsstand mit einer unzureichenden Kontrolle von
kardiovaskularen Risikofaktoren einher. So zeigen nationale und internationale Studien einen
deutlichen Zusammenhang zwischen einem niedrigen Bildungsstand und der Anwesenheit
von kardiovaskularen Risikofaktoren 232 233 Ebenso ist ein niedriges Bildungsniveau mit
kardiovaskularen Endpunkten wie bspw. einer Atherosklerose, ischamischer Herzerkrankung,

zerebrovaskularen Erkrankungen und kardiovaskularer Mortalitat assoziiert .

Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren stratifiziert nach SCORE

Knapp 36% sowie 7.5% der STAAB-Teilnehmer wiesen gemalf der kirzlich fur Deutschland
aktualisierten SCORE Risikotabellen %° ein mittleres bzw. hohes Risiko auf, innerhalb der
nachsten 10 Jahre an einer kardiovaskularen HKE zu versterben. Die Kontrolle der
kardiovaskuléaren Risikofaktoren war unter den Teilnehmern mit dem hdchsten Risiko fur eine
nachfolgende kardiovaskulare Erkrankung am schlechtesten. Fir Deutschland reprasentative
Daten der DEGS1-Studie von 3.498 Teilnehmern ohne vorbestehende HKE im Alter von 40-
69 Jahren zeigen eine hohe Pravalenz des 10-Jahres Risiko fir todliche HKE 234,

Die EURIKA-Studie bewertete das 10-Jahres-Risiko fur todliche HKE mittels SCORE bei 7.641
ambulanten Patienten ohne vorherige HKE im Alter von 250 Jahren (geringes vs. hohes
kardiovaskulares Risiko) und fand eine deutlich héhere Pravalenz von Personen mit hohem
Risiko (40,1%) 2. Fiur die in Deutschland rekrutieren 678 Patienten der EURIKA-Studie
konnte Uberdies ein hohes 10-Jahres-Risiko fur todliche HKE bei Uber der Halfte der
Teilnehmer beobachtet werden 2. Ebenso waren in der EURIKA-Studie etwa ein Drittel der
Teilnehmer trotz Pharmakotherapie der Hoch-Risiko-Gruppe zuzuordnen, was auf eine

unzureichende Kontrolle der Risikofaktoren hindeutet 2”221, Im Vergleich zu STAAB ermittelte

97



die CoRiMa-Studie einen hdheren Anteil (22%) an Teilnehmern mit hohen bis sehr hohen
Risiko fur todliche HKE nach SCORE!®2. Weiterhin wiesen in einer belgischen Studie der
Primarversorgung (N= 11.069) 38% der Personen ein hohes bzw. iber 26% der Personen ein
sehr hohes kardiovaskulares Mortalitéatsrisiko nach SCORE auf 3.

Moglicherweise unterscheiden sich Personen hinsichtlich ihres kardiovaskularen
Risikoprofiles im Setting einer populationsbasierten Kohorte verglichen mit Personen aus der
primérarztlichen Versorgung. So konnte die Pravalenz von Personen mit hohem
kardiovaskularen Risiko in der Allgemeinbevélkerung anhand von Daten aus der
primaréarztlichen Versorgung durch eine hdhere Morbiditatslast sowie einer mdglicherweise
alteren und per se krankeren Population Uberschétzt werden. Dartber hinaus kénnte die
Identifikation von Risikofaktoren im Rahmen einer arztlichen Untersuchung wesentlich héher

sein.

8.2 Medikamentenbezogene Uberzeugungen und Barrieren fiur die

Blutdruckkontrolle

Abhangig von der Messung der Adhédrenz (Therapietreue) liegt eine unzureichende
Therapietreue bei Bluthochdruckpatienten 43% und 88% vor 2. Innerhalb des ersten
Behandlungsjahres setzen 16% bis 50% der Patienten ihre blutdrucksenkenden Medikamente
ab 2623 |m folgenden Abschnitt der Diskussion soll zunachst ein kurzer Uberblick zu
verschiedenen sozial-psychologischen Verhaltensmodellen, die sich mit dem Gesundheits-
und Krankheitsverhalten beschaftigen, gegeben werden. Danach werden die Ergebnisse

vorgestellt und in die Studienlage eingeordnet.

Nach dem ,Modell der gesundheitlichen Uberzeugung“ wagen Personen, basierend auf der
Annahme, dass bestimmte Verhaltensweisen die Wahrscheinlichkeit eine Erkrankung zu
entwickeln, erhéhen oder verringern kénnten, den Nutzen einer praventiven Behandlung, die

Schwere und die Gefahr einer Erkrankung, ab 2. Darlber hinaus fuhrt die mentale
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Kompensation einer Bedrohungserfahrung und die damit verbundenen
Bedrohungserwartungen zu einer erhdhten Wahrscheinlichkeit, ein bestimmtes Verhalten
auszufuhren 2%, Weitere relevante Modelle des Gesundheits- und Krankheitsverhaltens sind
die ,Theorie des geplanten Verhaltens®, welches versucht, individuelle Verhaltensweisen
vorherzusagen, die sich aus Einstellungen, Subjektnormen und wahrgenommener
Verhaltenskontrolle ableiten 2%°. Ebenso ist das ,Selbstregulationsmodel” zu nennen, welches
gesundheitsbezogenes Verhalten einschlielt, das durch Krankheitsdarstellungen wie
Identitat, Zeithorizont, Folgen, Ursache und Kontrolle beeinflusst wird 2. Die Patienten
entscheiden, ob die Behandlung einer Krankheit mit ihren personlichen krankheitsbedingten
Uberzeugungen ubereinstimmt und beurteilen subjektiv den Behandlungserfolg, um uber die
Fortsetzung der Therapie zu entscheiden 242, Daher sind bei der Untersuchung von Griinden
fur die Nichteinhaltung einer Pharmakotherapie neben nicht modifizierbaren Faktoren wie zum
Beipspiel Alter, ethnische Zugehdrigkeit und umweltbedingte Faktoren- auch
krankheitsbedingte Uberzeugungen zu beriicksichtigen 7% 243 244 Eine Metaanalyse des
.Necessity-Concern-Framework® Horne et al zeigte, dass die Einhaltung der Therapie durch
implizite Urteile Uber den persénlichen Bedarf (,necessity) an und die Bedenken Uber
(,concern®) verschriebene Medikation bei Patienten mit einer Vielzahl von chronischen
Erkrankungen oder Langzeiterkrankungen, einschlieRlich Bluthochdruck, beeinflusst wird 245,
Hierbei ging eine hohere Adharenz mit einer starkeren Wahrnehmung gegentber der
Notwendigkeit von und geringeren Bedenken Uber die Medikation einher 2%, Diese
verhaltenstheoretischen Modelle werden mit Fragebdgen wie bspw. dem ,lliness-Perception-
Questionnaire” operationalisiert, deren Basis das Selbstregulierungsmodell ist 246, Die Autoren
des BMQ argumentierten jedoch, dass eine separate, spezifische MaBhahme zur Messung
der Patienteniberzeugungen tber Medikamente die Aussagekraft solcher Modelle erh6hen

wirde 183,

Die vorliegenden Daten zeigten, dass knapp die Halfte der untersuchten 293 STAAB-

Teilnehmer trotz medikamentdser Behandlung einer arteriellen Hypertonie aul3erhalb des
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Blutdruckzielwertes von = 140/90 mmHg lagen. Der mediane Summenscore flr Bedenken
gegenuber und der Notwendigkeit fir die verordnete Medikation lag bei 12.0 von 30 Punkten
bzw. bei 17.0 von 25 Punkten und ist damit niedriger als in anderen Studien aus der
primé&rarztlichen Versorgung, die mediane Werte von 18.4 bis 13.3 bis bzw. mittlere Werte von
21.2 und 17.3 zeigten 22243, Die niedrigen Summenscores kénnten wiederum eine geringere
Krankheitslast, weniger schwere und asymptomatische Formen der Hypertonie sowie die
potenziell gestinderen Teilnehmer in der STAAB Kohortenstudie verglichen mit Patienten aus
der primararztlichen Versorgung widerspiegeln (siehe hierzu auch S. 88). Daruber hinaus ist
moglicherweise die Vergleichbarkeit mit anderen Studien eingeschrankt, da Uberzeugungen
gegenldber der Medikation eine Momentaufnahme darstellen, die verdnderlich ist und
beeinflusst wird durch die Wirksamkeit und Nebenwirkungen sowie durch unterschiedliche

Erfahrungen 247248,

Weiterhin konnten in den vorliegenden Ergebnissen geschlechtsspezifische Unterschiede von
Uberzeugungen gegeniiber der verordneten Pharmakotherapie hinsichtlich einer
unzureichenden Blutdruckkontrolle identifiziert werden. Im Vergleich zu Mannern war die
geringere Sorge um die verordnete blutdrucksenkende Medikation im STAAB-Kollektiv mit
einer schlechteren Blutdruckkontrolle bei Frauen verbunden. Uber 20% der Frauen mit
normotensiven Blutdruck unter antihypertensiver Pharmakotherapie berichteten Uber
Bedenken beziglich einer Abhangigkeit, jedoch traf diese Aussage nur bei 4.5% mit
Blutdruckwerten tber 140/90 mmHg zu. Weitere Studien schildern inkonsistente Ergebnisse
hinsichtlich geschlechtsspezifischer Unterschiede der medikamentdsen Behandlung 2. Eine
populationsbasierte Studie mit 8.000 Teilnehmern aus Schweden berichtete, dass sowohl
Manner als auch Frauen haufiger Gber ihre blutdrucksenkenden Medikamente besorgt waren,
verglichen zu allen anderen Medikamentengruppen 2%°. Im Gegensatz dazu berichtete eine
norwegische Studie von Patienten mit einer bereits bestehenden HKE, dass Frauen mehr ber
ihre verschriebenen Medikamente im Allgemeinen besorgt waren als Manner, wahrend eine

Studie mit antihypertensiv behandelten Patienten aus der Sekundarversorgung keine
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geschlechtsspezifischen Ergebnisse zeigte 242 247, Die Ursachen fur die aufgezeigten
Unterschiede zu anderen Studien kénnen moglichweise an der Verschiedenheit der
Studiendesigns, der Studienpopulationen und in unterschiedlichen Messverfahren zur
Beurteilung von Uberzeugungen oder Einstellungen zur Medikation liegen. Unter
Berlicksichtigung, dass dieses Ergebnis nur das weibliche Geschlecht betraf, konnte dies
darauf hindeuten, dass die Einnahme einer antihypertensiven Medikation bei einer positiven
Gesundheitswahrnehmung unzureichend ist. Eine Studie von Theunissen et al. legte
wiederum dar, dass die Diskussion  von kognitiven oder emotionalen
Krankheitswahrnehmungen (ein Prozess, bei dem Patienten auf die Bedeutung ihres
Gesundheitsrisikos aufmerksam gemacht werden) oder von MalRhahmenplanen zur
Einhaltung medizinischer Verordnungen im Arzt-Patienten-Gespréch, zu mehr Besorgnis tber
Medikamente fuhrte. So erhéhte der Wunsch des Patienten, einem empfohlenen Lebensstil
zu folgen und so ihre Abneigung gegeniiber eine pharmakotherapeutische Behandlung
zusatzlich verstarkte 2°, Die Krankheitswahrnehmung ist mdglicherweise sowohl ein Indikator
fir eine bessere Einhaltung der Therapie als auch flr erhéhte Bedenken. Daher kénnten
Patienten, die sich Uber die langfristigen Folgen einer unkontrollierten Hypertonie bewusst
sind, trotz h6herer Bedenken bezuglich der verordneten Medikation, eine bessere Einhaltung

des Medikamentenregimes aufweisen.

Bei Mannern zeigte sich kein Zusammenhang zwischen den spezifischen Skalen des BMQ-D
und dem Blutdruckzielwert. Ein eventuell nicht detektierter Effekt bei den mannlichen
Teilnehmern in unserer Studie kénnte an der mdglicherweise zu kleinen Studienpopulation
(N=293) liegen. Allerdings war Rauchen im unadjustierten Modell mit einer besseren
Behandlungskontrolle verbunden. Der Effekt verschwand schlieBlich nach Anpassung der
anderen Kovariablen im Modell, was mdglicherweise an der geringen StichprobengrofRe lag.
Eine Studie berichtete, dass Manner im Vergleich zu Frauen haufiger an negative
Langzeitfolgen eines Bluthochdrucks glaubten 242, Aufgrund ihres hoheren gesamten

kardiovaskularen Risikos kdnnten mannliche Raucher mit dem zusatzlichen kardiovaskuléaren
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Risikofaktor des Tabakkonsums mdoglicherweise  achtsamer gegeniber ihren

Blutdruckzielwerten sein.

Weiterhin zeigte sich kein signifikanter Zusammenhang zwischen der Blutdruckkontrolle und
der spezifischen Skala fir die Notwendigkeit der Medikation. Dieses Ergebnis unterstreicht
eine ,systematic review“ von Horne und Kollegen, welches ebenso keinen signifikanten
Zusammenhang zwischen der Notwendigkeit und Einhaltung von blutdrucksenkender
Medikation feststellte 2>, Eine mdgliche Erklarung konnte sein, dass eine Hypertonie zu
Beginn meist asymptomatisch verlauft und somit kein Zusammenhang zwischen der
Notwendigkeit der Einnahme verschriebener Medikamente und dem Vorhandensein oder
Fehlen von Symptomen vom Patienten wahrgenommen wird. Der direkte Vorteil, ohne jegliche
negative Folge bei Nichteinnahme, wird demnach nicht erkannt 172 242 251 Der meist
asymptomatische Verlauf stellt daher Arzte vor die Herausforderung, Patienten mit
Bluthochdruck davon zu tiberzeugen, ihre Medikamente wie vorgeschrieben einzunehmen 242
243,252 Aus diesem Grund ist es wichtig, Patienten mit Bluthochdruck tber die langfristigen

Folgen einer Nichteinhaltung der antihypertensiven Pharmakotherapie zu informieren 243,

8.3 Arztliche Lebensstilempfehlung in der Primar- und

Sekundarpravention

Herz-Kreislauf-Erkrankungen sind mit rund 667.000 (29%) in Europa die haufigste
Todesursache vor dem 65. Lebensjahr °. Ebenso besteht ein hohes Praventionspotenzial
modifizierbarer kardiovaskularer Risikofaktoren von Personen mit einer bereits bestehenden
HKE oder einem Schlaganfall in Deutschland 2%,

Die Umsetzung und Aufrechterhaltung eines gesunden Lebensstils ist ein zentrales Element
in den aktuellen Leitlinien zur priméaren und sekundaren Pravention von HKE 25 2%, Empfohlen
wird ein multidisziplinarer Ansatz, bei dem die Anderung des Lebensstils und das Management

von Risikofaktoren sowohl in der Priméar- als auch in der Sekundarpréavention im Vordergrund
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stehen®: 256 Hierbei nimmt der behandelnde Arzt eine Schlisselfunktion ein, um den
Patienten bei der Umsetzung in Form von Gesundheitsaufklarung, Gesundheitsférderung und
Pravention sowie Behandlung der bestehenden Risikofaktoren zu unterstiitzen 27 258,

Wie haufig der Arzt eine angemessene &rztliche Lebensstilempfehlung in der Priméar- und
Sekundarpravention von HKE ausspricht und welche Determinanten bei der Empfehlung eine

Rolle spielen, ist nicht ausreichend bekannt.

Der Vergleich von insgesamt 665 untersuchten Teilnehmern der STAAB Kohortenstudie
(Kollektiv der Primarpravention) und 536 Patienten nach einem koronaren Ereignis der
deutschen EUROASPIRE IV Studie (Kollektiv der Sekundéarprévention) zeigte deutliche
Unterschiede hinsichtlich der Haufigkeit und Determinanten einer &rztlichen Empfehlung des
Lebensstils. Auch unter Betrachtung eines Hochrisikokollektivs in STAAB unter Verwendung
der vergleichbaren EUROASPIRE IV-Definition zur Bestimmung von Patienten mit einem
hohen kardiovaskuléaren Risiko, erhielten Personen in der Sekundarpravention, mit Ausnahme
der Empfehlung zum Rauchstopp, signifikant haufiger eine leitliniengerechte arztliche
Lebensstilempfehlung. Eine signifikant héhere Wahrscheinlichkeit fir den Erhalt von
mindestens 50% adaquate arztlich empfohlener Lebensstilanderungen war im Kollektiv der
Primarpravention mit Personen mit Bluthochdruck, Hyperlipidamie und Diabetes mellitus
verbunden. In der Sekundarpravention war einzig ein Diabetes mellitus mit einer héheren
Wahrscheinlichkeit fiir eine arztliche Empfehlung zu Lebensstilanderungen von mindestens
50% assoziiert. Hervorzuheben ist, dass bei Koronarpatienten im Rahmen der

Sekundarpravention, die Lebensstilempfehlungen mit zunehmendem Alter nachlieRen.

Pravalenz arztlicher Lebensstilempfehlungen in der Primé&rpravention

Die im Rahmen der Priméarpravention betrachteten STAAB-Teilnehmer weisen, wie in
Abschnitt (Seite 97) dargelegt, nur eine geringe Prdvalenz von Personen mit hohem

kardiovaskularen Risiko auf, sodass bis dato durchgefiihrte Studien von Patienten aus der
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primérarztlichen Versorgung nur mit Einschrankungen vergleichend betrachtet werden

kénnen 186,

Im ,primary care arm“ der EUROASPIRE IV Studie (N= 4.579; mittleres Alter 58.8 Jahre)
erhielten Uber 70% der Hochrisiko-Patienten die Empfehlung, das Rauchen (vs. STAAB:
44.0%) zu beenden sowie Uber zwei Drittel, das Gewicht zu reduzieren (vs. STAAB: 43.8%)
und knapp 60% der Patienten wurde empfohlen, die kdrperliche Aktivitat (vs. STAAB: 52.1%)
zu steigern 2. Nach Betrachtung der STAAB-Teilnehmern mit hohem kardiovaskularem
Risiko nach der Definition der EUROASPIRE IV Studie war die Empfehlungshaufigkeit im
Vergleich zu Patienten im ,primary care am“ von EUROASPIRE IV jedoch deutlich geringer
(STAAB Hochrisiko-Kollektiv: Gewichtsreduktion 56.4%; korperliche Aktivitat steigern: 54.7%,
Empfehlung zum Rauchverzicht: 42.7%). Dies konnte darauf zurtickzufiihren sein, dass in
EUROASPIRE IV auch Empfehlungen durch andere Berufsgruppen im Gesundheitswesen
berticksichtigt wurden, wie z.B. Gesundheits- und Krankenpfleger, Facharzte oder
Therapeuten °, Das EPA-Cardio-Projekt (,European Practice Assessment of Cardiovascular
Risk Management®) berichtete im Hochrisiko-Kollektiv von 3.723 Teilnehmern (mittleres Alter
66.0 Jahre) aus neun europaischen Landern, mit Ausnahme der Empfehlung von kdrperlicher
Aktivitat, iber eine im Vergleich zum Kollektiv der STAAB Kohortenstudie &hnliche Haufigkeit
von Lebensstilempfehlungen 22,

Ein hohes kardiovaskuldares Risiko kdnnte mit einer héheren Empfehlungshaufigkeit von
Lebensstilanderungen im Rahmen der Primarpravention einhergehen, wodurch das
tendenziell gesiindere STAAB-Kollektiv mit einer geringeren Komorbiditat eine niedrigere
Empfehlungsrate aufweist. Ebenso ist zu beachten, dass die STAAB-Teilnehmer mit einem
durchschnittlichen Alter von knapp 50 Jahren deutlich jinger waren als die Patienten aus der
EUROASPIRE |V Studie (mittleres Alter 58.8 Jahre) und dem EPA-Cardio-Projekt (mittleres

Alter 66 Jahre) 226259,
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Pravalenz arztlicher Lebensstilempfehlungen in der Sekundéarpravention

Die EUROASPIRE Surveys berichten in regelméaRigen Abstdnden lber den Erhalt und die
Umsetzung der Empfehlung eines gesunden Lebensstils in der Sekundarpravention (,hospital
arm®) sowie bei Personen mit einem hohen kardiovaskularen Risiko in der primararztlichen
Versorgung (,primary care arm®) in mehreren europaischen Landern . In der EUROASPIRE
IV Studie, die von 2012 bis 2013 durchgefihrt wurde, erhielten nur 46% der Patienten mit
einem bereits bestehenden koronaren Ereignis eine arztliche Empfehlung zur Teilnahme an
einem Praventions- oder Rehabilitationsprogramm, von denen nur 69% an mindestens der
Halfte und nur 32% an allen Sitzungen teiinahmen 2%, Zeittrends der EUROASPIRE II, 1ll und
IV Surveys von neun européischen Landern Uber einen Zeitraum von 14 Jahren gaben an,
dass die Pravalenz der Lebensstilrisikofaktoren wie Adipositas und zentrale Adipositas um 7%
bzw. 6% zunahm und jeder fiinfte Koronarpatient zum Zeitpunkt der Auswertung sechs Monate
bis drei Jahre nach einem koronaren Ereignis weiterhin rauchte 26!, Auch der kurzlich
erschienene EUROASPIRE V Studie, in dessen Rahmen zwischen 2016 und 2017 8.261
Patienten (mittleres Alter 63.6 Jahre; 26% Frauen) aus 27 europaischen Landern
eingeschlossen wurden, zeigte keinen positiven Trend der Entwicklung eines gesunden
Lebensstils nach einem koronaren Ereignis. Trotz eines vorbestehenden koronaren
Ereignisses, rauchten 19% der Patienten weiterhin, von denen 55% persistierende Raucher
waren 2%, Uber ein Drittel der Befragten waren adipds (BMI 230 kg/m?), von denen wiederum
knapp 60% eine zentrale Adipositas (Huftumfang: Mannern =102cm; Frauen =88 cm)
aufwiesen. Zwei Drittel der Teilnehmer waren kérperlich inaktiv (<30 min an 5 Tagen/Woche)
waren und Uiber 40% wiesen einen Blutdruck 2140/90 mmHg (2140/85 bei Diabetikern) auf 26°,
Im Vergleich zur EUROASPIRE IV Studie des deutschen Subsample, zeigte sich mit 85% (vs.
36.7%) eine deutlich hohere arztliche Empfehlungsrate beziiglich des Rauchstopps. Die
Empfehlung zur Gewichtsreduktion erhielten in EUROASPIRE 1V 40% der Patienten mit einem
BMI 230 kg/m?, wahrend im deutschen Kollektiv der EUROASPIRE IV-Teilnehmer iber 69%

bereits bei einem BMI >25 kg/m? entsprechende Lebensstilempfehlungen erhielten. Ebenso
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war die arztliche Empfehlung, die kdrperliche Aktivitat zu steigern im deutschen EUROASPIRE
IV-Kollektiv mit Uber 71% deutlich héher als in der gesamteuropdischen EUROASPIRE IV
Studie mit 54% 2°. In der neuseelandischen SNAPSHOT ACS-Studie erhielten fast zwei Drittel
der Patienten mit akutem Koronarsyndrom (mittleres Alter 69.3 Jahre, 35% Frauen) die
Empfehlung der Rauchentwdhnung, was die unzureichende Empfehlungsrate im deutschen

EUROASPIRE IV-Kollektiv unterstreicht 252.

Vergleichende Betrachtung von &rztlichen Lebensstilempfehlungen in der Primér- und

Sekundéarpravention

Im Vergleich zu Teilnehmern aus der Allgemeinbevdlkerung ohne HKE, erhielten Personen
mit bereits vorbestehender HKE im Rahmen der EUROASPIRE IV Studie, haufiger die
arztliche Empfehlung einer Lebensstilanderung, mit Ausnahme der Empfehlung des
Rauchstopps. Auf Grundlage der verwandten Datenerhebung und Definitionen der
Lebensstilempfehlungen, lieRen sich keine direkt vergleichbaren Studien fir eine Einordnung
der vorliegenden Ergebnisse finden. Es existieren jedoch einige wenige Studien, die sich auf
Unterschiede in der Haufigkeit von gesundem Verhalten in der Primar- und

Sekundarpravention konzentrieren.

So verglich die PURE-China-Studie vier gesunde Lebensstilverhalten (Raucherentwdéhnung
bei aktuellen/ehemaligen Rauchern, korperliche  Aktivitat, gesunde Ernadhrung,
selbstberichteter Alkoholkonsum) bei Personen mit und ohne HKE, Schlaganfall oder einem
Diabetes mellitus mit dem Ergebnis, dass weniger als 10% der Befragten alle vier gesunden
Lebensgewohnheiten einhielten 23, Darliber hinaus erhohte sich mit der Anzahl der
kardiovaskularen Ereignisse die Akzeptanz von zwei oder mehr gesunden
Lebensgewohnheiten 2%, Weitere Studien aus den USA und Australien bestatigen die
Ergebnisse der PURE-China-Studie, dass Personen mit einem bereits bestehenden

kardiovaskularen Ereignis eher einem gesunden Lebensstil folgen 24 2%°, Dies konnte die
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Ergebnisse der STAAB Kohortenstudie festgestellte Tendenz des Arztes, arztliche

Lebensstilempfehlungen in der Sekundéarpravention eher auszusprechen, widerspiegeln.

Ein gesunder Lebensstil ist in der aktuellen Leitlinie sowohl in der Primar- als auch in der
Sekundarpravention kardiovaskularer Erkrankungen bei Anwesenheit von
Lebensstilrisikofaktoren zu empfehlen. Demnach besteht ein erhebliches Potenzial einer
Erhdhung der &rztlichen Lebensstilempfehlung sowohl in der primaren als auch in der
sekundaren Pravention, insbesondere vor dem Hintergrund der hohen Pravalenz von

Lebensstilrisikofaktoren in beiden untersuchten Kollektiven.

Determinanten fir eine adaquate arztliche Lebensstilempfehlung

Primarpravention

Der Erhalt von mindestens 50% adaquate &arztlicher Lebensstilempfehlung war in der STAAB
Kohortenstudie mit dem Vorliegen kardiovaskularer Risikofaktoren (selbstberichteter
Bluthochdruck, hoher LDL-Cholesterinwert und Diabetes) verbunden. Bis auf einen erhthten
BMI von >25 kg/m? hatten Lebensstilrisikofaktoren keinen Einfluss auf die arztliche
Empfehlung einer Lebensstilanderung im Rahmen der Primarpravention. Das EPA Cardio-
Projekt mit Teilnehmern unter hohem kardiovaskuldrem Risiko zeigte im Vergleich zu unseren
Ergebnissen, dass die dokumentierten Beratungen eines gesunden Lebensstils von Arzten mit
einer zunehmenden Anzahl von kardiovaskularen- sowie Lebensstilrisikofaktoren stieg 22°.
Daher deuten vorliegende Ergebnisse darauf hin, dass Arzte insbesondere bei Personen mit
einem niedrigen kardiovaskularen Risikoprofii und wenigen Begleiterkrankungen,
insbesondere dann Lebensstilempfehlungen aussprechen, wenn eine Evidenz flr

kardiovaskulare- oder sichtbare Lebensstilrisikofaktoren (wie z.B. Ubergewicht) vorliegt.
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Sekundarpravention

Im Kollektiv der Sekundarpravention sank die Wahrscheinlichkeit einer arztlichen
Lebensstilempfehlung mit zunehmendem Alter und entspricht damit den Ergebnissen
vorangegangener Studien. Die SNAPSHOT ACS-Studie bewertete eine optimale praventive
Vorsorge (mindestens einer der folgenden Empfehlungen: ausreichend Bewegung, gesunde
Erndhrung oder Raucherentwéhnung) von 2.299 Patienten nach einem akuten
Koronarsyndrom (mittleres Alter 69 Jahre) aus Neuseeland und Australien. Ein Alter von tber
70 Jahre war deutlich mit einer geringeren Wahrscheinlichkeit fiir den Erhalt einer

Lebensstilberatung bei hospitalisierten Patienten assoziiert 2.

Den positiven Effekt eines gesunden Erndhrungsverhaltens im Alter bestétigte die ,Seniors-
ENRICA® Kohortenstudie von 2.042 Teilnehmern Uber 60 Jahre aus Spanien, die von 2008-
2010 rekrutiert und in 2012 und 2015 nachbeobachtet wurden 2¢7. Mittels einem 52-ltem
Fragebogen (,health deficit accumulation index"), der die funktionale, selbst bewertete
Gesundheit/Vitalitdt sowie psychische Gesundheit und Nutzung von Gesundheitsdiensten
erhob, zeigte sich bei der Einfliihrung eines gesunden Erndhrungsstils, eine signifikante
Verbesserung der Gesundheit, besonders bei der funktionalen Beeintrachtigung. 2¢’. Ebenso
zeigte eine randomisierte kontrollierte klinische Studie bei Personen tiber 50 Jahren mit einem
erhohten Risiko fur Morbus Alzheimer nach 18-monatiger Intervention eine signifikant
moderate Verbesserung der kognitiven Funktion?®®. Die ,English longitudinal study of aging"
von 3.454 gesunden Teilnehmern zeigte nach 8 Jahren, dass Personen, die sich kérperlich
moderat bis stark bewegten (einmal pro Woche, mehr als einmal pro Woche) eine 2.5- bis 3.5-
fach erhdhte Chance haben, gesund zu altern. Das ,gesunde Altern“ war hierbei definiert als
»rei von einer schweren chronischen Erkrankung® (keine wesentliche Beeintrachtigung der
kognitiven Funktion, keine wesentliche Einschrankung der kérperlichen Funktionen und eine

gute psychische Gesundheit) 26,
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Weiterhin sollten Ursachen fir die geringe Haufigkeit von arztlichen Lebensstilempfehlungen
in  hoheren Altersgruppen identifiziert werden, da &ltere Patienten deutlich von
Lebensstilinterventionen  profitieren. Mdogliche Barrieren fir die Umsetzung der
Lebensstilempfehlung im Alter konnte die Unkenntnis dariiber sein, wie ein gesunder
Lebensstil zu erhalten bzw. ein gesundes Ernahrungsverhalten umzusetzen ist 2°, Dies
unterstreicht, dass die Interventionen im Lebensstil an die Bedurfnisse &lterer Menschen
angepasst werden sollten, einschlie3lich einer engmaschigen Beratung zur Vermeidung von
Missverstandnissen in Bezug auf das Gesundheitsverhalten. Ein mdglicher Ansatz ware, die
individuelle Komorbiditdt des Patienten und dessen koérperliche und geistige Féahigkeiten
besonders zu bericksichtigen und die Zielwerte der ESC-Leitlinie entsprechend anzupassen,

indem bspw. eine leichte bis mittelschwere korperliche Aktivitat empfohlen wird 271272,

Daruber hinaus war Diabetes der einzige kardiovaskulare Risikofaktor, der mit einer héheren
Wahrscheinlichkeit verbunden war, mindestens 50% adaquate arztliche
Lebensstilempfehlungen im Kollektiv der Sekundarpravention zu erhalten. Insbesondere
Patienten mit einem Diabetes scheinen die Behandlungsziele fur die Sekundarpravention von
HKE nicht zu erreichen. So war ein Diabetes bei Koronarpatienten in der EUROASPIRE Il
Studie mit einem dreifach hdheren Risiko verbunden, die Leitlinienempfehlungen der
Sekundarpravention zu verfehlen 273, Das erhohte Risiko der kardiovaskularen- sowie der
Gesamtmortalitdt in diesem Hochrisiko-Kollektiv kbénnte moglicher Anlass daflir sein, dass
Diabetiker beziglich dem Erreichen ihres Praventionszieles einer besonderen arztlichen
Kontrolle unterliegen 273. Weitere Studien berichten tber eine erhohte Sterblichkeit vor allem
bei Patienten mit akutem Koronarsyndrom und zeigen, dass ein insgesamt gesunder
Lebensstil signifikant mit einem geringeren Risiko fur kardiovaskuléare Mortalitat bei Patienten

mit Typ-2-Diabetes verbunden ist 274 275,

Die vorliegenden Daten stellen die Bedeutung heraus, die Umsetzung der

Lebensstilempfehlungen sowohl in der Priméar- als auch in der Sekundarpravention zu
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verbessern. Wahrend das Vorhandensein von kardiovaskularen Risikofaktoren mit einer
hoéheren Chance verbunden war, in der Primarpravention mindestens 50% adaquate arztliche
Lebensstilempfehlung zu erhalten, waren solche Assoziationen in der Sekundarpréavention
nicht oder weniger ausgepragt. Dies konnte darauf hindeuten, dass Arzte bei der Empfehlung
eines gesunden Lebensstils in der Allgemeinbevélkerung mehr auf kardiovaskuldre als auf mit
dem Lebensstil assoziierte Risikofaktoren fokussiert sind. Im Kollektiv der Sekundérpravention
hatten altere Koronarpatienten eine geringere Chance auf den Erhalt arztlicher
Lebensstilempfehlungen. Daher sollte eine engmaschige Beratung und Begleitung im Hinblick

auf die Bedurfnisse der Patienten und die Lebensqualitat in Betracht gezogen werden.

Wirksamkeit von und Barrieren flir Lebensstilintervention in der Primar- und

Sekundéarpravention

In Bezug auf klinische Endpunkte, wie bspw. Gesamtcholesterin und Blutdruck, ist die Wirkung
von Lebensstilinterventionen in der Primar- und Sekundarpravention von HKE heterogen.
Ketola et al. analysierten 21 multifaktorielle randomisierte klinische Interventionsstudien
verschiedener Intervention (Ern&dhrungsumstellung, Raucherentwéhnung und Verringerung
des Alkoholkonsums) bei Menschen im erwerbsfahigen Alter und kamen zu dem Schluss, dass
Probanden der Sekundarpravention sowohl von einzelnen als auch von mehreren
Interventionen im Hinblick auf ihre kardiovaskulare Morbiditat, Mortalitat und Gesamtmortalitat
profitierten 27, Im Rahmen der Priméarpravention reduzierten Lebensstilinterventionen die
kardiovaskulare Morbiditat dennoch kaum und hatten keinen signifikanten Effekt auf die
Gesamtmortalitat von HKE. Daher empfahlen die Autoren den bestehenden Ansatz sich auf
praventive Maflinahmen bei Patienten mit hohem kardiovaskularem Risiko oder bei bereits
bestehender HKE zu konzentrieren. Weiterhin zeigten sich heterogene EffektgroRen mit
weiten Konfidenzintervallen, sodass die Autoren anmerkten, sich auf standardisierte Outcome-

Messungen zu verstandigen, um die Bewertung der Wirksamkeit zu verbessern 276,
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Ein weiteres ,Systematic Review* konnte keinen Effekt auf die kardiovaskulare Mortalitat in
der Primarpravention bei multiplen Interventionsmaf3nahmen nachweisen, die sich auf
Beratungs- und Bildungsmaflnahmen mit oder ohne medizinische Behandlung konzentrierte.
Der multiple Interventionsansatz hatte zum Ziel, mehr als einen kardiovaskularen
Lebensstilrisikofaktor (kdrperliche Inaktivitdt, ungesunde Ernahrung, Bluthochdruck, hoher

Gesamtcholesterinspiegel und Rauchen) zu reduzieren 277,

Eine weitere Ubersichtsarbeit konzentrierte sich auf multifaktorielle Interventionen bei
Teilnehmern mit etablierten HKE und Hochrisikogruppen (mindestens zwei Risikofaktoren
waren Bluthochdruck, Diabetes, Ubergewicht oder erhohter Cholesterinspiegel) ohne
medikamentose Therapie 2’®. Demnach reduzierten multifaktorielle Interventionen in der
Sekundarpravention die kardiovaskulare Mortalitéat und/oder das Auftreten von wiederholten
HKE und hatten insbesondere einen langfristig positiven Einfluss auf den Lebensstil, im
Hinblick auf gesunde Erndhrungsgewohnheiten und erhohte korperliche Aktivitat. Bei
Hochrisikoteilnehmern zeigte die multifaktorielle Intervention positive Auswirkungen auf
biologische Faktoren (Kérpergewicht und Blutdruck) sowie auf den Lebensstil (Erndhrung und
korperliche Aktivitdt) und reduzierten die Inzidenz von Diabetes. Als "Erfolgsfaktor" nannten
die Autoren den regelmaRigen Kontakt mit den Patienten sowie eine langfristigen und

umfangreiche Beratung 2’8

Qualitative Studien zeigen die Sichtweise von Arzten sowie Gesundheits-und Krankenpflegern
hinsichtlich Lebensstilinterventionen und ihre Fahigkeit, Lebensstilgewohnheiten in der
Primarpravention zu fordern. In einer Studie aus Finnland wurden die Einstellungen zu
klinischen Leitlinien sowie die Einstellungen zur Lebensstilberatung von 59 Arzten und 161
Krankenschwestern untersucht 27°. Beide Berufsgruppen betonten die Bedeutung der
Verantwortung des Patienten fir lebensstilspezifische Entscheidungen und die Bereitschaft
zum Wandel als zentrale Barriere fir die Behandlung und das Selbstmanagement seiner

Erkrankungen. Mehr als die Halfte berichtete tUber ungenligende Fahigkeiten im Bereich der
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Lebensstilberatung und zwei Drittel Gber unzureichende Zeit, um sich mit den individuellen
Lebenssituationen der Patienten auseinanderzusetzen. Gesundheits-und Krankenpfleger mit
mehrjahriger Berufserfahrung berichteten h&aufiger von ausreichenden Fahigkeiten fir eine
angemessene Lebensstilberatung 2’°. Der Einfluss einer negativen Einstellung des Arztes auf
das Empfehlungsverhalten von Praventionsmaflinahmen zeigte eine Studie von knapp 500
Arzten aus der Schweiz auf. So war die Empfehlung zum Tabak-und Rauchverzicht durch den
Arzt mafRgeblich beeinflusst von fehlendem Interesse an der Pravention und der Uberzeugung
einer fehlenden Evidenz fur die Wirksamkeit von PraventionsmaRnahmen °, In einem
Telefon-Survey von 120 Arzten in New York City gaben etwa vier von funf Arzten an, dass das
die Informationen beziglich der Praventionsmalinahmen in den Leitlinien untbersichtlich sind.
Allgemeinarzte einer danischen Studie schilderten ethische Bedenken in Bezug auf eine
einseitige Sichtweise auf Lebensstilanderungen, ohne Berlcksichtigung individueller
Lebensumstéande. Auch spielte hier ein mdglicher Vertrauensverlust bei erfolgloser
Lebensstilanderung eine  Rolle 28!,  Weitere Faktoren bei der Empfehlung
gesundheitspraventiver MalRnahmen betreffen das Alter, das Geschlecht, die arztliche
Spezialisierung, unzureichende Erstattungspauschalen und das eigene Gesundheitsverhalten
des Arztes 282284 5o zeigte eine US-Amerikanische Studie von 1000 praktizierenden Arzten
der Primarversorgung, dass nichtrauchende Arzte signifikant haufiger ihren hypertensiven
Patienten die empfohlenen Lebensstilinterventionen aussprachen. Weiterhin empfahlen Arzte,
die sich mehr als einmal pro Woche selbst korperlich bewegten, signifikant haufiger die
Empfehlung, den Alkoholkonsum einzuschranken. Jingere Arzte (<40 Jahre) hingegen

empfahlen haufiger eine gesunde Erndhrungsweise 2.

8.4 Starken und Limitationen

Eine Starke der vorliegenden Arbeit liegt in der Verwendung von etablierten Kollektiven aus
der Allgemeinbevdlkerung sowie von Patienten mit vorbestehender HKE aus derselben

Studienregion. Die STAAB Kohortenstudie tragt mafigeblich dazu bei, Daten zum
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kardiovaskuléaren Risikoprofil aus einer Region im Nordwesten Bayerns zu vervollstandigen
sowie Determinanten fur die Entwicklung einer symptomatischen Herzinsuffizienz und deren
Progression zu identifizieren. So kénnen zukinftig Praventionsstrategien abgeleitet und so
einer Manifestierung der Herzinsuffizienz (Stadium C/D) entgegengewirkt werden'’®. Das
multizentrische Design und eine ausreichende Anzahl von Teilnehmern der EUROASPIRE IV
Studie erlaubt einen europaweiten und regionalen Vergleich auf Ebene der Studienzentren der
Versorgung von Koronarpatienten '°. Die Starke der STAAB Kohortenstudie und der
EUROASPIRE IV Studie im Studienzentrum Wirzburg liegt zudem im standardisierten
Erhebungs- und Schulungsprozedere durch dezidierte SOPs und Erhebungsinstrumente 7
Bei den vorliegenden Daten muss allerdings beachtet werden, dass die Auswahl der
Teilnehmer zur Studie einem Selektion-Bias unterliegen kdnnte. Mit einer positiven Antwort-
Rate von knapp 33% in der STAAB Kohortenstudie ist nicht ausgeschlossen, dass vorwiegend
gestindere und motivierte Personen aus der Allgemeinbevdélkerung an der Studie teilnahmen.
Auch im EUROASPIRE IV-Kollektiv ist ebenso ein Sektions-Bias der Teilnehmer nicht
auszuschlieBen. So konnen die Teilnehmer aus dem sekundaren Praventionsumfeld
tendenziell eine ,gestindere” Population von Koronarpatienten darstellen, die das Indexevent
Uberlebt haben und korperlich in der Lage war, die Untersuchungen und Interviews
durchzufiihren. Des Weiteren sind die Ergebnisse der STAAB Kohortenstudie und der
EUROASPIRE IV Studie ausschlie3lich fir die Region Wurzburg représentativ. Aufgrund
regionaler Unterschiede in der Altersstruktur, dem Risikofaktorprofil oder der Verteilung von
Lebensstilrisikofaktoren, sind die Ergebnisse moglicherweise nicht auf andere Regionen in
Deutschland anwendbar.

Ferner stellen die erhobenen Parameter im Rahmen des Querschnittdesigns nur eine
Momentaufnahme dar und lassen keine Untersuchung moéglicher kausaler Zusammenhange
im zeitlichen Verlauf zu. So kann es bspw. trotz standardisierter Messung des Blutdrucks zu
falsch positiven Assoziationen in Bezug auf die Blutdruckkontrolle kommen. Im STAAB-
Kollektiv kénnen durch eine mdglicherweise gesiindere Studienpopulation eine hdhere
Pravalenz asymptomatischer und weniger schwerer Formen von Bluthochdruck vorhanden
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sein, sodass medikamentenbezogene Uberzeugungen moglicherweise unterschatzt wurden.
Auch fehlten Informationen Gber Anzahl der antihypertensiven Medikation, der Intensitat der
arztlichen Uberwachung, der Therapietreue sowie der arztlichen Beratung, die das Verhalten

bezuglich der Medikation beeinflussen kénnten.

Weiterhin beruhen die Aussagen bezlglich arztlicher Lebensstilempfehlungen und deren
Umsetzung auf der Selbstangabe durch die Studienteilnehmer. Eine méglicher Informations-
Bias ist der Effekt des sozial erwiinschten Antwortverhaltens 28 287, So reagieren Befragte
entsprechend sozialer Erwartungen, um moglichst gro3e Zustimmung in einer sozialen
Gruppe zu generieren 2% Demnach konnte die Pravalenz gesunder Lebensstilfaktoren
Uberschatzt worden sein. Zum anderen kann durch ein unzureichendes Erinnerungsvermogen
nicht ausgeschlossen werden, dass arztliche Lebensstilempfehlungen ausgesprochen, jedoch
vom Teilnehmer nicht erinnert wurden. So fand die Befragung der EUROASPIRE IV-
Teilnehmer bis zu drei Jahre nach dem koronaren Ereignis statt. Darliber hinaus lagen uns
zum Zeitpunkt der Lebensstilempfehlung keine Informationen zum Grund der arztlichen
Empfehlung vor. Weiterhin fand keine objektive Messung der kérperlichen Aktivitat statt bspw.

durch eine Akzelerometrie 289,

Aufgrund der unterschiedlichen Erhebungen des Schulabschlusses in der STAAB
Kohortenstudie sowie in der EUROASPIRE |V Studie, kann es zu einer Fehleinstufung des
Bildungsstandes gekommen sein, da der Bildungsgrad zwischen den beiden Studien
harmonisiert werden musste. Schlie3lich wurden im multivariablen Modell nur Variablen
berilicksichtigt, die auch in den beiden Studien erhoben wurden. Es ist nicht auszuschliel3en,
dass die gefundenen Unterschiede durch weitere nicht dokumentierte Stérfaktoren erklart

werden kénnen und die Moglichkeit des ,residual confounding“ bestand.
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9 Schlussfolgerung und Ausblick

Die Ergebnisse des vorliegenden Promotionsprojektes verdeutlichen ein erhebliches Potenzial
fur eine verbesserte Umsetzung einer leitliniengerechten Behandlung kardiovaskularer
Risikofaktoren in der Primar- und Sekundarpravention. Bei entsprechender Pharmakotherapie
verfehlten Uber die Halfte der STAAB-Teilnehmer aus der Allgemeinbevdlkerung ohne
vorbestehende HKE den empfohlenen Blutdruckgrenzwert nach ESC-Leitlinie und etwa ein
Drittel den LDL-Cholesterin-Grenzwert. Hervorzuheben ist die hohe Pravalenz einer erstmalig
detektierten Hypertonie und Hyperlipidamie in der jingsten Altersgruppe von 30-39 Jahren in
der Allgemeinbevidlkerung im Rahmen der Primarpravention. Weiterhin waren 40% der
STAAB-Teilnehmer mit einem Diabetes mellitus unzureichend kontrolliert, wobei die hdchste
Pravalenz eines erstmalig detektierten HbAlc- Wertes von >6.5% in der Altersgruppe 60-69
Jahren vorlag. Vor dem Hintergrund der Geschlechtsunterschiede, einer unzureichenden
Blutdruckkontrolle und einer hohen Prévalenz erstmals detektierter kardiovaskularer
anwendbar Risikofaktoren junger Erwachsener, sollten weitere Forschungsschwerpunkte
besonders auf geschlechtsspezifische Determinanten fokussiert und Praventionsstrategien fur
junge Altersgruppen erarbeitet werden. Insbesondere fiir Subgruppen, wie bspw. Patienten
mit einem niedrigen Bildungsniveau, sollte ein weiterer Schwerpunkt in der Starkung der
Edukation des Gesundheitsverhaltens im Arzt-Patienten-Gesprach unter engmaschiger
Beratung und verstandlicher Anleitung liegen. Eine weitere Strategie zur Erreichung einer
besseren Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren kénnte ein fritlher Beginn des Screenings
von kardiovaskularen Risikofaktoren im Rahmen des hausarztlichen Besuches sein.

Ebenso besteht ein deutlicher Bedarf einer besseren Pravention hinsichtlich der mit dem
Lebensstil assoziierten Risikofaktoren. So waren knapp 60% der STAAB-Teilnehmer ohne
vorbestehende HKE und Uber 85% der Patienten der EUROASPIRE IV Studie tUbergewichtig
oder adipds. Vor dem Hintergrund, dass es sich bei den Teilnehmern in der EUROASPIRE IV

Studie um Personen mit einem bereits bestehenden koronaren Ereignis handelt, ist dieses
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Ergebnis bedenklich. Hingegen zeigten sich sowohl im Kollektiv der Priméar- und
Sekundarpravention eine geringe Pravalenz aktueller Raucher. Die arztliche Empfehlung
eines adaquaten Lebensstils wurde bei Patienten mit einem vorbestehenden koronaren
Ereignis, unabhangig vom kardiovaskularen Risikoprofil, haufiger ausgesprochen. Hingehen
waren bei Teilnehmern der STAAB Kohortenstudie die Wahrscheinlichkeit einer
Lebensstilempfehlung nur bei dokumentierten Risikofaktoren erhoht. Da die Empfehlung eines
gesunden Lebensstils Bestandteil der Prim&r- und Sekundarpravention ist, besteht ein
deutliches Potenzial, die Empfehlungshaufigkeit in der Priméarpravention zu erhdhen.
Weiterhin konnte eine Abnahme der Empfehlungshaufigkeit mit hdherem Alter im Kollektiv der
Koronarpatienten der EUROASPIRE IV Studie beobachtet werden, obwohl auch altere
Patienten von einer Lebensstilempfehlung profitieren. Die Studienlage zeigt, dass Faktoren,
die das Empfehlungsverhalten des Arztes beeinflussen, vielschichtig sind. Neben
unzureichender Zeit fir den Patienten, fehlenden finanziellen Anreizen sowie alters- und
geschlechtsabhangigen Verhaltensweisen spielt die personliche Einstellung des Arztes zu
Praventionsmafinahmen eine Rolle. Auch ein unzureichendes Training fir einzelne
Praventionsmafinahmen und untbersichtliche Leitlinien haben einen Einfluss auf das arztliche

Empfehlungsverhalten von Lebensstilinterventionen.

Den inversen Zusammenhang von geringen Bedenken gegenuber antihypertensiver
Medikation und einem unzureichend kontrollierten Blutdruck bei Frauen, gilt es in weiteren
Forschungsvorhaben unter Betrachtung anderer Populationen und klinischen Endpunkten zu
verifizieren. Jedoch scheint ein geschlechtsspezifischer Unterschied hinsichtlich der
medikamentenbezogenen Uberzeugung der antihypertensiven Pharmakotherapie zu
bestehen. Studien zeigen, dass eine Gesundheitsedukation bei Bluthochdruckpatienten das
Bewusstsein fur ihren Bluthochdruck als veréanderbaren Zustand und das Wissen um die
Bedeutung der verordneten Therapie beeinflussen kénnen und so zu signifikanten
Verbesserung der Blutdruckwerte fiihrt 2% 291 So sollten die aufgezeigten

geschlechtsspezifischen Unterschiede hinsichtlich der Bedenken gegenuber der verordneten
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Medikation gegebenenfalls im Arzt-Patienten-Gesprach erértert werden und individuell

Berlicksichtigung finden.

Es ergeben sich aus der vorgelegten Arbeit folgende Implikationen auf Basis der vorliegenden

Ergebnisse:

1. Die Gesundheitsedukation bei der Pravention kardiovaskularer Risikofaktoren und
deren Folgeerkrankungen sollten starker in den Fokus des Arzt-Patienten-

Gespréaches riicken.

2. Arzte sollten tiber die Bedeutung von Lebensstilinterventionen durch regelmaRige
Fort- und WeiterbildungsmafRnahmen sensibilisiert werden einschliel3lich
Schulungen zum Umgang mit sensiblen Themen im Arzt-Patienten-Gesprach, wie
bspw. einer Gewichtsreduktion. Auch sollte eine transparente Aufbereitung der

Empfehlungen zum Lebensstil in den bestehenden Leitlinien erfolgen.

3. Die Bedeutung der Langzeitfolgen asymptomatisch verlaufender kardiovaskularer
Risikofaktoren, wie bspw. einer arteriellen Hypertonie, ist hervorzuheben und bei
der Erarbeitung von Praventionsstrategien, insbesondere fir junge Altersgruppen,

Zu beachten.

4. Neben der Berlcksichtigung geschlechtsspezifischer Determinanten fir eine
unzureichende Kontrolle kardiovaskularer Risikofaktoren, sollte eine versténdliche
Kommunikation mit dem Patienten im Hinblick auf die Umsetzung von arztlichen
Lebensstilempfehlungen erfolgen und die individuellen Bedirfnisse und

Lebensqualitat Bertcksichtigung finden.

5. Aufgezeigte geschlechtsspezifischen Unterschiede hinsichtlich der Bedenken
gegeniber der verordneten Medikation sollten in nachfolgenden Studien untersucht

sowie gegebenenfalls im Arzt-Patienten-Gesprach bertcksichtigt werden.
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11 Appendix

11.1 Abklrzungen

AHA
ATC
BMI

BMQ

CARLA

CoRiMa
CRFs
DALYs
GBD
DEGS
DETECT
DIAB-CORE-
DMT2
DMT1
DZHI
EHIS

EPA-Cardio-Project

ESC

EURIKA

American Heart Association
Anatomisch-Therapeutisch-Chemischen Klassifikationssystem
Body Mass Index

Beliefs about Medicines Questionnaire

Cardiovascular Disease, Living and Ageing in Halle Study in East
Germany

The German Coronary Risk Management

Case Report Forms

Disability-Adjusted Life Years

Global Burden of Disease Study

Studie zur Gesundheit Erwachsener in Deutschland

Diabetes Cardiovascular Risk-Evaluation

The Diabetes Collaborative Research of Epidemiologic Studies
Typ-2-Diabetes

Typ-1-Diabetes

Deutsches Zentrum fir Herzinsuffizienz

European health interview survey

European Practice Assessment of Cardiovascular Risk
Management

European Society of Cardiology

European Study on CVD Risk Prevention and Management in

Daily Practice
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EUROASPIRE

HDL
HKE

HYDRA

ICD-10-GM

IKE-B
KHK
KORA
LDL
mg/dl
mmHg
MINICA
OR
PTCA
SCORE
STAAB
SOP

WHO

European Action on Secondary and Primary Prevention by
Intervention to Reduce Events

High Density Lipoprotein

Herz-Kreislauf-Erkrankungen

Hypertension and Diabetes Risk Screening and Awareness
Study

Internationale statistische Klassifikation der Krankheiten und
verwandter Gesundheitsprobleme, Deutsche Modifikation,
Version 2019

Institut flr klinische Epidemiologie und Biometrie

Koronare Herzerkrankung

Kooperative Gesundheitsforschung in der Region Augsburg
Low Density Lipoprotein

Milligramm/Deziliter

Millimeter Quecksilbersaule

MONItoring CArdiovascular disease

Odds Ratio

perkutanen transluminalen Koronarangioplastie

Systematic COronary Risk Evaluation

Stadien A und B der Herzinsuffizienz

Standard Operation Procederes

Weltgesundheitsorganisation
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11.2. Anhang 1: Ubersicht der erhobenen Parameter in STAAB

Bereich Inhalt Art Erhebung
Kardiale Funktion Blutdruck Omron 705®
Herzfrequenz 12 Kanal EKG
Elektrische Aktivitat 12 Kanal EKG
Herzfunktion Transthorakale
Echokardiographie
Kardiovaskularer Status | Intima-Media-Dicke A.carotis bzw. | Ultraschall

A femoralis,

zentraler Aortendruck
Pulswellengeschwindigkeit
Ankle-Brachial-Index
Augmentationsindex

Vascular Explorer
Vascular Explorer
Vascular Explorer
Vascular Explorer

Anthropometrie Korpergroflle SECA Messstab Model
Korpergewicht 220
Huft-, Hals- und Taillenumfang SECA Waage Model 701
bioelektrische Impedanzanalyse Messband
SECA mBCA 515
Messung
Lungenfunktion Kohlenmonoxidgehalt in Atemluft Smokerlyzer
Neuropsychiatrische Kognition MOCA
Faktoren Geruchstestung Sniffin"Sticks — Screening

Konzentrations-, Aufmerksamkeits-
und Gedéachtnisfahigkeiten

12

Neurokognitive Tests
(Semantische

Wortflissigkeit, 12er
Wortliste, Stroop Farb

Wort Test, Zahlenspanne

rickwarts, Perdue Peg
Board)
Selbstausftller Depression PHQ-9
Angst PHQ-GAD-7
Medikamentenadhérenz BMQ-D
Lebensqualitat EQ-5D-5L, SF12
Mundgesundheit OHIP, LIFE
Ernahrung MONICA

Familienanamnese
Gewichtshistorie

Soziales Netzwerk
Herzinsuffizienz-Fragebogen

137




Kenntnis Uber Herzinsuffizienz-
spezifische Symptome

Anamnese/Interview

Schlaganfallsymptomatik SSQ
korperliche Aktivitat IPAQ
arztliche Lebensstilempfehlungen | Lebensstilfragebogen

Sozidemographie (Alter, Geschlecht, sozio6konomischer
Status, Migrationsstatus)

Medikamentenanamnese

Vorerkrankungen  (einschlie8lich  Hypertonie, Diabetes,
Fettstoffwechsel-stérungen, Herzerkrankungen, kardiale,
vaskulare, neurologische, psychiatrische oder nephrologische
Vorerkrankungen)

Tabak- und Alkoholkonsum

Blutanalysen

Zuckerstoffwechsel (0GTT) Analyse oder
Nierenstoffwechsel (Kreatinin, | Asservierung von
Cystatin C, Proteinurie | Blutproben

(Protein/Kreatinin Ratio))

Kardiale Funktion (NT-proBNP)
Lipidprofil ~ (Gesamt-Cholesterin,
Triglyceride)

HbAlc- Spiegel

Albumin, Natrium, Kalium
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11.3. Anhang 2: Ubersicht der erhobenen Parameter in
EUROASPIRE IV
Bereich Inhalt Art der Erhebung
Kardiale Funktion Blutdruck Omron M6
Herzfrequenz 12 Kanal EKG
Elektrische Aktivitat 12 Kanal EKG
Herzfunktion Transthorakale
Echokardiographie
Kardiovaskularer Status Intima-Media-Dicke A.carotis bzw. A | Ultraschall

femoralis,

zentraler Aortendruck
Pulswellengeschwindigkeit
Ankle-Brachial-Index
Augmentationsindex

Vascular Explorer
Vascular Explorer
Vascular Explorer
Vascular Explorer

Anthropometrie Korpergrolie SECA Messstab Model
Korpergewicht 220
Huft-, Hals- und Taillenumfang SECA Waage Model
701
Messband
Lungenfunktion Lungenfunktion Spirobank G
Kohlenmonoxidgehalt in Atemluft Bedfont Scientific
(Model Macro+)
Selbstausftller Angst und Depression HADS
Lebensqualitat PHQ-GAD-7
Fragen Zu mundbezogenen | LIFE/OHIP
Gesundheit
Korperliche Aktivitat IPAQ
Schlaganfallsymptomatik SSQ
Herzprobleme HeartQoL

Arztliche, Lebensstilempfehlung- und
Anderung

Lebensstilfragebogen

Kognition

Kognitive Fahigkeiten

MoCA

Anamnese/Interview

Sozidemographie (Alter,
Status, Migrationsstatus)

Medikamentenanamnese

Index-Event
transluminalen

(Aorto-koronarer

Geschlecht,

Koronarangioplastie/Stent,

soziobkonomischer

Bypass, perkutanen

akuter

Myokardinfarkt oder myokardiale Ischamie)
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Komorbiditaten (Hypertonie, Diabetes,
Fettstoffwechselstérungen, kardiale, vaskulare, neurologische,
psychiatrische oder nephrologische Erkrankungen)

Herzinsuffizienz (Awareness, kérperliche Untersuchung)

Niereninsuffizienz (Awareness und Acute Kidney Injury)

Medikamentenadhérenz
Raustatus und Motivation

Blutanalysen

Zentrale EUROASPIRE IV _Messung
in Helsinki

Cholesterin, LDL, HDL, Trig.

HbAlc

Kreatinin

Zentrallabor Wirzburg

Serum: Natrium, Kalium, Calcium,
Phosphat, Harnsaure, Albumin, NT-
proBNP, hs-CRP

EDTA: Hamoglobin

Urin: Albumin/Kreatinin Ratio
Endokrinologisches Labor: Insulin
Messung vor Ort

Nuchtern Glukose, oGTT

Analyse oder
Asservierung von
Blutproben
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11.4 Anhang 3: Box-Plot fur die Bestimmung der Altersreferenz
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