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Auswirkungen von Sacubitril/Valsartan
auf Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz
mit reduzierter Auswurffraktion:

Eine epidemiologische Bewertung
mit Blick auf Osterreich

Kurzfassung: Mit einer Prévalenz von 1-2 % so-
wie einer hohen Morbiditat und Mortalitat ist die
chronische Herzinsuffizienz ein relevantes Pro-
blem der o6ffentlichen Gesundheit. Mit der Ent-
wicklung und Zulassung der Wirkstoffkombina-
tion Sacubitril/Valsartan (SAC/VAL) ist ein Fort-
schritt in der Behandlung der chronischen Herzin-
suffizienz mit reduzierter Auswurffraktion (HFrEF)
gelungen. Wir untersuchen die mdglichen bun-
desweiten Auswirkungen einer Behandlung mit
SAC/VAL bei Patienten mit Herzinsuffizienz in Os-
terreich.

Populationsbasierte Schatzungen und Effekt-
gréRen wurden soweit vorhanden publizierten
Daten entnommen. Unter dem maximal erreich-
baren Behandlungspotential waren 29.988 Pa-
tienten fiir die Therapie mit SAC/VAL geeignet.
Durch die Therapie mit SAC/VAL konnten jahrlich
422 Todesfalle gesamt, 785 herzinsuffizienzbe-
dingte Krankenhausaufnahmen und 2052 statio-
nare Aufnahmen gesamt vermieden werden.

Unter derzeitigen Bedingungen wiirden wegen
niedriger Leitlinientreue voraussichtlich 8097 Pa-
tienten mit SAC/VAL behandelt werden und es
kdnnten pro Jahr lediglich ca. 114 Todesfalle ge-
samt, 212 herzinsuffizienzbedingte Krankenhaus-
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aufnahmen und 554 stationdre Aufnahmen ge-
samt vermieden werden — ohne Beriicksichtigung
des Einflusses von Riickerstattungsrestriktionen
auf den Einsatz. Es ware wiinschenswert, die An-
zahl der leitlinienkonform therapierten Patienten
durch gezielte MaRnahmen deutlich anzuheben,
um so Todesfalle und Krankenhausaufnahmen
deutlich zu reduzieren.

Schliisselwdrter: Sacubitril/Valsartan, Herzin-
suffizienz, Epidemiologie, Osterreich, Impact As-
sessment

Abstract: Impact of Sacubitril/Valsartan
Treatment in Patients with Heart Failure
with Reduced Ejection Fraction: an Epide-
miological assessment for Austria. Chronic
heart failure has a prevalence of 1-2%, a high
morbidity and mortality and is of major public
health relevance. With the development and mar-
ket authorisation of a new active substance — sa-
cubitril/valsartan (SAC/VAL) — an advancement
in the treatment of chronic heart failure with re-
duced ejection fraction (HFrEF) was achieved. We
assessed the possible nationwide impact of SAC/
VAL treatment in Austria.

Population-based estimates of patients with
HFrEF and effect sizes by treatment were ob-
tained from published sources. Under ideal condi-
tions 29,988 patients would be eligible for treat-
ment with SAC/VAL. Treatment with SAC/VAL
could reduce overall mortality by 422 cases per
year, hospital admissions for heart failure could
be reduced by 785 cases and overall admissions
by 2.052 cases per year.

Under current conditions, however, it is ex-
pected that due to low guideline adherence only
8,097 patients would receive treatment with
SAC/VAL. This would result in 114 deaths, 212
hospital admissions because of heart failure and
554 hospital admissions overall that could be pre-
vented per year — this does not yet consider re-
strictions because of reimbursement rules. This
emphasises the need for the adherence to guide-
line recommendations, which would reduce the
burden of disease to a great extent. J Kardiol
2017; 24 (9-10): 200-4.

Key words: Sacubitril/Valsartan, heart failure,
epidemiology, Austria, impact assessment

Hintergrund

Mit einer Privalenz von 1-2 % der erwachsenen Bevolkerung
[1] ist die chronische Herzinsuffizienz aus Sicht der 6ffent-
lichen Gesundheit ein relevantes Problem. Die Erkrankung
fiihrt zu einer deutlich erhdhten vorzeitigen Sterblichkeit, ho-
hem medizinischen Aufwand und wiederholten Krankenhaus-
aufnahmen. Die Lebensqualitiit der Patienten ist meist deut-
lich reduziert.

Die derzeitige krankheitsmodifizierende medikamentose
Standardtherapie bei Herzinsuffizienz mit reduzierter Aus-
wurffraktion (HFrEF, LVEF < 40 %) — auftitrierte ACE-Hem-
mer (ACEI bzw. Angiotensin-Rezeptorblocker [ARB] bei Un-
vertriglichkeit), Betablocker (BB) und Mineralokortikoid-
Rezeptorantagonisten (MRA) — ist seit vielen Jahren eta-
bliert, die damit erzielbaren Therapieerfolge sind jedoch nicht
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zufriedenstellend. Mit der Entwicklung und Zulassung der
Wirkstoffkombination Sacubitril/Valsartan (SAC/VAL) ist ein
neuer, deutlicher Fortschritt in der Behandlung der HFrEF ge-
lungen.

In der Zulassungsstudie [2] betrug die absolute Risikoreduk-
tion 3,2 % fiir kardiovaskulidre Sterblichkeit und 2,8 % fiir die
Gesamtsterblichkeit — das bedeutet theoretisch, dass etwa 36
Menschen mit chronischer Herzinsuffizienz mit SAC/VAL
iiber durchschnittlich 27 Monate behandelt werden miissen
(im Vergleich zur bisherigen Standardtherapie), um einen To-
desfall zu vermeiden.

Da die kombinierte Hemmung von Angiotensin und Nepri-
lysin deutlich besser wirksam ist als die herkommliche Stan-
dardtherapie mit Renin-Angiotensin-System-Blockern (ACEI,
ARB), sollte diese durch eine Behandlung mit SAC/VAL er-
setzt werden [1, 3]. Bei einem optimalen Einsatz konnten in
den USA jahrlich bis zu 28.000 Todesfille vermeiden wer-
den [4].

Wir untersuchen die moglichen Auswirkungen von Sacubitril/
Valsartan bei Patienten mit HFrEF in der klinischen Realitét
in Osterreich.



Methoden

Wir haben den Einfluss der Therapie mit SAC/VAL auf fol-
gende Endpunkte untersucht: Gesamtsterblichkeit, kardiovas-
kulédre Sterblichkeit, Krankhausaufnahmen wegen Herzinsuf-
fizienz, Krankenhausaufnahmen gesamt. Die Krankenhaus-
aufnahmen sind Raten und beinhalten alle Aufnahmen pro
Jahr, auch Mehrfachaufnahmen sind inkludiert.

Annahmen fiir die Modelle

Den Annahmen fiir die Modelle liegen, soweit vorhanden,
verdffentlichte Daten zugrunde. Zusitzlich wurden die Werte
von MH und DM, beide ausgewiesene Experten auf dem Ge-
biet der Herzinsuffizienz, hinsichtlich Plausibilitdt bewertet
und ggf. fiir Sensitivititsanalysen revidiert. Folgende Parame-
ter wurden fiir das Basismodell beriicksichtigt: Privalenz der
Herzinsuffizienz, Wirksamkeit der Therapie mit Sacubitril/
Valsartan im Vergleich zur Standardtherapie, NYHA-Klasse
IT oder mehr und reduzierte Auswurffraktion, symptomatische
Hypotonie vor oder durch Therapie mit Sacubitril/Valsartan,
eingeschriankte Nierenfunktion.

Wir untersuchten 2 Szenarien.

Szenario 1 — maximal erreichbares Behandlungspotential un-
ter optimaler Kooperation und Therapie

Szenario 1 nimmt das maximal erreichbare Behandlungspo-
tential an, das durch koordinierte Zusammenarbeit und opti-
male Behandlung erreicht werden kann. In diesem Szenario
wird davon ausgegangen, dass alle HFrEF-Patienten Oster-
reichweit ESC-Leitlinien-konform behandelt und, sofern ver-
traglich bzw. bei Fehlen von Kontraindikationen, nach folgen-
der Regel auf Sacubitril/Valsartan umgestellt werden: ,, Sacu-
bitril/valsartan is recommended as a replacement for an ACE-
1 to further reduce the risk of HF hospitalization and death in
ambulatory patients with HFrEF who remain symptomatic de-
spite optimal treatment with an ACE-I, a beta-blocker and a
MRA“ [1]. Dieses Szenario entspricht natiirlich nicht der kli-
nischen Realitit unter derzeitigen Bedingungen.

Szenario 2 — Behandlungspotential unter derzeitigen Bedin-
gungen

In der klinischen Realitit wird weltweit — so auch in Oster-
reich — nur ein Teil aller Patienten leitlinienkonform behandelt
[5, 6]. Deshalb wird in diesem Szenario von einer deutlich re-
duzierten Umsetzung der ESC-Leitlinien zur Behandlung der
chronischen Herzinsuffizienz ausgegangen.

Die Behandlungskriterien entsprechen den ESC-Leitlinien
und dem in der Fachinformation angefiihrten Anwendungsge-
biet [7] — ,, Entresto wird bei erwachsenen Patienten zur Be-
handlung einer symptomatischen, chronischen Herzinsuffizi-
enz mit reduzierter Ejektionsfraktion angewendet“, — i. e. die
EF <35 %, der ACEI/ARB, BB und MRA werden vertragen
und sind ausdosiert. Nicht beriicksichtigt fiir dieses Szenario
wurde der Einfluss der Riickerstattungskriterien auf den tat-
sdchlichen Einsatz in der tdglichen Praxis.

Sensitivitatsanalysen
Folgende Parameter wurden a priori fiir Sensitivitdtsanalysen
definiert:

1. Angenommene Schwankungsbreite des Anteils der Patien-
ten mit ESC-Leitlinien-konformer Therapie.

2. Angenommene Schwankungsbreite der Privalenz der
Herzinsuffizienz in Osterreich.

3. Angenommene Schwankungsbreite der Hiufigkeit der Nie-
reninsuffizienz als Kontraindikation.

4. Angenommene Schwankungsbreite der Héufigkeit der
symptomatischen Hypotonie (vor oder durch Therapie mit
Sacubitril/Valsartan) als Kontraindikation.

. EF <40 %

. Demographische Entwicklung in Osterreich bis 2020

7. Angenommene Schwankungsbreite der Basisraten der Ge-
samtsterblichkeit, der kardiovaskuldren Sterblichkeit und
der Krankenhausaufnahmen.

8. Ober- und Untergrenze der 95-%-CI der EffektgroBen fiir
Gesamtsterblichkeit, der kardiovaskuldren Sterblichkeit
und der Krankenhausaufnahmen, wie in der Zulassungsstu-
die angegeben.

AN W

Fiir die Ober- und Untergrenzen der Sensitivititsanalyse ha-
ben wir, wenn nicht anders angegeben, primér die Bandbrei-
ten von verdffentlichten Daten beriicksichtigt und durch Ex-
pertenmeinung (MH, DM) validiert bzw. gegebenenfalls an-
gepasst. Es ging um die Festlegung von Grenzen, die aufgrund
der verdffentlichten Daten, aber auch aufgrund der langjéah-
rigen klinischen Erfahrung plausibel erscheinen. Es werden
daher nicht immer errechnete Verteilungsmalle wie z. B. 95-
%-CI verwendet, sondern auch geschitzte Ober- und Unter-
grenzen, die als Grad verniinftiger Glaubwiirdigkeit anzuse-
hen sind. Das bedeutet auch, dass mitunter keine Normalver-
teilung angenommen wird und dementsprechend der Punkt-
schitzer nicht in der Mitte des angegebenen Intervalls zu
liegen kommt.

Ergebnisse

Die dem Modell zugrunde liegenden Annahmen sind in Ta-
belle 1 angefiihrt.

Szenario 1 — maximal erreichbares Behand-
lungspotential unter optimaler Kooperation
und Therapie

Theoretisch wiren unter optimalen Bedingungen — alle Herz-
insuffizienzpatienten werden ausnahmslos optimal behandelt
und erhalten Sacubitril/Valsartan, wenn sie die Behandlungs-
kriterien erfiillen — 29.988 Patienten mit Herzinsuffizienz pro
Jahr auf Sacubitril/Valsartan umzustellen (Tab. 2). Ohne Be-
handlung mit Sacubitril/Valsartan wiirden in diesen Zeitraum
insgesamt 2639 versterben, 2189 an einer kardiovaskulidren
Todesursache und 3414 miissten wegen Verschlechterung der
Herzinsuffizienz stationidr aufgenommen werden. Insgesamt
gibt es pro Jahr 12.825 stationdre Aufnahmen (auch Mehr-
fachaufnahmen sind inkludiert).

Bei Behandlung mit Sacubitril/Valsartan wiirden in einem
Jahr insgesamt 2217 Patienten versterben, 1751 an einer kar-
diovaskuldren Todesursache und 2629 miissten wegen Ver-
schlechterung der Herzinsuffizienz stationidr aufgenommen
werden. Pro Jahr werden insgesamt 10.773 Patienten aufge-
nommen (Tab. 2, Abb. 1).
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Tabelle 1: Modellannahmen.

Plausibler Plausibler Quelle

Unterwert Oberwert
Epidemiologie und Basisdaten
Erwachsene Bevolkerung AT (2015) 6.938.133 [8]
Prévalenz HF-Fraktion 0,018 0,010 0,030 [1,9, 10]
HR Todesfalle gesamt 0,84 0,76 0,93 [2]
HR kardiovaskuldre Todesfalle 0,80 0,71 0,89 [2]
HR Hospitalisierung HF 0,77 0,76 0,89 [11]
HR Hospitalisierung gesamt 0,84 0,78 0,91 [11]
Todesfalle unter Standardtherapie gesamt/Jahr Fraktion 0,088 0,070 0,176 [2]
Todesfalle kardiovaskular unter Standardtherapie/Jahr Fraktion 0,073 0,055 0,146 [2]
Hospitalisierungsrate HF unter Standardtherapie/100 Jahre 0,114 0,055 0,228 [11]
Hospitalisierungsrate gesamt unter Standardtherapie/100 Jahre 0,428 0,400 0,450 [11]
Erwachsene Bevolkerung AT (2020) 7.130.329 [8]
Szenario maximal erreichbares Behandlungspotential
Anteil EF <35 % symptomatisch (Fraktion) an HF-Population 0,290 [12, 13]
GFR > 30 ml/min 0,920 0,950 0,860 [12,13]
Keine symptomat. Hypotonie vor/durch Sacubitril/Valsartan 0,900 0,770 0,900 [2, 5]
Szenario klinische Realitat
Patienten mit ESC-Leitlinien-konformer Therapie — kdnnten umge- 0,270 0,160 0,340 [6, 12, 14, 15]
stellt werden
AT: Osterreich; HF: Herzinsuffizienz; HR: Hazard Ratio; EF: Auswurffraktion; GFR: glomerulare Filtrationsrate.
Tabelle 2: Behandelte Patienten, Todesfalle gesamt, kar B Szenario 1 B Szenario 2

diovaskulare Todesfélle und Krankenhausaufnahmen unter

Standardtherapie und Sacubitril/Valsartan.

Ereignisse pro Jahr

Basisdaten

Standard
(Anzahl)

SAC/VAL
(Anzahl)

Epidemiologie und Basisdaten

Pravalenz HF absolut

Todesfalle gesamt/Jahr
absolut

Todesfalle kardiovasku-
|ar/Jahr absolut

Hospitalisierungsrate
Hl/Jahr absolut

Hospitalisierungsrate
gesamt/Jahr absolut
Szenario 1

Behandelte Patienten
Todesfalle gesamt/Jahr
absolut

Todesfalle kardiovasku-
lar/Jahr absolut
Hospitalisierungsrate
HF/Jahr absolut
Hospitalisierungsrate
gesamt/Jahr absolut
Szenario 2

Behandelte Patienten
Todesfalle gesamt/Jahr
absolut

Todesfalle kardiovasku-
lar/Jahr absolut
Hospitalisierungsrate
HF/Jahr absolut
Hospitalisierungsrate
gesamt/Jahr absolut

124.886
10.990

9117

14.219

53.410

29.988
2639

2189

3414

12.825

8097
713

591

922

3463

2217

1751

2629

10.773

539

473

710

2909

Szenario 2 - mogliches Behandlungspotential
unter derzeitigen Bedingungen

Die Durchdringung der klinischen Praxis in der Behandlung
der chronischen Herzinsuffizienz hinsichtlich leitlinienkonfor-
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Abbildung 1: Vermiedene Ereignisse in den untersuchten Szenarien.

mer Therapie ist leider gering und betriigt in Osterreich in die-
sem Patientenkollektiv etwa 27 % (vermutete Schwankungs-
breite 16-34 %) (Tab. 1). Dementsprechend ist auch der mog-
liche Effekt in der klinischen Realitdt deutlich geringer: Es
konnten unter derzeitigen Bedingungen jdhrlich voraussicht-
lich ca. 8097 Patienten auf Sacubitril/Valsartan umgestellt wer-
den, was zu einer Reduktion der Todesfille um 114 und herz-
insuffizienzbedingter Krankenhausaufnahmen um 212 pro Jahr
fiihren wiirde (Tab. 2, Abb. 1), vorausgesetzt, alle leitlinien-
konform behandelte Patienten werden umgestellt (und so wei-
terhin leitlinienkonform behandelt). Insgesamt konnten etwa
554 Krankenhausaufnahmen pro Jahr vermieden werden.

Sensitivitatsanalysen

Fiir Szenario 1 reicht die Schwankungsbreite der vermiede-
nen Gesamttodesfille von 185 bis 844 (im Vgl. Basisszena-
rio 422 Fille), der kardiovaskuldren Todesfille von 241-876
(Basisszenario 438) und der herzinsuffizienzbedingten Kran-
kenhausaufnahmen von 376-1571 (Basisszenario 786). Er-
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Abbildung 2: (a): Sensitivitatsanalyse fiir Szenario 1 ,Behandlungspotential unter optimaler Kooperation und Therapie”; (b): Sensitivitatsanalyse fir Szenario 2 ,Behandlungs-

potential unter derzeitigen Bedingungen”.

Cl: Konfidenzintervall; ESC: European Society of Cardiology; LL: Leitlinie; Prav: Prévalenz; RR: Blutdruck; max: plausibler Oberwert; min: plausibler Unterwert.

wartungsgemif} haben die Rate der Leitlinienkonformitit, die
Privalenz der Herzinsuffizienz, die Basisrate und die Effekt-
grofle durch Sacubitril/Valsartan den groften Einfluss auf die
erwartete Risikoreduktion. Die erwartete Schwankungsbreite
der Nierenfunktion, des Blutdrucks und der Bevolkerungsent-
wicklung haben nur einen geringen Einfluss (Abb. 2a).

Fiir Szenario 2 reicht die Schwankungsbreite der vermiedenen
Gesamttodesfille von 50-228 (im Vgl. Basisszenario 114 Fil-
le), der kardiovaskuldren Todesfille von 65-236 (Basisszena-
rio 118) und der herzinsuffizienzbedingten Krankenhausauf-
nahmen von 102-424 (Basisszenario 212) (Abb. 2b).

B Diskussion

In Osterreich gibt es dzt. jahrlich ca. 83.000 Todesfille [8],
davon etwa 11.000 durch Herzinsuffizienz (13 %). Fiir vie-
le Betroffene ist so das natiirliche Ende einer langen, chroni-
schen Krankheit erreicht. Es gibt aber auch einen Anteil derer,
die von einer optimierten Therapie symptomatisch und pro-
gnostisch profitieren konnten, diese aber nicht erhalten. Wi-
ren alle Patienten leitlinienkonform behandelt, konnten durch
den Einsatz von Sacubitril/Valsartan jedes Jahr etwa 400 To-
desfille und insgesamt bis zu 2000 Krankenhausaufnahmen
vermieden werden. Im Bezug auf die Gesamtsterblichkeit in
Osterreich erscheint das relativ wenig, trotzdem das eine rele-
vante Zahl ist und etwa der Anzahl der Verkehrstodesfille in
Osterreich entspricht. So hat der sterreichische Verkehrsmi-
nister im Mai 2016 angekiindigt, bis 2020 die Anzahl der Ver-
kehrstoten halbieren zu wollen [16]. Laut Pressemeldungen
gab es im Jahr 2015 insgesamt 475 Verkehrstodesfille, laut
Bundesministerium fiir Inneres waren es 348 [17]. Die vor-
geschlagenen Infrastruktur-MaBnahmen erscheinen sinnvoll,
sind aber sicherlich auch aufwendig und teuer.

Ahnliches gilt fiir die Reduktion der Krankenhausaufnahmen,
was neben einer Senkung des personlichen Leidensdrucks
auch relevant fiir die Gesundheitskosten ist. Nach dem LKF-
System ,.kostet eine Aufnahme eines Patienten wegen Herz-
insuffizienz, je nach Alter des Patienten, bis zu 2411 Punkte

[18], das entspricht realen Kosten [19] zwischen € 4200,- und
€ 6300,— pro Aufnahme — und das sind nur die direkten Kos-
ten. Demgegeniiber stehen die Arzneimittelkosten. Um den
Nutzen und die Kosten einander gegeniiberstellen zu konnen,
ist eine formale Analyse notwendig, was den Rahmen dieser
Arbeit sprengen wiirde. Derzeit kann man aber davon ausge-
hen, dass bis zu 70 % der Kosten der Herzinsuffizienz auf sta-
tiondre Aufenthalte zuriickzufiihren sind [20] und nur ein klei-
ner Teil auf die Arzneimittelkosten.

Die grofite Limitation dieser Arbeit liegt in der Natur der Fra-
gestellung: die Extrapolation von Studiendaten, die qualita-
tiv oft relativ gut sind, in die klinische Realitit, von der es oft
nur unzureichende Daten gibt, zumal die klinische Praxis auch
regional sehr stark variiert. Die Ergebnisse beruhen daher zu
einem guten Teil auf Annahmen, die wiederum auf teilweise
spirlicher Evidenz und Fachexpertenmeinung beruht. Wir ha-
ben auf Konfidenzintervalle verzichtet, um den Eindruck einer
falschen Prizision zu vermeiden. Die den Ergebnissen anhaf-
tende Unsicherheit ist primér in der Sensitivititsanalyse aus-
gedriickt. Trotzdem denken wir, dass wir uns einer moglichen
,»Wahrheit“ bestmoglich angenihert haben. Eine US-amerika-
nische Studie hat eine dhnliche Fragestellung untersucht und
das Modell entspricht dem hier gezeigten Szenario 1 (Behand-
lungspotential unter optimaler Kooperation und Therapie) [4].
Der Effekt einer flichendeckenden Therapie mit Sacubitril/
Valsartan wiirde in den USA jedes Jahr 28.484 Todesfille ver-
meiden (von ca. 5,7 Mio Menschen mit Herzinsuffizienz —
i.e. 5 %). Nach unseren Berechnungen fiir Osterreich konn-
ten etwa 3,4 % der Todesfille (von ca. 125.000 Menschen mit
Herzinsuffizienz) vermieden werden. Somit sind unsere Er-
gebnisse fiir Osterreich mit denen aus den USA vergleichbar,
insbesondere, wenn man den Einfluss der Basisraten und der
moglichen Schwankungsbreite der Effektgrofe beriicksichtigt
(Abb. 2a und b). Parameter wie Hypotonie und Niereninsuf-
fizienz als Behandlungsausschlusskriterium haben nur einen
geringen Einfluss auf die Ergebnisse.

Erwartungsgeméill zeigt die Sensitivitdtsanalyse auch einen
starken Einfluss der leitlinienkonformen Therapie im Szena-
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rio 2 (Behandlungspotential unter derzeitigen Bedingungen).
Leitlinienkonforme, pharmakologische Therapie bezieht sich
auf ,,optimal treatment with an ACE-I, a beta-blocker and a
MRA“. Leitlinienkonforme Behandlung war jedenfalls bis
2010 in Osterreich deutlich < 50 % [6]: 76 % der Patienten,
die wegen Herzinsuffizienz stationdr behandelt wurden, er-
hielten ACEI/ARB verordnet, 68 % einen Betablocker und
47 % einen MRA. Die Therapieadhidrenz, gemessen an den
eingelosten Medikamentenverordnungen, war noch schlech-
ter: 49 %, 40 % bzw. 16 %. Grundsitzlich geben diese Zah-
len aber keine Auskunft, wie viele Patienten insgesamt die op-
timale Therapie erhielten. Nach Polzl [S] wiesen bis zu 34 %
eine hohe Leitlinientreue auf (nach dem ,,Guideline Adhe-
rence Indicator®, GAI). Die Verordnungszahlen sind ungefihr
vergleichbar mit US-amerikanischen Zahlen aus dem nieder-
gelassenen Bereich: 78 % der Patienten, die wegen Herzinsuf-
fizienz stationidr behandelt wurden, erhielten ACEI/ARB ver-
ordnet, 86 % einen BB und 35 % einen MRA [14], Dosierun-
gen unbekannt. Die gesamthaft angemessene Therapie (,,all-
or-none care measure, defined as the proportion of patients
who received each quality measure for which they met eligibi-
lity criteria“) betrug vor einer Intervention 24 % und danach
bis zu 69 % auf der Praxis/Ordinationsebene.

Nach unserer Einschitzung hat der Anteil der Patienten mit
leitlinienkonformer Therapie ein (niedriges) Plateau erreicht
und wird spontan nicht wesentlich steigen. Die Sterblichkeit
und Krankenhausaufnahmen ohne Sacubitril/Valsartan gehen
trotzdem von der leitlinienkonformen Therapie aus. Mogli-
cherweise sind daher die gesamte und kardiovaskulédre Sterb-
lichkeit sowie die Anzahl der Krankenhausaufnahmen in Os-
terreich hoher. Wir haben auch nicht beriicksichtigt, wie
schnell die tatsdchliche Umstellung auf Sacubitril/Valsartan
erfolgen wird und vermuten, dass diese eher langsam vor sich
geht. Zuerst wiirden voraussichtlich die stabilen Patienten um-
gestellt werden, neue Patienten erst nach einer Einstellung mit
ACEI/ARB, BB und MRA. Die Behandlungsrate konnte nach
5 Jahren zwischen 15 und 50 % des Szenarios 2 ,,derzeitige
Bedingungen® liegen. Es konnte also sein, dass die Umstel-
lung auf Sacubitril/Valsartan so langsam voranschreitet, dass
ein GroBteil des moglichen positiven Effekts auf die offentli-
che Gesundheit fast zur Ginze verloren geht.

Es wire wiinschenswert, die Anzahl der leitlinienkonform the-
rapierten Patienten durch gezielte Malnahmen deutlich anzu-
heben. Unter solchen MafBnahmen wiren wiederholte und ge-
zielte Schulungen zu sehen, ganz besonders wire ein flichen-
deckendes ,,Disease Management Programm® (DMP) not-
wendig. Eine Steigerung der Leitlinientreue auf bis zu 50 %
und mehr wire so moglich. Unter dieser Annahme konnten
die vermiedenen Todesfille fast verdoppelt werden.
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Fragen zum Text

Osterreich?

Auswurffraktion?

erhalten?

1) Wie hoch ist der Anteil der Menschen mit chronischer
Herzinsuffizienz mit reduzierter Auswurffraktion in

2) Was ist die krankheitsmodifizierende medikamentGse
Standardtherapie bei Herzinsuffizienz mit reduzierter

3) Welche Therapie sollte eingesetzt werden, wenn Pa-
tienten trotz der oben genannten Standardtherapie wei-
terhin symptomatisch sind?

4) Welche Effekte sind durch die Therapie mit Sacubitril/
Valsartan anstelle von ACE-Hemmern zu erwarten?

5) Wie grof} ist der Anteil der Patienten, die in Osterreich
dzt. eine leitlinienkonforme Herzinsuffizienztherapie
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Antworten zu den Fragen

Antwort 1: Etwa 1,8 % der erwachsenen Bevolkerung
(absolut ca. 125.000)

Antwort 2: Auftitrierte ACE-Hemmer (bzw. Angioten-
sin-Rezeptorblocker bei Unvertriglichkeit), Betablocker
und Mineralokortikoid-Rezeptorantagonisten.

Antwort 3: Sacubitril/Valsartan wird in diesem Fall von
den ESC-Leitlinien als Ersatz fiir ACE-Hemmer (bzw.
Angiotensin-Rezeptorblocker bei  Unvertrédglichkeit)
empfohlen.

Antwort 4: Die Gesamtsterblichkeit, die Herzinsuffi-
zienz-assoziierte Sterblichkeit, Krankenhausaufnahmen
gesamt und Krankenhausaufnahmen durch Herzinsuf-
fizienz werden deutlich reduziert.

Antwort 5: Ungefiahr 27 % aller Patienten mit Herzin-
suffizienz mit reduzierter Auswurffraktion erhalten eine
leitlinienkonforme Therapie (es konnten sogar nur 16 %
sein, maximal wahrscheinlich hichstens 34 %).

<~ Zurick
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