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Spironolacton und Gesundheitsbudget

Mogliche Effekte auf Patienten und Gesundheits-
budget bei konsequenter Umsetzung der
RALES-Studie in Osterreich

F M. Fruhwald?, M. Wonisch', R. Maier', N. Watzinger', G. Klinger2, W. Klein(f), P. H. Rehak?

Kurzfassung: Hintergrund: Das aktuelle Therapiekon-
zept zur Behandlung der Herzinsuffizienz (HI) umfafit
neben ACE-Hemmern und Betablockern auch die Aldo-
steronblockade mittels Spironolacton. Diese Kombina-
tionstherapie verbessert nicht nur die Uberlebenszeit,
sondern vermag auch die Zahl der Hospitalisationen
und die damit verbundenen Kosten dramatisch zu sen-
ken. Dennoch miissen groRe Teile der Ausgaben fiir
herzinsuffiziente Patienten nicht ftir Medikamente, son-
dern fiir Hospitalisierungen aufgewendet werden.

Methodik: Ausgehend von den im AUSTRIA-Survey
ermittelten Daten wurde mittels Hochrechnung das
mdgliche Einsparungspotential errechnet, wenn alle
herzinsuffizienten Patienten in NYHA-Klasse III/IV mit
Spironolacton therapiert wiirden. Folgende Annahmen
wurden getroffen: Pravalenz der HI =5 %; Tagesdosis
Spironolacton = 26 mg (durchschnittliche Dosierung
in der RALES-Studie); Dauer einer Hospitalisierung =
14 Tage; Tagsatz fiir Hospitalisierung = 500 Euro; Kosten
fir Spironolacton =8,15 Euro (50 mg-Tabletten, 20 Sttick-
Packung).

Ergebnisse: \lon geschétzten 400.000 Patienten mit
Herzinsuffizienz wiirden, basierend auf den im AUSTRIA-
Survey erhobenen Daten, 17,1 % (Punktschétzung: 68.509,
95 %-Cl: 61.720-75.520) Kandidaten fiir Spironolacton
sein (NYHA 1lI/1V, keine bekannte Niereninsuffizienz).
Mit einer konsequenten Spironolactontherapie konn-
ten im Verlauf eines Jahres 13,4 % an Hospitalisatio-
nen eingespart werden. Die Mehrkosten fiir Spirono-
lacton wiirden mit 5,4 Mio. Euro zu Buche schlagen,

die Reduktion der Hospitalisationen wiirde allerdings
64,4 Mio. Euro einsparen, soda8 daraus eine Netto-
ersparnis von 59,1 Mio. Euro resultieren wiirde.

SchluSfolgerungen: Eine konsequente Umsetzung
der Erkenntnisse der RALES-Studie wiirde, trotz héhe-
rer Kosten fir die Therapie, enorme Einsparungen fiir
das Gesundheitswesen nach sich ziehen, die sich vor
allem aus einer Reduktion der Hospitalisierungskosten
ergeben.

Abstract: Possible Effects on Patients and Health-
Care-Budget of Consequent Application of the
RALES-Study in Austria. Background: Modern treat-
ment of heart failure includes ACE inhibitors, angio-
tensin receptor blockers, beta-blockers and spironolac-
tone. This neurohumoral approach reduces both mor-
tality and morbidity (i.e. hospitalisations). However, a
large amount of the health care budget is used not to
cover the costs of outpatient pharmaceutical treat-
ment but of hospitalisation. This suggests the great
importance of using the most effective combination of
drugs and, by doing so, reducing hospitalisations. A
simple way to do this is by adding low-dose spirono-
lactone to the treatment regime of patients with ad-
vanced heart failure, as recommended by the current
guidelines.

Methods: In the Austrian Survey of Treating Heart
Failure (AUSTRIA) we found that 34 % of patients were
in NYHA functional class Il or IV, but only 24 % of them

were treated with spironolactone. We used these find-
ings to extrapolate the potential of spironolactone to
reduce hospitalisations in these patients, based on the
following assumptions: prevalence of heart failure in
the Austrian population =5 %; daily dose of spironol-
actone = 26 mg (average dose used in the Randomized
Aldactone Evaluation Study — RALES); length of each
hospital stay for worsening heart failure = 14 days;
costs for one day of hospital care for treating worsen-
ing heart failure = 500 Euros; costs for one package of
spironolactone =8.15 Euros (50 mg/tablet, 20 tablets).

Results: As Austria has a population of 8 million in-
habitants and a heart failure prevalence of 5 %, there
would be 400,000 patients suffering from heart failure.
Based on the AUSTRIA survey, 17.1 % of this popula-
tion would be candidates for treatment with spirono-
lactone (NYHA class Ill/IV without renal failure). This
corresponds to 68,509 patients in Austria (95 %-Cl:
61,720-75,520). According to RALES, treatment of ad-
vanced heart failure with spironolactone could reduce
hospitalisations by 13 % after one year of treatment.
Costs for this treatment would be 5.4 million Euros.
However, the reduction of hospitalisations would save
64.4 million Euros, leaving a net saving of 59.1 million
Euros.

Conclusion: Administering spironolactone to all
Austrian patients with advanced heart failure as sug-
gested in RALES would cause higher costs for treat-
ment but save more than ten times as much by reduc-
ing hospitalisations. J Kardiol 2005; 12: 46-51.

B Einleitung

Die Therapie der Herzinsuffizienz ist in den letzten Jahren
deutlich komplexer geworden. Neben den ACE-Hemmern
[1-3] und der Betablocker-Therapie [4—6] ist seit einigen Jah-
ren auch die Therapie mit dem Aldosteronantagonisten Spi-
ronolacton etabliert [7]. Das wurde in den zuletzt 2001 publi-
zierten ,,Guidelines der European Society of Cardiology
(ESC)* [8] beriicksichtigt. Trotz einer nunmehr verbesserten
Prognose ist die Uberlebenszeit von herzinsuffizienten Pati-
enten schlechter ist als bei vielen Malignom-Patienten [9].

Neben der hohen Mortalitidt wird auch die Lebensqualitit der
Patienten mit Herzinsuffizienz durch immer wieder auftreten-
de Hospitalisierungen eingeschrinkt. Diese sind hdufig wie-
derkehrend (durchschnittlich 2 pro Jahr) und mit einer mittle-
ren Krankenhausaufenthaltsdauer von 28 Tagen pro Patient
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und Jahr behaftet [10]. Neben der massiven Belastung fiir den
Patienten fiihrt dies auch zu erheblichen Mehrbelastungen des
Gesundheitssystems. So wurde erst kiirzlich fiir Gro3britanni-
en errechnet, dafl bei Herzinsuffizienz-Patienten die Hospita-
lisierungskosten fiir 70 % der Ausgaben verantwortlich sind,
wohingegen die Therapie nur 18 % der Kosten verursacht
[11]. Berechnungen aus den USA belegen, dafl dort eine
Hospitalisation wegen akuter kardialer Dekompensation etwa
11.000 US$ kostet [12].

Es liegt daher nahe, nach Strategien zu suchen, die mit einer
Kostenreduktion verbunden sind. Eine konsequente Umset-
zung der Therapieempfehlungen der ESC wire wahrschein-
lich eine der effektivsten Moglichkeiten, die Hospitalisierun-
gen und die damit verbundenen hohen Kosten zu senken. Den
Guidelines entsprechend sollten Patienten im NYHA-Stadi-
um IIT und I'V neben ACE-Hemmern niedrig dosiertes Spiro-
nolacton erhalten [8].

In einer jiingst in Osterreich durchgefiihrten Umfrage konnten
wir zeigen, dal} die Therapie der Herzinsuffizienz hierzulande
den Vergleich zum iibrigen Europa nicht scheuen muf} [13—
15]. Wihrend im européischen Durchschnitt Diuretika die am
hiufigsten verwendete Substanzgruppe sind, gefolgt von den
ACE-Hemmern/Angiotensin-Rezeptor-Blockern, ist dies in
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Osterreich umgekehrt. Betablocker, Spironolacton und auch
die Kombination von ACE-Hemmern mit Betablockern wer-
den hiufiger verwendet als im europidischen Durchschnitt [16].

In der vorliegenden Arbeit sind wir der Frage nachgegangen,
wie sich die Osterreichischen Daten mit denen der RALES-
Studie vergleichen lassen und ob aus einer konsequenten
Umsetzung einer Therapie mit Spironolacton neben entspre-
chenden Vorteilen fiir die betroffenen Patienten ein gesund-
heitsokonomischer Nutzen zu erwarten ist.

B Methodik

Basisdaten

Die exakte Beschreibung der Methodik und der Ergebnisse
des ,,Austrian Survey of Treating Heart Failure — AUSTRIA*
ist kiirzlich publiziert worden [16]. Kurz zusammengefaf3t
handelt es sich dabei um eine Fragebogenaktion, die in allen
neun Bundesldndern durchgefiihrt wurde und die Behandlungs-
modalititen fiir Herzinsuffizienz in Osterreich beschreibt. Es
sind 1880 ausschlieflich ambulante Patienten dokumentiert
worden. Der Hauptanteil der Information wurde von Allge-
meinmedizinern libermittelt (57 %), ein kleinerer Teil von
niedergelassenen Fachirzten fiir Innere Medizin (27 %) und
ein geringer Anteil von Krankenhausambulanzen (16 %).

Wir haben die in AUSTRIA erhobenen Daten einem direkten
Vergleich mit der RALES-Studie [7] unterzogen, um zu sehen,
ob die ,,Alltagspopulation® in AUSTRIA mit der Studien-
population der RALES-Studie vergleichbar ist.

Hochrechnung

Um das Potential von Spironolacton fiir die Prognose herz-
insuffizienter Patienten zu verbessern sowie eventuelle Ein-
sparungen im Gesundheitsbereich zu berechnen, sind wir
davon ausgegangen, daf die Therapieempfehlungen der ESC
konsequent umgesetzt werden. Das bedeutet Einsatz von Spi-
ronolacton bei fortgeschrittener Herzinsuffizienz (NYHA III
und IV) sowie Fehlen von Kontraindikationen (Niereninsuffi-
zienz).

Fiir die Hochrechnung wurden folgende Annahmen getroffen:
Die Privalenz der Herzinsuffizienz in Osterreich betrigt 5 %
(entspricht ca. 400.000 Patienten); ein Tag Spitalsaufenthalt
kostet 500 Euro, eine Hospitalisation dauert durchschnittlich
14 Tage. Fiir die Medikationskosten haben wir den Kassenab-
gabepreis fiir Spironolacton fiir die 50 mg-Packung (20 Stiick;
8,15 Euro — Stand 1/2004) herangezogen.

Ausgehend von diesen Annahmen wurde, basierend auf den
AUSTRIA-Daten, errechnet, welchen Einflu3 eine konse-
quente Therapie mit Spironolacton entsprechend der RALES-
Studie nach sich ziehen wiirde. Neben der moglichen Verhin-
derung von Todesfillen und kardiovaskuldren Ereignissen
wurde besonderes Augenmerk auf die Hospitalisierungen und
ihre Kosten gelegt.

Fiir die Berechnungen wurde ein Standard-Tabellenkalkula-
tionsprogramm (Microsoft Excel) verwendet, die Vertrauens-

bereiche wurden mittels der Statistik-Software StatXact 4.0.1
(Cytel Software Corp., Cambridge, MA, USA) berechnet.

Aus dem in AUSTRIA gefundenen Anteil der Patienten im
NYHA-Stadium IIT oder IV, die keine Niereninsuffizienz auf-
weisen und nicht mit Spironolacton therapiert werden, wurde
auf das Osterreichische Patientenkollektiv hochgerechnet. Die
Schitzung der 95 %-Vertrauensbereiche (confidence interval,
CI) erfolgte nach Blyth-Still-Casella [17, 18].

Aus den Daten der RALES-Studie wurde fiir die folgenden
Ereignisse die Differenzen der Hiufigkeiten zwischen Place-
bo- und Spironolacton-Gruppe sowie deren 95 %-CI nach
Santner-Snell [19] auf 1 Jahr Beobachtungszeit umgerechnet:
Todesfille gesamt, Todesfélle mit kardialer Ursache, plotzli-
cher Herztod, Hospitalisationen aus kardialen Griinden, Ver-
schlechterung im NYHA-Stadium, Verbesserung im NYHA-
Stadium, Auftreten von Gyndkomastie oder Brustschmerz. In
weiterer Folge wurde berechnet, ob durch eine Therapie mit
Spironolacton eine Verdnderung der oben genannten Ereig-
nisse zu erwarten wire. Durch Kombination der entsprechen-
den Grenzwerte wurden die ,,worst case- und ,,best case*-
Szenarien sowie deren jeweilige 95 %-CI ermittelt, die selbst
einen 90 %-CI besitzen (Kombination zweier 95 %-CI).

In die Kostenkalkulation sind auf der Seite der Einsparungen
nur die Kosten fiir Hospitalisationen aus kardialen Griinden
eingeflossen (14 Tage pro Hospitalisation, 500 Euro pro Tag).
Auf der Ausgabenseite wurden die Kosten fiir die Medikation
berechnet, wenn die in der RALES-Studie verwendete mittle-
re Tagesdosis Spironolacton (26 mg) konsequent eingehalten
wiirde. Auch fiir diese Kosten wurden nach dem oben be-
schriebenen Verfahren die 90 %-CI ermittelt. Vergleiche zwi-
schen der AUSTRIA-Umfrage und der RALES-Studie wur-
den mittels t-Test bzw. Fisher-Exact-Test durchgefiihrt. Die
Daten sind als Mittelwert und Standardabweichung angege-
ben. Aus Griinden der leichteren Lesbarkeit sind die Zahlen-
angaben im Text auf ganze Hundertangaben gerundet, in den
Tabellen 2 und 3 finden sich die exakten Zahlen.

B Ergebnisse

Vergleichbarkeit AUSTRIA - RALES

In der AUSTRIA-Umfrage wurden 1880 Patienten dokumen-
tiert. Das Ziel der Umfrage war so angelegt, daf} ausschlief3-
lich ambulante Patienten dokumentiert werden konnten.
Daraus ergibt sich, daB Patienten im NYHA-Stadium IV am
seltensten in dieser Umfrage vorkommen. In Summe lagen
von 1845 (98 %) Patienten Angaben zur NYHA-Klasse vor,
davon waren 34 % im NYHA-Stadium III (n = 565) oder IV
(n = 69). In weiterer Folge wurden nur jene 413 Patienten
(65 %) beriicksichtigt, die keine Kontraindikation gegen Spi-
ronolacton aufwiesen.

Tabelle 1 zeigt die Charakteristika dieser 413 Patienten und
stellt sie der Gesamtpopulation der RALES-Studie gegeniiber.
Obwohl die beiden Kollektive gut vergleichbar sind, gibt
es doch einige Unterschiede. So sind die Patienten des
AUSTRIA-Kollektivs ilter, der Anteil an weiblichen Patien-
ten ist hoher, die Patienten haben einen hoheren Blutdruck
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und sie erhalten seltener Schleifendiuretika und ACE-Hem-
mer (dies war in RALES ein Kriterium zur Aufnahme in die
Studie) sowie Digitalis. Die Patienten im Osterreichischen
Kollektiv erhalten hidufiger Betablocker und haben eine nied-

Tabelle 1: GegenUberstellung der Populationen in der
AUSTRIA-Umfrage und in der RALES-Studie

Charakteristik AUSTRIA- RALES-
Umfrage Studie
(n=413) (n=1663) p’
Alter
(Jahre; Mittelw. + Stdabw.) 74,56+10,5 65,0+12,0 <0,001
Geschlecht —n (%)
maénnlich 198 (48) 1217 (73) < 0,001
weiblich 215 (52) 446 (27)
Blutdruck
(mm HG; Mittelw. + Stdabw.)
systolisch 141,3+21,0 122,5+20,5 <0,001
diastolisch 81,8+10,8 750+11,5 <0,001
Herzrate
(1/min; Mittelwert + Stdabw.) 77,5+ 14,6 81,0+14,5 < 0,001
NYHA = n (%)
11 378 (92) 1173 (71) < 0,001
\% 35 (8) 483 (29)
Ursache der
Herzinsuffizienz — n (%)
ischamisch 201 (49) 907 (55) 0,032
nicht ischamisch 212 (51) 754 (45)
Medikation — n (%)
Schleifendiuretika 232 (56) 1663 (100) < 0,001
ACE-Hemmer 262 (63) 1571 (94) < 0,001
Digitalis 177 (43) 1222 (73) < 0,001
Aspirin 175 (42) 607 (37) 0,031
Betablocker 203 (49) 175(10) < 0,001
Mittlere ACE-Hemmer-Dosis
(mg/d)
Catopril 43,8 92,7 -
Enalapril 19,0 15,0 -
Lisinopril 19,5 14,3 -

* t-Test bzw. Fisher's Exact-Test; direkte GegenUberstellung der
RALES-Gesamtpopulation und der Alltagspopulation der AUSTRIA-
Umfrage

rigere Herzfrequenz. Weiters ist der Anteil an Patienten im
NYHA-Stadium IV geringer (in der RALES-Studie ist aller-
dings kein wesentlicher Unterschied im Outcome zwischen
NYHA III und IV gefunden worden).

Hochrechnung

Bei 8 Millionen Einwohnern und einer angenommenen Pri-
valenz von 5 % wiirden 400.000 Menschen in Osterreich an
Herzinsuffizienz leiden. Ausgehend von den in AUSTRIA
erhobenen Daten wiren 34 % im NYHA-Stadium III oder 1V,
dies wiirde 137.000 Patienten entsprechen. Ebenfalls in Ana-
logie zu den AUSTRIA-Daten konnte man bei lediglich 65 %
dieser Patienten eine Spironolacton-Therapie ohne vorherseh-
bare Probleme beginnen (90.000 Patienten).

Tatsdchlich waren in der AUSTRIA-Umfrage lediglich 23,7 %
dieser Patienten mit Spironolacton therapiert. Umgelegt auf
die osterreichische Gesamtpopulation wéren dies 21.000 von
90.000 Patienten. Die restlichen 69.000 Patienten wiirden
trotz gegebener Indikation und fehlender Kontraindikation
diese Therapie nicht erhalten.

Gesundheitliche Effekte

Tabelle 2 zeigt das mogliche ,,nicht-monetére” Einsparungs-
potential bei Einsatz von Spironolacton bei diesen Patienten
(Dosierung wie in der RALES-Studie). Neben einer massiven
Reduktion von Todesféllen um 3900 (90 %-CI: 2000-6100),
konnte auch eine enorme Senkung der Hospitalisationen aus
kardialen Griinden um 9200 (90 %-CI: 7000-11.800) erreicht
werden. Dariiber hinaus konnte bei 3500 (90 %-CI: 1600—
5700) Patienten eine Verschlechterung im NYHA-Stadium
verhindert und bei weiteren 2700 (90 %-CI. 1000-4900)
sogar eine Verbesserung erzielt werden. Allerdings ist auch
mit einer erhohten Hiufigkeit der typischen Nebenwirkung
von Spironolacton, Gyndkomastie bzw. Brustschmerz, zu
rechnen: bei 3100 (90 %-CI: 2500-3600) Patienten wiirden
diese Nebenwirkungen zusitzlich auftreten.

Tabelle 2: Mogliches ,nicht-monetares” Einsparungspotential bei konsequentem Einsatz von Spironolacton bei Herzinsuffizi-

enz entsprechend der RALES-Studie

Schatzung basierend auf
+~AUSTRIA”-Umfrage

% aller Patienten mit Herzinsuffizienz'
Schatzwert 95%-Cl

Anzahl in Osterreich (n)
Schatzwert 95%-Cl

Betroffene Patienten?

171 15,4 bis 18,9

68.509 61.720 bis 75.520

Schatzung fiir Osterreich

% der betroffenen Patienten

Anzahl in Osterreich (n)

basierend auf ,RALES” Schatzwert 95%-Cl Schatzwert 90%-Cl

Todesfalle gesamt -b,7 -3,3 bis -8,1 -3888 -2020 bis -6140
Todesfalle mit kardialer Ursache -4,9 -2,6 bis -7,3 -3372 -1606 bis -5539
Plotzlicher Herztod -1,6 0,1 bis -3,4 -1063 69 bis -2596
Hospitalisationen aus kardialen Griinden -13,4 -11,4 bis -15,6 -9208 —7033 bis -11781
Verschlechterung im NYHA-Stadium -5,0 -2,6 bis -7,5 -3453 -1619 bis -5672
Verbesserung im NYHA-Stadium 4,0 1,6 bis 6,4 2720 988 bis 4852
Gynékomastie oder Brustschmerz 4,5 3,3 bis 59 3092 2515 bis 3641

1 Geschatzt: 400 000 in Osterreich; 2 Potentielle Spironolacton-Empfanger (im Stadium NYHA 11l oder IV, ohne eingeschrankte Nierenfunktion),
die nicht Spironolacton erhalten. Ausgehend von der AUSTRIA-Datenlage kdnnte eine Spironolacton-Therapie kardiale Ereignisse verhindern.
In der mittleren Spalte sind die Daten als Prozentwerte mit einem 95%igen confidence interval angegeben. Aus diesen Werten ergibt sich in
Kombination mit der ,Anzahl in Osterreich” (rechte Spalte oben) die Schatzwerte fir Osterreich mit 90%igem CI.
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Kosteneffekte

Der konsequente Einsatz von niedrig dosiertem Spironolacton
bei NYHA III/IV-Patienten wiirde Aufwendungen fiir die
Therapie von 5,4 (90 %-CI: 4,9-5,9) Mio. Euro nach sich zie-
hen (Tab. 3). Werden in diese Rechnung allerdings die Hospi-
talisierungskosten mit einbezogen, so sind bei einer durch-
schnittlichen Liegedauer von 14 Tagen pro Hospitalisation
und einem Tagsatz von 500 Euro Einsparungen in Hohe von
64,5 (90 %-CI: 49,2-82,5) Mio. Euro moglich. Die Netto-Er-
sparnis (Hospitalisationseinsparungen minus Aufwand fiir
Spironolacton) wiirde somit 59,1 (90 %-CI: 44,4-76,6) Mio.
Euro betragen.

B Diskussion

Unsere Hochrechnung auf Basis der AUSTRIA-Umfrage-
daten zeigt, da3 durch konsequente Gabe von Spironolacton
bei Patienten in den NYHA-Stadien III und IV ein enormes
Einsparungspotential vorliegt. Obwohl die Daten aus einer
Umfrage stammen, die bewul3t Patienten des NYHA-Stadi-
ums IV in stationérer Betreuung exkludiert hat, zeigt sich den-
noch, daf trotz naturgeméf hoherer Medikamentenkosten vor
allem im Bereich der Hospitalisierungskosten enorme Einspa-
rungen moglich sind.

Die Therapie der Herzinsuffizienz in Osterreich

Die Therapieumfrage ,,Austrian Survey of Treating Heart
Failure — AUSTRIA® war die erste flichendeckende Umfrage
unter Allgemeinmedizinern, Internisten und Krankenhaus-
ambulanzen zur Herzinsuffizienz in Osterreich. Da nur ambu-
lante Patienten inkludiert waren, kann die Gesamtbeurteilung
nicht als vollkommen reprisentativ angesehen werden.

Als eines der wesentlichen Ergebnisse der Umfrage kann den-
noch festgehalten werden, daf3 die Therapie herzinsuffizienter
Patienten zu einem grofen Teil nach den giiltigen Richtlinien
der ,,European Society of Cardiology (ESC)* durchgefiihrt
wird [8]. Uber weite Strecken ist diese Therapie zumindest
gleich gut, teilweise auch deutlich besser als der europdische
Durchschnitt [13-15]. Als Gemeinsamkeit aller Therapie-
umfragen zeigt sich jedoch, dal Spironolacton zu selten an-

Tabelle 3: Kosten-Nutzen-Rechnung fir Spironolacton und
dessen Potential zur Reduktion der Hospitalisierungskosten
anhand der Dosierungsempfehlung der European Society of
Cardiology (ESC) und der RALES-Studie

Beitrage in Millionen Euro Schatzwert 90 %-Cl
Einsparung an

Hospitalisationskosten 64,453 49,231-82,468
Kosten fur Spironolacton

(Dosierung RALES) 5,353 4,822-5,9000
Gesamtersparnis

(Dosierung RALES) 59,101 44,40-76,567

Dosierung RALES = 26 mg/d (entsprechend der mittleren Dosierung in der
RALES-Studie). Ausgehend von der Reduktion der Hospitalisationen durch
Einsatz von Spironolacton (vgl. Tab. 2) kénnen bei Anwendung der Spirono-
lacton-Dosis wie in der RALES-Studie netto 59 Mio Euro eingespart werden.
Die Daten sind aus Tabelle 2 abgeleitet und haben ein 90%iges Cl. Nicht be-
ricksichtigt sind die Kosten der ndtigen Laborkontrollen zur Uberwachung
der Therapie.

gewandt wird. Auch in unserer Osterreichischen Therapie-
umfrage haben wir, trotz eines erfreulichen Gesamtergebnis-
ses, Besonderheiten gefunden, die nicht mit den Richtlinien
iibereinstimmen. So fanden wir bei Patienten in den NYHA-
Stadien III oder IV, die keine klare Kontraindikation fiir Spi-
ronolacton aufwiesen (bekannte Niereninsuffizienz) und mit
dieser Substanz behandelt wurden, tigliche Dosen, die deut-
lich tiber dem empfohlenen Bereich lagen. Im Schnitt erhiel-
ten diese Patienten trotz vorhandener Therapie mit ACE-
Hemmern oder Angiotensin-Rezeptor-Blockern eine Dosis
von 59 £ 29 mg (25-200 mg) Spironolacton/Tag [16]. Tabel-
le 1 zeigt, daBl die gegebenen Dosen von ACE-Hemmern
durchaus vergleichbar mit den in der RALES-Studie verab-
reichten Dosen sind. Bezieht man die tatsdchlichen Dosen von
Spironolacton auf die derzeitige Empfehlung der ESC, so
wiirde dies 119 % der maximalen Dosis entsprechen [8]. Aus
der RALES-Studie ist bekannt, daf} bereits geringe Dosen
(26 mg Spironolacton/Tag) zu einer dramatischen Verbesse-
rung der Prognose bei Patienten mit einer bestehenden ACE-
Hemmer-Therapie fiihren [7]. Neben einer massiv geringeren
Mortalitédt wirkt sich das auch in einer Senkung der Hospitali-
sierungsraten aus.

Es erscheint daher notwendig, die Therapie mit Spironolacton
— so wie sie in den giiltigen europdischen Therapieleitlinien
vorgezeichnet ist — weiter zu forcieren. Um einen optimalen
Benefit aus Kosten und Nutzen zu erzielen, sollte dabei aber
besonderes Augenmerk auf die Einhaltung der empfohlenen
Dosierung gelegt werden.

Spironolacton und maogliche Einsparungen im
Gesundheitswesen

Die Privalenz der Herzinsuffizienz wird in der Literatur sehr
unterschiedlich angegeben, was unter anderem auch auf
methodische Unterschiede zuriickzufiihren ist (Umfragen,
Therapieerhebungen, Untersuchungen auf linksventrikulédre
Dysfunktion). Die Angaben schwanken zwischen 1 % und
6 %, je nachdem, ob sich die Berechnungen auf jiingere oder
dltere Populationen beziehen [20-24]. Im fortgeschrittenen
Alter (iiber 80 Jahre) sind Pridvalenzangaben bis 10 % oder
mehr moglich [22].

Ein besonderes Problem, speziell des élteren Menschen, ist
die kardiale Dekompensation und die damit verbundenen
Hospitalisationen. Aus mehreren Untersuchungen ist bekannt,
dal gerade diese Patienten eine hohe Rate an Re-Hospitalisa-
tionen aufweisen, sodafl neben der physischen auch die psy-
chische Belastung eine wichtige Rolle spielt [10, 25]. In den
letzten Jahren ist es zu einer Diskussion iiber Einsparungs-
moglichkeiten im Gesundheitswesen gekommen. Gerade die-
se Episoden der kardialen Dekompensation einer Herzinsuffi-
zienz sind es, die im Management dieser Krankheit am mei-
sten Ressourcen verschlingen. Aus GroBbritannien ist be-
kannt, daf3 das dortige ,,National Health Service (NHS)* einen
Grofteil seiner Ausgaben fiir Herzinsuffizienz nicht in die Be-
treuung ambulanter Patienten oder in Medikamentenkosten
investieren muf}, sondern in Hospitalisationen (70 %) [11].
Obwohl die Daten fiir Osterreich nicht ganz so dramatisch
sein diirften, muf3 auch hier viel Geld fiir die Kostenabdek-
kung der Hospitalisationen aufgewendet werden.
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Dal unsere Hochrechnung recht gut mit der Realitit iiberein-
stimmt, zeigen Zahlen der Statistik Austria. Fiir das Jahr 2001
findet sich dort die Hauptdiagnose Herzinsuffizienz (ICD-10
Code 150) bei 27.027 stationdr behandelten Patienten, mehr
als doppelt so hédufig wie etwa der akute Myokardinfarkt. Die
stationédre Behandlung der Herzinsuffizienz tritt in der Alters-
gruppe iiber 65 Jahre mit 24.180 Patienten mehr als 8mal so
hiufig auf wie in allen anderen Altersgruppen zusammen. Die
Statistik gibt eine durchschnittliche Hospitalisierungsdauer
von 28,1 Tagen an, was wiederum doppelt so lange ist als
beim akuten Myokardinfarkt (Statistik Austria, Jahresbericht
2001). Interessant ist in diesem Zusammenhang, daf} in den
Bundeslidndern die Hospitalisierungsdauer zwischen 10,9 und
15,7 Tagen schwankt, lediglich in Wien betriigt sie 84,9 Tage.

Aus unserer Hochrechnung geht hervor, daf} der konsequente
Einsatz von Spironolacton ein enormes Einsparungspotential
hitte. Selbst wenn die Dosierung von 26 mg/d auf 50 mg/d
gesteigert wiirde (entsprechend der maximal empfohlenen
Dosis laut ESC-Richtlinien), konnten immer noch beachtliche
Einsparungen erzielt werden, die allerdings wegen hoherer
Medikamentenkosten geringer ausfallen wiirden.

Limitationen

Wie jeder Hochrechnung haftet auch unserer Arbeit eine Reihe

von Einschridnkungen an, die nicht unerwéhnt bleiben diirfen:

1. Die Daten basieren auf einer Umfrage, die keine stationi-
ren Patienten und damit kaum NYHA IV-Patienten inklu-
diert. Dadurch geht wahrscheinlich ein nicht unerheblicher
Prozentsatz an Patienten verloren.

2. Die Privalenz der Herzinsuffizienz wurde mit 5 % ange-
nommen. Die Angaben zur Pridvalenz schwanken in der
Literatur von 1-12 %, sodal3 hier auf keine verldBlichen
Angaben zuriickgegriffen werden kann. Es ist jedoch be-
kannt, da3 mit zunehmendem Alter der untersuchten Popu-
lation die Privalenz deutlich ansteigt. Unsere Annahme mit
5 % Privalenz erscheint daher angesichts des Alters unse-
rer Population eher vorsichtig gewdahlt [16].

3. Die Dauer einer Hospitalisierung wurde mit 14 Tagen an-
genommen. Auch hier sind die Angaben in der Literatur
nicht einheitlich, allerdings ist aus einer Arbeit jiingeren
Datums bekannt, dafl einmal hospitalisierte Patienten ins-
gesamt 28 Tage/Jahr wegen Dekompensation im Kranken-
haus verbringen [10]. Umgelegt auf unser Land, wiirde dies
eine zweimal pro Jahr notwendige Hospitalisation bedeu-
ten.

4. Die zu erwartenden gesundheitlichen Effekte konnten nur
fiir die in der RALES-Studie verwendete Dosierung ge-
schitzt werden. Offen bleibt die Frage, ob eine hoher do-
sierte Spironolacton-Therapie (entsprechend den ESC-
Empfehlungen) einen groBeren Effekt zeigt, was sich auch
auf die Einsparungen positiv auswirken wiirde.

5. Spironolacton ist nicht frei von Nebenwirkungen. Hier sind
vor allem die Gynikomastie sowie die Hyperkalidmie her-
vorzuheben. Beide Nebenwirkungen zwingen bei weniger
als 5 % der Patienten zum Abbruch der Therapie, so daf}
der positive Effekt von Spironolacton bei diesen wieder
entfillt. Weiters sollte wegen der Moglichkeit der Hyper-
kalidmie eine regelmiBige Laborkontrolle durchgefiihrt
werden, die ausgabenseitig beriicksichtigt werden mulf.
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Wie wichtig diese Kontrolle ist, verdeutlicht eine rezente
Arbeit aus Kanada, die eine massive Erhohung der Fille
von Hyperkalidmie bei (zu) grofziigigem Einsatz von Spi-
ronolacton bei Herzinsuffizienz zeigt [26].

6. Der Berechnung der Medikamentenkosten wurde der Kas-
senabgabepreis fiir die 20 Stiick-Packung Spironolacton
50 mg zugrunde gelegt. Bei Anwendung der 50 Stiick-Pak-
kung wiirde sich eine Reduktion der Kosten um ca. 10 %
ergeben.

B SchluRfolgerung

Die auf der RALES-Studie basierende Therapie mit Spirono-
lacton hat sich, obwohl in den derzeit giiltigen Therapiericht-
linien empfohlen, noch nicht flichendeckend durchgesetzt.
Eine konsequente Umsetzung der Erkenntnisse der RALES-
Studie wiirde trotz hoherer Kosten fiir die Therapie enorme
Einsparungen fiir das Gesundheitswesen nach sich ziehen, die
unter anderem vor allem auf eine Reduktion der Hospitalisa-
tionen zuriickgehen.

Obwohl wir die gewihlten Annahmen als Grundlage der Be-
rechnungen fiir realistisch halten, sind sie exemplarisch zu
betrachten. Die prisentierten Daten und Berechnungsgrund-
lagen ermdoglichen eine Nachkalkulation mit gednderten An-
nahmen.
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