Spital Thurgau

Steigende Gesundheitskosten — die
Nephrologie als Taterin oder Opfer ?

Dr. med. Stefan Flury, LA Nephrologie KSF
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Mehr multimorbide und altere Patienten mit ESRD
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Mehr multimorbide und éltere Dialysepatienten
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Herr A., 85-jahrig

arterielle Hypertonie, «sonst gesund»; verheiratet, spaziert oft mit Hund

STEMI - Verlegung Koro
—>Komplexe 3-Ast-KHK

AV-Block Il

Spitaleintritt wegen

infektioser OSG-Arthritis
nach therap. Punktion:

AB-Therapie

Dialyse-
Ausslassversuche
scheitern

4-fach ACBP,
Rethorakotomie..

PM-Einlage

eGFR 6 ml/min/1.73m?
Beginn Hamodialyse
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Austritt als
chronischer
Dialyse-Patient
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7.B. Osterreich

Neu auftretende Nierenersatzpflicht

im Jahr 2000:
Total (n): 916 (=0.13%. der Gesamtbevolkerung)
Alter: im Mittel 60y (Median 62 y)

>75 Jahre 17%
im Jahr 2016:
Total (n): 1155 (=0.14%o der Gesamtbevolkerung)
Alter: im Mittel 64.4y (Median 67.3y)

>75 Jahre 27%

ERA EDTA annual reports
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7.B. Osterreich

Anzahl transplantierte Organe in der Schweiz,

2005-2018

Bestehende Nierenersatzpflicht 500
im Jahr 2000: i
Total (n): 5769 (=0.7%o der Gesamtbevolkerung) e i

Transplant. 2784 (48%) ;
Alter: im Mittel 55.8y (Median 57.5y) 200

>75Jahre  11%
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M ’ 205 2006 2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018
Total (n): 9397 (=1.1%o der Gesamtbevolkerung)

Trans.plant. 4890 (52%) Anzahl transplantierte Organe von lebenden Personen
Alter: im Mittel 61y (Median 62.7y) S AN DA i PSR

>75Jahre  20%

ERAEDTAannual reports Quelle: AG/Swisstransplant
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Dialysepopulation KSF-KSM 2018 Autosomal dominante polyzystische Nierenkrankheit
(ADPKD)

40~

30-

20-

ol | | I |

O,_,_-__. s
3 4 5 [ 7 8 9 10

\

Prozent




Spital Thurgau

Autosomal dominante polyzystische Nierenkrankheit
(ADPKD)

* Pravalenz in Europa 1:2500

* Mutation der Gene PKD1 (Chr. 16p) oder PKD2 (Chr. 4q), codieren fir
Polycystin-1, bzw. -2

* Haufigste hereditare Nierenkrankheit

* Terminale Niereninsuffizienz typischerweise im Alter von 55-60 (50%)
* Rang 4 als Ursache fiir Dialysepflicht
* ca. 10% aller dialysepflichtigen Patienten
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Autosomal dominante polyzystische Nierenkrankheit
(ADPKD)

Renale Manifestationen

* Flankenschmerzen, Zysteninfekte, -Rupturen, Nephrolithiasis
* Hypertonie

* Zunehmende GFR-Einschrankung = CKD = ESRD (Dialyse/Transpl.)
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Autosomal polyzystische Nierenkrankheit (ADPKD)

Renal function (%)

30
Age (years)
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Hypertonie: RAAS-Blockade 2016: Tolvaptan
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ADH-Antagonist, Aquaretikum=,Vaptan“

Startdosis 45-0-15 mg — Zieldosis 90-0-45mg

Tolvaptan

Spital Thurgau

Tolvaptan — Evidenz

A Total Kidney Volume

Tolvaptan +-swss Placebo
&0

404

Change in Total Kidney Volume
(%)

Months

RCT: TEMPO 3:4 (2012)
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Tolvaptan — Wirkmechanismus

[0 Reduced in PKD |
[0 increaseain PKD |
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Tolvaptan — klinischer Effekt

* Gebremstes Zystenwachstum, verlangsamter GFR-Verlust

- pro ca. 4 Jahre Behandlungsdauer: 1 Jahr Verzogerung bis
ESRD/Dialysepflichtigkeit

- Modellrechnung: 40-jéhrige Patienten mit eGFR 80mL/min/1.73m?
um ca. 6% Jahre Verzogerung ESRD/Dialysepflichtigkeit und erhéhte
Lebenserwartung um 2% Jahre

* Flankenschmerzen N
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Tolvaptan — Nebenwirkungen

* Polyurie, Polydipsie (= nephrogener Diabetes insipidus)

* Idiosynkratische Hepatotoxizitat
« fatale Leberschaden geschatzt 2/10000 (— initial monatliche Labor-Kontrollen)
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Ist es das wert?
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Ist es das wert?

Doctor’s & Patient’s view:

* Bisher einzig sicher wirksame Therapie
zur Hemmung des Zystenwachstums

* ESRD verzogert

* Flankenschmerzen

* Nebenwirkungen ......

* Keine Heilung, Verlangsamung CKD

» Uberleben 1N?
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Tolvaptan - Therapieindikation
* Wegen Nebenwirkungen und Preis — nur selektiver Einsatz
* Zulassung BAG (SL):
* «Typische ADPKD», «Kriterien der raschen Progredienz» erfiillt,
CKD-Stadien 1-3 (> 30 eGFR)
* Betreuung durch Nephrologe (an anerkannter Weiterbildungsstatte fiir
Nephrologie)
18
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§ Spital Thurgau
Ist es das wert?
\
1
56 Thl a 1931.75 CHF
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§ Spital Thurgau
Ist es das wert?
56 Tbl a 1931.75 CHF
Payer’s view:
Jahres-Kosten fir die Behandlung ca. 25000 CHF
Jahres-Kosten pro Dialysepatient (Zentrums-HD): ca. 80000 CHF
22
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Ist es das wert?

56 Thl a 1931.75 CHF

Society’s, Politicians’ & Economists’ view:

Kosten-Nutzen-Analysen: = 250’000 €/QALY (IRL, 2013) ?
= 750’000 $/QALY (USA, 2013)
= 25’000 £/QALY

(UK, 2015, nur in CKD-Stadien 2+3 vergiitet)
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Atypisches hamolytisches Syndrom (aHUS)
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Atypisches hamolytisches Syndrom (aHUS)

* Prévalenz: 1-9/1 000 000
* Ursache: genetisch bedingter Defekt des Komplementsystems

* Thrombotische Mikroangiopathie (TMA):
- Mikroangiopathische hamolytische Andmie, Thrombopenie,
Nierenversagen

* +/- neurologische, gastrointestinale, kardiale, ..... Komplikationen
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Atypisches hamolytisches Syndrom (aHUS)
Storung des Komplementsystems (alternative pathway) - cTMA
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Therapie aHUS

PEX (Plasma exchange)

2012: Eculizumab

S m—

Deutlich geringere TMA-
Manifestationen,
verbessertes renales Outcome

Outcome:

50-60% renale + hamatologische Remission
3-Jahres-FU ('96-'07): Erwachsene 67% 1, ESRD
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Therapie aHUS

PEX (Plasma exchange)

2012: Eculizumab <
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Outcome:
50-60% renale + hamatologische Remission
3-Jahres-FU ('96-'07): Erwachsene 67% 1, ESRD
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Ist es das wert?
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Eculizumab
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«Standard-Regime» Eculizumab
DiagnoseaHUS
—
900 mg/w 1200 mg/alle 2w
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Ist es das wert?

Doctor’s & Patient’s view:

Wirksame(re) Therapie anstelle PEX

Verhinderung ESRD, neurologischer,

kardialer ..... Komplikationen
Nebenwirkungen: u.a. Infekte
Uberleben
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Ist es das wert?

Soliris
(eculizumab)
300 mg/30 mL
(10 mg/mL)

ALCEXION

300mg a 4963.25 CHF

Spital Thurgau

Ist es das wert?

ACEXION

Payer’s view:
Jahres-Kosten fir die Behandlung: ca % Mio CHF ?

Jahres-Kosten fur Plasma-Austausch: z.B. ca 25’000 CHF
Jahres-Kosten pro Dialysepatient (Zentrums-HD): ca 80’000 CHF
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Ist es das wert?
Diagnose aHUS
{1 i O
‘QOOrTLg/WH 1200rrylg/aHe2W o
300mg a 4963.25 CHF
Pro Jahr: 4 x14889.75 } 516'178 CHF
23 x 19853
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Medizinischer Fortschritt in der Nephrologie

* Zunahme der Anzahl Dialysepatienten (Alter®, Multimorbiditat 1)

* Zunahme der Anzahl Nierentransplantationen

* ADPKD — Progressionshemmung des Zystenwachstums durch Tolvaptan
* aHUS — Behandlung des Komplementsystem-Defekts mit Eculizumab
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