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Anwendungsbeschrankungen aufgrund der Kosten

PCSK9-Inhibitoren: Entscheidung
far das VWohl der Gesellschaft
oder von Einzelpersonen?
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Es hat 100 Jahre gedauert, bis die medizinische Fach-
welt einstimmig die zentrale Rolle des LDL-Choleste-
rins bei der Entstehung von Arteriosklerose und der
koronaren Herzkrankheit anerkannte. Nach der «Cho-
lesterinhypothese», die Nicolai Anitschkow 1913 im
Tierversuch untersucht hatte, wurden durch epide-
miologische Beobachtungsstudien wie die «Framing-
ham Study» im Jahr 1957 erste Nachweise erbracht, wel-
che in Folge durch genetische Untersuchungen und
schliesslich in den 90er-Jahren durch klinische Stu-
dien mit Statinen und Ezetimib untermauert wurden.
Nichtsdestotrotz wird die Cholesterinfrage in den Me-
dien nach wie vor intensiv diskutiert, wodurch Patien-
ten und Arzte beeinflusst werden, die Anwendung von
Statinen, selbst zur Sekundarpréavention, einzuschran-
ken [1, 2]. Durch die Ver6ffentlichung klinischer
Studien zur Evaluation der neuen lipidsenkenden
Behandlungen in Form von Proproteinkonvertase
Subtilisin/Kexin Typ 9(PCSK9)-Inhibitoren in den
letzten Monaten konnte nicht nur der kausale Zu-
sammenhang zwischen LDL-Cholesterin und kar-
diovaskuldrem Risiko endgiiltig bestatigt, sondern
auch die Sicherheit und Nachhaltigkeit des kardiovas-
kuldren Nutzens extrem niedriger LDL-Cholesterin-
werte von bis zu 0,3 mmol/]l untersucht werden, was
bis dahin undenkbar war [3].

In dem sehr umfassenden Beitrag in dieser Ausgabe
des Swiss Medical Forum beschreiben Lyko et al. die
Entstehungsgeschichte der PCSK9-Inhibitoren [4]. Seit
der Entdeckung des fiir das Protein PCSK9 kodieren-
den Gens bei einer franzdsischen Familie mit schwerer
Hypercholesterindmie im Jahr 2003 hat die Zahl der
klinischen Studien zur Untersuchung der Sicherheit
und Wirksamkeit von Wirkstoffen, welche die PCSK9
hemmen, rasch zugenommen. Innerhalb von fiinfJah-
ren wurden etwa 70 000 Patienten weltweit in klini-
sche Studien eingeschlossen, die einen PSCK9-Inhibi-
tor beziiglich (1) der Senkung des LDL-Cholesterinwerts,
(2) der Hemmung der Progression ateriosklerotischer
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Plaques in den Koronargefdssen und (3) der Verringe-
rung des kardiovaskuldren Rezidivrisikos mit Plazebo
verglichen [5-7]. Diese beispiellose Innovation zur kar-
diovaskuldaren Priavention war von der Hoffnung ge-
trieben, rasch viele Leben zu retten. Und schliesslich
hat uns diese junge Wissenschaft im September 2017
gezeigt, dass eine subkutane Injektion von 140-150 mg
eines humanisierten monoklonalen Antikérpers wie
Evolocumab oder Alirocumab alle zwei Wochen mit
oder ohne Statingabe den LDL-Cholesterinwert vier
Jahre lang dauerhaft um fast 60% senkt. Uberdies ist
das Nebenwirkungsprofil sehr akzeptabel und das kar-
diovaskuldre Rezidivrisiko nach 2-3-jadhriger Behand-
lung um 20% geringer.

Die vom BAG erlassenen Anwendungsbe-
schrinkungen bestehen nicht aufgrund Zwei-
feln an der Sicherheit oder Wirksamkeit der
Medikamente, sondern aufgrund des Preises.

In ihrem Ubersichtsartikel fassen Lyko et al. ausserdem
die Indikationen von Swissmedic und dem Bundesamt
fiir Gesundheit (BAG) fiir die Anwendung von PCSK9-
Inhibitoren in der klinischen Praxis zusammen. Sie ru-
fen in Erinnerung, dass die vom BAG seit dem 1. Juli 2017
erlassenen Anwendungsbeschrankungen nicht auf-
grund von Zweifeln an der Sicherheit oder Wirksamkeit
der Medikamente, sondern aufgrund ihres Preises von
tiber 6500.— CHF pro Jahr in der Schweiz bestehen, wo-
mit sie 27-mal teurer sind als die Einnahme von 20 mg
Rosuvastatin pro Tag, dem wirksamsten Statin. Tat-
sachlich sind PCSK9-Inhibitoren die teuersten Medika-
mente, die je zur kardiovaskuldren Pravention zur An-
wendung kamen. Vor diesem Hintergrund versuchen
die Kostentrager den massiven Einsatz von PCSK9-Inhi-
bitoren einzuschrinken, wihrend wir als Arzte nach
den besten Moglichkeiten suchen, um ihr Schutzpoten-
zial bei Patienten mit hohem kardiovaskulirem Risiko
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auszuschopfen. Die wirtschaftliche Strategie der Kos-
tentrdger wird durch Kosten-Nutzen-Analysen aus den
USA untermauert, welche zeigen, dass die Verordnung
von PCSK9-Inhibitoren zum derzeitigen Preis laut den
anerkannten volksgesundheitlichen Standards keinen
gesellschaftlichen Nutzen erbringen kann, der im Ver-
héltnis zu den Kosten steht [8].

Was soll also mit dieser fantastischen therapeutischen
Innovation geschehen, die zwar einen hohen kardio-
vaskuldren Nutzen fiir eine grosse Patientengruppe
hat, welche sich die Gesellschaft jedoch nicht leisten
kann? Der Konflikt zwischen der Forderung einer wis-
senschaftlichen Neuerung, um Leben zu retten, und
der Unmoglichkeit, diese aufgrund ihrer hohen Kosten
anzuwenden, ist nicht neu in der Medizin. Das nachste
Beispiel dafiir sind mit grosser Sicherheit die neuen
Entziindungshemmer zur kardiovaskuldren Pridven-
tion wie Canakinumab, welches derzeit 56 000.— CHF
pro Jahr kostet [9]. Aus wirtschaftlichen Griinden sind
die Kostentrager demzufolge gezwungen, willkirliche
Entscheidungen zu treffen, welche sich auf die Gesund-
heit von Einzelpersonen auswirken und Ungleichheiten
erschaffen. Von zwei Patienten mit kiirzlich erlittenem
Myokardinfarkt und quasi identischen LDL-Choleste-
rin-Spiegeln unter Statinen werden dem Patienten mit
einem LDL-Cholesterin-Spiegel von 3,6 mmol/1 die Kos-
ten eines PCSK9-Inhibitors von der Krankenkasse er-
stattet, wodurch es ihm mit hoher Wahrscheinlichkeit
gelingt, seinen Wert auf 1,4 mmol/] zu senken, wih-
rend dem Patienten mit einem LDL-Cholesterin-Spie-
gel von 3,4 mmol/l die Behandlungskosten nicht er-
stattet werden und dieser mit ziemlicher Sicherheit die
Kosten nicht selbst tragen wird, um seine Behandlung
zu intensivieren. Besteht dieser Unterschied des LDL-
Cholesterin-Werts von 2 mmol/l zwischen den beiden
Patienten drei Jahre lang fort, bedeutet dies fiir den
ersten Patienten ein um ein Drittel geringeres kardio-
vaskuldres Rezidivrisiko als fiir den zweiten.

Obgleich Arzte die Fachleute fiir die Gesundheit ihrer
Patienten sind, haben sie dennoch nicht geniigend Ein-
fluss, um dndern zu kénnen, wie liber die Unterstiit-
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zung therapeutischer Innovationen oder finanzielle
Zugangsbeschriankungen fiir Medikamente entschie-
den wird. Bis weitere fiir das Gesundheitssystem giins-
tigere Medikamente entwickelt wurden, welche das
Protein PCSK9 hemmen, miissen die Arzte ihre An-
strengungen verdoppeln, um die Anwendung der ver-
fligbaren generischen Lipidsenker maximal auszu-
schopfen, zum Beispiel indem sie den Zugang zu
Statinen in der wirksamsten Dosis verbessern.
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