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Hintergrund, Ausgangsvoraussetzungen und Ziele des Modells

Rheumatoide Arthritis (RA) oder chronische Polyarthritis (cP) ist die haufigste,
folgenschwerste und versorgungsepidemiologisch bedeutsamste entziindlich-
rheumatische Erkrankung. Schmerzen, Schwellungen und FunktionseinbuBen in
zahlreichen Gelenken flihren zu einer hohen Beeintrachtigung im Alltagsleben und einer
starken Einschrankung der Lebensqualitat. Entziindlich bedingte Gelenkzerstdérungen
gehen mit zunehmender Gestaltveranderung und progredienter Behinderung einher.
Extraartikulare, sich auBerhalb des Bewegungssystems manifestierende
Organbeteiligungen bedeuten nicht nur eine Krankheitsausweitung, sondern auch eine
erhebliche Verkilirzung der Lebenserwartung. Noch vor 10-15 Jahren war rheumatoide
Arthritis nicht nur mit hohen Lasten und Leiden fir die Betroffenen verbunden, sondern
auch mit hohen Folgekosten fir die Gesellschaft. So sind nach 5 Jahren Krankheitsdauer
bereits 30% der Patienten krankheitsbedingt berentet, 10 %  schwer
funktionsbeeintrachtigt und /oder rollstuhlabhédngig und 17 % wegen der Erkrankung
operiert (Young et al. 2002; Referenzen im Anhang), nach 10 Jahren betragt der Anteil der
Berenteten mehr als 60% (Mau und Zeidler 1999). In Abhangigkeit vom Erkrankungsalter
fuhrt rheumatoide Arthritis zu einer mittleren Verklirzung der Lebensdauer um 3-18 Jahre,
bei jungen Patienten und Patientinnen mit schweren Verlaufen um 20-30 Jahre. Bei
Hochrisiko-Patienten betrégt die Fiinf-Jahres-Uberlebensrate nur 40-60%. Die Prognose
der rheumatoiden Arthritis ist in dieser Gruppe vergleichbar mit schweren
Krebserkrankungen oder schweren Herzerkrankungen, z.B. einer 3-GefaB-Erkrankung bei
koronarer Herzkrankheit oder einem malignen Lymphom (M. Hodgkin im Stadium IV)
(Pincus et al 1994, Mau und Zeidler 1999).

Durch bahnbrechende Fortschritte beim Verstandnis der Krankheitsprozesse und daraus
resultierende, vollkommen neue Behandlungsverfahren hat sich die Prognose der
rheumatoiden Arthritis grundlegend verbessert. Dies setzt allerdings eine extrem schnelle
Diagnosestellung und den unmittelbaren Beginn einer wirksamen Therapie innerhalb eines
sehr schmalen therapeutischen Fensters (,window of opportunity™) von etwa 12 bis 14
Wochen nach Krankheitsbeginn voraus (Emery 1997, Lard et al 2001, Mottonen et al 2002,
Quinn und Emery 2003, Nell et al 2004). Dem steht in der deutschen Versorgungsrealitat
ein durchschnittlicher Zeitraum von 12-24 Monaten zwischen Krankheitsbeginn und
Erstvorstellung beim Rheumatologen gegeniiber (Zink et al 2003, Zink et al 2002, Zink und



Huscher 2004, Zink 2013). Zugleich erreicht ein zu geringer Teil der Betroffenen lberhaupt
jemals die spezialisierte fachrheumatologische Versorgung (Mau 2004). In der
Primarversorgung bestehen jedoch erhebliche Versorgungsdefizite (Westhoff et al 2009).
In einer Untersuchung von Patienten, die erstmals einem Rheumatologen vorgestellt
wurden, lag die Behandlungsrate mit wirksamen, krankheitsmodifzierenden Substanzen bei
unter 20% (Westhoff et al 2010). Selbst innerhalb der fachrheumatologischen Versorgung
sind die Ublichen Kontrollintervalle von 3-6 Monaten nicht ausreichend. Optimale
Therapieergebnisse setzen eine sehr engmaschige rheumatologische Betreuung voraus
(,tight control*, TICORA-Studie, Grigor et al 2004).

Dem Erreichen eines Versorgungsoptimums stehen allerdings zwei wesentliche strukturelle
Limitationen gegenilber. So ist die Zahl der internistischen Rheumatologen in Deutschland
gegenwartig nicht ausreichend, um die erforderliche Behandlungsintensitat durchgangig flr
die gesamte Pravalenz, d.h. einheitlich fir alle Betroffenen darstellen zu kénnen. Zugleich
sind die Kosten der neuen, biotechnologisch hergestellten Medikamente (,Biologika™) so
hoch, daB eine generelle Versorgung aller Patienten mit diesen neuen, hochwirksamen
Behandlungskonstrukten den finanziellen Rahmen des gegenwartigen Gesundheitssystems
in Deutschland sprengen wiirde. Dies stellt die rheumatologische Versorgung vor
besondere Herausforderungen, insbesondere auch unter einem allokationsethischen
Blickwinkel. Zentrales Ziel ist dabei der gerechte Ausgleich zwischen den konflingierenden
Interessen des Individuums und der Gesellschaft, d.h. dem individuellen Anspruch eines
optimalen Therapieergebnisses einerseits und der Verantwortung flr einen
gesamtgesellschaftlich tragbaren Mitteleinsatz andererseits.

Vor diesem Hintergrund wurde das Disseldorfer Modell einer integrierten Versorgung der
frihen Arthritis entwickelt.

Kernziele dieses Modells sind

> die Verbesserung des mittel- und langfristigen Therapieergebnisses bei rheumatoider
Arthritis bei

» gleichzeitig optimaler Wirtschaftlichkeit des Mitteleinsatzes und

> Entbirokratisierung der Organisation der Versorgung

durch

e die frihzeitige Identifikation der Inzidenz, d.h. die friihe Erfassung von Neuerkrankten

o die frihzeitige und rechtzeitige Vorstellung beim Rheumatologen

e den frihzeitigen und rechtzeitigen Beginn einer wirksamen Therapie

e die zielorientierte therapeutische Intervention im Hinblick auf vordefinierte relevante
outcome-Parameter

o die frihzeitige Identifikation von prognostisch ungtinstigen Verlaufen

e die individuell unterschiedliche Betreuungsintensitat und Behandlungsdichte sowie den
unterschiedlichen therapeutischen Aufwand in Abhangigkeit von der
Krankheitsprognose

e die regelmaBige Uberpriifung des Therapieergebnisses mit validierten Instrumenten
und ggf. Anpassungen der Therapie und der Betreuungsintensitat

e die Strukturierung der Versorgung durch evidenzbasierte diagnostische und
therapeutische  Algorithmen im Rahmen verbindlicher Behandlungs- und
Handlungskorridore (,,clinical pathways")



e die Koordination sowie Organisation und Sicherstellung der Kooperation aller im
Versorgungsproze3 beteiligten Personen und Institutionen im Sinne eines
fachrheumatologisch gesteuerten und verantworteten case managements

und generell das Erreichen eines Versorgungsoptimums durch eine bedarfsgerechte
Allokation der limitierten vorhandenen personellen und 6konomischen Ressourcen.

Wesentliche Bestandteile des Konzepts sind eine begleitende, wissenschaftliche Evaluation
der Ergebnisse und ein integriertes Qualitatsmanagement.

Diisseldorfer Modell einer integrierten Versorgung der frithen
Arthritis

Das Ddusseldorfer Modell einer integrierten Versorgung der frihen Arthritis setzt auf
Erfahrungen aus Friharthritis-Kliniken (,early arthritis clinics") in GroBbritannien, den
Niederlanden, Osterreich, Schweden sowie den USA auf (Van der Horst-Bruinsma et al
1998, Klareskog et al 2001, van Aken et al 2003, Cush 2003, Smolen und Aletaha 2004,
Quinn und Emery 2005) und erweitert diese um einen strukturierten und integrierten
Zugang zur Diagnostik und Therapie im Sinne einer komplexen und umfassenden
Integrierten Versorgung der frihen Arthritis (ausfihrliche Darstellung bei Fuchs et al
2008).

Projektbeteiligte im Sinne der integrierten Versorgung sind als Leistungserbinger

» RHIO (Rheumatologie, Immunologie, Osteologie) Dlisseldorf mit rheumatologischer
Schwerpunktpraxis,

» Evangelisches Krankenhaus (EVK), Dusseldorf,

» KV Consult der Kassenarztlichen Vereinigung Nordrhein (KVNo), Dlsseldorf.

Das Projekt wurde der Selbstverwaltung der Deutschen Angestellten Krankenkasse (DAK)
und der damals noch bestehenden Hamburg-Miinchener-Ersatzkasse, beide Hamburg,
vorgestellt, die es als von der Selbstverwaltung beider Kassen getragenes Modell
integrierter Versorgung aufgriffen.

Beide Krankenkassen wurden nicht nur als Leistungstrager Partner des Modells, sondern
haben vertreten durch die Vorstande Prof. Dr. Herbert Rebscher und Dieter Baltzer sowie
die Herren Dr. med Wolfgang Parow, Dirk Banaschak und Thomas Kerres die Umsetzung
des Modells aktiv geférdert und beeinflusst. Als Modellprojekt im Rahmen Integrierter
Versorgung verwirklichten die Beteiligten ein in dieser Form in Deutschland bisher
einmaliges Konzept zur frihzeitigen Diagnostik und zur rechtzeitigen, wirksamen Therapie
der frihen Arthritis.

Inhalt des Versorgungsmodells ist die komplett sektoriibergreifende Vernetzung
ambulanter, akutstationarer und rehabilitativer Leistungen im Rahmen einer integrativen
Zusammenarbeit auf der Grundlage des § 140 a SGB V. Ziel ist es, durch eine
interdisziplinare, aufeinander abgestimmte und systematisch geplante Versorgung der
Patienten das Therapieergebnis bei der rheumatoiden Arthritis zu verbessern und
gleichzeitig durch Synergieeffekte die Kosten zu verringern.

Dem Konzept liegen die folgenden Kernideen und Zielvorstellungen zugrunde (vgl. Fuchs
et al 2008): Die rechtzeitige, adaquate und zielorientierte therapeutische Intervention
durch den strukturierten, rationalen und rationellen Einsatz evidenzbasierter Instrumente
und Methoden, ein engmaschiges Therapie- und Verlaufs-Monitoring, die zielgerichtete,



outcome-orientierte Therapiesteuerung und kontinuierliche Therapieanpassung sowie die
Koordination sowie Organisation und Sicherstellung der Kooperation aller im
VersorgungsprozeB3 beteiligten Personen und Institutionen im Sinne eines
fachrheumatologisch gesteuerten und verantworteten case managements.

Diese Ziele werden durch die Definition von relevanten Outcomes und die Vorgabe von
strukturierten diagnostischen und therapeutischen Algorithmen erreicht. Dazu wurden
evidenzbasierte Behandlungs- und Handlungskorridore entwickelt, die sich nach
Moéglichkeit an vorhandenen diagnostischen Leitlinien und Therapieempfehlungen
orientieren und grundsatzlich auf der aktuellen wissenschaftlichen Literatur und dem
gegenwartigen Stand der medizinischen Kenntnis basieren. Sie legen zusammen mit
validierten MeBinstrumenten die Grundlage fiir ein umfassendes, ebenso rationales wie
rationelles rheumatologisches Versorgungs-Management, das die Notwendigkeit einer
individuell zugeschnittenen Diagnostik und Therapie mit der Orientierung an
strukturierten und transparenten, objektiv nachvollziehbaren und evaluierbaren
Diagnostik- und Therapiestandards vereint.

Das Modell realisiert wesentliche Forderungen von wissenschaftlichen Experten (z.B. Mau
2004) und Handlungsempfehlungen aus dem politischen Raum (Landtag NRW 2004,
einstimmiger BeschluB vom 22. September 2004; Fachtagung der Disseldorfer
Gesundheitskonferenz vom 16. Juni 2004). Im Sinne der Integrierten Versorgung nach
88§ 140a ff SGB V handelt es sich um eine verschiedene Leistungssektoren lbergreifende
komplette rheumatologische Versorgung, mit der die Schnittstellen innerhalb der
ambulanten und stationarer Akutversorgung sowie zwischen der Akutversorgung und der
medizinischen Rehabilitation Uberwunden werden.

Hausarzte und weitere behandelnde Facharzte wie Internisten, Orthopaden oder
Chirurgen helfen, als Kooperationspartner die Frihdiagnostik zu verbessern und den
kirzesten Weg zur spezialisierten rheumatologischen Versorgung sicherzustellen. Dafir
wurde ein spezielles Instrumentarium zur Arthritis-Friiherkennung entwickelt
(Screeningbogen friihe Arthritis, Langer et al 2009, Anlage), mit dem der behandelnde
Arzt moéglichst innerhalb eines therapeutischen Fensters von bis zu 16 Wochen nach
Krankheitsbeginn bis zu sieben Symptome, die auf eine beginnende Arthritis hinweisen,
kennzeichnet und - wenn mehr als zwei dieser Symptome vorliegen - den Patienten in
der Friharthritis-Klinik zur Friharthritis-Diagnostik anmeldet. Gemeinsames Ziel ist es,
rheumatoide Arthritis in einem frihestmdglichen Stadium zu diagnostizieren und durch
rechtzeitige und wirksame Therapie die Behandlungsergebnisse entscheidend zu
verbessern.

Das eigens fur das Projekt entwickelte Screeningverfahren soll mit einer hohen Spezifitat
und ohne aufwendige Streuverluste genau die Patienten identifizieren, die einer
Behandlung in der Friharthritis-Klinik bedtrfen.

In Deutschland werden innerhalb und auBerhalb der Integrierten Versorgung
verschiedene Verfahren und Modelle zur Friherkennung der Arthritis praktiziert. Alle
diese Projekte fokussieren jedoch vorrangig auf die Friherkennung und die
Frihdiagnostik sowie die Verlaufsdokumentation der friilhen rheumatoiden Arthritis und
weniger auf eine geplante, zielgerichtete therapeutische Intervention, d.h. sie beinhalten
keine weitergehenden Konzepte flir eine einheitliche, strukturierte rheumatologische
Versorgung im Krankheitsverlauf. In der Regel werden die dabei identifizierten Patienten
anschlieBend der rheumatologischen Regelversorgung im Rahmen der vertragsarztlichen
Versorgung  zugeflhrt. Der herausragende  Unterschied zwischen diesen



Friherkennungsmodellen und der Integrierten Versorgung innerhalb des Disseldorfer
Modells ist die Ausrichtung der Versorgungsintensitdt an prognostischen Faktoren der
Erkrankung.

Internationale Studien konnten belegen, daB bereits in frihen Phasen der Erkrankung
durch differenzierte Labor- und bildgebende Diagnostik Risikomarker und
Befundkonstellationen identifiziert werden kénnen, die eine prognostische Abschdtzung
des weiteren Krankheitsverlaufs zulassen (u.a. Visser et al 2002). Dies gestattet es, die
Patienten entsprechend dem so festgestellten Risiko unterschiedlichen Risikogruppen des
Krankheitsverlaufs (niedrig, mittelgradig, hoch, extrem hoch) zuzuordnen und die
Therapie der Patienten innerhalb dieser Risikogruppen vom Beginn der Erkrankung an
dem erwarteten Krankheitsverlauf zuzuordnen.

Damit wird eine individuell angepaBte Versorgung erreicht, die ebenso eine
Unterversorgung wie eine Uberversorgung und einen (berzogenen und nicht
bedarfsgerechten Ressourceneinsatz vermeidet.

Zur Durchfihrung dieser risikoangepaBten Behandlungsstrategie wurde flir das Modell ein
therapeutischer Algorithmus entwickelt, der gepragt ist durch

e ein engmaschiges Therapie- und Verlaufsmonitoring

e eine zielgerichtete, outcome-orientierte Therapiesteuerung / Adaptation / Modifikation
sowie

e der Koordination sowie Organisation und Sicherstellung der Kooperation aller am
Versorgungsprozel3 Beteiligten.

Im Ablauf des risikoadaptierten integrierten Versorgungsmanagements wird der Patient
nach dem ersten Screening durch die zuweisenden Primararzte innerhalb von 7-14 Tage
in die Fruharthritis-Klinik einbestellt. Auf eine Vordiagnostik durch den Hausarzt bzw.
zuweisenden Arzt wird bewuBt verzichtet, um damit verbundene Zeitverluste zu
vermeiden und zugleich die notwendigen MaBnahmen auf gezielte Untersuchungen zu
konzentrieren. Ebenso sollte nach Madaglichkeit keine Vortherapie erfolgen, da eine
ungezielte Anbehandlung die klinischen Befunde verschleiern kann und die korrekte
Frihdiagnostik erschwert.

In der Fruharthritis-Klinik wird zunachst ein zweites, erweitertes Screening mit einer
rheumatologischen Basisdiagnostik durchgefiihrt. Es beinhaltet eine Uberpriifung des
Primdrscreenings und die Erhebung der Daten, die fiir den eingesetzten Prognose-Score
(Visser et al. 2002) fir die Abschdatzung des Chronifizierungsrisikos bendtigt werden.
Dazu gehoéren insbesondere eine rheumatologische Kurzanamnese, ein kompletter
Gelenkstatus, Rdéntgenuntersuchungen von Handen und FiBen und eine basale
Labordiagnostik. Weiterhin wird mit Hilfe des HAQ (Health Assessment Questionnaire,
Fries et al 1980) eine strukturierte Erfassung der funktionellen Kapazitdt bzw. mdoglicher
Behinderungen vorgenommen. Bestdtigt sich nach diesem zweiten Screening der
Arthritis-Verdacht nicht, scheidet der Patient aus der Integrierten Versorgung aus und
wird mit einem Arztbericht an den Hausarzt bzw. zuweisenden Arzt zurlickliberwiesen.

Bestatigt sich der Arthritis-Verdacht, richtet sich der weitere diagnostische Aufwand nach
dem Ergebnis des ersten Prognose-Scorings (,Visser-Modell 1%, Chronifizierungs-Risiko,
Langer et al 2009, Anlage). Bei Score-Werten zwischen 0 und 2, entsprechend einer
Wahrscheinlichkeit fir einen chronischen Verlauf <25%, erfolgen zundchst keine
weiteren diagnostischen MaBnahmen. Im Bedarfsfall erhdlt der Patient eine rein
symptomatische Therapie mit cortisonfreien Entziindungshemmern (nicht-steroidale



Antirheumatika, NSAR) oder Schmerzmitteln und wird zu einer Kontrolluntersuchung in
drei Monaten einbestellt mit der MaBgabe, sich bei einer Zunahme der Symptome oder
bei einem Symptomwechsel im Sinne einer quantitativen oder qualitativen Anderung des
Krankheitsbildes unmittelbar erneut in der Friharthritis-Klinik vorzustellen. Bestatigt sich
bei den nachfolgenden drei Kontrolluntersuchungen die glinstige Prognose, scheidet der
Patient nach einer Gesamtdauer von einem Jahr mit einem Arztbericht an den Hausarzt
aus der Integrierten Versorgung aus (Langer et al. 2009, Anlage).

Voraussetzung fiir diese sehr niederschwellige Form einer fachrheumatologischen
Betreuung ist allerdings, daB weitere vier Kriterien erfillt sind:

e Fehlende oder nur niedrige Entziindungsaktivitdt im Krankheits-Aktivitats-Score
(DAS28 <2.6, Disease Activity Score auf der Basis von 28 Gelenken, van der Heijde
et al 1990, Prevoo et al 1995, Van Gestel et al 1998)

e Fehlende oder nur geringe Einschrankung der funktionellen Kapazitat (HAQ <1.0)

e Fehlende Entziindungsparameter bei der Labordiagnostik (BSG und CRP normal)

¢ Keine entzindlich bedingten kndchernen Destruktionen (keine Erosionen im
Réntgenbild von Handen und FliBen).

Bei hoheren Score-Werten von 3-13 oder Vorliegen eines der vorgenannten vier Kriterien
und einem damit verbundenen erhdhten Risiko von mehr als 25% fiir persistierende
Symptome und einen chronischen, prognostisch ungiinstigen Krankheitsverlauf wird eine
umfassende rheumatologisch-immunologische Diagnostik einschlieBlich
infektserologischer Untersuchungen und genetischer Risikomarker und eine differenzierte
Bildgebung einschlieBlich kernspintomographischer Untersuchungen (MRT-Diagnostik)
vorgenommen.

Bei definitiver Diagnose oder zumindest der Verdachtsdiagnose einer beginnenden
rheumatoiden  Arthritis oder eines verwandten, prognostisch ungunstigen
Krankheitsbildes erfolgt ein zweites Prognose-Scoring (,Visser-Modell 2%, Erosivitats-
Score, siehe dazu Langer et al 2009, Anlage). Auf der Basis des Score-Ergebnisses
(Wahrscheinlichkeit flr einen erosiven Verlauf < 25%, 25-50%, >50-75% bzw. lber
75%) und unter Berilcksichtigung weiterer, bei Entwicklung des urspriinglichen Visser-
Scores noch nicht zur Verfigung stehender bzw. noch nicht ausreichend validierter
prognostischer Marker (z.B. anti-MCV, shared epitopes, MNR) erfolgt eine Stratifizierung
in vier Risikogruppen, die der nun einzuleitenden Therapie und der weiteren Versorgung
zugrunde gelegt werden (Langer et al. 2009, Anlage). Dabei erfolgt die definitive
Zuordnung zu einer der vier Risikogruppen (niedriges Risiko, ,grin“; maBiggradiges
Risiko, ,gelb"™; hohes Risiko, ,orange"; extrem hohes Risiko, ,rot") nicht unmittelbar aus
dem numerischen Score-Ergebnis, sondern (ber eine abschlieBende klinische
Gesamtbeurteilung durch den Rheumatologen. Diese gleicht das ermittelte Score-
Ergebnis mit dem rheumatologischen Befund und Ubrigen Ergebnissen wie DAS- und
HAQ-Werten ab und kann entsprechend zu einem Upgrading oder Downgrading mit
Einstufung in eine héhere oder niedrigere Risikogruppe flihren. Die Begriindung fir die
endgliltig vorgenommene Risikoeinstufung wird in der Krankenakte dokumentiert.

Ergibt sich bei der erweiterten Diagnostik eine andere Diagnose als RA oder RA-Verdacht
bzw. eine verwandte Erkrankung, scheidet der Patient aus der Integrierten Versorgung
aus und wird mit einem Arztbrief sowie einer entsprechenden Empfehlung fliir das weitere
Vorgehen an den zuweisenden Arzt zurickiberwiesen.



Innerhalb der Integrierten Versorgung richten sich sowohl Intensitat der Behandlung als
auch der Betreuungsaufwand nach der Krankheitsprognose. So werden beispielsweise bei
maBiggradigem Risiko weniger ,aggressive® BehandlungsmaBnahmen angewendet und
Verlaufskontrollen in gréBeren Abstdnden von regelhaft sechs Wochen durchgefihrt,
wahrend bei Patienten mit extrem hohem Risiko bereits initial eine medikamentdse
Kombinationstherapie erfolgt und Kontrolluntersuchungen alle 7-14 Tage vorgenommen
werden (Langer et al. 2009, Anlage). Alle Gbrigen MaBnahmen, z.B. Ergotherapie,
Krankengymnastik, weitere physikalische Therapie, ergdnzende Diagnostik, rehabilitative
MaBnahmen richten sich in ihrer Behandlungsdichte in entsprechender Weise nach der
Risikoeinstufung. Unabhangig von der Prognose nehmen alle Patienten an einem
strukturierten Patientenschulungsprogramm (Patientenschulung ,chronische Polyarthritis
/ rheumatoide Arthritis® der Deutschen Gesellschaft flir Rheumatologie, Langer 1994,
Langer et al. 1998, Langer et al 2000) teil, um sie durch Information, psychosoziale
Stltzung und Begleitung, Krankheits- und behandlungsbezogene Kompetenzsteigerung
und allgemein durch ,Empowerment® als ein wichtiges Ziel der Rehabilitation (Clade
2003) aktiv in die Gestaltung des Behandlungsverlaufs einzubinden.

Alle drei Monate erfolgt ein formales Re-Staging und erneutes Grading zur Uberpriifung
der Risikogruppe und ggf. eine Neueinstufung mit einer daraus resultierenden Anderung
oder Anpassung der Therapie. Auf diese Weise ist sichergestellt, daB initial
maoglicherweise zu hohe oder zu niedrige Risikobewertungen lber den Verlauf korrigiert
werden und sich die Therapie und Versorgungsqualitdt in einem der japanischen Kaizen-
Methode nachempfundenen Verfahren zunehmend an die individuellen Notwendigkeiten
anpalBt und sich im Hinblick auf die vorgegebenen Zielvorgaben selbst optimiert.

Die Steuerung der Therapie richtet sich nach einem Behandlungskorridor, der durch drei
Grenzen definiert ist:

¢ Krankheitsaktivitat (gemessen tGber den DAS28)
e Funktionskapazitdt (gemessen Uber den HAQ)
e Roéntgenprogression (abgebildet durch Réntgenkontrollen alle 12 Monate).

Zielvorgabe ist eine zumindest partielle klinische Remission, d.h. ein DAS28-Wert < 3.2,
keine relevante Einschrankung der funktionellen Kapazitdit bzw. keine relevante
krankheitsbedingte Behinderung, d.h. HAQ-Werte < 1 sowie keine Rdntgenprogression,
d.h. der komplette Stop der im Roéntgenbild von Handen und FiBen sichtbaren
entzindlichen Gelenkzerstdérung.

Die im Rahmen der Integrierten Versorgung erbrachten Leistungen werden quartalsweise
pro Patient Uber eine - in Abhangigkeit von der jeweiligen Risikogruppe unterschiedlich
hohe - Komplexpauschale vergltet. In der urspringlichen Konzeption des Modells
umfaBte diese Komplexpauschale das gesamte Leistungspaket, d.h. alle ambulanten
Leistungen einschlieBlich Ergotherapie, Krankengymnastik etc, die akutstationare
Versorgung, die Apothekenversorgung, die Patientenschulung sowie die rehabilitativen
Leistungen in den Fallen, in denen die gesetzliche Krankenkasse der Leistungstrager der
Rehabilitation war. Im Verlauf wurde diese Regelung dahingehend modifiziert, daB die
vollstationdre Krankenhausbehandlung nach dem DRG-System als Einzelabrechnung
erfolgt, ebenso die medikamentése Therapie mit Biologika, und daB die Pauschalen
entsprechend angepaBt wurden.

Externe Evaluationsergebnisse (medizinischer / gesundheitlicher
Mehrnutzen / Effizienzsteigerung)



Das Modellprojekt wurde unter unterschiedlichen Fragestellungen extern evaluiert.

1. Integrierte Versorgung im historischen Vergleich zur GKV-
Regelversorgung und zur Versorgung von PKV-Patienten

Im Rahmen einer an der Fakultat fir Wirtschaftswissenschaften der Universitat Duisburg-
Essen (Prof. Dr. rer. pol. Jirgen Wasem) vorgelegten Promotionsarbeit zum Management
der rheumatoiden Arthritis in Deutschland unter besonderer Berlcksichtigung des
Krankenversicherungsstatus (Deeg et al 2007, Deeg 2012) wurde (ber einen historischen
Vergleich in einem quasi-Pra-Post-Design das klinische Behandlungsergebnis der
Integrierten Versorgung dem therapeutischen outcome bei PKV-Patienten und GKV-
Patienten gegenibergestellt, die in den Jahren 2000 bis 2004, d.h. bis zum Start der
Integrierten Versorgung, erstmals unter der Fragestellung einer rheumatoiden Arthritis in
der rheumatologischen Schwerpunktpraxis am EVK Dusseldorf gesehen wurden und in
der Folge in der Regelversorgung behandelt wurden. Dabei zeigte sich, daB die im DAS28
gemessene Krankheitsaktivitdt bei GKV- und IV-Patienten zum Zeitpunkt der
Erstvorstellung signifikant héher war als bei PKV-Patienten (Abb.). Nach einem Jahr
beobachtet man in allen drei Kohorten eine deutliche Senkung der Krankheitsaktivitat,
wobei die PKV-Patienten im Durchschnitt fast eine klinische Remission erreichen
(definiert durch einen DAS28-Wert unter 2.6), wdhrend die mit einer hdoheren
Krankheitsaktivitat gestarteten GKV-Patienten eine fast parallele Besserung verzeichnen,
durch den hoéheren Ausgangswert aber nach einem Jahr noch oberhalb der Grenze fir
eine partielle Remission (DAS28 < 3.2) verbleiben. Die Patienten der Integrierten
Versorgung weisen zu t0 zwar den hoéchsten DAS-Wert auf, verbessern sich aber im
Vergleich zu den GKV- und PKV-Patienten Uberproportional und erreichen im
Durchschnitt nach einem Jahr die als Zielvorgabe intendierte zumindest partielle
Remission.



4,5

3,5

1,5 -

0,5 -

to t4

Abb: Verlauf der Krankheitsaktivitat (DAS28) bei frither rheumatoider Arthritis im Vergleich von
Patienten der gesetzlichen Krankenversicherung in der Regelversorgung (GKV), Patienten der
Privaten Krankenversicherung (PKV) und Patienten der Integrierten Versorgung (IV) im
Diisseldorfer Modell. n = 636 RA, 01.09.2000 bis 31.08.2005, follow-up bis 31.08.2006, n = 402,
43,7% GKV, 56,3% PKV; IV-Patienten mit Start am 01.07.2005 (Deeg et al 2007)

2. Kurz- und mittelfristige Behandlungsergebnisse der Integrierten
Versorgung im Diisseldorfer Modell



In Kooperation mit dem Institut fir
Outcome nach 36 Monaten Medizinische Soziologie / Public Health der
Heinrich-Heine-Universitat Dusseldorf
(Geschf. Direktor: Univ.-Prof. Dr. med.
Johannes Siegrist) wurde das mittelfristige
klinische outcome der Integrierten
Versorgung im Dusseldorfer Modell
untersucht (Werner et al 2009, Anhang).
Ausgewertet wurden 240 Patienten, die

t8
R wahrend der Modellphase der integrierten

DAS 28 Versorgung (vom 01.07.2005-31.12.2008) in

Median: 3.6 > 2.8 > 2.6 32.6

die integrierte Versorgung eingeschlossen
wurden. Zu diesem Zeitpunkt waren 107 Patienten mindestens Uber einen Verlauf von 12
Monaten beobachtet worden, 52 Patienten Uber mindestens 24 Monate und 26 Patienten
Uber mindestens 36 Monate. In der gesamten Kohorte kam es im Verlauf zu einer
signifikanten Verbesserung im DAS 28. Bei der differenzierten Auswertung nach
Verlaufsdauer zeigen sich identische Ergebnisse. Die 12-Monats-Kohorte verbesserte sich
nach einem Jahr im DAS 28 von 4,0 bei t0 auf 2,7 zu t4, die 24-Monatskohorte von 4,1
bei t0 auf 2,8 zu t8 und die 36-Monatskohorte von 4,3 bei t0 auf 2,7 zu t12 (p<0.0001).
Die Mehrheit der Patienten befand sich nach 12 Monaten in einer mindestens partiellen
klinischen Remission, die im Verlauf anhielt. Die Ergebnisse deuten darauf hin, daB sich
durch das integrierte Versorgungsmodell mit einer gezielten, bedarfsgerechten Allokation
von TherapiemaBnahmen eine hohe Ergebnisqualitdt bei optimiertem Ressourceneinsatz
erzielen laBt.

Zuvor konnte bei der Auswertung der Zwei-Jahres-Ergebnissen gezeigt werden, daB die
Therapieergebnisse in den unterschiedlichen Behandlungsarmen trotz der stark
unterschiedlichen Behandlungsintensitdt und eines sehr differenzierten sowie sehr
differenten Einsatzes von krankheitsmodifizierenden Medikamenten (traditionelle
DMARDs in der Monotherapie, in der Kombinationstherapie sowie biologische
DMARDs/Biologika) identisch waren (Langer HE, Langer SG 2008, Anhang). Eine
Réntgenprogression war nach einem Jahr bei 2/58 Patienten (3,5%) und bei 2/24
Patienten (8%) im Verlauf von zwei Jahren nachweisbar. Umgekehrt wurden zum
Zeitpunkt t8, d.h. nach 24 Monaten bei 3 Patienten mit Erosionen zu t0, d.h. zum Eintritt
in die Integrierte Versorgung, Heilungsphanomene mit einem Rickgang der Erosionen
gesehen. Ublicherweise wird gerade in der Friilhphase der rheumatoiden Arthritis von
einer wesentlich ausgepragteren Roéntgenprogression ausgegangen. So zeigen
systematische Untersuchungen, daB sich erosive Gelenkveranderungen bei 40 % der
Patienten innerhalb von 6 Monaten, 60 % der Patienten innerhalb von 1 Jahr und bei
mehr als 70 % der Patienten innerhalb von 2 Jahren manifestieren (Van der Heijde et al.
1995).

Die prognostisch orientierte Stratifizierung der Versorgung flhrte damit zu einem
zielgerichteten, 6konomischen Mitteleinsatz, ohne einzelne Patienten durch einen
reduzierten Aufwand zu benachteiligen.



3. Langfristige Behandlungsergebnisse der Integrierten Versorgung im
Diisseldorfer Modell

In einer laufenden Promotionsarbeit (Reinhardt 2013) an der Medizinischen Fakultat der
Friedrich-Schiller-Universitét Jena werden gegenwartig die Langzeitergebnisse der
Integrierten Versorgung im Disseldorfer Modell evaluiert. Der spezielle Fokus dieser
Studie liegt neben dem klinischen outcome auf dem Verlauf der Réntgenprogression.
Erste Daten zu den klinischen Behandlungsergebnissen liegen vor und wurden auf dem
diesjahrigen europdischen RheumatologenkongreB (EULAR 2013) vorgestellt (Reinhardt
et al 2013a). In die Auswertung eingeschlossen wurden 248 konsekutive Friharthritis-
Patienten, die ab dem 01.07.2005 in die Integrierte Versorgung eingeschrieben wurden
und bei denen entweder bereits zu diesem Zeitpunkt oder spatestens nach einem Jahr
die definitive Diagnose einer rheumatoiden Arthritis (n=200) oder einer Psoriasisarthritis
(n=48) vorlag. Ausgewertet wurden Verldufe Uber mindestens 12 Monate; fir 164
Patienten lagen follow-up-Daten Uber mindestens 36 Monate, fir 61 Patienten Uber
mindestens 60 Monate und fiir 15 Patienten Uber 84 Monate vor.
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Diisseldorfer Modell. Verlauf der Krankheitsaktivitdt (DAS28) iliber 87 Monate. Ein DAS28-Wert <
3.2 entspricht einer partiellen Remission, ein DAS28-Wert < 2.6 einer kompletten klinischen
Remission (Reinhardt 2013, Reinhard et al. 2013)

Die Mehrzahl der Patienten erreichte das intendierte Ziel einer niedrigen
Krankheitsaktivitat bzw. partiellen Remission (DAS28 < 3.2) bereits innerhalb von 3
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Monaten. Dieses Ergebnis konnte durchgangig Gber den gesamten Beobachtungszeitraum
von bis zu 84 Monaten gehalten werden (Abb.).

Nach 5 Jahren befanden sich 26/61 Patienten (43 %) in einer klinischen Remission
(DAS28 < 2.6); 40/61 (66%) hatten mindestens eine partielle Remission mit einer
niedrigen Krankheitsaktivitat erreicht (,LDAS", DAS28 < 3.2). 6/61 (10%) waren in einer
medikamentenfreien Remission, d.h. bendétigten keine medikamentdse Dauertherapie.
Das klinische outcome war unabhangig von der initialen Risikoeinstufung und damit dem
initialen Behandlungsarm und zugleich unabhangig von der Stratifizierung zu t60, d.h.
nach 60 Monaten. 32/61 der Patienten (52.5 %) wurden zu diesem Zeitpunkt mit
traditionellen krankheitsmodifizierenden Substanzen (tDMARDs) behandelt (einschlieBlich
8/61 (13%) unter t-DMARD-Kombinationstherapie), 8/61 Patienten (13%) erhielten
biologische DMARDs / Biologika (n=1 in der Monotherapie, n=7 in der
Kombinationstherapie mit Methotrexat). 38/61 Patienten (62%) benétigten keine
Corticosteroide (“Cortison”); die Uberwiegende Mehrheit der verbleibenden Patienten
kam mit einer niedrig-dosierten Steroiddosis (“low-dose”-Cortisontherapie) aus (< 5 mg,
n=21/23 (91%); mittlere Prednisolondosis 3.95 mg).

Die Therapiezufriedenheit war hoch. Wurde sie zum Zeitpunkt der Einschreibung in das
Modell mit 5.0 bewertet (Median, numerische Rating-Skala, 1=sehr hohe Zufriedenheit,
10=sehr geringe Zufriedenheit), erreichte sie bereits nach 3 Monaten und danach
anhaltend Medianwerte um 3.0.

Langfristige Auswertungen patientenbezogener Outcomes zeigen eine konstante
Verbesserung der Lebensqualitat uber den gesamten Beobachtungszeitraum von bis zu
84 Monaten. Im SF-36 verbesserten sich sowohl der Summenscore fur die physische
Komponente (186.0 zu t0, 210.4 nach 12 Monaten) als auch fir die mentale Komponente
(233.3 bzw. 247.3) mit Verbesserungen in allen 8 Einzelkomponenten. Die Ergebnisse
waren unabhangig von der Zuordnung zu den unterschiedlichen Risikogruppen zu t0
(Reinhardt et al. 2013b).

Bewertung der Ergebnisse

Fir die Bewertung der erzielten Ergebnisse der Integrierten Versorgung waren Head-to-
Head-Designs (prospektiv, Integrierte Versorgung vs. Standardversorgung, randomisierte
Verteilung auf die beiden Arme) optimal. Dies ist unter den Bedingungen der
Realversorgung nicht madglich. Ersatzweise kdnnen aber andere VergleichsmaBstabe
herangezogen werden.

1. Vergleich der Ergebnisse der Integrierten Versorgung im Diisseldorfer
Modell mit dem ,,Goldstandard" klinischer Studien

Nach dem gegenwartigen Stand der wissenschaftlichen Erkenntnis sind maximale
Therapieergebnisse bei der rheumatoiden Arthritis durch biotechnologisch hergestellte
Behandlungskonstrukte (,Biologika™), bei first-line-Einsatz insbesondere durch TNF-
alpha-blockierende Substanzen zu erzielen. Als ,Goldstandard" liegen flr die frihe
rheumatoide Arthritis mit dem vergleichbaren EinschluBkriterium einer Krankheitsdauer
von bis zu 2 Jahren zwei randomisierte, doppel-blinde, kontrollierte Studien vor, in denen
das therapeutische Ansprechen auf diese Medikamente gepriift wurde. In der PREMIER-
Studie (Breedveld et al 2006) erfolgte von Beginn an Uber einen Zeitraum von 24
Monaten eine durchgangige Therapie mit dem TNF-alpha-Hemmer Adalimumab (Humira),
in der COMET-Studie (Emery et al 2008, Emery et al 2010) ebenfalls durchgédngig tber



24 Monate mit dem TNF-alpha-Hemmer Etanercept (Enbrel), jeweils in Kombination mit
Methotrexat im Vergleich zu Placebo. Unter diesem 100%-Biologika-Einsatz wurden mit
Remissionsraten von 43% nach 12 Monaten und 49% nach 24 Monaten unter
Adalimumab/MTX sowie von 50% unter Etanercept/MTX nach 12 Monaten sowie 57%
(45% bei einer konservativeren NRI-Analyse) nach 24 Monaten Ergebnisse erzielt, die
numerisch praktisch mit den Ergebnissen der Integrierten Versorgung im Dusseldorfer
Modell identisch sind, wobei diese im Dusseldorfer Modell allerdings flir einen weitaus
ldngeren Behandlungszeitraum von 60 Monaten und unter einem Biologika-Anteil von
lediglich 13% dokumentiert sind.

2. Vergleich der Ergebnisse der Integrierten Versorgung im Diisseldorfer
Modell mit Registerdaten

Registerdaten des Deutschen Rheumaforschungszentrums (DRFZ) in Berlin zeigen fir die
teilnehmenden Rheumazentren fiir die Jahre 2001 bis 2007 einen deutlichen Riickgang
der im DAS28 gemessenen Krankenheitsaktivitat, die fur Patienten mit einer friihen RA
(Krankheitsdauer bis zu zwei Jahre) DAS28-Werte im Bereich der partiellen Remission (<
3.2) erreicht (Zink et al 2008). Offensichtlich ist allerdings damit in diesem Setting eine
vorlaufige Grenze erreicht, die in den folgenden Jahren nicht weiter unterschritten wurde
(aktuell liegen die durchschnittlichen DAS28-Werte bei 3.2; Zink 2013). Der Anteil der
mit Biologika behandelten Patienten betragt in der DRFZ-Kohorte 16 % und liegt damit
Uber der Rate des Disseldorfer Modells, das zugleich deutlich bessere DAS-Werte
vorweisen kann.

Auswertung der Kerndokumentation der Deutschen Rheumazentren. DAS28-Werte im Verlauf der
Jahre 2001-2007 (Huschler et al, ACR 2008, San Francisco)

AuBerhalb der rheumatologischen Tertidrversorgung in Rheumazentren sind die
Ergebnisse etwas schlechter. So zeigt eine nahezu flachendeckende Studie in Bayern, an
der fast alle internistisch-rheumatologischen Schwerpunktpraxen teilnahmen, daB
lediglich ein Drittel aller Patienten einen DAS von 3.2 erreicht (Edelmann 2013). Zu



diesen Daten muB allerdings angemerkt werden, daB es sich dabei um Pravalenz-Falle
handelt und nicht nur Friharthritis-Patienten ausgewertet wurden.

3. Vergleich der Ergebnisse der Integrierten Versorgung im Diisseldorfer
Modell mit dem Potential (GKV-Routinedaten)

Aus einer Analyse von Versorgungsaspekten zur Therapie der rheumatoiden Arthritis mit
Methotrexat anhand von GKV-Routinedaten (Zeidler et al 2012) stehen Vergleichsdaten
fir das Potential zur Verfligung, d.h. zu insgesamt 9.579 DAK-Versicherten (darunter
2.298 inzidente Patienten/Frihfadlle), die im Zeitraum vom 01.01.2005 bis zum
31.12.2008 durchgdéngig wegen einer rheumatoiden Arthritis im GKV-System behandelt
wurden. In dieser Kohorte erhielten insgesamt 16% der Patienten eine
Kombinationstherapie von MTX und TNF-alpha-Blockern (zumeist Adalimumab und
Etanercept), darunter 5,3% bereits im Jahr der Diagnosestellung (inzidente Falle) und
19% im Verlauf (pravalente Falle, Krankheitsdauer > 1 Jahr). Outcome-Daten liegen fir
diese Population nicht vor, so daB Aussagen (ber das klinische Ergebnis nicht getroffen
werden kénnen.

4. Gesundheitsokonomische Bewertung

Eine Kosten-Nutzen-Bewertung der Integrierten Versorgung im Diisseldorfer Modell kann
aus zwei unterschiedlichen Blickwinkeln vorgenommen werden. Orientiert man sich
zunachst am maximal erzielbaren klinischen Ergebnis, d.h. am ,Goldstandard" klinischer
Studien, wird das praktisch identische Ergebnis einer Remissionsrate um 50% im
Diisseldorfer Modell mit einem um mehr als 20.000 EUR pro Patient pro Jahr niedrigeren
Kostenaufwand fiir Medikamente erreicht (Medikamentenkosten flir 50%-DAS-Remission
bei durchgangiger Therapie aller Patienten mit TNF-alpha-Blocker plus MTX vs. Kosten im
Disseldorfer Modell bei einem Anteil von 13% Biologika). Einschréankend ist dazu
allerdings festzustellen, daB3 die Kohorten nicht unmittelbar vergleichbar sind.

Orientiert man sich an den Registerdaten aus der rheumatologischen Tertigrversorgung
der Rheumazentren, liegt dort der Biologika-Anteil mit 16% hdher als im Dusseldorfer
Modell bei gleichzeitig deutlich schlechteren klinischen Ergebnissen. Dennoch sind durch
die geringere Biologikaquote die reinen Medikamentenkosten im Disseldorfer Modell
niedriger.

Fir das Potential der DAK-Patienten in der GKV-Routineversorgung liegen keine
outcome-Daten vor; bei einer Biologika-Quote von durchschnittlich 16% und sogar 19%
bei Pravalenzfallen ist von einem ahnlichen Kosten-Nutzen-Verhdltnis wie beim Vergleich
mit den Rheumazentrumsdaten auszugehen.

Nachhaltigkeit und Perspektiven

Die Nachhaltigkeit des Projekts ergibt sich aus einer Laufzeit von derzeit mehr als 7
Jahren und einer Verstetigung der Ergebnisse Uber diesen gesamten Zeitraum. Durch
einen am 01.07.2010 in Kraft getretenen Integrierten Versorgungsvertrag mit der BKK
ESSANELLE wurde das Disseldorfer Modell auf ein anderes Setting Ubertragen und
weiterentwickelt. Dabei wurde die Grundkonstruktion des Modells aufgenommen, die
EinschluBkriterien allerdings auf die gesamte HMG 038 (hierarchisierte Morbiditatsgruppe
~Rheuma"®, d.h. alle entziindlich-rheumatischen Erkrankungen) ausgeweitet. Gegenwartig
wird das Ausrollen dieses modifizierten Versorgungskonzeptes auf weitere Standorte
vorbereitet.
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