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Hochrisikoprodukte — Evidenz als Schliissel zum Erfolg

Anja Hoffmann, Thomas Kersting

Mit Inkrafttreten des GKV-Versor-
gungsstarkungsgesetzes kam im
Jahr 2016 erstmals die , Bewertung
neuer Untersuchungs- und Behand-
lungsmethoden mit Medizinpro-
dukten hoher Risikoklasse” nach
§ 137h SGB V zur Anwendung.

Definiert werden Neue Untersu-
chungs- und Behandlungsmetho-
den (NUB) demnach als Methoden,

a) deren technische Anwendung
maBgeblich auf dem Einsatz eines
Medizinprodukts mit hoher Risiko-
klasse (llb, Ill, aktiv implantierbare
Produkte) beruht [1],

b) denen ein neues theoretisch-
wissenschaftliches Konzept
(,NTWK") zugrunde liegt.

Im Gegensatz zur frihen Nutzenbe-
wertung von Arzneimitteln beginnt
der Bewertungsprozess fur Medi-
zinprodukte nicht mit der Inver-
kehrbringung, sondern mit der erst-
maligen Anfrage eines Kranken-
hauses nach § 6 Abs. 2 Kranken-
hausentgeltgesetz (KHEntgG), der
NUB-Anfrage. Dabei handelt es sich
um die Moéglichkeit fur NUB, die bis-
lang nicht sachgerecht in den DRG-
Fallpauschalen abgebildet werden,
eine angemessene Vergltung zu
beantragen. Bei erfolgreicher Be-
wertung durch das Institut fur die
Entgeltkalkulation (InEK) besteht
die Moglichkeit der Vereinbarung
eines extrabudgetaren, kranken-
hausindividuellen Entgeltes zwi-
schen den Kliniken, die eine ent-
sprechende Anfrage fur die NUB
gestellt haben, und den Kostentra-
gern. Das InEK veroffentlicht seine
Entscheidungjahrlich zum 31. Janu-
ar in einer Liste, in der je NUB
ein Status vergeben wird: Nur ,Sta-
tus 1" versetzt beantragende Klini-

Fotolia — © sdecoret

kenindie Lage, ein NUB-Entgelt mit
den Kostentragern zu vereinbaren.
Far NUB mit anderem Status ist dies
nicht oder nur in Ausnahmefallen
moglich [2]. Die Verhandlungen mit
den Kostentragern stellen fur die
Krankenhauser dabei eine enorme
zweite Hurde far das Erreichen ei-
ner sachgerechten Vergitung der
Innovationen dar. So ergab eine Be-
fragung, dass im Jahr 2015 lediglich
fur 77 % der mit Status 1 beschiede-
nen NUB-Anfragen auch tatsachlich
ein NUB-Entgelt verhandelt wurde
[3]. Eben dieses zum Zweck der
Finanzierung eingefiihrte System
wurde nun durch die Nutzenbewer-
tung erweitert.

Jetzt geht es zur Sache: Die
medtec-Nutzenbewertungist da

Das jetzt implementierte Bewer-
tungsverfahren dient dazu, die Nut-
zenbewertung fur Medizinproduk-
te Uber den Weg der NUB-Anfrage
als Routine zu installieren. Das bis-

herige NUB-Verfahren bleibt dabei
in seinen Grundsatzen bestehen,
wird aber durch das Bewertungs-
verfahren des § 137h SGB V funktio-
nal erweitert.

Gepruft wird, ob die jeweilige NUB
einen patientenrelevanten Nutzen
bzw. ,Zusatznutzen” nachweisen
kann. Patientenrelevant bedeutet
in diesem Zusammenhang die posi-
tive Beeinflussung der Morbiditat,
Mortalitdt und/oder gesundheits-
bezogenen Lebensqualitat gegen-
Uber der angemessenen Vergleichs-
intervention (AVI). Die Nutzenbe-
wertung selbst erfolgt nicht durch
das InEK, sondern durch den
Gemeinsamen  Bundesausschuss
(G-BA). Die wissenschaftliche Be-
wertung der eingereichten Unterla-
gen obliegt dem Institut fur Quali-
tat und Wirtschaftlichkeit im Ge-
sundheitswesen (IQWiG). Die erste
Harde fur Krankenhauser und Her-
steller gleichermaBen ist die Beant-
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wortung der Frage, ob die NUB dem
§ 137h SGB V Uberhaupt unterliegt.
Es gilt, folgende Kriterien auf ihre
«Einschlagigkeit” zu prifen:

— Hochrisikoprodukt: Beruht die
NUB maf3geblich auf dem Einsatz
eines Medizinprodukts mit hoher
Risikoklasse (llb, 1Il, aktiv implan-
tierbares Produkt)?

— Neues theoretisch-wissenschaft-
liches Konzept (,NTWK"): Unter-
scheidet sich das Wirkprinzip
oder Anwendungsgebiet der
NUB wesentlich von anderen, in
der stationdren Versorgung be-
reits eingeflhrten, Methoden?

— Erstmaligkeit: Wurde fur die Me-
thode schon einmal eine NUB-
Anfrage nach § 6 Abs. 2 KHEntgG
an das InEK Gbermittelt?

— GKV-Leistungsanspruch: Erfullt
die Methode die Kriterien nach
§ 137c SGB V und kann zulasten
der GKV erbracht werden?

Der G-BA hat in seiner Verfahrens-
ordnung das Kriterium des neuen
theoretisch-wissenschaftlichen Kon-
zepts zusatzlich konkretisiert. Als
neu gilt eine Methode, wenn vor
dem 23. Juli 2015 noch kein Opera-
tionen- und Prozeduren-Kode (OPS)
fur diese vorlag.

Krankenhdusern und Herstellern
wird durch den G-BA die Méglichkeit
eingerdumt, ein kostenloses Bera-
tungsgesprach nach § 137h Abs. 6
SGBVin Anspruch zu nehmen [4]. Bis-
lang haben nach offizieller Bekannt-
gabe des G-BA zehn Beratungsver-
fahren stattgefunden. Grundlage fir
die Beratung ist eine ausfuhrliche Zu-
sammenstellung der bereits vorhan-
denen Daten und Literatur zur ent-
sprechenden NUB nach Anlage VIder

Verfahrensordnung des G-BA.

Beispiele:

— Methode , Endoskopische duo-
denale Thermoablation bei Dia-
betes mellitus Typ 2“;

— Die Methode erfullt die Vor-
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aussetzungen (Beschlussdatum:
20.07.2017) [5].

— Methode , Endovaskulére Arteri-

alisierung tiefer Venen bei peri-
pherer arterieller Verschluss-
krankheit mit kritischer Extremi-
tdtenischamie”
— es liegt kein neues theoretisch-
wissenschaftliches Konzept zu-
grunde, somit unterliegt die Me-
thode nicht der Nutzenbewertung
(Beschlussdatum: 06.04.2017) [6].

Bei Unsicherheiten, ob eine NUB
den Voraussetzungen der Nutzen-
bewertung unterliegt, sollte zwin-
gend ein Beratungsgesprach durch
Krankenhduser und Hersteller in
Anspruch genommen werden.

Prozess der Bewertung

Den Beginn des Bewertungsverfah-
rens markiert die Ubermittlung der
NUB-Anfrage fur eine Methode
durch ein Krankenhaus an das
InEK. Unterliegt diese méglicherwei-
sedem § 137h SGBV, ist das Kranken-
haus seit 2016 zusatzlich verpflichtet,
dem G-BA Informationen zum wis-
senschaftlichen Stand der Methode
nach Anlage V der Verfahrensord-
nung des G-BA zu Gbermitteln. Dabei
handelt es sich um eine Informati-
onszusammenstellung, die unter an-
derem Auskunft Uber den medizini-
schen Hintergrund, das Wirkprinzip
und Anwendungsgebiet, bisherige
Versorgungsstandards und vorlie-
gende Evidenz beinhaltet. Die Uber-
mittlung dieser Informationen muss
im Benehmen mit dem Medizinpro-
duktehersteller erfolgen [7].

Hat das Krankenhaus seine Unterla-
gen im Benehmen mit dem Medi-
zinproduktehersteller eingereicht,
erfolgt zunachst die Bekanntma-
chung der Informationen im Inter-
net (zwei Wochen nach Eingang);
hieran schlieBtsich die Phase der Er-
ganzungen durch Hersteller, Kran-
kenhduser, Fachgesellschaften etc.
(ein Monat) an - auf diese Weise soll

allen wesentlichen Beteiligten er-
moglicht werden, innerhalb von
vier Wochen weitere Informatio-
nen zum wissenschaftlichen Stand
der Methode an den G-BA zu Uber-
mitteln. Sodann prift der G-BA (wie
im Beratungsgesprach), ob die Vor-
aussetzungen zur Bewertung durch
das Verfahren nach § 137h SGB V
gegeben sind.

Auf Basis aller gesammelten Infor-
mationen beauftragt der G-BA da-
rauffolgend das IQWiG mit der Be-
wertung der Methode. Die Bewer-
tungsmafBstabe des IQWiG flur Stu-
dien zu Medizinprodukten entspre-
chen den Kriterien der evidenzba-
sierten Medizin (EbM). Demnach
sind fur die Nutzenbewertung
maBgeblich randomisiert kontrol-
lierte Studien (RCT), systematische
Ubersichtsarbeiten und verglei-
chende Studien von Belang. Die
Einordnung der Publikationen nach
Evidenz entspricht dabei den gangi-
gen Evidenzstufen la bis V. Zu diffe-
renzieren ist dabei, ob es sich um ei-
ne diagnostische oder therapeuti-
sche Methode handelt. Das IQWiG
hat bislang lediglich therapeutische
Methoden bewertet, fur die folgen-
de sieben Evidenzstufen gelten:

la Systematische Ubersichtsar-
beiten von Studien der Evidenz-
stufe Ib

Ib Randomisierte kontrollierte
Studien

lla Systematische Ubersichtsar-
beiten von Studien der Evidenz-
stufe llb

llb Prospektive
Kohortenstudien
Il Retrospektive vergleichende
Studien

IV Fallserien und andere nicht
vergleichende Studien

V  Assoziationsbeobachtun-
gen, pathophysiologische Uber-
legungen, deskriptive Darstel-
lungen, Einzelfallberichte, u. a.;
nicht mit Studien belegte Mei-

vergleichende
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nungen anerkannter Expertin-
nen und Experten, Berichte von
Expertenkomitees und Konsen-
suskonferenzen [4].

Vorgelegte Studien miissen
Nutzen oder zumindest
Potenzial belegen

Im Rahmen der Bewertung kann das
IQWiG zu drei Resultaten kommen:

1. Die Studien belegen einen
patientenrelevanten Nutzen.

2. Es wird festgestellt, dass die
Studien den Nutzen der Methode
noch nicht hinreichend belegen,
jedoch Hinweise auf das Potenzi-
al einer erforderlichen Behand-
lungsalternative vorliegen.

3. Die Studien belegen weder
den Nutzen noch das Potenzial
der Methode.

Die Ergebnissicherheit ist dabei
das entscheidende Merkmal. Laut
IQWiG-Methodenpapier kann ein
Beleg nur durch mindestens zwei
Studien mit hoher qualitativer Er-
gebnissicherheit erbracht werden.
Dabei mussen die Effekte entweder
homogen und in einer Meta-Ana-
lyse statistisch signifikant oder bei
heterogenen Ergebnissen zumindest
gleichgerichtet und deutlich sein [8].

Im Jahr 2016 wurden insgesamt vier
NUB-Anfragen beim InEK einge-
reicht, aus denen zehn Nutzenbe-
wertungsverfahren durch den G-BA
initiiert wurden. Eine Besonderheit
war dabei die NUB-Anfrage zur Me-
thode des ultraschallgesteuerten
hoch-intensiv fokussierten Ultra-
schalls (USgHIFU), aus derinsgesamt
sieben Verfahren nach § 137h SGBV
hervorgingen. Grund dafur war die
Bewertung des G-BA, dass die An-
wendung des USgHIFU in sieben
unterschiedlichen ~ Anwendungs-
gebieten erfolgt und damit sieben
+~NTWK"” (einzelne Methoden) zu
berlcksichtigen seien. Zwei der
zehn Verfahren wurden ohne Be-

wertung abgeschlossen. Dabei han-
delt es sich zum einen um die ,Ex-
terne Stabilisierung einer arteriove-
nésen Anastomose mittels Gerist
bei Patientinnen und Patienten mit
Indikation zur Anlage eines Shunts”
(Grund: Anwendung der Methode
beruht nicht maBgeblich auf einem
Medizinprodukt hoher Risikoklas-
se) und zum anderen um die ,,Mini-
mal-invasive linksventrikuldre Re-
konstruktion mittels Verankerungs-
system  bei  Herzinsuffizienz”
(Grund: kleine Erstmaligkeit der
NUB-Anfrage).

Fur die verbleibenden acht Verfah-
ren waren die Voraussetzungen er-
fullt, und es wurde die Bewertung
der eingereichten Unterlagen zum
wissenschaftlichen Stand der Metho-
den durch dasIQWiG vorgenommen.

Insgesamt kam dieses zu dem
Schluss, dass die Qualitat der einge-
reichten Studien zu den acht Me-
thoden stark variierte. So reichte
diese von keinen Daten bis hin zu
randomisiert kontrollierten Studien
(» Abb.1).

Anhand der Studienlage kam das
IQWIiG zu dem Schluss, dass zwei den
NUB-Anfragen zugrunde liegende
Methoden zwar einen unmittelbaren
Nutzenbeleg nicht flihren konnten,
aber das ,Potenzial einer Behand-
lungsalternative” bieten. Dabei han-
delt es sich um die Anwendung des
USgHIFU in den Anwendungsgebie-
ten Leiomyome des Uterus und hepa-
tozellulares Karzinom.

Zu der Behandlung des Uterusleio-
myoms wurden insgesamt zwei Stu-
dienvorgelegt, beidenen essichum
eine RCT und um eine Non-RCT
(prospektive, nicht randomisierte
kontrollierte Studie) handelte. Die
Ergebnisse aus beiden Studien deu-
ten laut IQWIiG darauf hin, dass der
Einsatz des USgHIFU positive Effek-
te auf die Krankenhausverweildau-
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er und die Zeit bis zur Rickkehr zur
normalen Aktivitat hat und zudem
keine Unterlegenheit hinsichtlich
der Lebensqualitat- und symptom-
bezogenen Endpunkte gegenlber
der offen-chirurgischen bzw. lapa-
roskopischen Myomektomie zeigt
[9]. Ebenso lasst die Methode zur
Behandlung des hepatozellularen
Karzinoms in zwei vergleichenden
Studien positive Effekte (Gesamt-
Uberleben, unerwiinschte Ereignis-
se) erkennen [10].

Bei den verbleibenden sechs Ver-
fahren wurden in zwei Fallen Stu-
dien eingereicht, die ebenfalls ver-
gleichende Untersuchungen an-
stellten. Diese enthielten jedoch
keine fur die Bewertung relevan-
ten Daten, da sie keine angemesse-
ne Vergleichsintervention beinhal-
teten [11, 12]. So haben beispiels-
weise zwei Studien zur gezielten
Lungendenervierung (targeted lung
denervation, TLD) veraltete TLD-Va-
rianten angewendet, deren Energie-
dosis und Durchfihrung von der
jetzigen Methode abweichen und
demnach keine Ubertragbarkeit
der Ergebnisse zulassen [11]. Fur
die Anwendung des USgHIFU bei
Knochen- und Knochenmarksneu-
bildungen wurden keine Studien-
daten eingereicht [13], und fur die
Behandlung von Pankreaskarzino-
men enthielt keine der elf einge-
reichten Studien relevante Daten
[12]. In einem Fall hat das IQWiG
die in der Studie inkludierte Popu-
lation bemangelt. Sowarenin einer
Untersuchung zur Anwendung des
USgHIFU Patienten mit nichtmetas-
tasierten Tumoren in Armen und
Beinen eingeschlossen. In Deutsch-
land sehen die Behandlungsemp-
fehlungen fur diese Patienten je-
doch eine Resektion des Tumors
vor [14]. Die Beurteilungen des
IQWiG verdeutlichen, dass lediglich
vergleichende Studien mit einer
angemessenen Vergleichsinterven-
tion hinreichend sind fur eine po-
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Abb. 1: Evidenz der eingereichten Studien je § 137h SGB V-Verfahren in 2016
Quelle:IGES - eigene Darstellung nach IQWiG (2017)

sitive Nutzenbewertung. Fallserien
und nichtvergleichende Studien
kénnen lediglich als Erganzung
dienen.

Zwei Methoden erhielten
einen Potenzialbescheid

Auf Basis der IQWiG-Bewertungen
erfolgte im Methodenausschuss des
G-BA eine abschlieBende Beurtei-
lung der Verfahren. Dieser be-
schloss am 16. Marz 2017, dass zwei
Methoden das Potenzial einer er-
forderlichen Behandlungsalternati-
ve aufweisen. Dass Verfahren der
Erprobung gemaB § 137e Abs. 1
SGB V hat der G-BA in beiden Fallen
bereits am 13. April 2017 eingelei-
tet. Das Gesetz sieht vor, dass der
G-BA nun innerhalb von sechs
Monaten nach Beschlussfassung
der Nutzenbewertung eine Er-
probungsrichtlinie erlasst.

Am 29.09.2017 hat der G-BA jedoch
nun fur beide Verfahren das Fehlen
der nach §137 e Abs. 6 SGB V erfor-
derlichen Kostenlibernahmebereit-
schaft fur das Erprobungsverfahren
festgestellt [15, 16]. Es ist absehbar,
dass aus diesem Grunde der G-BA
eine Richtlinie nach § 137c SGB V

erlassen wird, wonach die Metho-
de im Rahmen einer Krankenhaus-
behandlung nicht mehr zulasten
der Krankenkassen erbracht wer-
den darf (denn es fehlt ,,an einer
nach § 137e Abs. 6 SGB V erforderli-
chen Vereinbarung”).

Parallel muss fur die sechs Verfah-
ren, fur die weder Nutzen noch Po-
tenzial beschieden wurde, ebenfalls
nach § 137c Abs. 1S. 2 SGB V eine
Richtlinie erlassen werden, die die
Erbringung dieser Methoden im
Rahmen einer Krankenhausbehand-
lung zulasten der GKV ausschlieBt.
Dies bedeutet, dass alle acht Metho-
den, die in 2016 der frihen Nutzen-
bewertung unterzogen wurden,
kunftig weder stationar noch ambu-
lant (aufgrund des Erlaubnisvorbe-
halts) in Deutschland erbracht wer-
den kénnen und damit auch voll-
standig von der Finanzierung durch
die GKV ausgeschlossen ist.

Fortsetzung in 2017

Das erste Jahr der Nutzenbewer-
tung von Medizinprodukten hat
damit im Méarz 2017 sein Ende ge-
funden. Positiv zu bewerten ist, dass
sowohl G-BA als auch IQWiG die

eng gehaltenen zeitlichen Vorga-
ben eingehalten haben. Dabei ist je-
doch zu beachten, dass es sich ledig-
lich um acht Verfahren gehandelt
hat. Es bleibt abzuwarten, wie sich
diese Zahl in 2017 und den folgen-
den Jahren entwickelt. Nach den
Angaben des G-BA zu urteilen wur-
den bereits funf Beratungsgespra-
che zu aktuellen Methoden durch-
gefuhrt, bei denen drei Entschei-
dungen Uber die Erfullung der Vor-
aussetzungen aktuell noch ausste-
hen (Stand: September 2017). Fur
die beiden bereits abgeschlossenen
Beratungsverfahren kam der G-BA
zu dem Schluss, dass diese der Nut-
zenbewertung unterfallen. Dem-
nach ist anzunehmen, dass mit
Ubermittlung einer NUB-Anfrage
andas InEK bis spatestens 31.10.2017
fur diese Methoden ein Bewertungs-
verfahren er6ffnet werden wird.

Dass die Anforderungen an die zu
erbringende Evidenz nicht zu unter-
schatzen sind, war zu erwarten. Das
vollige Fehlen relevanter Studien-
daten oder die Ubermittlung sol-
cher, diekeinen angemessenen Ver-
gleich zu den bisherigen Behand-
lungsstandards zulassen, fihren im
Verfahrennach § 137h SGB V unmit-
telbar zu einem direkten Versor-
gungsausschluss.

Aufgrund dessen sind insbesondere
Hersteller nun in der Pflicht, sich
wohlUberlegt dem Marktzugang zu
nahern. Die Inanspruchnahme des
Beratungsgespraches beim G-BA
sollten sowohl Krankenhdauser als
auch Hersteller rechtzeitig vorbe-
reiten. Als problematisch sind in
diesem Verfahren insbesondere die
Kommunikationswege anzusehen.
Die Einreichung der Unterlagen zur
Informationstbermittlung  beim
G-BAist nur Krankenhausern vorbe-
halten. Aufgrund dessen ist eine
gut organisierte Kommunikations-
strategie zwischen Klinik und Her-
steller unabdingbar. Um dies zu ge-
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wahrleisten, sollte die Erstellung
und Verbreitung von NUB-Anfragen
gezielt gesteuert werden, da diese

den Beginn des

Nutzenbewer-

tungsprozesses darstellen.

Neben vielen Hirden sei jedoch

auch darauf hingewiesen,

dass

durch eine konsequente Vorberei-
tung und Einreichung aussagekraf-
tiger Unterlagen zu klinischen Stu-
dien auch eine Bestatigung des Nut-
zens unmittelbar erreicht werden
kann; dies stellt gegentber den
ansonsten Ublichen zeitintensiven

Verfahrensablaufen der

Metho-

denbewertung einen klaren Vorteil
des neuen § 137h-Verfahrens dar.
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