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Ist es Nutzen, wenn ...

alle Tollwutinfizierten geheilt werden ?
Frau M. nach Anwendung von A weniger hustet ?

ein RCT zur Verhinderung von Frihgeburten ein NNT von 20 ergibt ?

85% der Teilnehmer einer Anwendungsbeobachtung mit der
Behandlung zufrieden sind ?

ein RCT zeigt, dass die Lebensqualitat von Patienten mit
Lungenkrebs deutlich verbessert wird ?

die Anwendung eines gerinnungshemmenden Mittels
Hirnblutungen stoppt ?
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Definition 1

Porzsolt / Gaus 1993

Der Nutzen einer medizinischen Mallhahme ist
vollstandig bestimmt

durch den Gewinn an Lebensdauer und Lebensqualitat
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Definition 2

AMG

8 4 Sonstige Begriffsbestimmungen

Das Nutzen-Risiko-Verhéaltnis umfasst eine Bewertung der positiven
therapeutischen Wirkungen des Arzneimittels im Verhaltnis zu dem Risiko
nach Absatz 27 Buchstabe a, bei zur Anwendung bei Tieren bestimmten
Arzneimitteln auch nach Absatz 27 Buchstabe b.

weitere Verwendung des Begriffes vielfaltig
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Definition 3

IQWIiG Methodenpapier Version 2.0

1. Mortalitat,

2. Morbiditat (Beschwerden und Komplikationen),

3. gesundheitsbezogene Lebensqualitat,

4. interventions- und erkrankungsbezogener Aufwand,
5. Patientenzufriedenheit.

, EiIne im Sinne des Patienten positive Veranderung
dieser Aspekte wird als direkter patientenrelevanter
Nutzen definiert ..”
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Nutzen und Nutzenbewertung

VEFA

Verband Forschender German Association of Research-Based
Arzneimittelhersteller e\, Pharmaceutical Companies

ome Politik Forschung Patienten Wirtschaft Jobs VFA&

Aktuelle Thermen Nutzenbewertung von Arzneimitteln
Pressemitteilungen

Online-PKs

Struldturdaten zu b Download des Original-Dolkurnents als PDF

L R LT~

Folgende inhaltliche Vorschlage werden hierzu im Weiteren
vorgelegt und erldutert:

+« Entwicklung eines wissenschaftlich fundierten Nutzenbegriffs

Entwicklung eines wissenschaftlich fundierten Nutzenbeariffs

Um eine wissenschaftliche Bewertung vornehmen zu kénnen, muss
der Begriff des "Nutzens medizinischer Technologien" klar und
deutlich definiert werden.
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Minimalkonsens (?)

Medizinischer Nutzen ist die
medizinische
positive
kausale

Folge (Effekt)

einer Mallnahme

? positiv: Netto (nach Bilanzierung mit Schaden)

Brutto (vor Bilanzierung mit Schaden)
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Netto vs. Brutto

W Wirksamkeit auf und erganzt diese (unter Einschluss

medizirmistih-ethischer Fragen und solchen der gesellschaftlichen
Akzeptanz) um weitere Dimensionen. Wesentlich sind insbesondere
folgende: Feststellung und Bewertung samtlicher (un/erwiinschter) Folgen,
insbesondere Neben- und We ibilitaten,
Bedenklichkeiten () esamtabwagung von Nutzen und Risiken =

therapeutische Bedeutung diagnostscher Methtodenm — Vergleich mit
anderen Methoden gleicher Zielsetzung — Vertraglichkeit, Dosierung.

Kommentar zum SGB V (Noftz et al.), Rz. 58
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Netto vs. Brutto

Begrindung zum BSG-Urteil B 1 KR 24/06 R vom 7. November 2006

... wenn der Bundesausschuss in Richtlinien nach 8§ 92 Abs 1 Satz 2 Nr 5 SGB V eine
positive Empfehlung tUber den diagnostischen und therapeutischen Nutzen der
Methode abgegeben hat. (Rz 12)

Erforderlich ist, dass unter Berticksichtigung des gebotenen
Wahrscheinlichkeitsmaf3stabes sowohl die abstrakte als auch die konkret-individuelle
Chancen-/Risikoabwagung ergeben, dass der voraussichtliche Nutzen die mdglichen
Risiken Uberwiegt. (Rz 26)
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Definitionsversuch

,Medizinischer Nutzen“:

positive medizinische
Effekte einer Intervention

Im Sinne einer
Verbesserung des Krankheitsverlaufs, der Symptomatik oder
Lebensqualitat von Patienten

In mehr als geringfligigem Ausmal3

?? im Vergleich zu was ? Standardtherapie ? Aquivalenz ??
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Definitionsversuch

"The effect of any treatment for a
given patient is the difference
between what happened to the
patient as a result of giving him the
treatment and what would have
happened had treatment been
denied."

Stephen Senn
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Konsequenz

JEDE

Nutzendefinition fihrt zu methodischen Vorgehensweisen
zur Erfassung / Bewertung des Nutzens

hier:
wegen der Kausalitatsanforderung

zu einem Primat fur randomisierte, kontrollierte Studien

.Bei seltenen Erkrankungen, bei Methoden ohne vorhandene Alternative oder aus anderen
Grunden kann es unmoglich oder unangemessen sein, Studien dieser Evidenzstufe
durchzuftihren oder zu fordern.“ (VO des G-BA)

?? Folgen eine , Netto“ Definition ?
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Konsequenz

JEDE

Nutzendefinition fihrt zu methodischen Vorgehensweisen
zur Erfassung / Bewertung des Nutzens

»Inzwischen kann als gesichert gelten, dass der therapeutische Wirksamkeits-
(und Nutzen)nachweis am sichersten mit der "Versuchsanordnung" der
randomisierten kontrollierten Studie (RCT) erbracht werden kann. Ebenso
sicher ist aber, dass andere klinische Fragen (z. B. die Validitat eines
diagnostischen oder prognostischen Tests, die Analyse von Nebenwirkungen)
vorrangig andere Studiendesigns erfordern und dass sich in bestimmten
Grenzsituationen RCTs ertbrigen.”

H. Raspe
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Die randomisierte Studie spiegelt
nicht die Behandlungswirklichkeit
wider

Dieses Beispiel macht deutlich, dass ei-
ne umfassende Nutzenbewertung die
Erginzung der randomisierten Studie
durch andere Studienformen erfor-
dert. Insbesondere gutgeplanteund gut
durchgefiihrte Kohortenstudien, die
iiber einen lingeren Zeitabschnitt Pa-
tienten in ithrem Lebensalltag beobach-
ten, ermoglichen ein umfassendes Bild

Prof. Dr. Jurgen Windeler, Fachbereich Evidenzbasierte Medizin 2007

* Vermeidung oder Erhéhung von

Krankenhausaufenthalten.
Der randomisierten Studie mit ih-
rer methodisch geforderten einge-
schrinkten Perspektive (Ausschluss
von Storfaktoren!) bleiben diese As-
pekte der Lebenswirklichkeit ver-
schlossen.

Koller et al., MMW 2006
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Anwendung eines breiten methodischen Bewertungsansatzes bei
der Nutzenbewertung

Die praktischen Anwendungserfahrungen von Arzten und Patienten
mit Medikamenten kdnnen im Rahmen von randomisierten
kontrollierten Studien (RCTs) nicht korrekt abgebildet werden.

Der Behandlungsalltag beinhaltet genau jene methodischen
"Storgrof2en™, die in RCTs per se konzeptionell moéglichst
ausgeschlossen werden sollen.

Deshalb ist es unabdingbar, neben RCTs weitere Studienformen bei
der Nutzenbewertung zu berucksichtigen, die die Wirksamkeit einer
Therapie in der Versorgungsrealitat belegen (“'effectiveness").

Nur im Falle der Konsistenz der Ergebnisse aus Studien aus dem
experimentellen Setting und dem Versorgungsalltag kann von einer
validen Nutzenbewertung ausgegangen werden.

Stellungnahme des VFA 02/2007
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Anwendung eines breiten methodischen Bewertungsansatzes bei

der Nutzenbewertung

Dieses Vorgehen entspricht im Ubrigen internationalen Standards, wenn man die
methodischen Vorgaben vergleichbarer Bewertungsinstitutionen in anderen Landern (etwa

in England, Kanada oder Schweden) betrachtet.

Referenz: Hjelmgren J et al.: Health Economic Guidelines — Similarities, Differences and Some

Implications. Value in Health 4, 2001, 225-250

Kriterium: ,Method of Data capture” (n = 25)

nur RCT erwahnt 10
RCT preferred 1
RCT + andere fur best. Fragestellungen 2
RCT und andere 6
unspezifische Angaben 6

Prof. Dr. Jurgen Windeler, Fachbereich Evidenzbasierte Medizin 2007

Stellungnahme des VFA 02/2007

y/A
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Nach 8§20 Abs. 2 der Verfahrensordnung des GBA soll der Nutzen einer Methode
durch qualitativ angemessene Unterlagen belegt werden. ,Dies sollen, soweit
maoglich, Unterlagen der Evidenzstufe 1 mit patientenbezogenen Endpunkten (...)
sein.” Diese , Soll-Vorschrift” wird vom IQWiIiG regelmalig dahingehend verdichtet,
dass ausschlief3lich randomisierte, kontrollierte Studien als relevante
wissenschaftliche Literatur in die Nutzenbewertung eingehen.

Dierks (2006)

G-BA VO

Der Nutzen einer Methode ist durch qualitativ angemessene Unterlagen zu belegen. Dies
sollen, soweit mdglich, Unterlagen der Evidenzstufe 1 mit patientenbezogenen Endpunkten (z.

B. Mortalitéat, Morbiditat, Lebensqualitéat) sein. Bei seltenen Erkrankungen, bei Methoden ohne
vorhandene Alternative oder aus anderen Griinden kann es unmdglich oder unangemessen
sein, Studien dieser Evidenzstufe durchzufihren oder zu fordern. Soweit qualitativ
angemessene Unterlagen dieser Aussagekraft nicht vorliegen, erfolgt die Nutzen-Schaden-
Abwagung einer Methode
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Vorschlage — Defizite ?

1. Akzeptanz vfn anerkannten SDrrogatparametern fir die
Erhebung von 3 vanten Endpunkten

s. IQWIiG MP 2.0, S. 40

2. Bewerz?@;-ﬁaﬁeﬁteﬁumenheit anhand definierter
Kriterie€i auf Basis valider Daten
\

s. IQWiG MP 2.0, S. 39

3. Festlegung eines akzeutiertem;mtzens ex ante
N————

Stellungnahme des VFA 02/2007
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Typische Nutzenfrage

Konsequenz ?
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