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A. Tragende Gründe und Beschluss 

1. Rechtsgrundlagen 

Der in § 92 Abs. 1 Satz 1 SGB V enthaltene Richtlinienauftrag ermächtigt den G-
BA, in untergesetzlichen Rechtsnormen den Umfang und die Modalitäten der 
Arzneimittelversorgung mit verbindlicher Wirkung sowohl für die Vertragsärzte 
und die Krankenkassen als auch für die Versicherten in konkretisierender Weise 
zu regeln. Der Richtlinienauftrag präzisiert das Wirtschaftlichkeitsgebot im Be-
reich der gesetzlichen Krankenversicherung (§§ 2, 12, 70 Abs. 1, 72 Abs. 2). Er 
zielt darauf, unter Berücksichtigung des Versorgungsstandards des § 2 Abs. 1 
Satz 3 i. V. m. § 12 Abs. 1 SGB V Grundlagen für eine medizinisch notwendige 
und wirtschaftliche ärztliche Behandlungs- und Verordnungsweise verbindlich 
festzulegen. 

Er kann dabei die Verordnung von Arzneimitteln einschränken oder ausschlie-
ßen, wenn nach dem allgemein anerkannten Stand der medizinischen Erkennt-
nisse der diagnostische oder therapeutische Nutzen, die medizinische Notwen-
digkeit oder die Wirtschaftlichkeit nicht nachgewiesen sind sowie wenn insbe-
sondere ein Arzneimittel unzweckmäßig oder eine andere, wirtschaftlichere Be-
handlungsmöglichkeit mit vergleichbarem diagnostischen oder therapeutischen 
Nutzen verfügbar ist (§ 92 Abs. 1 Satz 1 Halbsatz 3 SGB V).  

 

2. Eckpunkte der Entscheidung 

Der Einsatz von Motilitätshemmern ist nach kolorektalen Resektionen in der post-
operativen Adaptationsphase sowie bei schweren und länger andauernden Diar-
rhöen, auch wenn diese therapie-induziert sind, sofern eine kausale oder spezifi-
sche Therapie nicht ausreichend ist, von dem Verordnungsausschluss von 
Antidiarrhoika nach Nummer 12 der Anlage III auszunehmen.   
Eine längerfristige Anwendung (über 4 Wochen) bedarf dabei aber der besonde-
ren Dokumentation und Verlaufsbeobachtung. 

Die bisherigen Formulierung „ausgenommen Motilitätshemmer bei Kolektomie in 
der post-operativen Phase“ für eine ausnahmsweise Verordnungsfähigkeit von 
Motilitätshemmern führte zu vermehrten Nachfragen wie z. B. der Dauer der pos-
toperativen Phase. Die Änderung in „ausgenommen Motilitätshemmern nach 
kolorektalen Resektionen in der post-operativen Adaptationsphase“ soll der Klar-
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stellung dienen. Die postoperative Adaptationsphase umfasst nicht nur den kur-
zen Zeitraum nach einer Resektion, sondern auch einen längeren, u.U. über Jah-
re dauernden Prozess, in dem eine Adaptation trainiert werden soll und erreicht 
werden kann. 

Darüberhinaus sollen Motilitätshemmer zur Anwendung bei schweren und länger 
andauernden Diarrhöen, auch wenn diese therapie-induziert sind, sofern eine 
kausale oder spezifische Therapie nicht ausreichend ist, von dem bestehenden 
Verordnungsausschluss für Antidiarrhoika in Anlage III Nummer 12 ausgenom-
men werden. Als schwere Diarrhöen sind solche anzusehen, die zu einem An-
stieg der Stühle auf 7 und mehr pro Tag und/oder heftigen Krämpfen sowie In-
kontinenz, was die Aktivitäten des täglichen Lebens beeinträchtigt, führen oder 
solche, die bei Kolostomie-Patienten zu einer starken Zunahme von breiig wäßri-
gem Stuhlgang führen, was die normalen Aktivitäten beeinträchtigt  (vgl. 
Terminologiekriterien des National Cancer Institute für unerwünschte Ereignisse 
bei Krebstherapie  
http://www.cancer.gov/cancertopics/pdq/supportivecare/gastrointestinalcomplicati
ons/HealthProfessional/Table1 ).  
Schwere und länger andauernde Diarrhöen, die als therapie-induziert gelten, 
können entweder unter einer medizinischen Behandlung auftreten (z.B. bei einer 
Strahlenkolitis) oder als Nebenwirkung einer Arzneimittelanwendung (laut Anga-
ben in der Fachinformation). 

Neben der Behandlung von Durchfällen nach kolorektalen Resektionen in der 
post- operativen Adaptationsphase sowie auch in den o. g. Fällen von schweren 
und länger andauernden Diarrhöen kann der Einsatz von Motilitätshemmern als 
medizinisch notwendig angesehen werden.  

Die im Rahmen des Stellungnahmeverfahrens eingegangenen Stellungnahmen 
nehmen inhaltlich nicht Bezug auf die Änderung der Regelung zur ausnahmswei-
sen Verordnungsfähigkeit von Motilitätshemmern, sondern schlagen die Aufnah-
me weiterer Ausnahmeregelungen in Nummer 12 der Anlage III vor.  
Die Auswertung hat ergeben, dass auf Basis der eingereichten Unterlagen eine 
Ausnahmeregelung zur Verordnungseinschränkung von Antidiarrhoika für keines 
der vorgeschlagenen Arzneimittel gerechtfertigt ist. 

 

http://www.cancer.gov/cancertopics/pdq/supportivecare/gastrointestinalcomplications/HealthProfessional/Table1�
http://www.cancer.gov/cancertopics/pdq/supportivecare/gastrointestinalcomplications/HealthProfessional/Table1�
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3. Verfahrensablauf 

Zur Vorbereitung seiner Beratungen über Änderungen der Arzneimittel-Richtlinie 
hat der Unterausschuss „Arzneimittel“ eine Arbeitsgruppe beauftragt, die sich aus 
den von den Spitzenorganisationen der Leistungserbringer benannten Mitglie-
dern, der vom GKV-Spitzenverband benannten Mitglieder sowie Vertreter(innen) 
der Patientenorganisationen zusammensetzt. 

 

Sitzung Datum Beratungsgegenstand 
AG „AM-RL“ 10. Juni 2009 Beratung über die Änderung der AM-RL 

hinsichtlich Antidiarrhoika 

AG „AM-RL“ 28. Juli 2009 Beratung über die Änderung der AM-RL 
hinsichtlich Antidiarrhoika 

12. Sitzung des Unteraus-
schusses „Arzneimittel“ 

8. September 
2009 

Beratung des Beschlussentwurfs über die 
Einleitung eines 
Stellungnahmeverfahrens zur Änderung 
der AM-RL 

13. Sitzung des Unteraus-
schusses „Arzneimittel“ 

6. Oktober 2009 Konsentierung des Beschlussentwurfs 
über die Einleitung eines 
Stellungnahmeverfahrens zur Änderung 
der AM-RL 

16. Sitzung des Plenums 
gemäß § 91 SGB V 

15. Oktober 
2009 

Beschluss über die Einleitung des 
Stellungnahmeverfahrens zur Änderung 
der AM-RL in Anlage III 

16. Sitzung des Unteraus-
schusses „Arzneimittel“ 

12. Januar 2010 Beratung über die eingegangenen Stel-
lungnahmen 

AG „Nutzenbewertung“ 16. März 2010 Beratung der Auswertung der eingegan-
genen Stellungnahmen und Vorbereitung 
einer Beschlussempfehlung 

20. Sitzung des Unteraus-
schusses „Arzneimittel“ 

6. April 2010 Bericht über die Ergebnisse der Beratun-
gen in der AG „Nutzenbewertung“ 

20. Sitzung des Unteraus-
schusses „Arzneimittel“ 

11. Mai 2010 Konsentierung des Beschlussentwurfs 
über die Änderung der AM-RL 

Sitzung des Plenums ge-
mäß § 91 SGB V 

17. Juni 2010 Beschluss über die Änderung der AM-RL 
in Anlage III 
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4. Beschluss 
 
 
 

Beschluss 
des Gemeinsamen Bundesausschusses 

über die Änderung der Arzneimittel-Richtlinie in  
Anlage III Nummer 12:  

Antidiarrhoika 

 

Vom 17. Juni 2010 

Der Gemeinsame Bundesausschuss hat in seiner Sitzung am 17. Juni 2010 die 
Änderung der Richtlinie über die Verordnung von Arzneimitteln in der vertrags-
ärztlichen Versorgung (Arzneimittel-Richtlinie) in der Fassung vom 
18. Dezember 2008 / 22. Januar 2009 (BAnz. Nr. 49a vom 31. März 2009), zu-
letzt geändert am 15. Juli 2010 (BAnz. S. 2 655), beschlossen: 

 

I. In Anlage III der Arzneimittel-Richtlinie wird Nummer 12 wie folgt gefasst: 

12. Antidiarrhoika, 

a) ausgenommen Elektrolytpräparate zur Rehydratation bei Säuglin-
gen, Kleinkindern und Kindern bis zum vollendeten 12. Lebensjahr 

b) ausgenommen Saccharomyzes boulardii nur bei Kleinkindern und 
Kindern bis zum vollendeten 12. Lebensjahr zusätzlich zu 
Rehydratationsmaßnahmen 

c) ausgenommen Motilitätshemmer  

aa)  nach kolorektalen Resektionen in der post-operativen Adap-
tationsphase,  

bb)  bei schweren und länger andauernden Diarrhöen, auch wenn 
diese therapie-induziert sind, sofern eine kausale oder spezi-
fische Therapie nicht ausreichend ist. 
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Eine längerfristige Anwendung (über 4 Wochen) bedarf der beson-
deren Dokumentation und Verlaufsbeobachtung. 

II. Die Änderung tritt am Tag nach ihrer Veröffentlichung im Bundesanzeiger 
in Kraft. 

Die tragenden Gründe zu diesem Beschluss werden auf der Homepage des  
Gemeinsamen Bundesausschusses unter www.g-ba.de veröffentlicht. 

 

Berlin, den 17. Juni 2010 

Gemeinsamer Bundesausschuss 
gemäß § 91 SGB V 

Der Vorsitzende 
 
 
 

Hess 

 

 

 

http://www.g-ba.de/�
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5. Anhang 

5.1 Prüfung nach § 94 Abs. 1 SGB V 

 

Bundesministarium 
fü r Gesundheit 

_ ... _ ... "'--..)",-
Gemeinsamer Bun 
Wegelystraße 8 
10623 Berlin 

iUJ!llS e h tl ! 
Gemeinsamer Bundesau$schuss 

O( inu\, 
KO ,e-

UP 

Ein(j8ng I 3, Aug, 1DIO 

GF M-VL QS-V AM 

p,o Recf11 F6-~:ed Velw. 
l--

13, ,,,' In'Q 
11-43 

REFERAT 213 

" T 'ION Wd1er Scflfl"itz 

SCl<OFT Rochusstraße 1,53123 Sam 
SCIHtFT 53107 Boon 

TEl 049 (0)22899 « 1.3103 
F»< ->49 (0)228 994'1-4924 

E./AAL wall~.sdorn'Iz@::.ng,tJ.nd_de 

J 
ERoE I """" bm:J bUI'.:;l.de 

Bonn, 11_August2Ql0 
~ 213-44746 _1 

Beschlüsse des Gemeinsamen Bundesausschussas gem. § 915GB V vom 17.06.2010 
hier: Änderung der Arznelmittel-Rlchlilnie: 

1. in Anlage 111 Nr. 12: 
Antldiarrhoika 

2. Anlage VI - Off-Label-Use: 
Octreotid beim hepatol:ellulären Karzinom 

Sehr geehrte Damen und Herren, 

die von Ihnen gemäß § g4 SGB V vorgelegten o.a. Beschlüsse vom 17.06.2010 zur Ände­

rung der Arzneimittel-Richll inie werden nicht beanstandet. 

M:t freundlichen Grüßen 

Im Auftrag 

Dr. Tautz 

() ...... \~ EIoM-o.>odor!. R_WM ' 80-..10110 _SW)(l.O<Io""""""" 1')$. e37. GII. '00, $01$1 
o;e.>IgeW __ .-0_, ___ '0' BO/I""",_-o_. co. ~....,. f u~ 11111.-<\1>1 Gl<i>~. RB 13RieI1t1J"Il E".~"'h "'l 
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5.2 Veröffentlichung im Bundesanzeiger 

 

 

 

 

• Bundesministerium für Gesundheit 

Bekanntmachung 
eines Beschlusses 

11697 AI 

des Gemeinsamen Bundesausschusse:s 
nber d ie Änderung der Arzneimi ttel-Richtlin ie 

In Anlage III Nummer 12: 
AntidlaITholka 
Vom 17. )unl Z01 0 

Der Gemeinsame .. Bunde ... uuchu •• h81 in ..,iner Sitzung am 
17. Juni 2010 die Andemng der Richtlinie über die Verordnung 
von Al"7J1eimille)n in der ,·erlrags.'ntlichen Versorgung (An­
neimillel-Richtlinie) in der F .... ung vom 18. Dezember 20081 
22. Janulll" 2009 (BAn ... Nr. 490 vom 31. Miir:< 2(09). ,u letrlg<>­
iindcrl am 15. Juli 2010 (BA= S. 2655). beschlossen: 

In Anl"l\e 1I1 der Ar7.IIeimillel -Richtlinie wird Nummer 12 wie 
folgt gerosst: ,. 
12. AntidilllThoika. 

a) au.genommen EleUrolylprii:rarale zur Rehydratation bei 
Siiuglingen, Kleinkindern un Kindern bis zum vollendelen 
12. Lebensiahr 

b) .u"!\~nommen Saccharomvzes boulardii nur bei Kleinkindern 
und Kindern his zum vollendeten 12. Lebon'iahr zusiitzlich 
zu Rehydralatioruunaßnahmen 

cl aWlg<o""mmen Motilil.Otshemmer 
0.) nach kolorektsJen Resektionen in der post-<>p""'liven Adop­

Lotion.pho...,. 

bb) bei schweren und langer andauernden DialTho..n, auch 
wenn dies<> the ... pie-induzierl . ind. sofern eine uu .... le 
oder .pezifische Thenlpie nicht ausreichend ist. 

Eine liingerfri. tige Anwendung (über 4 Wochen) bedarf der be­
sonde",n Dokumenlation und Verlaur.beobechtung. 

" Die Andemng tritt am T,,!! nach ihrer Veröffimtlicbung im Bun-
d ..... nzeiger in KraFL 
Die trogenden Gründe zu diesem B ... cblu •• werden aur 
der Homep.age de s Gemein ... men Bunde .. u.schu .. e. unter 
www.g-ba.de .... röffentlicht. 

Berlin. den 17. Juni 2010 

Gemein ... mcr BundeMu.schuss 
gemäß §91 5GB V 

Der Vo ... itzende 
He .. 

BAnz. Nr. 133(3. 3015)."", 03.00.2010 
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B. Bewertungsverfahren 

Der G-BA kann nach § 92 Abs. 1 Satz 1 Halbsatz 3 SGB V die Verordnung von 
Arzneimitteln einschränken oder ausschließen, wenn nach dem allgemein aner-
kannten Stand der medizinischen Erkenntnisse der diagnostische oder therapeu-
tische Nutzen, die medizinische Notwendigkeit oder die Wirtschaftlichkeit nicht 
nachgewiesen sind sowie wenn insbesondere ein Arzneimittel unzweckmäßig 
oder eine andere, wirtschaftlichere Behandlungsmöglichkeit mit vergleichbarem 
diagnostischen oder therapeutischen Nutzen verfügbar ist.  

Der G-BA hat dementsprechend in Anlage III Nummer 12 der am 1. April 2009 in 
Kraft getretenen Neufassung der Arzneimittel-Richtlinie  die Verordnungsfähigkeit 
von Antidiarrhoika eingeschränkt.  

Der Wortlaut des Ausnahmetatbestandes „ausgenommen Motilitätshemmer bei 
Kolektomie in der post-operativen Phase“ für eine ausnahmsweise Verordnungs-
fähigkeit von Motilitätshemmern führte zu vermehrten Nachfragen wie z. B. der 
Dauer der postoperativen Phase. Die Änderung dieses Ausnahmetatbestandes 
in „ausgenommen Motilitätshemmern nach kolorektalen Resektionen in der post-
operativen Adaptationsphase“ soll der Klarstellung dienen. Die postoperative 
Adaptationsphase umfasst nicht nur den kurzen Zeitraum nach einer Resektion, 
sondern auch einen längeren, u.U. über Jahre dauernden Prozess, in dem eine 
Adaptation trainiert werden soll und erreicht werden kann. 

Darüberhinaus sollen Motilitätshemmer zur Anwendung bei schweren und länger 
andauernden Diarrhöen, auch wenn diese therapie-induziert sind, sofern eine 
kausale oder spezifische Therapie nicht ausreichend ist, von dem bestehenden 
Verordnungsausschluss für Antidiarrhoika in Anlage III Nummer 12 ausgenom-
men werden. Als schwere Diarrhöen sind solche anzusehen, die zu einem An-
stieg der Stühle auf 7 und mehr pro Tag und/oder heftigen Krämpfen sowie In-
kontinenz, was die Aktivitäten des täglichen Lebens beeinträchtigt, führen oder 
solche, die bei Kolostomie-Patienten zu einer starken Zunahme von breiig wäßri-
gem Stuhlgang führen, was die normalen Aktivitäten beeinträchtigt  (vgl. 
Terminologiekriterien des National Cancer Institute für unerwünschte Ereignisse 
bei Krebstherapie  
http://www.cancer.gov/cancertopics/pdq/supportivecare/gastrointestinalcomplicati
ons/HealthProfessional/Table1 ).  
Schwere und länger andauernde Diarrhöen, die als therapie-induziert gelten, 
können entweder unter einer medizinischen Behandlung auftreten (z.B. bei einer 

http://www.cancer.gov/cancertopics/pdq/supportivecare/gastrointestinalcomplications/HealthProfessional/Table1�
http://www.cancer.gov/cancertopics/pdq/supportivecare/gastrointestinalcomplications/HealthProfessional/Table1�
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Strahlenkolitis) oder als Nebenwirkung einer Arzneimittelanwendung (laut Anga-
ben in der Fachinformation). 

Neben der Behandlung von Durchfällen nach kolorektalen Resektionen in der 
post- operativen Adaptationsphase sowie auch in den o. g. Fällen von schweren 
und länger andauernden Diarrhöen kann der Einsatz von Motilitätshemmern als 
medizinisch notwendig angesehen werden.  
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C. Dokumentation des gesetzlich vorgeschriebenen 
Stellungnahmeverfahrens 

Gemäß § 92 Abs. 3a SGB V wird den Sachverständigen der medizinischen und 
pharmazeutischen Wissenschaft und Praxis sowie den für die Wahrnehmung der 
wirtschaftlichen Interessen gebildeten maßgeblichen Spitzenorganisationen der 
pharmazeutischen Unternehmer, den betroffenen pharmazeutischen Unterneh-
mern, den Berufsvertretungen der Apotheker und den maßgeblichen Dachver-
bänden der Ärztegesellschaften der besonderen Therapierichtungen auf Bun-
desebene Gelegenheit zur Stellungnahme zu geben. 
 
Folgende Organisationen wurden angeschrieben: 
 
Stellungnahmeberechtigte  
Organisation: 

Adresse 

Bundesverband der 
Pharmazeutischen Industrie e. V. 
(BPI)  

Friedrichstr. 148 10117 Berlin 

Verband Forschender 
Arzneimittelhersteller e. V. (VFA) 

Hausvogteiplatz 13 10117 Berlin 

Deutscher Zentralverein 
Homöopathischer Ärzte e.V. 

Am Hofgarten 5 53113 Bonn 

Bundesverband der 
Arzneimittel-Importeure e.V. 
(BAI) 

Am Gaenslehen 4 - 6 83451 Piding 

Bundesverband der  
Arzneimittel-Hersteller e.V. 
(BAH) 

Ubierstraße 73 53173 Bonn 

Deutscher Generikaverband e.V. Saarbrücker Str. 7 10405 Berlin 

Gesellschaft für Phytotherapie 
e.V. 

Oranienburger Chaussee 25 13465 Berlin 

Pro Generika e.V. Unter den Linden 32 - 34 10117 Berlin 
Gesellschaft Anthroposophischer  
Ärzte e.V.  

Roggenstraße 82 70794 Filderstadt 

Arzneimittelkommission der  
Deutschen Ärzteschaft (AkdÄ)  

Herbert-Lewin-Platz 1 10623 Berlin 

Bundesvereinigung Deutscher  
Apothekerverbände (ABDA) 

Deutsches Apothekerhaus 
Jägerstraße 49/50 

10117 Berlin 

Arzneimittekommission der 
Deutschen Zahnärzteschaft  
(AK-Z) 
c/o Bundeszahnärztekammer 

Chausseestr. 13 10115 Berlin 
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Darüberhinaus wurde die Einleitung des Stellungnahmeverfahrens im Bundesan-
zeiger bekanntgemacht (BAnz. Nr. 169 (S. 3 828) vom 10.11.2009). 
 

 
 

• Bundesministerium für Gesundheit 

Bekanntmachung [1271 11.] 
des Gemeinsamen Bundesaussmllsse:s 

gemäß § 91 des Fünften Buches Sozialgeselzbuch 
15GB VI 

Vom 15. Oklober 2009 

Der Gemeinsame Bu~de .. u .. chu"" beab.ichtigt. ein Stellung­
nahmevenabnm zur Anderung der AruJeimiUel -Richllinie ein­
zuleiten: 

Ändcnm~ d", Arzncimiltot RlchUinio 
in Anlage 111 Nummer 12: AnlidilUThoika 

Gemiß §92 Absatz 3a SGB V i.\ den Sacbverstiindigen der 
mediziniochen und pharmu.eulischen Wi ..... nschaft und Praxis 
sowie den rur die Wabrnehmung der wirt.challJichen Intere .. "n 
gebildeten maßgeblichen SpilzenorganiMlionen der pharma ­
zeutiochen Unternehmer. den betroffenen pharmazeutischen 
Unternehmern. den Berufsvertretungen der Apotheker und den 
millotehlichen Dachverbiinden d.". Arztegesellochflen der !Je­
""nderen T.herapierichtungen auf Bundesebene zu den beal>­
.ichtigten Anderungen der Arzneimillel-Richtlinie Gelegenheit 
zur Stellungnahme zu geben. 

Die enlsprechcnden Entwurfe zur Änderung der Arr.neimiUel­
Richllinie werden zu diesem Zweck folgenden Organisationen 
und Verbiinden mit der Bitte um Abg.>h<i ""chv."..tandiger Stel­
lungnahmen mit Schreiben vom 5. November 2009 zugeleitet: 

Arzneimiltelkommi •• ion der deutlOChen Ärzteoch.fI (A kdÄJ . 
Anneimitlelkommi .. ion der Deutschen ZahnOnieochafi (AK-ZI. 
ßUDd""vereiDi~ung deulscher ApothekerverlNinde (ABDA). 
Bundeovero..nd-d.". Pharmazeutischen Indu.trie (BPI), V.".J..nd 
Forochonder ArzneimiUelherstelier (VFAI. Bunde.vero..nd der 
Arzneimitlelhersteller e ,V. (BAH). Deuls<:her Generika"erband 
e.V,. Pm Gen"";" e. V .• Bund""""rband d.". A=>eimitteliwporleure 
B.V, (BAI). Deut..cher Zentralverein I-!.omöopathi.cher Arzte e , V .• 
Ge.<ellschafl Anthroposophischer Arzle e. V .. Ge..,lIschfi für 
Phylothenopie e. V. 

Stelluognahmen zu diesen Enlwilm:n einllChließlich Litenllur ­
wenn möglich in elektronischer Form (per CD-ROM oder per 
E-Maill - s ind bis zum 

a. Dezembec 2009 

zu richlen an: 
Gemein ... mer Bund",.u.-::hu .. 
GeochiifUfiihrunll 
Auf dem Seident>erg:Ja 
53721 Siegburg 
E-Mail bezüglich d.,. Beochlu...,. zur Anlage 111: 
n u lzenbewerlung@lg-I>o.,de 

Betroffene phanna:reulioche Unternehmen. die nicht Mitglieder 
der oben senannten Veroonde sind. erhalten deo Entwurf ""wie 
die tragenden Gründe bei der Geochiiflsstelle d"" Gemeinsamen 
Bundc""usschu • ..,.. 

Die Beochlu •• e und die lragenden Gründe können auf 
der Inlcrnel.<eite d"" Gemeinsamen Bund~usochu .... s unter 
www.g-ba.decing ..... hen werden, 

Berlin, den 15. OHober 2009 

Gemein ... mer Bunde",uslIChu .. 
gemäß §91 SGB V 

Der Vonilzende 
He .. 

BAnz. Nr. 169 (S . 3 828) ",m 10.1 1.2009 
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1. Unterlagen des Stellungnahmeverfahrens 

 

 

, 
, " 
~ Gemeinsamer 

An die 
Ste ll~ll!Ina hmebofeehlig'en 
gemä~ § 92 Ab •. 3a SGB V 

Bundesausschuss 

__ ."'$GSV "",­--- , .......... -.,"" 
$3)Z, s--." 
~ft, 
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Beschluss 

des Gemeinsamen Bundesausschusses 

über d ie Einleitung eines Stellungnahmever1ahrens zur 
Änderung der Arzneimittel-Richtlinie in An lage 111 Nummer 12: 

Antidiarrhoika 

Vom 15_ Oktober 2009 

Der Gemeinsame Bundesausschuss hat in seiner Sitzung arn 15_ Oktober 2009 

die Einleitung eines Stellungnahmeverfahrens zur Änderung der Richtlinie über 

die Verordnung von Arzneimitteln in der vertragsarztlichen Versorgung 

(Arzneimitte l-Richtlinie) in der Fassung vom 1 B_ Dezember 200B I 22_ Januar 

2009 (BAnz. Nr. 4ga), zuletzt geandert am [ I (BAnz. [ I [ )), beschlossen: 

Anlage 111 der Arzneim~tel- Richtlinie wird in Nummer 12 wie folgt 

geandert: 

12 Antid iarrhoika, 

ausgenommen Elektrolytpr;jparate zur Rehydratation bei 

Sauglingen, Kleinkindern und Kindern bis zum vollendeten 12_ 

Lebensjahr 

ausgenommen Saccharomyzes boulardii nur bei Kleinkindern und 

Kindern bis zum vollendeten 12 Lebensjahr zusalzlich zu 

Rehydratationsmaßnahmen 

ausgenommen Motil~atshemmer 

• nach kolorektalen Resektionen In der post-operativen 

Adaptationsphase, 

• bei schweren und langer andauernden Diarrhöen, auch wenn 

diese therapie-induziert sind, sofern eine kausale oder spezifische 

Therapie nicht ausreichend ist 
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Eine längerfristige Anwendung (über 4 Wochen) bedarf der 

besonderen Dokumentation und Verfaufsbeobachtung_ 

11_ Die Änderung tritt am Tag nach ihrer Veröffentlichung Im 

Bundesanzeiger in Kraft 

Berlin , den 15_ Oktober 2009 

Gemeinsamer Bundesausschuss 

gemäß § 91 5GB V 

Der Vorsitzende 

Hess 
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3 

Tr~gende Gründe 

zum Beschluss des Gemeinsamen Bundesausschusses 

über die Einleilung eines Slellungnahmeverfahrens zur Änderung 

der Arzneimillel·Richtlinie in Anlage 111 Nummer 12: 

Antidiarrhoik~ 

Vom 15_ Oktober 2009 

Inhaltsverzeichnis 

Rechtsgrundlagen 

Eckpunkte der Entscheidung 

Verfahrensab l ~uf 

2 

2 

3 

1 
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1 Rechlsgrundlagen 

Der in § 92 Abs. 1 Satz 1 SGB V enthaltene Richtlinienauftrag ermachtigt den G­

BA, in untergesetzlichen Rechtsnormen den Umfang und die Modal~aten der 

Arzneimittelversorgung mit verbindlicher Wi rkung sowohl für die Vertragsarzte 

und die Krankenkassen als auch für die Versicherten in konkretisierender Weise 

zu regeln. Der Richtlinienauftrag prazisiert das Wirtschaftlichke~sgebot im Be­

reich der gesetzlichen Krankenversicherung (§§ 2, 12,70 Abs. I, 72 Abs. 2). Er 

zielt darauf, unter Berücksichtigung des Versorgungsstandards des § 2 Abs. 1 

Satz 3 i. V m. § 12 Abs. 1 SGB V Grundlagen für eine medizinisch notwendige 

und wirtschaftliche arztliche Behandlungs- und Verordnungsweise verbindlich 

festzulegen. 

Er kann dabei die Verordnung von Arzneimitteln ein schranken oder ausschlie­

ßen, wenn nach dem allgemein anerkannten Stand der medizinischen Erkennt­

nisse der diagnostische oder therapeutische Nutzen, die medizinische Notwen­

digkeit oder die Wirtschaftlichke~ nicht nachgewiesen sind sowie wenn insbe­

sondere ein Arzneimittel unzweckmaßig oder eine andere, wirtschaftlichere Be­

handlungsmöglichke~ m~ vergleichbarem diagnostischen oder therapeutischen 

Nutzen verfügbar ist (§ 92 Abs. 1 Satz 1 Halbsatz 3 SGB V). 

2 Eckpunkle der Enlscheidung 

Der Einsatz von Motil~atshemmem ist nach kolorektalen Resektionen in der post­

operativen Adaptationsphase sowie bei schweren und länger andauernden Diar­

rhöen, auch wenn diese therapie-induziert sind, sofern eine kausale oder spezifi­

sche Therapie nicht ausreichend ist, von dem Verordnungsausschluss von 

Antidianhoika nach Nummer 12 der Anlage 111 auszunehmen 

Eine längerfristige Anwendung (über 4 Wochen) bedarf dabei aber der besonde­

ren Dokumentation und Verlaufsbeobachtung. 

Die bisherigen Formulierung .ausgenommen Motilitatshemmer bei Koleklomie in 

der post-"Üperativen Phase" für eine ausnahmsweise Verordnungsfahigke~ von 

Motililätshemmem führte zu vermehrten Nachfragen wie z. B. der Dauer der pos­

toperativen Phase. Die Änderung in .ausgenommen Motililätshemmem nach 

kolorektalen Resektionen in der post-operativen Adaptationsphase" soll der Klar­

stellung dienen. Die postoperative Adaptationsphase umfasst nicht nur den kur­

zen Zeitraum nach einer Resektion, sondern auch einen langeren, u .U. über Jah-

2 
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re dauernden Prozess, in dem eine Adaptation trainiert werden soll und erreicht 

werden kann. 

Darüberhinaus sollen Motilitätshemmer zur Anwendung bei schweren und länger 

andauernden Diarrhöen, auch wenn diese therapie-induziert sind, sofem eine 

kausale oder spezifische Therapie nicht ausreichend ist, von dem bestehenden 

Verordnungsausschluss für Antid iarrhoika in Anlage 111 Nummer 12 ausgenom­

men werden. Als schwere Diarrhoen sind solche anzusehen, die zu einem An­

stieg der Stühle auf 7 und mehr pro Tag und/oder heftigen Krämpfen sowie In­

kontinenz, was die Aktiv~äten des täglichen Lebens beeinträchtigt, führen oder 

solche, die bei Kolostomie-Patienten zu einer starken Zunahme von breiig wäßri ­

gem Stuhlgang führen, was die normalen Aktivitäten beeinträchtigt (vgL 

Terminolog iekriterien des National Cancer Inst~ute für unerwünschte Ereign isse 

bei Krebstherapie 

hllp:/Iwww.cancer.govl cancertopicslpdglsupportivecare/gastrointestinalcomplicati 

onsIHealthProfessionalfTable1 ) 

Schwere und länger andauernde Diarrhoen, die als therapie -induziert gelten, 

können entweder unter einer medizinischen Behandlung auftreten (z.B. bei einer 

Strahlenkol~is ) oder als Nebenwirkung einer Arzneimittelanwendung (laut Anga­

ben in der Fachinformation). 

Neben der Behandlung von Durchfällen nach kolorektalen Resektionen in der 

post- operativen Adaptationsphase sowie auch in den o. g Fällen von schweren 

und länger andauernden Diarrhoen kann der Einsatz von Motilitätshemmem als 

medizinisch notwendig angesehen werden 

3 VerbhrensJblJuf 

Zur Vorbere~ung emer Beschlussempfehlung zur Einleitung eines 

Stellungnahmeverfahrens hat der Unterausschuss ,.AJZneim~tel· eine Arbe~s­

gruppe beauftragt, die sich aus den von den Spitzenorganisationen der Leis­

tungserbringer benannten Mitgliedern , der vom GKV-Spitzenverband benannten 

Mitglieder sowie Vertreter(innen) der Palientenorganisalionen zusammensetzt 

Der Beschlussentwurf zur Einleilung eines Stellungnahmeverfahrens wurde im 

Unterausschuss ,.Arzneimitter am 8 . September 2009 beraten und konsentiert. 

3 
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Sitzunll "'Nm B.r;)tunllsgegens~nd 

AG .,AM-Rl" " Juni 2009 Befatung über die Än()erung de!" AM-Rl 
hinsichtlich Antidiarrtloika 

AG .,AM-Rl" " Juti 2009 Befatung über die Än()erung de!" AM-Rl 
hinsichtlich Antidiarrtloika 

12_ Sitzung des Unteraus- 8_ September Beratung ()es Beschtussentwurfs über die 
schusses .Arzneimittel" "'''' Einleitung eines 

Stenungnahmeverfahrens zur Änderung 
()er AM-RL 

13_ Sitzung des Unteraus- 6_ Oktober 2009 Koosentierung ,~ Beschtussentwurfs 
schusses .Arzneimittel" "'" 

,. Einleitung eines 
Ste llungnahmeverfahrens zur Änderung 
()er AM-RL 

16_ Sitzung [Jes Plenums 15_ Oktober Beschtuss "'" die EinlertLKlg "'" gemaß § 91 SGB V "'''' Stenungnahmeverfahrens zur ArKlerung 
()er AM-RL in Antage tU 

Zum Zeitpunkt der Eiflleitung des Stellungnahmeverfahrens stellen die vorliegen­

den tragenden Gründe den aktuellen Stand der zusammenfassenden Dokumen­

tation dar, welche den stellungnahmeberechtigten Organisationen zur Verfügung 

zu stellen sind (§ 10 Abs. 2 , 1_ Kapitel Verfahrensordnung G-BA)_ 

Gemaß § 92 Abs. 3a SGB V wird den Sachverstandigen der medizinischen und 

pharmazeutischen Wissenschaft und Praxis sowie den für die Wahrnehmung der 

wirfscha ftlichen Interessen gebildeten maßgeblichen Spitzenorganisationen der 

pharmazeutischen Unternehmer, den betroffenen pharmazeutischen Unterneh­

mern, den Berufsverfretungen der Apotheker und den maßgeblichen Dachver­

banden der Ärztegesellschaften der besonderen Therapierichtungen auf Bun­

desebene Gelegenheit zur Stellungnahme zu geben 

4 
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Folgende Organisationen werden angeschrieben 
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, , 
zahnärzte::~~~ .13 10115 Be"," 

1 ~,KiJ", 
Darüberhinaus wird die Einleitung des Stellungnahmeverfahrens im Bundesan­

zeiger bekannt gemacht 

5 
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Als Frist zur Stellungnahme wird ein Zeitraum von 4 Wochen vorgeschlagen. 

Berlin , den 15. Oktober 2009 

Gemeinsamer Bundesausschuss 
gemaß § 91 SGB V 

Der Vorsitzende 

Hess 

6 
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2. Übersicht der eingegangenen Stellungnahmen 

Stellungnahmeberechtigte Organisation: Eingangsdatum 

Bioprojet Europe Ltd. 02.12.2009 

Dr. Loges + Co. GmbH 02.12.2009 

Bundesverband der Pharmazeutischen Industrie e. V. (BPI) 07.12.2009 

Medice Arzneimittel Pütter GmbH & Co. KG 07.12.2009 
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3. Auswertung der Stellungnahmen 

Die eingegangenen Stellungnahmen haben sich inhaltlich nicht mit der vorgese-
henen Änderung der Verordnungsfähigkeit von Motilitätshemmern befasst, son-
dern weitere Ausnahmeregelungen zur Verordnungseinschränkung von 
Antidiarrhoika vorgeschlagen. 

3.1 Aufnahme von Racecadotril 

Die Firma Bioprojet Europe Ltd. fordert die Aufnahme von Racecadotril bei 
Kindern vom 5. bis zum vollendeten 12. Lebensjahr zusätzlich zu 
Rehydratationsmassnahmen, da Racecadotril bisher das einzige Medikament 
mit fundierten Daten zu Rotavirus-Diarrhö zum Dehydrierungsstatus und zur 
Notwendigkeit einer erneuten Vorstellung beim Arzt sei. Zudem wäre das 
Sicherheitsprofil bei über 19 Millionen pädiatrischen Patienten bewertet wor-
den. 

Racecadotril-haltige Arzneimittel sind als Granulat zugelassen zur ergänzen-
den symptomatischen Behandlung der akuten Diarrhö bei Säuglingen (älter 
als 3 Monate) und Kindern, gemeinsam mit oraler Rehydratation und üblichen 
unterstützenden Maßnahmen, wenn diese Maßnahmen allein nicht ausrei-
chen, den klinischen Zusatznutzen zu kontrollieren. 

Die Firma Bioprojet Europe Ltd. verweist auf einen Artikel im Deutschen Ärz-
teblatt sowie die Deutsche Leitlinie Pädiatrische Gastroenterologie zur akuten 
infektiösen Gastroenteritis.  
Der Artikel „Akute infektiöse Durchfallerkrankung im Kindesalter“ von 
Koletzko und Osterrieder im Deutschen Ärzteblatt, Jg. 106, Heft 33 vom 14. 
August 2009 basiert lediglich auf einer selektiven Literaturrecherche auf der 
Basis nationaler und internationaler Leitlinien und kommt zu der Schlussfol-
gerung, dass das Therapieziel der Ersatz von Flüssigkeits- und Elektrolytver-
lusten infolge Durchfall und Erbrechen ist. In Bezug auf Racecadotril wird 
insbesondere auf zwei Studien (Salazar-Lindo E et al. und Cezard JP et al. 
2001) bei Kindern mit akuter Enteritis verwiesen, die auch in der vom Stel-
lungnehmer eingereichten Literaturliste aufgeführt und nachfolgend bewertet 
sind.  
In Bezug auf die beigefügte Leitlinie Pädiatrische Gastroenterologie lässt sich 
nicht nachvollziehen, auf welcher Grundlage diese erstellt wurde. Zu 
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Racecadotril wird ebenfalls auf die o.g. Studien verwiesen mit dem Hinweis, 
dass firmenunabhängige Studien und RCT bei ambulanten Kindern bisher 
nicht vorliegen. 

Die vom Hersteller eingereichte Literaturliste benennt 6 klinische Studien 
(Cezard 2001, Salazar-Lindo 2000, Turck 1999, Cojocaru 2002, Alvarez 
2009, Melendez 2007), die grundsätzlich zum Nutzenbeleg von Racecadotril 
geeignet sind sowie ein systematisches Review (Szajewska 2007). Bei den 
weiteren Zitaten handelt es sich um Guidelines, Berichte von Symposien oder 
in vitro Untersuchungen, die nicht zum Beleg des Nutzens von Racecadotril 
geeignet sind. 

In den Studien von Cezard 2001 und Salazar-Lindo 2000 wird Racecadotril 
gegen Placebo verglichen hinsichtlich der Reduktion der Stuhlmenge. Sala-
zar-Lindo 2000 untersuchen zudem die benötigte Gesamtmenge an oraler 
Rehydrierung.   
Die Endpunkte „Reduktion der Stuhlmenge“ und „Reduktion der Gesamt-
menge an oraler Rehydrierung“ in den Studien von Cezard 2001 und Sala-
zar-Lindo 2000 erscheinen wenig geeignet einen patientenrelevanten Nutzen 
von Racecadotril bei der Behandlung akuter Diarrhöen zu belegen. Als pati-
entenrelevante Endpunkte einer Behandlung von Diarrhö werden insbeson-
dere die Reduktion wässriger Stühle und die Verkürzung der Diarrhödauer 
angesehen.  
Dass Ausmaß der Verkürzung der Diarrhödauer als patientenrelevanter End-
punkt konnte durch die vorgelegten Studien nicht in einem ausreichenden 
Maß belegt werden. 

Das RCT von Turck 1999 zum direkten Vergleich von Racecadotril zu 
Loperamid bei Kindern im Alter von 2 bis 10 Jahren weist verschiedene me-
thodische Mängel auf. Während Racecadotril in der laut Fachinformation von 
Tiorfan® empfohlenen Dosierung von 3 mal täglich 1,5 mg/kg Körpergewicht 
eingesetzt wurde, entspricht die Dosierung von Loperamid mit 3 mal täglich 
0,03 mg/kg Körpergewicht nicht der laut Fachinformation für Kinder von 2 bis 
8 Jahren vorgesehenen täglichen Dosierung von 0,04 mg/kg Körpergewicht1

                                            
1 Fachinformation IMODIUM®/- N, Stand: Mai 2008 

. 
Die Studie kann somit schon aufgrund des ungeeigneten Vergleichs keinen 
Nutzen von Racecadotril (im Vergleich zu Loperamid) belegen. Zudem ist in 
der Arzneimittel-Richtlinie eine ausnahmsweise Verordnungsfähigkeit für 
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Loperamid nur nach kolorektalen Resektionen in der post-operativen Adapta-
tionsphase sowie bei bestimmten schweren und länger andauernden Diar-
rhöen vorgesehen. 

Das RCT von Cojocaru 2002 und die prospektiv vergleichende 
Kohortenstudie von Alvarez 2009 weisen größere methodische Mängel auf, 
so dass die Aussagekraft dieser Publikationen stark eingeschränkt ist.  

Das RCT von Melendez 2007 vergleicht Racecadotril mit Caolin (Porzellan-
erde)+Pektin. Da entsprechende Präparate mit den Wirkstoffen Caolin (Por-
zellanerde)+Pektin zwischenzeitlich keine Zulassung mehr in Deutschland 
besitzen, kann die Studie aufgrund des somit ungeeigneten Vergleichs kei-
nen Nutzen belegen. Darüber hinaus ist die Studie aufgrund methodischer 
Mängel nur von eingeschränkter Qualität. Die in den Studienergebnissen ge-
zeigte signifikante Verkürzung der Diarrhödauer um ca. 12 Stunden (30h vs. 
42h in Kontrollgruppe, p<0,05) wird auch nicht als ausreichend angesehen, 
um eine Ausnahmeregelung für Racecodotril zu begründen. 

Das systematische Review von Szajewska 2007 basiert auf den Studiener-
gebnissen von Cezard 2001, Salazar-Lindo 2000 und Cojocaru 2002. Diese 
Originalpublikationen wurden bereits im Rahmen des Bewertungsprozesses 
analysiert. Die Meta-Analyse generiert damit keine relevante zusätzliche In-
formationsgrundlage. Die Autoren kommen selbst zu dem Schluss, dass 
mehr Daten auch aus dem ambulanten Bereich notwendig sind, bevor eine 
routinemäßige Anwendung von Racecadotril empfohlen werden kann („The 
small number of included trials provided some evidence in favour of the use 
of racecadotril over placebo or no intervention, to reduce the stool output and 
duration of diarrhoea in children with acute gastroenteritis. However, more 
data in out-patients are needed. The safety as well as the cost-effectiveness 
of the therapy should be explored, before routine therapy with racecadotril is 
recommended.”) 

3.2 Aufnahme von Apfelpektin und Kamillenextrakt 

Die Firma Dr. Loges + Co. GmbH fordert die Aufnahme einer Ausnahmerege-
lung für Arzneimittel mit der Wirkstoffkombination Apfelpektin und Kamillenex-
trakt bei leichten, akuten (unspezifischen) Diarrhöen. Die Aufnahme wird ins-
besondere mit dem Vorliegen von umfangreichem klinischen Datenmaterial 
zur Wirksamkeit als auch zur Sicherheit des Präparates begründet. Das Da-
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tenmaterial sei im Vergleich zu Sacchoromyces boulardii als mindestens 
gleichwertig anzusehen.  

Aus den vorgelegten Unterlagen ergibt sich keine andere Bewertung im Sinne 
einer Ausnahmeregelung zur Verordnungseinschränkung von Antidiarrhoika 
für Arzneimittel mit der Wirkstoffkombination Apfelpektin und Kamillenextrakt.  
In der „Darstellung der wissenschaftlichen Datenlage zu Diarrhoesan®“ wer-
den die Studien von de la Motte 1997 und Becker 2006 beschrieben. Diese 
Studien sind als einzige prinzipiell zur Nutzenbewertung geeignet und wurden 
in den Prozess der Datenextraktion und Bewertung eingeschlossen. Die da-
rüber hinaus beschriebenen Anwendungsbeobachtungen sind nicht geeignet 
den Nutzen von Apfelpektin und Kamillenextrakt zu belegen. 

Während die Studie von de la Motte 1997 einen Therapienutzen von Apfel-
pektin+Kamillenextrakt im Vergleich zu Placebo bezüglich der Verkürzung 
der Diarrhödauer als primären Zielparameter zeigt, kann die Studie von Be-
cker 2006 hingegen keine statistisch signifikanten Unterschiede bei der 
Diarrhödauer im Vergleich zu Placebo feststellen.   
In der Originalpublikation (Becker 2006) können für die untersuchten 
Outcomes „Anteil geformter Stuhlgänge am 3. Tag“ bzw. „Anteil geformter 
Stuhlgänge am 5. Tag“ keine statistisch signifikanten Unterschiede zum Pla-
cebo festgestellt werden. Durch eine nachträgliche Neuberechnung der Er-
gebnisse (siehe biometrisches Gutachten von Rahlfs 2009) konnte für den 
Endpunkt „Anteil geformter Stuhlgänge am 5. Tag“ ein statistisch signifikanter 
Unterschied berichtet werden. Für den Outcome Stuhlfrequenz zeigen sich 
statistisch signifikante Vorteile der Intervention mit Diarrhoesan® in der Stu-
die von Becker 2006 (ebenso im Gutachten von Rahlfs 2009) im Bezug auf 
die Stuhlfrequenz am 3. und am 5. Tag der Behandlung (am 3. Tag 1,7 vs. 
2,4, p=0,0007; am 5. Tag 0,9 vs. 2,2, p=0,0033). Dabei handelt es sich letzt-
lich um einen Stuhlgang weniger pro Tag. Trotz der statistischen Signifikanz 
der Outcomes werden diese Unterschiede nicht als klinisch relevant einge-
stuft. Als patientenrelevante Endpunkte einer Behandlung von Diarrhöen 
werden insbesondere die Reduktion wässriger Stühle und die Verkürzung der 
Diarrhödauer angesehen. Wenn eine Reduktion wässriger Stühle als Unter-
schied im „Anteil geformter Stuhlgänge“ erst am 5. Tag der Behandlung ein-
tritt, wird dies nicht als klinisch relevant angesehen. 

Im Gegensatz zu diesen Studien mit Diarrhoesan® stehen für 
Saccharomyces boulardii-haltige Arzneimittel, wie der Stellungnehmer selbst 
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recherchiert hat, eine Vielzahl von Studien zur Verfügung, die einen Nutzen 
insbesondere hinsichtlich des relevanten primären Zielparameters der Ver-
kürzung der Diarrhöe-Dauer von durchschnittlich einem Tag zeigen. Die ins-
besondere seitens des Stellungnehmers angeführte „Negativstudie“ von 
Canani et al, welche keinen Effekt zugunsten Saccharomyces boulardii ge-
zeigt hat, untersuchte Kinder im Alter von 3-36 Monaten. Der Einsatz von 
Saccharomyces boulardii-haltigen Arzneimitteln erfolgte dabei in der Mehr-
zahl bei Kindern in einem Alter von weniger als 24 Monaten und damit au-
ßerhalb des zugelassenen Anwendungsgebietes2

 

. Insofern kann die Studie 
Canani et al. als „Negativstudie“ in dieser Weise nicht in eine vergleichende 
Betrachtung mit einbezogen werden.   
Aufgrund der konsistenteren Studienergebnisse für Saccharomyces boulardii-
haltige Arzneimittel hält der G-BA die Ausnahmeregelung für Saccharomyces 
boulardii weiterhin für begründet. 

3.3 Aufnahme von Tanninalbuminat und Erthacridinlactat 

Der BPI und die Firma Medice Arzneimittel fordert die Aufnahme von 
Tanninalbuminat bzw. Tanninalbuminat /Ethacridinlactat-Monohydrat nur bei 
Kindern vom 5. bis zum vollendeten 12. Lebensjahr zusätzlich zu 
Rehydratationsmassnahmen als Ausnahmeregelung zur Verordnungsein-
schränkung von Antidiarrhoika. 

Tanninalbuminat- bzw. Tanninalbuminat /Ethacridinlactat-haltige Arzneimittel 
sind zugelassen zur unterstützenden symptomatischen Therapie akuter un-
spezifischer Diarrhöen, wie z. B. Sommer- und Reisediarrhöen. 

Die Firma Medice verweist insbesondere auf 18 Studien, die den Nutzen der 
Tanninalbuminat- bzw. Tanninalbuminat /Ethacridinlactat-haltigen Arzneimit-
tel belegen sollen. 

Dabei handelt es sich um eine Placebokontrollierte und sechs kontrollierte 
Studien mit Referenzbehandlungen. Die darüberhinaus angeführten Ver-
laufsstudien und Fallsammlungen sind zum Nutzenbeleg nicht geeignet. 

                                            
2 vgl. Fachinformation Perenterol® Junior 250 mg Pulver, Stand Mai 2008 
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Die Placebokontrollierte Studie von Raedsch et al. (1991) untersucht die An-
wendung von Tanninalbuminat 500mg in Kombination mit 50mg 
Ethacridinlactat im Vergleich zu Placebo bei reisebedingten Diarrhöen bei 91 
deutschen und österreichischen Touristen einer 16-tägigen Nil-Kreuzfahrt im 
Alter von 21 bis 74 Jahren.  
Die Studie ist nicht geeignet den Nutzen dieser Arzneimittel bei Kindern im 
Alter von 5 bis 12 Jahren zu belegen. 

Die sechs kontrollierte Studien mit Referenzbehandlungen von Safer und 
Brückner (1975), Bruns (1995), Hoppe (1995), Raedsch (1995), Vorberg 
(1978), Ziegenhagen et al. (1992) und Raedsch (1989) sind ebenfalls nicht 
geeignet den Nutzen von Tanninalbuminat- bzw. Tanninalbuminat 
/Ethacridinlactat-haltigen Arzneimittel zur unterstützenden symptomatischen 
Therapie akuter unspezifischer Diarrhöen bei Kindern im Alter von 5 bis 12 
Jahren zu belegen.  
Unabhängig von methodischen Mängeln (wie z.B. einfache Verblindung, Feh-
ler bei der Randomisierung, zu geringe Patientenzahlen) untersuchten Safer 
und Brückner (1975), Vorberg (1978), Raedsch (1989), Ziegenhagen et al. 
(1992), Bruns und Raedsch (1995) sowie Hoppe (1995) ebenfalls die An-
wendung bei Erwachsenen (zumeist mit Reisediarrhöen), so dass die Unter-
suchungen nicht geeignet sind einen Nutzen von Tanninalbuminat- bzw. 
Tanninalbuminat /Ethacridinlactat-haltigen Arzneimittel zur unterstützenden 
symptomatischen Therapie akuter unspezifischer Diarrhöen bei Kindern im 
Alter von 5 bis 12 Jahren zu belegen. 

Zur Anwendung bei Kindern liegen lediglich Anwendungsbeobachtungen vor, 
die nicht zum Nutzenbeleg geeignet sind. 

 

 

Zusammenfassend ist auf Basis der eingereichten Unterlagen eine Ausnahmere-
gelung zur Verordnungseinschränkung von Antidiarrhoika für keines der vorge-
schlagenen Arzneimittel gerechtfertigt. 
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