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A TRAGENDE GRUNDE UND BESCHLUSS

A Tragende Grinde und Beschluss

A-1 Rechtsgrundlagen Methoden vertragsarztliche Versorgung

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) Uberprift gemaR gesetzlichem Auftrag nach
§ 135 Abs. 1 Satz 1 SGB V fir die vertragsarztliche Versorgung der in der gesetzlichen
Krankenversicherung versicherten Personen neue é&rztliche Methoden daraufhin, ob der
therapeutische Nutzen, die medizinische Notwendigkeit und die Wirtschaftlichkeit nach
gegenwartigem Stand der wissenschaftlichen Erkenntnisse als erfillt angesehen werden
konnen. Auf der Grundlage des Ergebnisses dieser Uberpriifung entscheidet der G-BA
dariiber, ob eine neue Methode in der vertragsarztlichen Versorgung zu Lasten der
Gesetzlichen Krankenversicherung (GKV) verordnet werden darf.

Der Antrag zur Beratung Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung mit Real-Time Mess-
geraten (rtCGM) zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem
Diabetes mellitus gemaR § 135 Abs. 1 SGB V wurde vom GKV-Spitzenverband (GKV-SV)
am 14. Juli 2011 gestellt.

Die Bewertung des Nutzens, der medizinischen Notwendigkeit und der Wirtschaftlichkeit der
Methode Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung mit Real-Time Messgerédten (tCGM)
zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes
mellitus beriicksichtigt die Ergebnisse des Abschlussberichts des Instituts fir Qualitat und
Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWIiG), die Auswertung der beim G-BA anlasslich
der Veroffentlichung des Beratungsthemas eingegangenen ersten Einschatzungen
einschlieB3lich der dort benannten Literatur und die Stellungnahme der Bundesarztekammer.

A-2 Eckpunkte der Entscheidung Methoden vertragsarztliche
Versorgung

A-2.1 Medizinischer Hintergrund

Der Begriff Diabetes mellitus fasst verschiedene Stoffwechselstérungen zusammen, die
durch eine chronische Hyperglykdmie gekennzeichnet sind. Ursachlich ist eine gestodrte
Insulinsekretion, eine gestoérte Insulinwirkung oder eine Kombination aus beidem.

Die meisten Diabetiker haben Diabetes mellitus Typ 1 oder Typ 2. Andere Diabetesformen,
wie zum Beispiel der Gestationsdiabetes (Schwangerschaftsdiabetes), treten eher selten auf.
Bei Typ-1-Diabetikern sind die insulinproduzierenden Betazellen des Pankreas (Bauch-
speicheldriise) zerstort, sodass ein absoluter Insulinmangel vorliegt. Daher mussen alle
Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 1 lebensnotwendig mit Insulin
behandelt werden. Bei Typ-2-Diabetikern dagegen ist primar die Insulinwirkung
beeintrachtigt. In Verbindung mit einer Insulinresistenz kommt es zu einem relativen
Insulinmangel. Grundlage dieser Behandlung ist eine gesunde Erndhrung und hinreichend
Bewegung. Reicht dies nicht aus, kommen Medikamente, sogenannte orale Antidiabetika,
hinzu, die die Insulinausschittung férdern oder die Insulinempfindlichkeit erhéhen. Reicht
dies nicht mehr aus, kann Insulin die oralen Antidiabetika ersetzen oder erganzen (Nationale
Versorgungsleitlinie (NVL) Therapie des Typ 2-Diabetes: Stufe 3). (http://www.deutsche-
diabetes-gesellschaft.de/fileadmin/Redakteur/Leitlinien/Evidenzbasierte Leitlinien/dm-
therapie-laufl-vers4-kurz.pdf, S.43).

Als Stufe 4 nach NVL kodnnen Typ-2-Diabetiker intensivierte(re) Insulin- und
Kombinationstherapieformen erhalten. Diese beinhalten verschiedene Formen der
Insulintherapie wie die Gabe von praprandial kurzwirkendem Insulin (SIT), die konventionelle
Insulintherapie (CT) und die intensivierte konventionelle Insulintherapie (ICT).

Die Insulintherapie verfolgt hauptsachlich die Ziele schwere Stoffwechsel-entgleisungen zu
vermeiden (z. B. ketoazidotisches Koma), das Risiko von Folgekomplikationen zu verringern
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(z. B. Erblindung, Nierenschaden, diabetisches Ful3ssyndrom) und die durch den Diabetes
eingeschrankte Lebensqualitdit zu verbessern. Man unterscheidet prinzipiell zwei
Therapiestrategien: die konventionelle (CT) und die intensivierte Insulintherapie. Fast alle
Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 1 und viele Patientinnen und Patienten
mit insulinbehandeltem Diabetes mellitus Typ 2 werden mit einer intensivierten
Insulintherapie behandelt, wobei die Therapie mit einer Insulinpumpe (continuous
subcutaneous insulin infusion —CSlII) bislang auf Patientinnen und Patienten mit Diabetes
mellitus Typ 1 beschrénkt ist. Wesentlicher Bestandteil der intensivierten Insulintherapie (ICT
und CSIl) ist die Blutglukose-Selbstmessung (BGSM). Bei einigen Patientinnen und
Patienten reicht selbst eine h&ufige BGSM nicht aus, um Hypo- und Hyperglykdmien
vermeiden zu konnen. Von der rtCGM erhofft man sich eine verbesserte individuelle
Blutzuckereinstellung.

Die CGM-Gerate mit Echtzeit-Messwertanzeige (sog. Real-Time-Funktion, i. F. rtCGM)
zeigen wahrend der Aufzeichnungsphase Werte an und ermdglichen den Patientinnen und
Patienten, ihre Therapie selbst anzupassen; sie zeigen dabei nicht nur die aktuelle
Glukosekonzentration, sondern auch Trends der Glukosekonzentration an. So konnen
Patientinnen und Patienten erkennen, wann eine Hypo- oder Hyperglykdamie droht und
konnen durch eine Nahrungsaufnahme oder Insulingabe entsprechend gegensteuern.

Bei der rtCGM wird der Glukoseanteil subkutan in interstitieller Flissigkeit gemessen. Dazu
wird ein entsprechender Sensor subkutan in das Unterhautfettgewebe selbstandig von der
Patientin oder vom Patienten eingefiihrt und entsprechend der Herstellerangaben nach
einem festgelegten Zeitintervall gewechselt. Bei Kindern und Jugendlichen (< 18 Jahren), die
noch nicht in der Lage sind, den Sensor selbstandig in das Unterhautfettgewebe subkutan
einzufihren, muss die Betreuungsperson dies entsprechend Ubernehmen.

Laut IQWiG-Bericht ist die Korrelation zur Blutglukose gut, bei rasch wechselnden
Glukosewerten ,hinkt“ die Glukosekonzentration im interstitiellen Kompartiment jedoch
hinterher. Eine regelmaRige Kalibrierung des Gerats ist unerlasslich, falls diese
entsprechend der Vorgaben des Herstellers erforderlich ist. Bei gegebenem Anlass wird eine
Uberprufung der ermittelten Werte durch eine Selbstmessung aus dem Blut erforderlich.

Das Empfangsgerat kann in eine Insulinpumpe integriert sein (siehe 1QWiG-Bericht und
Angaben einzelner Hersteller'). Daher kann die rtCGM sowohl von Patientinnen und
Patienten verwendet werden, die sich das Insulin selbst spritzen, als auch von Patientinnen
und Patienten mit Insulinpumpe.

A-2.2 Gegenstand der Nutzenbewertung

Der Nutzen der rtCGM im Vergleich zu anderen Messverfahren (z. B.
Blutglukoseselbstmessung, retrospektive CGM) sowie zu Varianten der rtCGM (z. B.
kontinuierliche versus intermittierende rtCGM, rtCGM mit zusatzlichen automatisierten
Funktionen versus rtCGM ohne zusatzliche automatisierte Funktionen) bei Patientinnen und
Patienten mit insulinbehandeltem Diabetes mellitus wurde hinsichtlich patientenrelevanter
Endpunkte bewertet. Die Nutzenbewertung umfasste Geréte, die kontinuierlich Messwerte
erfassen und ausgeben kénnen sowie mit einer Alarmfunktion ausgestattet sind.

A-2.3 Nutzenbewertung

Die Bewertung des Nutzens der Kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung mit Real-
Time Messgeraten (tCGM) zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes mellitus erfolgte auf der Grundlage des [IQWIiG-
Abschlussberichts.

Eingeschlossen wurden Patientinnen und Patienten mit insulinbehandeltem Diabetes
mellitus. Die zu prifende Intervention besteht in der kontinuierlichen interstitiellen
Glukosemessung mit Real-Time-Messgeraten (rtCGM). Als Vergleichsintervention wurden
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andere Messverfahren, zum Beispiel die Selbstkontrolle des Blutzuckers (BGSM) und die
retrospektive CGM, betrachtet. Zusatzlich wurden Studien eingeschlossen, in denen
verschiedene Varianten der tCGM miteinander verglichen wurden. Die weitere Behandlung
(z. B. Insulinbehandlung, Betreuung, Komedikationen) musste zwischen der Priuf- und
Vergleichsinterventionsgruppe vergleichbar sein.

Fir die Untersuchung wurden allgemein folgende patientenrelevante Endpunkte betrachtet:
e Gesamtmortalitat

o kardiovaskulare Mortalitat (koronare, zerebrovaskulare)
o kardiovaskulare Morbiditat (koronare, zerebrovaskulare, periphere arterielle)
e Erblindung

o terminale Niereninsuffizienz (Notwendigkeit einer Dialysetherapie oder
Nierentransplantation)

e Amputation (Minor- und Majoramputationen)
e Kketoazidotisches bzw. hyperosmolares Koma

e gemeinsame Betrachtung des Auftretens von Hypoglykamien, insbesondere
schwerer Hypoglykamien, und des HbAlc-Werts

e Symptomatik bedingt durch chronische Hyperglykédmie
e sonstige unerwinschte Ereignisse

e gesundheitsbezogene Lebensqualitéat (einschliel3lich Aktivitaten des taglichen
Lebens).

Fur Kinder und Jugendliche wurden gegeniber den vorgenannten allgemeinen zusétzlich
folgende patientenrelevante Endpunkte verwendet:

e korperliche Entwicklungsstérungen

e psychosoziale Entwicklungsstérungen.

Bei Schwangeren wurden gegeniber den vorgenannten allgemeinen zusatzlich folgende
patientenrelevante Endpunkte verwendet:

e Art der Geburt (z. B. operative Entbindung)

e unerwiinschte Wirkungen auf Seiten der Frau wahrend der Schwangerschaft (z. B.
Praeklampsie / Eklampsie) und unter der Geburt (z. B. Dammriss Grad 3/ 4,
postpartale Blutungen)

e Anteil der Fehlgeburten

¢ perinatale und neonatale Mortalitat und Morbiditat des Kindes (z. B. Verletzungen des
Brachialplexus).

Insgesamt wurden 15 Studien als relevant fur die Fragestellung der vorliegenden Nutzen-
bewertung identifiziert. Die Studien wurden zu 3 verschiedenen Vergleichen durchgefuhrt:

e Vergleich rtCGM plus BGSM versus BGSM, n = 13
e Vergleich von Varianten der rtCGM plus BGSM, n = 2
e Vergleich tCGM plus LGS’ plus BGSM versus BGSM, n = 1 ('Low-glucose-suspend)

Fast alle Studien schlossen ausschlief3lich Patientinnen und Patienten und nicht schwangere
Patientinnen mit Diabetes mellitus Typ 1 ein. Nur eine Studie schloss ausschlief3lich
Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 ein. Die Ergebnisse dieser letzteren
Studie wurden samtlich als nicht verwertbar betrachtet, da der Unterschied der
Nichtberiicksichtigungsanteile zwischen den Gruppen mehr als 15 Prozentpunkte betrug.

Die vorliegende Bewertung erlaubt somit Aussagen zum Nutzen beziehungsweise Schaden
der rtCGM plus BGSM sowie der rtCGM plus LGS-Funktion plus BGSM jeweils im Vergleich
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zur BGSM hinsichtlich patientenrelevanter Endpunkte fast ausschlie3lich fir Patientinnen
und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 1. Nur flr patientenrelevante Endpunkte, die bei
schwangeren Diabetikerinnen zuséatzlich relevant sind, sind Aussagen auch fiir Patientinnen
mit Diabetes mellitus Typ 2 mdglich (siehe auch Kapitel B 3.1 der Zusammenfassenden
Dokumentation). Dabei unterschieden sich diese Ergebnisse der rtCGM-Gruppe in keinem
der vier patientenrelevanten Endpunkte — Haufigkeit von Kaiserschnittgeburten,
Préaeklampsien und Fehlgeburten sowie perinatale Mortalitat — statistisch signifikant von
denen der BGSM-Gruppe.

Statistisch signifikante Unterschiede zwischen den Behandlungsoptionen hinsichtlich
patientenrelevanter Endpunkte fanden sich ausschliedlich fir den Vergleich ntCGM plus
BGSM versus BGSM. Solche ergaben sich bei gemeinsamer Betrachtung schwerer
beziehungsweise schwerwiegender? Hypoglykdmien und der HbAlc-Werte, bei
Hautreaktionen, die als unerwiinschtes Ereignis berichtet wurden, sowie bei einzelnen
Instrumenten oder Subskalen der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat.

A-2.3.1 Ergebnis des IQWiG-Abschlussberichts

Die Aussagen des IQWIG beziehen sich auf die in den Studien untersuchten
Beobachtungszeitrdume und gelten ausschliellich fur Patientinnen und Patienten mit
Diabetes mellitus Typ 1 — mit Ausnahme der mit einem Sternchen (*) gekennzeichneten
Endpunkte beim Vergleich rtCGM plus BGSM versus BGSM, welche zusatzlich fir
Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 gelten.

Fir die rtCGM plus BGSM im Vergleich zur BGSM ergab sich

e ein Beleg fir einen Nutzen bei Erwachsenen (> 18 Jahre) hinsichtlich der
gemeinsamen Betrachtung der schweren Hypoglykéamien und des HbAlc-Werts (die
gemeinsame Betrachtung basiert auf einem Anhaltspunkt fiir Uberlegenheit
beziiglich der schweren Hypoglykamien und einem Beleg fur Uberlegenheit
bezuglich des HbAlc-Werts), Der Anhaltspunkt hinsichtlich der Uberlegenheit bei
den schweren Hypoglykémien beruht auf den Ergebnissen einer Studie?,

e ein Hinweis auf einen Nutzen bei Kindern (< 18 Jahre) hinsichtlich der gemeinsamen
Betrachtung der schweren Hypoglykamien und des HbAlc-Werts (die gemeinsame
Betrachtung basiert auf einem Anhaltspunkt fiur Uberlegenheit beziiglich der
schweren Hypoglykamien und einem Hinweis auf Uberlegenheit beziiglich des
HbAlc-Werts),

e ein Hinweis auf einen Nutzen bei Erwachsenen (> 18 Jahre) hinsichtlich der
gemeinsamen Betrachtung der schwerwiegenden Hypoglyk&dmien und des HbAlc-
Werts (die gemeinsame Betrachtung basiert darauf, dass bezuglich der
schwerwiegenden® Hypoglykamien in dieser Patientengruppe kein Anhaltspunkt fiir
Uberlegenheit bei gleichzeitig unsicherer Datenlage vorliegt, sowie einem Beleg fur
Uberlegenheit beziiglich des HbAlc-Werts),

e ein Anhaltspunkt fir einen Nutzen bei Kindern (< 18 Jahre) hinsichtlich der
gemeinsamen Betrachtung der schwerwiegenden Hypoglykdmien und des HbAlc-
Werts (die gemeinsame Betrachtung basiert darauf, dass bezlglich der
schwerwiegenden Hypoglykdmien kein Anhaltspunkt fur Uberlegenheit bei

% Bei einer schwerwiegenden Hypoglyk&mie handelt es sich um eine schwere Hypoglykdmie bei der
gleichzeitig mindestens ein Kriterium fur ,Schwere Unerwiinschte Ereignisse” (SUE) entsprechend
Good Clinical Practice (GCP) erfullt ist.
% Kordonouri O, Pankowska E, Rami B, Kapellen T, Coutant R, Hartmann R et al. Sensor-augmented
pump therapy from the diagnosis of childhood type 1 diabetes: results of the Paediatric Onset Study
ONSET) after 12 months of treatment. Diabetologia 2010; 53(12): 2487-2495.

Bei einer schwerwiegenden Hypoglykdmie handelt es sich um eine schwere Hypoglykamie bei der
gleichzeitig mindestens ein Kriterium fir ,Schwere Unerwiinschte Ereignisse” (SUE) entsprechend
Good Clinical Practice (GCP) erfillt ist.
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gleichzeitig unsicherer Datenlage vorliegt, sowie einem Hinweis auf Uberlegenheit
bezlglich des HbAlc-Werts),

e ein Anhaltspunkt fir einen Schaden bei Erwachsenen und Kindern hinsichtlich
Hautreaktionen

o kein Anhaltspunkt fir einen Nutzen oder Schaden fir alle anderen Endpunkte
entweder aufgrund statistisch nicht signifikanter Unterschiede zwischen den
Behandlungsoptionen (ketoazidotische und hyperosmolare Komata, diabetische
Ketoazidosen, die als schwerwiegendes unerwiinschtes Ereignis berichtet wurden,
schwerwiegende unerwinschte Ereignisse, gesundheitsbezogene Lebensqualitat
sowie [bei Schwangeren] Art der Geburt*, unerwiinschte Wirkungen aufseiten der
Frau wahrend der Schwangerschaft*, Anteil der Fehlgeburten* sowie perinatale und
neonatale Mortalitat des Kindes*) oder aufgrund fehlender Daten.

e Es fanden sich keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen den
Behandlungsoptionen hinsichtlich patientenrelevanter Endpunkte fiir den Vergleich
von Varianten der rtCGM plus BGSM sowie den Vergleich rtCGM plus LGS-Funktion
plus BGSM versus BGSM.

A-2.3.2 Zusammenfassung / Fazit der Nutzenbewertung

Der IQWIiG-Bericht wird als Grundlage in die Beratungen einbezogen. Die zugrunde gelegte
Darstellung der patientenrelevanten Endpunkte lassen die Ergebnisse nicht nur
nachvollziehbar, sondern Uberzeugend erscheinen. In der Zusammenschau der
eingeschlossenen Studien wird davon ausgegangen, dass diese fir die Beratung des G-BA
eine ausreichende Grundlage fir die Bewertung der rtCGM plus BGSM versus BGSM bilden.

Die gemeinsame Betrachtung der schweren Hypoglykdmien und des HbAlc-Werts bedeutet,
dass der aus den Studien ableitbare Beleg (Patienten > 18 Jahre) sich aus einem Beleg fur
eine Uberlegenheit hinsichtlich des HbAlc-Wertes bei gleichzeitigem Anhaltspunkt fiir eine
Uberlegenheit hinsichtlich der schweren Hypoglykamien ergibt - bzw. der Hinweis (Patienten
< 18 Jahre) fur einen Nutzen der rtCGM plus BGSM sich aus einem Hinweis auf eine
Uberlegenheit hinsichtlich des HbAlc-Wertes bei gleichzeitigem Anhaltspunkt fir eine
Uberlegenheit hinsichtlich der schweren Hypoglykamien ergibt.

Fur Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus, die entsprechend
ihres Lebensstils den Zeitpunkt und die Zusammensetzung der Mahlzeit selbst frei festlegen
und dementsprechend die Dosierung des Mabhlzeiteninsulins anhand der Menge der
aufzunehmenden Kohlenhydrate und der Hohe des praprandialen Blutzuckerspiegels
steuern, lasst sich eine Indikation insbesondere dann ableiten, wenn die zwischen Arztin
oder Arzt und Patientin oder Patient festgelegten individuellen Therapieziele zur
Stoffwechseleinstellung unter Beachtung der jeweiligen Lebenssituation der Patientin oder
des Patienten nicht erreicht werden kénnen.

Fur die Bestimmung des Therapieziels bedeutet dies, dass eine langfristige Verbesserung
der Stoffwechsellage erreicht werden kann, ohne dass dabei das Risiko fiir ein vermehrtes
Auftreten von schweren Hypoglyk&mien in Kauf genommen werden muss.

Ausgangspunkt fir die (gemeinsam durch Patientin oder Patient und Arztin oder Arzt
erfolgende) Beurteilung der Zielbestimmung ist die unter geschulter Anwendung der (wie
oben definierten) intensivierten Insulintherapie unter Alltagsbedingungen erreichte
Stoffwechselkontrolle.

Definitionsgemal schloss die zu untersuchende Population sowohl im IQWiG Bericht (siehe
S.8) als auch im Antrag des GKV-SV vom 14. Juli 2011 ,Patienten mit insulinbehandeltem
Diabetes mellitus” ein

In geringer Zahl wurden in einigen Studien auch Patientinnen und Patienten mit Diabetes
Typ 2 eingeschlossen. Da die Behandlung von Typ 2 Diabetikern mit einer intensivierten
Insulintherapie der Behandlung von Typ 1 Diabetikern mit einer intensivierten Insulintherapie
im Wesentlichen entspricht, ist eine Ubertragbarkeit auf insulinbehandelte Typ 2 Diabetiker
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dann plausibel, wenn sich das Therapieziel in gleicher Weise am HbALc orientiert und eine
Anpassung der Dosierung des Mahlzeiteninsulins anhand der Menge der aufzunehmenden
Kohlenhydrate und der Héhe des préaprandialen Blutzuckerspiegels erfolgt. Entsprechendes
gilt fur Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes auf der Basis sonstiger
Diabetesformen.

Die von der rtCGM gelieferten Messwerte bedurfen zur Kalibrierung und zur Verifizierung
von Alarmen der Kontrolle durch eine Messung der Blutglukose. Deshalb ist eine
Voraussetzung fur den Einsatz der rtCGM, dass die Patientin oder der Patient in der
intensivierten Insulintherapie (wie oben definierten) geschult ist und diese im Ublichen
Lebensalltag anwendet. Bei Kindern und Jugendlichen (< 18 Jahren), die noch nicht in der
Lage sind, die intensivierte Insulintherapie sicher durchzufihren, muss die
Betreuungsperson entsprechende Erfahrung haben.

Um eine sinnvolle Anwendung des rtCGM-Gerates einschliel3lich der zutreffenden
Bewertung der von ihm ausgegebenen Informationen durch die Patientinnen und Patienten
zu gewabhrleisten, ist eine Schulung notwendig. Diese soll unter Berlcksichtigung des
individuellen Bedarfs sowie von eventuell vorhandenen Vorkenntnissen (z. B. aufgrund
bereits erfolgter rtCGM Nutzung) stattfinden.

Notwendiger Bestandteil der Indikation zur rtCGM ist das Ziel, die langfristige
Stoffwechsellage der Patientinnen und Patienten zu optimieren.

Dazu legen Arztin oder Arzt und Patientin oder Patient gemeinsam ein konkretes
individuelles Therapieziel unter Berlcksichtigung der jeweiligen Lebensumstéande der
Patientin oder des Patienten (z.B. Beruf, Familie etc.) fest.

Aus der Verabredung eines Therapieziels folgt konsequent, dass zu einem bestimmten
Zeitpunkt, z. B. nach einer anfanglichen Testphase, - wie sie im IQWIG Bericht und
diabetologischen Fachgesellschaften (DDG, AGDT, DGKED, AGPD) empfohlen formuliert
wird -, Arztin oder Arzt und Patientin oder Patient gemeinsam priifen, ob das Ziel erreicht
wurde. Bei Bedarf ist das Therapieziel zu modifizieren.

Falls das Ziel nicht erreicht wurde, eroffnet dieses Vorgehen die Madoglichkeit,
Verbesserungen oder Anpassungen fiir die rtCGM-Anwendung vorzunehmen, um das Ziel
dennoch zu erreichen. Unter Umstanden kann auch die Entscheidung gemeinsam zwischen
Arztin oder Arzt und Patientin oder Patient getroffen werden, dass eine Fortsetzung der
rtCGM nicht moglich oder nétig ist.

A-2.4 Bewertung der Notwendigkeit

Diabetes mellitus Typ 1 ist nicht heilbar. Bei Typ-1-Diabetikern sind die
insulinproduzierenden Betazellen des Pankreas zerstort, sodass ein absoluter Insulinmangel
vorliegt. Alle Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 1 muissen daher
lebensnotwendig mit Insulin behandelt werden, um Stoffwechselentgleisungen und
Spatschaden zu vermeiden. Fast alle dieser Patientinnen und Patienten werden mit der
intensivierten Insulintherapie behandelt.

Bei Typ-2-Diabetikerinnen und -Diabetiker handelt es sich hinsichtlich der Pathophysiologie
um eine von den Typ-1-Diabetikerinnen und -Diabetiker zu unterscheidende
Patientengruppe. Als Stufe-4-Therapie erhalten Typ-2-Diabetikerinnen und -Diabetiker eine
intensivierte Insulintherapie®. Sofern die Zusammensetzung der Mahlzeit selbst frei festlegt
wird und dementsprechend die Dosierung des Mahlzeiteninsulins anhand der Menge der
aufzunehmenden Kohlenhydrate und der Hohe des praprandialen Blutzuckerspiegels
vorgenommen wird, entspricht die Therapie dann in den Grundzigen der Therapie eines
Typ-1 Diabetikers. Die Blutglukoseselbstmessung (BGSM) ist dabei ein wichtiger Bestandteil
dieser Therapie. Sie wird mehrmals am Tag durchgefihrt und dient zur Kontrolle des
Blutzuckers und der Anpassung der notwendigen Insulindosis. Allerdings kann es auch mit

® (http://www.deutsche-diabetes-
gesellschaft.de/fileadmin/Redakteur/Leitlinien/Evidenzbasierte Leitlinien/dm-therapie-laufl-vers4-
kurz.pdf, S.43)
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einer regelmaRig durchgefiihrten BGSM zu raschen und unbemerkten Anderungen der
Stoffwechsellage im Sinne von Hypo- bzw. Hyperglykdmien kommen.

Ein kontinuierliches Monitoring des Glukosestoffwechsels kann zu einer Besserung der
Blutzuckerkontrolle fihren und so die Stoffwechselkontrolle insgesamt verbessern. Dariiber
hinaus kann durch die kontinuierliche Datenerhebung Uber den Sensor der rtCGM die Anzahl
der belastenden BGS-Messungen reduziert werden. Die rtCGM stellt noch keinen Ersatz fiir
die BGSM dar, wenn entsprechend den Angaben des Herstellers bei einigen Geraten allein
aufgrund der vom rtCGM gelieferten Informationen keine unmittelbaren therapeutischen
Entscheidungen getroffen werden diirfen (ADA 2015)°. Hierfiir ist immer die Durchfiihrung
der Blutglukoseselbstmessung notwendig. Diese ist unerladsslich fir das tagliche
selbstverantwortliche Management des Diabetes.

A-2.5 Bewertung der Wirtschaftlichkeit

Fur eine gesundheitsbkonomische Betrachtung der Kkontinuierlichen interstitiellen
Glukosemessung ist es prinzipiell notwendig, in einem erforderlichen Umfang einerseits die
Kosten fir die Versorgung mit und ohne diese Methode sowie andererseits die
Auswirkungen ihres Einsatzes zu quantifizieren, um schlieBlich die beiden Grolzen
miteinander ins Verhaltnis zu setzen. Fur die konkrete Operationalisierung solcher
Vergleiche sind verschiedene Verfahren der gesundheitsékonomischen Evaluation entwickelt
worden.

Da dem G-BA die erforderlichen Daten fir eine solche Prifung der Wirtschaftlichkeit der
rtCGM nicht zur Verfiigung stehen, konnte keine dieser Methode entsprechende Bewertung
der Wirtschaftlichkeit vorgenommen werden.

Daher muss auf eine sektorspezifische Bewertung der Wirtschaftlichkeit derzeit verzichtet
werden.

A-3 Stellungnahmeverfahren Methoden vertragsarztliche Versorgung

Der zustandige Unterausschuss Methodenbewertung hat am 11.02.2016 die Einleitung des
Stellungnahmeverfahrens geman § 91 Abs. 5, 5a und 8§ 92 Abs. 7d SGB V beschlossen. Am
12.02.2016 wurde das Stellungnahmeverfahren mit einer Frist bis zum 10.03.2016
eingeleitet.

Stellungnahme der Bundesarztekammer gemal § 91 Abs. 5 SGB V
Die Bundeséarztekammer hat am 10.03.2016 eine Stellungnahme abgegeben.

Stellungnahme der Bundesbeauftragten fir den Datenschutz und die
Informationsfreiheit gemanR § 91 Abs. 5a SGB V

Die Bundesbeauftragte fur Datenschutz und Informationsfreiheit hat am 10.03.2016 eine
Stellungnahme abgegeben.

Stellungnahmen gemaf 8 92 Abs. 7d SGB V

Die Arbeitsgemeinschaft Péadiatrische Diabetologie (AGPD), die Deutsche Diabetes
Gesellschaft (DDG), die Deutsche Gesellschaft Kinderendokrinologie und -diabetologie
DGKED (DGKJ) und die Arbeitsgemeinschaft Diabetes & Technologie (AGDT) der DDG
haben am 09.03.2016 eine Stellungnahme abgegeben.

Nintamed GmbH & Co KG hat am 09.03.2016 eine Stellungnahme abgegeben.
Abbott GmbH & Co. KG hat am 11.03.2016 eine Stellungnahme abgegeben.
Medtronic hat am 07.03.2016 eine Stellungnahme abgegeben.

® American Diabetes Association, 2015. Standards of Medical Care in Diabetes—2015. Glycemic
Targets. Dia Care 38, S33-S40. do0i:10.2337/dc15-S009
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Der Bundesverband Medizintechnologie e.V. (BVMed) hat am 10.03.2016 eine
Stellungnahme abgegeben.

Der Verband der Diagnostica-Industrie e.V. (VDGH) haben auf die Abgabe einer
Stellungnahme verzichtet.

Der UA MB hat sich in seiner Sitzung am 14.04.2016 mit den schriftlichen Stellungnahmen
auseinandergesetzt (vgl. Ubersicht zur Wirdigung der schriftlichen Stellungnahmen; Anlage
1 zu den Tragenden Griinden).

Von dem Recht zur mindlichen Anhérung haben nachfolgende Fachgesellschaften und
Medizinprodukthersteller Gebrauch gemacht:

Deutsche Gesellschatft fiir Kinder- und Jugendmedizin e.V.
Deutschen Diabetes Gesellschaft

BVMed

Abbot GmbH & Co. KG

Medtronic GmbH

Nintamed GmbH

Der UA MB hat sich in seiner Sitzung am 08.06.2016 mit den mundlichen Stellungnahmen
auseinandergesetzt (siehe Ubersicht zur Wiuirdigung der mindlichen Stellungnahmen;
Anlage 2 zu den Tragenden Griinden).

A-4 Burokratiekostenermittlung Methoden vertragsarztliche Versorgung

Hinsichtlich der Dokumentationsvorgabe in 8 3 Abs. 4, wonach der Arzt das Therapieziel und
die Zielerreichung zu dokumentieren hat, wird davon ausgegangen, dass damit keine
zusétzlichen Birokratiekosten fur Arztinnen und Arzte einhergehen, da die genannten Inhalte
Bestandteil der Ublicherweise bei der Behandlung von Diabetespatienten vorgenommenen
Dokumentation sind. Ebenso gehen mit den Regelungen in § 3 Abs. 2 zur fachlichen
Befahigung der adressierten Arzte keine Biirokratiekosten einher.

Nachgelagerte Birokratiekosten kénnen Arztinnen oder Arzten und Patientinnen oder
Patienten insofern entstehen, als die Krankenkassen im Zuge der Verordnung von rtCGM-
Geraten Einzelfallprifungen vornehmen kénnen und in diesem Zusammenhang Arztinnen
oder Arzte und Patientinnen oder Patienten entsprechende Riickfragen von Krankenkassen
bzw. des Medizinischen Dienstes der Krankenkassen beantworten missen.

Da diese Burokratiekosten sich aufgrund bestehender Regelungen der Hilfsmittel-Richtlinie
ergeben, werden sie hier nicht gesondert quantifiziert.
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A-5 Verfahrensablauf Methoden vertragsarztliche Versorgung

Datum Gremium Verfahrensschritte
14.07.2011 Antrag von GKV-SV auf Bewertung der Methode
Kontinuierliche Interstitielle Glukosemessung (rtCGM)
gemaf 88 135 und 137c SGB V
Erganzende Unterlage: MDS-Gutachten (April 2011)
Juli 2011 Orientierende Prifung der formalen Vollstandigkeit
zur Vorbereitung der Beratungen im UA MB durch GF
01.09.2011 UA MB a) Beratung
b) Empfehlung der Vorlage im Plenum nach
Priorisierung
10.11.2011 Plenum Antragsannahme und Beauftragung des UA MB mit
der Durchfiihrung des Bewertungsverfahrens
22.03.2012 UA MB Einrichtung einer Arbeitsgruppe (AG) zur
Vorbereitung des Fragenkatalogs
25.10.2012 UA MB Beschluss zur Verdffentlichung der Ankiindigung der
Bewertung und Beschluss des Fragenkatalogs zur
Durchfuihrung des Einschatzungsverfahrens vor
Bewertung
08.11.2012 Bundesanzeiger Veroffentlichung der Ankiindigung der Bewertung im
(BANnz) BAnz AT 08.11.2012 B4
= Einleitung des Einschatzungsverfahrens
22.11.2012 G-BA Plenum IQWIiG-Beauftragung
Planung: Bericht zum |. Quartal 2015
20.12.2012 Fristende des Einschéatzungsverfahrens
25.03.2015 IQWIiG-Abschlussbericht zur Nutzenbewertung
24.04.2015 AG CGM Wiederaufnahme der Beratungen zur Bewertung der
Methode
08.01.2016 AG CGM Beschlussentwiirfe zur Anderung der MVV-RL
sowie Entwurfs der Tragenden Grinde sowie
Erarbeitung der Zusammenfassenden Dokumentation
14.01.2016 UA MB Ermittlung der stellungnahmeberechtigten
Medizinproduktehersteller
15.01.2016 Bundesanzeiger Veroffentlichung der Bekanntmachung zur Ermittlung
(BANz) der stellungnahmeberechtigten Medizinprodukte-
hersteller
28.01.2016 UA MB Beschluss zur Einleitung gesetzliches
Stellungnahmeverfahren am 12.02.2016 vertagt auf
die UA MB Sitzung am 11.02.2016
11.02.2016 UA MB Feststellung der stellungnahmeberechtigten
Medizinproduktehersteller
Beschluss zur Einleitung des gesetzlichen
Stellungnahmeverfahren
12.02.2016 Einleitung des gesetzlichen Stellungnahmeverfahrens
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14.04.2016 UA MB Mundliche Anhérung und orientierende Befassung
nach dem Stellungnahmeverfahren

08.06.2016 UA MB AbschlielRende Beratung der Stellungnahmen,
Beschlussentwiirfe, Tragenden Griinde und ZD

16.06.2016 Plenum Beschlussfassung

22.08.2016 BMG Prifung der Beschlussdokumente

06.09.2016 BANnz Veroffentlichung des Beschlusses

07.09.2016 In-Kraft-Treten des Beschlusses u. der

Richtlinien&dnderung

A-6 Fazit Methoden vertragsarztliche Versorgung

Nach erfolgter Prifung durch den Gemeinsamen Bundesausschuss und positiver
Feststellung von Nutzen, medizinischer Notwendigkeit und Wirtschaftlichkeit gemafld § 135
Abs.1 SGBYV wird die Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung mit Real-Time
Messgeraten (tCGM) zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes mellitus in die vertragsarztliche Versorgung eingefihrt.

A-7 Rechtsgrundlagen Methoden Krankenhausbehandlung

Auf der Grundlage des § 137c Abs. 1 SGB V uberpruft der Gemeinsame Bundesausschuss
gemal § 91 SGB V auf Antrag des Spitzenverbandes Bund der Krankenkassen, der Deut-
schen Krankenhausgesellschaft oder eines Bundesverbandes der Krankenhaustrager Unter-
suchungs- und Behandlungsmethoden, die zu Lasten der gesetzlichen Krankenkassen im
Rahmen einer Krankenhausbehandlung angewandt werden oder angewandt werden sollen,
daraufhin, ob sie fur eine ausreichende, zweckmaRige und wirtschaftliche Versorgung der
Versicherten unter Berticksichtigung des allgemein anerkannten Standes der medizinischen
Erkenntnisse erforderlich sind. Ergibt die Uberpriifung, dass die Methode nicht den Kriterien
nach Satz 1 entspricht, erlasst der Gemeinsame Bundesausschuss eine entsprechende
Richtlinie. Die Durchfuhrung klinischer Studien bleibt gemaf § 137c Abs. 2 SGB V hiervon
unberdhrt.

Ein Bewertungsverfahren kann geman 2. Kapitel (Kap.) § 9a Abs. 2 der Verfahrensordnung
des G-BA (VerfO) auf Beschluss des Plenums eingestellt werden, wenn aus rechtlichen,
methodischen oder medizinischen Grinden kein Bedarf einer Regelung nach 88§ 135 Absatz
1 oder 137c SGB V besteht. Der Einstellungsbeschluss ist zu begrinden.

Der Einstellungsbeschluss ist mit seiner Begriindung im Internet zu veroffentlichen.

A-8 Eckpunkte der Entscheidung Methoden Krankenhausbehandlung

Mit Schreiben vom 14. Juli 2011 stellte der GKV-Spitzenverband sowohl einen Antrag
gemal § 135 Absatz 1 SGB V, als auch einen Antrag gemal3 § 137c SGB V auf Bewertung
der Kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung mit Real-Time Messgeréten (tCGM) zur
Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus.

Der G-BA richtete daraufhin eine Arbeitsgruppe ein und beauftrage das IQWIiG unter
Bertcksichtigung der Auftragskonkretisierung des G-BA die Recherche, Darstellung und
Bewertung des aktuellen medizinischen Wissenstandes zu o. g. Methode vorzunehmen.
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Nach Vorliegen des IQWiG-Abschlussberichts wurden von der Arbeitsgruppe zunéchst die
sektorenspezifische Bewertung des Nutzens sowie die sektorenspezifische Bewertung der
medizinischen Notwenigkeit fur den ambulanten Sektor vorgenommen.

Diese Beratungen haben ergeben, dass die verfiigbaren wissenschaftlichen Erkenntnisse
eine Anerkennung des Nutzens der Methode erlauben, so dass sich fur den ambulanten
Bereich eine Regelung in der Richtlinie Methoden vertragsarztliche Versorgung (MVV-RL)
ableiten Iasst.

Nach Aufnahme der Beratungen zur Anderung der Richtlinie Krankenhausmethoden (KHMe-
RL) wurde deutlich, dass aus medizinischen Griinden keine Notwendigkeit einer Anderung
der KHMe-RL angezeigt ist. Da sich der Nutzen der Methode insbesondere aus der
langerfristigen Verbesserung der Stoffwechsellage ergibt, ist die Methode zur alleinigen
Anwendung wahrend einer stationaren Behandlung von geringer Relevanz. Eine besondere
Eingrenzung der Methode auf bestimmte Patientengruppen im Rahmen der stationaren
Versorgung ist nicht erforderlich.

Daher wird die Methodenbewertung nach § 137c SGB V fir die o. g. Methode der
Kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung mit Real-Time Messgeraten (rtCGM) zur

Therapiesteuerung bei Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus gemaf 2. Kap. § 9a
Abs. 2 Satz 1 VerfO eingestellt.

A-9 Verfahrensablauf Methoden Krankenhausbehandlung

Datum Gremium Beratungsgegenstand / Verfahrensschritt

14.07.2011 Antrag von GKV-SV auf Bewertung der Methode
Kontinuierliche Interstitielle Glukosemessung (CGM) gemal}
8§ 135 und 137¢c SGB V

Erganzende Unterlage: MDS-Gutachten (April 2011)

Juli 2011 Orientierende Prifung der formalen Vollstandigkeit zur
Vorbereitung der Beratungen im UA MB durch GF
01.09.2011 |UA MB c) Beratung
d) Empfehlung der Vorlage im Plenum nach Priorisierung
10.11.2011 |Plenum Antragsannahme und Beauftragung des UA MB mit der
Durchfiihrung des Bewertungsverfahrens
22.03.2012 |UA MB Einrichtung einer Arbeitsgruppe (AG) zur Vorbereitung des
Fragenkatalogs
25.10.2012 |UA MB Beschluss zur Verdffentlichung der Ankindigung der

Bewertung und Beschluss des Fragenkatalogs zur
Durchfuihrung des Einschatzungsverfahrens vor Bewertung

08.11.2012 |Bundesanzei | Verdffentlichung der Ankiindigung der Bewertung im BAnz AT
ger (BAnz) |08.11.2012 B4

= Einleitung des Einschatzungsverfahrens

22.11.2012 |G-BA IQWIiG-Beauftragung

Plenum Planung: Bericht zum |. Quartal 2015
20.12.2012 Fristende des Einschatzungsverfahrens
25.03.2015 IQWIiG-Abschlussbericht zur Nutzenbewertung
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Datum Gremium Beratungsgegenstand / Verfahrensschritt
28.05.2015 |UA MB Annahme IQWIiG-Abschlussbericht
24.04.2015 |AG Aufnahme Beratung in der AG zu:
e einer Anderung der Richtlinie Methoden
vertragsarztliche Versorgung (MVV-RL) nach § 135
Absatz 1 SGB V
e einer Einstellung der Bewertung der Methode zu einer
Anderung der Richtlinie  Krankenhausmethoden
(KHMe-RL) nach 137c SGB V
08.06.2016 |UA MB AbschlielRende Beratungen zu einer:
e Anderung der MVV-RL durch die Aufnahme der
Methode rtCGM
e Einstellung der Bewertung der Methode rtCGM zu
einer Anderung der KHMe-RL
Beschlussempfehlung fur das Plenum
16.06.2016 |Plenum Beschlussfassung
e Anderung der MVV-RL durch die Aufnahme der
Methode rtCGM
e Einstellung der Bewertung der Methode rtCGM zu
einer Anderung der KHMe-RL
22.08.2016 |BMG Prifung der Beschlussdokumente
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A-10Beschluss Methoden vertragséarztliche Versorgung
Veroffentlicht im BAnz am 6. September 2016, BAnz AT 06.09.2016 B3.

Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses

Uber eine Anderung der Richtlinie Methoden
vertragsarztliche Versorgung und Richtlinie
Methoden Krankenhausbehandlung:

der Kontinuierlichen interstitiellen
Glukosemessung mit Real-Time Messgeraten
(rtCGM) zur Therapiesteuerung bei Patienten
mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus

Vom 16. Juni 2016

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) hat in seiner Sitzung am 16. Juni 2016
beschlossen, Anlage | (,Anerkannte Untersuchungs- und Behandlungsmethoden®) der
Richtlinie des Gemeinsamen  Bundesausschusses zu  Untersuchungs- und
Behandlungsmethoden der vertragsarztlichen Versorgung (Richtlinie  Methoden
vertragsarztliche Versorgung) in der Fassung vom 17. Januar 2006 (BAnz S. 1523), zuletzt
geadndert am 27. November 2015 (BAnz AT 15.02.2016 B3), wie folgt zu &ndern:

In Anlage | (Methoden, die als vertragsarztliche Leistungen zu Lasten der
Krankenkassen erbracht werden dirfen) wird folgende Nummer angefligt:

. 20. Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung mit Real-Time-Messgeraten
(rtCGM) zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes mellitus

§ 1 Beschreibung der Methode

(1) Bei der Intervention der Kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung mit Real-Time-
Messgeraten (rtCGM) wird mittels eines Sensors kontinuierlich der Glukosegehalt in der
interstitiellen Flissigkeit des Unterhautfettgewebes gemessen. AnschlielRend Ubertragt
ein mit dem Sensor verbundener Transmitter die Messwerte automatisch an das
Empfangsgerat. Es werden kontinuierlich Messwerte und der Trend zum Glukosegehalt
ausgegeben. Anhand einer Alarmfunktion mit individuell einstellbaren Grenzwerten
warnt das Gerét vor dem Erreichen zu hoher oder zu niedriger Glukosewerte.

8 2 Indikation

(2) Die Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung mit Real-Time-Messgeraten (rtCGM)
darf zu Lasten der gesetzlichen Krankenversicherung erbracht werden

bei Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus,

2. die einer intensivierten Insulinbehandlung bedurfen, in dieser geschult sind und diese
bereits anwenden,
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4.

insbesondere dann, wenn die zwischen Arztin oder Arzt und Patientin oder Patient
festgelegten individuellen Therapieziele zur Stoffwechseleinstellung auch bei Beachtung
der jeweiligen Lebenssituation der Patientin oder des Patienten nicht erreicht werden
kénnen

und wenn die Voraussetzungen des § 3 vorliegen.

(3) Als intensiviert ist eine Insulintherapie anzusehen, bei der die Patientin oder der Patient

entsprechend ihres oder seines Lebensstils den Zeitpunkt und die Zusammensetzung
der Mahlzeit selbst frei festlegt und dementsprechend die Dosierung des
Mahlzeiteninsulins anhand der Menge der aufzunehmenden Kohlenhydrate und der
Hohe des praprandialen Blutzuckerspiegels steuert.

§ 3 Vorgaben zur Qualitatssicherung

(4) Im Rahmen der vertragsarztlichen Versorgung darf die Kontinuierliche interstitielle

Glukosemessung mit Real-Time-Messgeraten (rtCGM) nur bei Erfillung der in den
folgenden Abséatzen aufgefiihrten Qualitatssicherungsvorgaben durchgefihrt werden:

(5) Zur Durchfuhrung der Methode rtCGM im Rahmen der vertragsarztlichen Versorgung

(6)

(7)

(8)

(9)

berechtigt sind:

Facharzte fur Innere Medizin und Endokrinologie und Diabetologie oder

2. Facharzte fur Innere Medizin, fur Allgemeinmedizin oder fur Kinder- und
Jugendmedizin jeweils mit der Anerkennung ,Diabetologie” oder ,Diabetologe
Deutsche Diabetes Gesellschaft (DDG)" bzw. mit vergleichbarer Qualifikation oder

3. Facharzte fir Kinder- und Jugendmedizin mit der Anerkennung ,Kinder-
Endokrinologie und -Diabetologie*.

Die in der Richtlinie verwendeten Facharzt-, Schwerpunkt- und Zusatzbezeichnungen
richten sich nach der (Muster-) Weiterbildungsordnung der Bundesarztekammer und
schlieBen auch diejenigen Arzte ein, welche eine entsprechende Bezeichnung nach
altem Recht fuhren.

Die Patientin oder der Patient muss zeitnah im Zuge der Verordnung und vor der ersten
Anwendung des rtCGM uber die Schulungsinhalte zur intensivierten Insulintherapie (ICT
und gegebenenfalls zur Insulinpumpe) hinausgehend, hinsichtlich der sicheren
Anwendung des Gerétes, insbesondere der Bedeutung der Blutglukose-Selbstmessung
und der durch das Gerat zur Verfigung gestellten Trends unter Berlcksichtigung des
individuellen Bedarfs und eventuell vorhandener Vorkenntnisse geschult werden.

Die Arztin oder der Arzt und die Patientin oder der Patient legen gemeinsam ein
individuelles Therapieziel unter Nutzung der rtCGM fest. Die Arztin oder der Arzt
dokumentiert das Therapieziel und im Verlauf der weiteren Behandlung die
Zielerreichung.

Das eingesetzte Gerat muss ein zugelassenes Medizinprodukt zur Kontinuierlichen
interstitiellen Glukosemessung mit Real-Time-Messung (rtCGM) sein. Anhand einer
Alarmfunktion mit individuell einstellbaren Grenzwerten muss das Gerdt vor dem
Erreichen zu hoher oder zu niedriger Glukosewerte warnen kdnnen. Das Empfangsgeréat
kann in eine Insulinpumpe integriert sein.

Soweit der Einsatz des Gerates eine Verwendung, Erhebung, Verarbeitung oder
Nutzung personenbezogener oder personen-beziehbarer Daten vorsieht, muss
sichergestellt sein, dass diese allein zum Zwecke der Behandlung der Patientin oder des
Patienten erfolgen und eine Nutzung ohne Zugriff Dritter, insbesondere der Hersteller,
maglich ist.
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Il. Die Anderung der Richtlinie tritt am Tag nach der Veroffentlichung im Bundesanzeiger in
Kraft.

Die Tragenden Griunde zu diesem Beschluss werden auf den Internetseiten des
Gemeinsamen Bundesausschusses unter www.g-ba.de veroéffentlicht.

Berlin, den 16. Juni 2016
Gemeinsamer Bundesausschuss

gemal § 91 SGB V
Der Vorsitzende

Prof. Hecken
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A-11Beschluss Methoden Krankenhausbehandlung

Gemeinsamer

BeSCh I USS Bundesausschuss

des Gemeinsamen Bundesausschusses

liber eine Einstellung der Methodenbewertung
gemaB § 137c des Funften Buches
Sozialgesetzbuch: Kontinuierliche interstitielle
Glukosemessung mit Real-Time Messgeraten
(rtCGM) zur Therapiesteuerung bei Patientinnen
und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes
mellitus

Vom 16. Juni 2016

Der Gemeinsame Bundesausschuss hat in seiner Sitzung am 16. Juni 2016 folgenden
Beschluss gefasst:

Die Beratung zur Methodenbewertung gemaR § 137¢ des Flinften Buches Sozialgesetzbuch
(SGB V) fiir die Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung mit Real-Time Messgerédten
(tCGM) zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem
Diabetes mellitus wird eingestelit.

Die Tragenden Griinde zu diesem Beschluss werden auf den Internetseiten des
Gemeinsamen Bundesausschusses unter www.g-ba.de verdéffentlicht.
Berlin, den 16. Juni 2016

Gemeinsamer Bundesausschuss

gemalk § 91 SGB V
Der Vorsitzende

Prof. Hecken
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A-12 Anhang

A-12.1 Antrag zur Beratung der Kontinuierlichen interstitiellen
Glukosemessung (rtCGMm) mit Real-Time-Messgeraten bei
insulinpflichtigem Diabetes mellitus nach 88§ 135 und 137c SGB V

Spitzenverband

GKV-Spitzanverband - Mittelstraga 51 - 10117 Barlin Dr. Diedrich Blhler
Herrn Abteilung Medizin

Dr. Harald Deisler

Vorsitzender des UA Methodenbewertung Tel.: 030 206288-1302
Gemeinsamer Bundesausschuss R 130 20628881302
Wegelystrale 8 Diedrich.3uehler®

gkv-spitzenverband.de

10623 Berlin

GEV-Spltzenverband

Postfach 04 05 65 - 10063 Berlin
Mittelstrae 51 + 10117 Berlin
www.gkv-spltzenverband.de

Berlin, 14. Juli 2011

Antrag auf Bewertung der Methode "Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung (CGM) mit Real-
Time Messgerdten zur Therapiesteuerung bei Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus”
gemiR § 135 und § 137c SGB V

Sehr geehrter Herr Dr. Deisler,

hiermit stellen wir, auch vor dem Hintergrund der Aktualisierung der Anforderungen an die Aus-
gestaltung der Behandlungsprogramme fiir Diabetes mellitus nach § 137c SGB V, den Antrag auf
Bewertung der Methode ,Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung (CGM) mit Real-Time
Messgerdten zur Therapiesteuerung bei Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus" gemaf
§135und § 137cSGB V.

Methode

Bei der kontinuierlichen Glukosemessung (CGM) wird der Glukosegehalt in der interstitiellen Flis-
sigkeit des Unterhautfettgewebes und nicht wie sonst Gblich im Blut gemessen. Bei der konventio-
nellen Blutzuckermessung ergibt die Messung Momentaufnahmen. Ziel der CGM ist es hingegen,
den Glukoseverlauf in Form von Trendinformationen iiber einen lingeren Zeitraum darzustellen.
Jedes System verfiigt auRerdem (iber eine Alarmfunktion, die den Patienten vor Schwankungen der
Glukosekonzentration im Zwischenzellraum (Interstitium) warnt und dadurch rechtzeitig auf dro-
hende Hyper- und Hypoglykdmien hinweisen soll. Durch die Warnung soll die Méglichkeit ge-
schaffen werden, frithzeitig und rechtzeitig korrigierend einzugreifen, um den Zucker in seinem
angestrebten Wertebereich zu halten.

Der GKV- d Ist der Bund der gemdk §217a SGB V - Institutionskennzelchen (1K) 109911114
Commerzbank BLZ 120 800 00 Konto 4102 030 405 - SEB Bank BLZ 100 101 11 Kento 1702 863 200
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Zur Messung wird entweder in das Unterhautfettgewebe des Oberarmes oder des Abdomens ein
Sensor eingefihrt, der die Konzentration des Gewebezuckers misst. Diese Sensoren sind
Verbrauchsmaterial und missen je nach Gerdt nach einer bestimmten Tragezeit regelméRig er-
setzt werden. Auf dem Sensor wird ein Sender angebracht, der wiederum die Glukosewerte an
einen Monitor (ibertrdgt, auf dem die aktuellen Gewebezuckerwerte angezeigt werden.

Der Wert des Gewebeblutzuckers entspricht nicht dem tatséchlich im Blut vorhandenen Blutzu-
ckerspiegel, da im Interstitium des Unterhautfettgewebes zumeist eine leicht erniedrigte Zucker-
konzentration vorliegt. Des Weiteren findet bei Anderung des Blutzuckers eine Veranderung im
interstitiellen Gewebe erst mit einer Verzégerung von 5 bis 30 Minuten statt. Somit sollte bei der
Methodenbewertung gepriift werden, ob auch eine rasch auftretende Unterzuckerung durch die
kontinuierliche Glukosemessung dem Diabetiker zeitnah sichtbar gemacht werden kann. Auf
Grund der Abweichungen zwischen den Werten aus dem Gewebe und dem Blut ist der Patient
gehalten, vor jeder therapeutischen Intervention, die er vornimmt, zusdtzlich zur CGM eine kon-
ventionelle Blutzuckermessung durchfihren. Die Abweichungen erfordern zudem, dass die Mess~
gerite regelmiBig mit einem Blutzuckermessgerit kalibriert werden, um zu priifen, wie gut das
Messgerdt im Vergleich zum Blutzuckermessgerat arbeitet.

Gegenstand der Bewertung sind Gerite, die unmittelbar die Messwerte und den Glukoseverlauf
inklusive Trendangaben anzeigen ( Real-Time-Gerdte”). Im Vergleich zu Gerdten die ausschlieBlich
eine nachtrigliche (irztliche) Auswertung zulassen, sollen ,Rea/-Time-Gerédte*dem Patienten die
Kontrolle und Optimierung seiner Therapie unter Alltagsbedingungen erméglichen und kénnen fiir
einen lingeren Zeitraum oder dauerhaft beim Patienten verbleiben.

Neben Geriten, die der alleinigen Messung des Blutzuckerspiegels im Interstitium dienen, sind
auch solche Gerite verfiigbar, bei denen das Glukose-Messgerat in ein Insulinpumpen-System
integriert ist.

Sowohl| der Nutzen als auch die Notwendigkeit der Anwendung der CGM soll mit Blick auf dadurch
erreichte patientenrelevante Endpunkte iiberpriift werden, um zu entscheiden, ob die Leistungs-
erbringung zu Lasten der gesetzlichen Krankenversicherung gerechtfertigt ist.

Medizinischer Kontext

Der Diabetes mellitus zdhlt zu den groRen Volkskrankheiten mit steigender Privalenz. Die Daten-
lage zu epidemiologischen Kennzahlen ist uneinheitlich. Die Angaben zur Privalenz variieren in
Abhingigkeit vom Zeitpunkt der Erhebung sowie der Zusammensetzung der untersuchten Versi-
chertenstichprobe. Daneben hdngen die Angaben zur Prdvalenz ,... generell von der Wahl der dia-
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gnostischen Kriterien sowie von der Schitzung des Anteils der Menschen mit unentdecktem Dia-
betes in der Bevélkerung ab" (Haussler et al. 2010). Unter Beriicksichtigung dieser Aspekte gehen
Héussler et al. davon aus, dass es in Deutschland etwa 5,5 Millionen erwachsene Diabetiker gibt.
Hauner et al. kamen bei einer Analyse aus Versichertenstichproben auf eine Gesamtzahl von etwa
6,5 Millionen Diabetikern im Jahr 2004 und errechneten daraus, dass etwa zwei Millionen Men-
schen in Deutschland mit Insulin behandelt werden (Hauner et al. 2007). Kardiovaskuldre Erkran-
kungen sind die hiufigsten Folgeschdden bei Diabetikern. Patienten mit Diabetes mellitus weisen
nach wie vor eine deutlich erhéhte kardiovaskuldre Morbiditit und Mortalitdt auf.

Im Rahmen der Insulintherapie bildet die Blutzuckerselbstkontrolle eine Grundiage fiir die gute
Stoffwechseleinstellung. Anhand der Blutzuckermessung entscheidet der Patient (ber die aktuell
erforderliche Insulindosierung oder bei Hypoglykdmie Giber die Notwendigkeit von Kohlenhyd-
rataufnahme.

Alternative Vorgehensweisen

Sobald eine Insulintherapie eingesetzt wird, erfolgt in erster Linie die Eigenmessung der Blutzu-
ckerwerte. Dies geschieht durch ein Messgerat mittels eines Blutzuckerteststreifens und eines
kleinen Bluttropfens aus der Fingerbeere. Das Blutzuckerergebnis wird kurzzeitig nach der Mes-
sung im Display in der Einheit mg/dl oder mmol/| angezeigt.

Indikation und indikationsbezogene Zielsetzung

Da eine héherfrequente Blutzuckermessung von Menschen mit Diabetes im Lebens- und Arbeits-
alltag als umsténdlich und belastend empfunden werden kann, wurde die Entwicklung von techni-
schen Systemen angestoBen, welche eine dauerhafte Blutzuckermessung erméglichen sollen. Die
CGM soll nach Leitlinienempfehlungen z. B. eingesetzt werden, um die Stoffwechselkontrolle bei
Diabetikern allgemein zu verbessern oder Hypoglykdmien zu vermeiden. Eine eindeutige Indikati-
on fir CGM glbt es bisher allerdings nicht. Im Rahmen der Methodenbewertung ist zu priifen, ob
bestimmte Patientengruppen auf Grundlage bereits vorliegender Studien ggf. in besonderer Weise
von einer Therapiesteuerung unter Einsatz der CGM profitieren.

Nutzen, Notwendigkeit

Beziiglich der detaillierten Darstellung der nachfolgend angesprochenen Studien sowie einer wei-
tergehenden Beschreibung der Studienlage sei auf beigefiigtes Gutachten des MDS aus April 2011
verwiesen (Anlage).

Der MDS hat im Auftrag des GKV-Spitzenverbandes eine Literaturrecherche zur Darstellung des
Nutzens der CGM in der Diabetestherapie durchgefiihrt. Fiir den Einsatz der CGM in der Therapie
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von Diabetes liegen Ergebnisse mehrerer randomisierter, kontrollierter Studien vor (siehe Litera-
turverzeichnis, Anlage). Diese beziehen sich auf den Einsatz einer CGM mit (fiinf RCTs) und ohne
gleichzeitiger Nutzung einer Insulinpumpe (vier RCTs). Eine Studie zur CGM ohne gleichzeitige
Insulinpumpennutzung bezieht sich auf Patienten mit Diabetes vom Typ II, alle anderen acht Stu-
dien haben ausschlieRlich Patienten mit Typ | Diabetes eingeschlossen (verschiedene Altersgrup-
pen; Erwachsene und Kinder). Die Ergebnisse sind heterogen. Ein Nutzen fiir bestimmte Patienten-
gruppen ist nicht auszuschlieben. Die Ergebnisse der CGM ohne Pumpentherapie weisen auf eine
Verbesserung des HBA1C-Wertes gegeniiber der Vergleichsgruppe hin. Die beigefiigte Studien-
auswertung zeigt hinsichtlich der Rate schwerer Hypoglykdmien keinen Unterschied zwischen der
Interventions- und Kontrollgruppe. Fir die Bewertung der Mortalitét liegen keine Angaben vor.

Die Interpretation der Ergebnisse wird allerdings dadurch erschwert, dass bei den Studien zur
CGM mit gleichzeitigem Einsatz von Insulinpumpen als Vergleich eine Blutzuckermessung mit ma-
nuell zugefithrtem Insulin gewéhlt wurde.

Fir eine detaillierte Methodenbewertung missten die Ergebnisse in Bezug auf die diagnostischen
Alternativen, den deutschen Versorgungskontext sowie unter Beriicksichtigung verschiedener Pa-
tientengruppen (insbesondere des Alters) interpretiert werden, um zu bewerten, ob und ggf. wel-
che Patienten von einer CGM profitieren.

irtschaftlichkei
Bei der Versorgung von Patienten mit Messgerdten zur kontinuierlichen interstitiellen Glukose-
messung ist von Mehrkosten insbesondere aufgrund der Anschaffung des Messgerits sowie fiir
das Verbrauchsmaterial (Sensoren) auszugehen. Von Kosteneinsparungen bei der konventionellen
Blutzuckermessung ist nicht im wesentlichen Umfang auszugehen, da zumindest vor jeder thera-
peutischen Intervention zusatzlich zur kontinuierlichen Glukose-Messung eine konventionelle
Blutzuckermessung durchgefiihrt werden soll. Zudem ist die regelmaRige Kalibrierung des CGM-
Messgerdts mit dem Blutzuckermessgerdt erforderlich. Es ist daher fraglich, ob es bei der konven-
tionellen Blutzuckermessung (Blutzuckerteststreifen) zu Einsparungen bei Verbrauchsmaterial
kommt.

0Ob und in welchem Umfang Kosteneinsparungen in der Folge der Nutzung der CGM zur Therapie-
steuerung realisiert werden kdnnen, ist auf Grundlage der vorliegenden Daten nicht zu beantwor-
ten.

Welche Gesamtkosten durch die CGM als Leistung der gesetzlichen Krankenversicherung entste-
hen, hingt im Wesentlichen davon ab, welche Patientengruppen méglicherweise von dieser Inter-
vention profitieren. Dies ist im Rahmen des Methodenbewertungsverfahrens zu priifen.
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Priorisi
Gerade vor dem Hintergrund der Versorgung von Diabetespatienten in strukturierten Behand-
lungsprogrammen (DMP Diabetes mellitus Typ 1 und 2) erscheint es angezeigt, diese Methoden-
bewertung im Gemeinsamen Bundesausschuss unter Einbeziehung des IQWiG durchzufiihren, um
so zu transparenten, &ffentlich verfiigbaren und belastbaren Erkenntnissen zu gelangen und diese
auch im Sinne der Patienten in einer Richtlinie umzusetzen. Die derzeit anstehenden Aktualisie-
rungen der DMP Diabetes mellitus Typ 1 und 2 sollten bei der Priorisierung des Beratungsthemas
beriicksichtigt werden.

Mit freundlichen GriiRen

lm LA

Dr. Diedrich Blhler

Anlage: Gutachten des medizinischen Dienstes des Spitzenverbandes Bund der Kranken-
kassen e.V. (MDS) zur ,Kontinuierlichen Glukosemessung mit Real-Time Messgera-
ten bei Diabetes mellitus®

Literatur

Hauner H, Késter 1, Schubert I: Trends in der Prévalenz und ambulanten Versorgung von Menschen
mit Diabetes -Eine Analyse der Versichertenstichprobe AOK Hessen/KV Hessen im Zeitraum von
1998 bis 2004-.Deutsches Arzteblatt 2007;41: A 2799-A 2805

Haussler B, Klein S, Hagenmeyer EG: WeiRbuch Diabetes in Deutschland -Bestandsaufnahme und
Zukunftsperspektiven-. 2. Auflage, Stuttgart, 2010
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Bundesministerium

fiir Gasundheit

Bundesministerium fir Gesundheit, 11688 Berlin Dr. Josephine Tautz
Ministerialritin
Leiterin des Referates 213

G ; Bund h "Gemeinsamer Bundesausschuss,
emeinsamer Bundesausscnuss Strukturierte Bohandlungsprogramme

Wegelystrafie 8 [DMP), Allgemeine medizinische Fragen in

10623 Berlin ' der GKV*

HAUSANSCHRIFT  Friedrichstraie 108, 10117 Berlin
POSTANSCHRIFT 11055 Berlin
TEL 49 {030 18 441-4514
FAY 49 (0)30 18 441-3788
E-MAlL  213@bmgbund.de
INTERNET Wb hai

o Berlin, 22. August 2016
vorab per Fax: 030/ 275838-105 2 13- 3143233

213 - 21432-34

Beschliisse des Gemeinsamen Bundesausschusses gem. § 91 SGB V vom 16. Juni 2016

hier: 1. Anderung der Richtlinie Methoden vertragsirztliche Versorgung:
Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung mit Real-Time-Messgerdten (ctCGM)
zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem
Diabetes mellitus

2. Einstellung der Methodenbewertung gemé® § 137c des Fiinften Buches

Sozialgeserzbuch:
Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung mit Real-Time Messgeriten (tCGM)
zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem
Diabetes mellitus

Sehr geehrte Damen und Herren,

die von Thnen gemif § 94 SGB V vorgelegten o.a. Beschlilsse vom 186. Juni 2016 tiber eine
Anderung der Richtlinie Methoden vertragsirztliche Versorgung und tiber die Einstellung der
Methodenbewertung gemaf § 137¢ SGB V werden nicht beanstandet.

Ergianzend weise ich darauf hin, dass der in § 3 Absatz 6 enthaltene Begriff .Verwendung” im
Zusammenhang mit der Erhebung, Verarbeitung eder Nutzung" personenbezogener Daten’
uniiblich ist und missverstanden werden kann. Denn die datenschutzrechtlich definierten
Begriffe (,Erhebung, Verarbeitung oder Nutzung") umfassen auch die Verwendung der Daten. Ich

1J-Bahn LI 6: Oranienburger Tar
S-Hahn 51, 52, 53,47 Friedrichstratie
Strafientabn M 1
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Seke Jvon 2

ware Ihnen dankbar, wenn Sie dies bei der Formulierung vergleichbarer Regelungen
ber{icksichtigen.

Mit freundlichen Gritfien
Im Auftrag

Dr. Josephine Tautz
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B BEWERTUNG VON SEKTORENUBERGREIFENDEM NUTZEN UND SEKTORENSPEZIFISCHER
MEDIZINISCHER NOTWENDIGKEIT

B Bewertung von sektorentbergreifendem Nutzen und
sektorenspezifischer medizinischer Notwendigkeit

B-1 Einleitung und Aufgabenstellung

Der Spitzenverband der Krankenkassen (GKV-SV) hat mit Schreiben vom 14. Juli 2011
einen Antrag auf Bewertung der Methode "Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung
(CGM) mit Real-Time Messgeraten zur Therapiesteuerung bei Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes mellitus" gemaf § 135 SGB V und auch gemal § 137c SGB V,
vor dem Hintergrund der Aktualisierung der Anforderungen an die Ausgestaltung der
Behandlungsprogramme fiir Diabetes mellitus, gestellt.

Ziel der Beauftragung des Instituts fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen
(IQWIiG) war, die Nutzenbewertung der vorliegenden Untersuchung zur kontinuierlichen
interstitiellen Glukosemessung mit Real-Time-Messgeraten (rtCGM) im Vergleich zu anderen
Messverfahren (z. B. Blutglukoseselbstmessung (BGSM), retrospektive CGM) sowie zu
Varianten der tCGM bei Patienten mit insulinbehandeltem Diabetes mellitus hinsichtlich
patientenrelevanter Endpunkte durchzufthren (siehe Konkretisierung).

Der IQWIiG-Abschlussbericht diente als eine Grundlage fur die Methodenbewertung.

Die Beratungen haben ergeben, dass sich der Nutzen der Methode insbesondere aus der
langerfristigen Verbesserung der Stoffwechsellage ergibt. Daher ist die Methode zur
alleinigen Anwendung wahrend einer stationdren Behandlung von geringer Relevanz. Eine
besondere Eingrenzung der Methode auf bestimmte Patientengruppen im Rahmen der
stationdren Versorgung ist nicht erforderlich.

Im Weiteren werden die sektorentibergreifende einheitliche Bewertung des Nutzens sowie
die sektorenspezifische Bewertung der medizinischen Notwendigkeit dargestellt.

B-2 Medizinische Grundlagen

Die medizinischen Grundlagen sind in den Tragenden Griinden unter A-2.1 vollstandig
dargelegt.

B-3 Sektorenibergreifend einheitliche Bewertung des Nutzens

Die Grundlage der Beratungen zur sektorenibergreifenden, einheitlichen Bewertung des
Nutzens der kontinuierlichen Glukosemessung mit Real-Time Messgeraten ist der IQWIiG-
Abschlussbericht’, dessen Erstellung durch den G-BA beauftragt wurde.

Entsprechend dessen Gliederung werden im Folgenden zunéchst die Ergebnisse des
Vergleichs der kontinuierlichen Glukosemessung mit Real-Time-Messgeraten (rtCGM) plus
Blutglukoseselbstmessung (BGSM) versus BGSM (Abschnitt B-3.1), die Ergebnisse des
Vergleichs von Varianten der rtCGM plus BGSM (Abschnitt B-3.2) und die Ergebnisse des
Vergleichs rtCGM plus Low-glucose-suspend (LGS) plus BGSM versus BGSM (Abschnitt B-
3.3) dargestellt.

B-3.1 Kontinuierliche Glukosemessung mit Real-Time-Messgeraten (rtCGM)
plus Blutglukoseselbstmessung (BGSM) versus BGSM

" IQWiG-Bericht — Nr. 289. Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung (CGM) mit Real-Time-
Messgeraten bei insulinpflichtigem Diabetes mellitus. Abschlussbericht D12-01. Version 1.0
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Die Bewertung im IQWiG-Abschlussbericht beruht auf 13 randomisierten, kontrollierten
Studien in denen die tCGM plus BGSM vergleichend zur BSGM untersucht wurde. Dabei
wurde im Uberwiegenden Teil der Studien der HbAlc-Wert als priméarer Endpunkt gemessen
(8 Studien). In weiteren Studien waren die Zeit, in der mit dem rtCGM-Gerat
hypoglykédmische Glukosewerte gemessen wurden (2 Studien), die Kombination aus dem
HbAlc-Wert und dem Auftreten schwerer Hypoglykamien (Mauras 2012°%), das Auftreten von
Makrosomie bei den Neugeborenen (Secher 2013°) sowie die Hypoglykamiewahrnehmung
bei Patienten mit Hypoglyk&dmiewahrnehmungsstérung (Little 2014'°) primére Endpunkte.

Die meisten eingeschlossenen Studien hatten eine Beobachtungsdauer von 26 Wochen (9
Studien). In jeweils einer Studie war die Beobachtungsdauer 24 bzw. 33 Wochen. Zwei
Studien hatten eine maximale Beobachtungsdauer von 1 Jahr (Kordonouri 2010 und Riveline
2012).Insgesamt wurden 1832 Patienten in den Studien eingeschlossen.

Die Patienten waren Uberwiegend Typ-1-Diabetiker. Nur eine Studie wurde ausschlief3lich
mit Typ 2-Diabetikern durchgefiihrt (57 Teilnehmer, Tildesley 2015)*" Eine Studie, Secher
2013, schloss schwangeren Diabetikerinnen, sowohl mit Typl- als auch Typ-2-Diabetikes ein
(154 Teilnehmerinnen). Alle anderen Studien schlossen schwangere Diabetikerinnen aus.

7 Studien schlossen sowohl Kinder und Jugendliche als auch Erwachsene ein. 2 Studien
schlossen ausschlieRlich Kinder und Jugendliche (Kordonouri 2010*? und Mauras 2012) und
4 Studien ausschlie3lich Erwachsene ein (Little 2014, Secher 2013, Tildesley 2014 und
Tumminia 2014%).

In 9 Studien wurde eine Run-in-Phase durchgefihrt. Die Dauer der Run-in-Phasen lag dabei
zwischen 7 Tagen und 6 Wochen.

In allen der untersuchten Studien wendeten die Patienten eine intensivierte Insulintherapie
an; in keiner Studie wurde eine konventionelle Insulintherapie durchgeftihrt. Wahrend in 4
Studien alle Patienten eine Insulinpumpe nutzten, war es in 8 Studien ein Teil der Patienten.
In der Studie mit Typ-2-Diabetikern (Tildesley 2013) erhielten die Patienten zum Insulin
teilweise orale Antidiabetika.

Die Erst-Diagnose des Typ-1-Diabetes musste in 8 Studien mindestens ein Jahr vor dem
Einschluss erfolgt sein. Bei den Kindern und Jugendlichen bei Kordonouri 2010 wurde die
Diabetes-Diagnose in den 4 Wochen vor dem Einschluss gestellt. Bei den schwangeren
Diabetikerinnen in Secher 2013 musste der Diabetes bereits vor der Schwangerschaft
bestanden haben. Tildesley 2013 und Tumminia 2014 machen zum Zeitpunkt der Diabetes-
Diagnose keine Angaben.

® Mauras N, Beck R, Xing D, Ruedy K, Buckingham B, Tansey M et al. A randomized clinical trial to
assess the efficacy and safety of real-time continuous glucose monitoring in the management of type 1
diabetes in young children aged 4 to <10 years. Diabetes Care 2012; 35(2): 204-210.

® Secher AL, Ringholm L, Andersen HU, Damm P, Mathiesen ER. The effect of real-time continuous
glucose monitoring in pregnant women with diabetes: a randomized controlled trial. Diabetes Care
2013; 36(7): 1877-1883.

19 Little SA, Leelarathna L, Walkinshaw E, Tan HK, Chapple O, Lubina-Solomon A et al. Recovery of
hypoglycemia awareness in long-standing type 1 diabetes: a multicenter 2 x 2 factorial randomized
controlled trial comparing insulin pump with multiple daily injections and continuous with conventional
%Iucose self-monitoring (HypoCOMPaSS). Diabetes Care 2014; 37(8): 2114-2122.

Tildesley HD, Wright AM, Chan JH, Mazanderani AB, Ross SA, Tildesley HG et al. A comparison of
internet monitoring with continuous glucose monitoring in insulin-requiring type 2 diabetes mellitus.
Can J Diabetes 2013; 37(5): 305-308.

12 Kordonouri O, Pankowska E, Rami B, Kapellen T, Coutant R, Hartmann R et al. Sensor-augmented
pump therapy from the diagnosis of childhood type 1 diabetes: results of the Paediatric Onset Study
(ONSET) after 12 months of treatment. Diabetologia 2010; 53(12): 2487-2495.

% Tumminia A, Crimi S, Sciacca L, Buscema M, Frittitta L, Squatrito S et al. Efficacy of real-time
continuous glucose monitoring on glycaemic control and glucose variability in type 1 diabetic patients
treated with either insulin pumps or multiple insulin injection therapy: a randomised controlled cross-
over trial. Diabetes Metab Res Rev 10.05.2014 [Epub ahead of print].
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In 12 von 13 Studien erhielten die Patienten der Interventionsgruppe spezifisch Schulungen
zur rtCGM. Allein Kordonouri 2010 macht dazu keine Angaben.

Hinsichtlich der Studiendauer war keine der Studien auf die Endpunkte Mortalitét bzw. mikro-
und/oder makrovaskuldre Folgekomplikationen hin ausgerichtet. Relevante Ergebnisse
liegen fir die folgenden untersuchten Endpunkte vor:

Gemeinsame  Betrachtung schwerer/schwerwiegender  Hypoglykdmien  und
langfristige Blutzuckersenkung:

Da die beiden Zielgréfen miteinander in direktem Zusammenhang stehen hat das
IQWIG das Auftreten von Hypoglykdmien in Abhangigkeit von der langfristigen
Blutzuckersenkung (gemessen anhand des HbAlc-Werts) betrachtet. Bei dieser
gemeinsamen Betrachtung von schweren Hypoglykamien und HbAlc-Werts kommt
das IQWIG im Ergebnis der Nutzenbewertung zu dem Schluss, dass es bei
Erwachsenen einen Beleg fur einen Vorteil und bei Kindern einen Hinweis fir einen
Vorteil der rtCGM plus BGSM gegeniuber der alleinigen BGSM gibt. Bei der
gemeinsamen Betrachtung von schwerwiegenden Hypoglykamien und des HbAlc-
Werts gibt es bei den Erwachsenen einen Hinweis und bei den Kindern einen
Anhaltspunkt auf einen Nutzen.

HbAlc-Wert:

Das IQWIiG wertete die HbAlc-Werte hinsichtlich der Anzahl der Patienten mit einem
HbAL1C-Wert unterhalb eines Trennwerts von 7% aus. Diese Art der Auswertung ist
geeignet, da sie eine Auswertung auf der Ebene einzelner Patienten ermoglicht, die
eine bestimmte Blutzuckereinstellung erreicht haben. Es wurde hier der von der
American Diabetes Association (ADA) empfohlene Wert von kleiner 7% verwendet,
da die meisten Studien Ergebnisse dazu berichteten. Fir die altersgemischte Gruppe
bzw. die Gruppe der Erwachsenen gibt es einen Beleg fur die Uberlegenheit der
rtCGM plus BGSM. Der Interaktionstest ergab den Beleg, dass das Alter bezlglich
des Endpunktes Anzahl der Patienten mit einem HbAlc-Wert unterhalb von 7% zum
Studienende, ein Effektmodifikator ist. Das bedeutet, dass sich fur die Subgruppe der
Kinder ein Hinweis auf eine Uberlegenheit der tCGM plus BGSM ergibt.

Schwere und schwerwiegende Hypoglykédmien:

In allen identifizierten Studien wurden als sekundarer Endpunkt schwere
Hypoglykdmien erfasst. Nur fir 6 Studien lagen separate Ergebnisse zu solchen
Hypoglykdmien vor, die das Kriterium eines schwerwiegenden unerwinschten
Ereignisses aufwiesen und damit als vom IQWIG als schwerwiegende Hypoglykdmien
bezeichnet werden. In keiner der 13 Studien gab es Angaben zur Ha&ufigkeit
nachtlicher Hypoglykdmien. Sowohl hinsichtlich schwerer als auch schwerwiegender
Hypoglykadmien zeigten die Metaanalysen keinen statistisch signifikanten Unterschied
zwischen der tCGM plus BGSM und der BGSM.

Das IQWIG berichtet, dass bei der separaten Betrachtung der einzigen Studie mit
potentiell niedrigverzerrtem Ergebnis, Kordonouri 2010, sich ein statistisch
signifikanter p-Wert fiur einen Unterschied zwischen Interventions- und
Vergleichsgruppe ergab. Allerdings zieht das IQWIG selbst diesen Effekt in Zweifel,
auch wenn bei dieser Studie ein niedriges Verzerrungspotenzial vorliegt: Aufgrund
der Seltenheit der schweren Hypoglykamie-Ereignisse ist das Ergebnis der Studie
sehr unpréazise. Zudem hat diese Studie in der Metaanalyse lediglich ein Gewicht von
2%. AuRRerdem schloss Kordonouri 2010 ausschlieBlich Kinder ein. Da sich bei den
Subgruppenanalysen kein Hinweis auf eine Effektmodifikation durch das Alter ergab,
betrachtet das IQWiG das Ergebnis der Studie als gultig flr alle Altersgruppen.
Zusammengefasst leitet das IQWIiG daraus einen Anhaltspunkt flr einen Effekt
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zugunsten der rtCGM plus BGSM fur den Endpunkt ,Anzahl der Patienten mit
mindestens 1 schwerer Hypoglykamie* ab.

Hinsichtlich schwerwiegender Hypoglykamien ergab sich kein Anhaltspunkt fir eine
Uber- oder Unterlegenheit einer der beiden Behandlungsoptionen.

- Hyperglykdmische Stoffwechselentgleisungen:

Hinsichtlich ketoazidotischer bzw. hyperosmolarer Komata und schwerwiegender
Ketoazidosen gibt es keinen Anhaltspunkt flr eine Uber- oder Unterlegenheit einer
der beiden Behandlungsoptionen.

- Hautreaktionen als unerwinschtes Ereignis:

Es fand sich ein Anhaltspunkt flr einen Schaden durch die ntCGM plus BGSM
gegeniuber der alleinigen BGSM bei Erwachsenen und Kindern hinsichtlich des
Auftretens von Hautreaktionen.

- Endpunkte, die bei schwangeren Diabetikerinnen zusatzlich relevant sind:

Bei der Studie Secher 2013, die sowohl Typ-1- als auch Typ-2-Diabetikerinnen
einschloss, wurden Ergebnisse zur Haufigkeit von Kaiserschnittgeburten,
Praeklampsien, Fehlgeburten sowie zur perinatalen Mortalitdt untersucht. Dabei gab
es keinen statistisch signifikanten Unterschied zwischen der rtCGM-Gruppe und der
BGSM-Gruppe hinsichtlich der vier Endpunkte.

Ziel der Untersuchung war die Nutzenbewertung der rtCGM bei Patientinnen und Patienten
mit Insulin-behandeltem Diabetes mellitus.

B-3.2 Vergleich von Varianten der rtCGM plus BGSM

Es wurden zwei Studien**® zum Vergleich von Varianten der rtCGM identifiziert. In beiden
Studien wurde dabei die rtCGM, die wahrend der gesamten Studiendauer verwendet werden
sollte, mit einer rtCGM verglichen, welche intermittierend verwendet werden sollte. In der
Studie mit schwangeren Diabetikerinnen (Petrovski 2011) wurde kein primérer Endpunkt
genannt; in der anderen Studie (Riveline 2012) wurde als primarer Endpunkt der HbAlc-
Wert gemessen.

Die Studiendauer betrug 9 Monate (Petrovski 2011) bzw. ein Jahr. In beiden Studien wurden
ausschlie3lich Typ-1-Diabetiker eingeschlossen (25 Patientinnen bzw. 130 Patienten). An
der Studie von Riveline 2012 nahmen Kinder, Jugendliche und Erwachsene teil und eine 10-
tdgige Run-in-Phase wurde durchgefihrt. In der Studie von Petrovski wurde eine Run-in-
Phase nicht durchgefihrt.

Bei diesem Vergleich ergab sich kein Anhaltspunkt fur einen Nutzen oder Schaden durch
eine der beiden Behandlungsoptionen fir die untersuchten Endpunkte. Es gab entweder
keine statistisch signifikanten Unterschiede oder es fehlten Daten.

4 petrovski G, Dimitrovski C, Bogoev M, Milenkovic T, Ahmeti I, Bitovska I. Is there a difference in
pregnancy and glycemic outcome in patients with type 1 diabetes on insulin pump with constant or
intermittent glucose monitoring? A pilot study. Diabetes Technol Ther 2011; 13(11): 1109-1113.

!* Riveline JP, Schaepelynck P, Chaillous L, Renard E, Sola-Gazagnes A, Penfornis A et al.
Assessment of patient-led or physician-driven continuous glucose monitoring in patients with poorly
controlled type 1 diabetes using basal-bolus insulin regimens: a 1-year multicenter study. Diabetes
Care 2012; 35(5): 965-971.
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B-3.3 rtCGM plus Low-glucose-suspend (LGS) plus BGSM versus BGSM

Zu diesem Vergleich hat das IQWiG eine Studie gefunden®®. Die Studie wurde mit 95 Typ-1-
Diabetikern mit Hypoglykdmiewahrnehmungsstérung durchgefuhrt. Die LGS-Funktion
bewirkt, dass die Insulinzufuhr durch die Insulinpumpe temporér unterbrochen wird, wenn
der rtCGM-Wert eine individuell einstellbare Grenze unterschreitet. Als priméarer Endpunkt
wurde das Auftreten von schweren und schwerwiegenden Hypoglykdmien untersucht.

Es ergab sich kein Anhaltspunkt fir einen Nutzen oder Schaden beim Vergleich der rtCGM
plus LGS plus BGSM zur BGSM aufgrund statistisch nicht signifikanter Unterschiede bzw.
aufgrund fehlender Daten.

B-3.4 Fazit der Nutzenbewertung

In der Zusammenschau der eingeschlossenen Studien kann davon ausgegangen werden,
dass diese eine ausreichende Grundlage fur die Bewertung der rtCGM plus BGSM versus
BGSM bei Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus bilden.

Bei der gemeinsamen Betrachtung von schweren Hypoglykamien und HbAlc-Werts findet
sich fur Erwachsenen (>18 Jahre) einen Beleg fiir einen Vorteil und fir Kinder (< 18 Jahre)
ein Hinweis fir einen Vorteil der tCGM plus BGSM gegeniiber der alleinigen BGSM. Bei der
gemeinsamen Betrachtung der schwerwiegenden Hypoglyk&mien und des HbAlc-Werts gibt
es fur Erwachsenen einen Hinweis und fir Kinder einen Anhaltspunkt auf einen Nutzen.

Die gemeinsame Betrachtung bedeutet, dass der aus den Studien ableitbare Beleg
(Patienten > 18 Jahre) sich aus einem Beleg fiir eine Uberlegenheit hinsichtlich des HbAlc-
Wertes bei gleichzeitigem Anhaltspunkt fir eine Uberlegenheit hinsichtlich der schweren
Hypoglykadmien ergibt - bzw. der Hinweis (Patienten < 18 Jahre) fur einen Nutzen der tCGM
plus BGSM sich aus einem Hinweis auf eine Uberlegenheit hinsichtlich des HbAlc-Wertes
bei gleichzeitigem Anhaltspunkt fiur eine Uberlegenheit hinsichtlich der schweren
Hypoglykamien ergibt.

Fir die Bestimmung des Therapieziels bedeutet dies, dass eine langfristige Verbesserung
der Stoffwechsellage erreicht werden kann, ohne dass dabei das Risiko fiir ein vermehrtes
Auftreten von schweren Hypoglykamien in Kauf genommen werden muss.

Die Ergebnisse in den Studien wurden unter bestimmten Einschlusskriterien und mit
bestimmten begleitenden MaRnahmen erzielt die im Weiteren erlautert werden.

In den meisten Studien wurden nur Patientinnen und Patienten eingeschlossen, deren
Erstdiagnose des Typ-1-Diabetes mindestens 1 Jahr zuriicklag, woraus zu schlie3en ist,
dass sie ausreichend Erfahrung mit der Standardtherapie, der intensivierten Insulintherapie,
hatten.

Da die letztendliche Anpassung der Insulintherapie nach den Regeln der intensivierten
Insulintherapie erfolgt, ist eine bestmdgliche Beherrschung dieser Strategie Voraussetzung
fur die effektive Anwendung der CGM. Begrindbare Ausnahmen sind die kurzfristige
Aufnahme der CGM bei Kindern nach Erstdiagnose in der Studie von Kordonouri 2010 und
bei Schwangeren nach Bekanntwerden der Schwangerschatt.

AulRerdem wurde in der Mehrzahl der Studien vor der Randomisierung eine Run-In-Phase
vorgeschaltet, wahrend derer die Studienteilnehmerinnen und —teilnehmer das CGM-Geréat
im verdeckten Modus — ohne auf die Messwerte reagieren zu kénnen - kennen lernen
konnten. In 4 Studien (Beck 2009, Tamborlane 2008, Mauras 2012 und Riveline 2012) wurde
eine ausreichend bestandige Sensornutzung als Kriterium flr die Bereitschaft der
Patientinnen und Patienten fir die Benutzung der CGM als Bedingung vor einer weiteren
Randomisierung in die Studien herangezogen.

% Ly TT, Nicholas JA, Retterath A, Lim EM, Davis EA, Jones TW. Effect of sensor-augmented insulin
pump therapy and automated insulin suspension vs standard insulin pump therapy on hypoglycemia in
patients with type 1 diabetes: a randomized clinical trial. JAMA 2013; 310(12): 1240-1247.
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Ebenso ist in allen Studien bis auf eine, eine Schulung der rtCGM-Anwender mit definiertem
Inhalt durchgefihrt worden. H&aufig kam schriftiches Material unter Verwendung von
Algorithmen fiur den Umgang mit den CGM-Daten zur Anwendung (z.B. DirectNet Study
Group®).

Hautreaktionen an der Einstichstelle des CGM-Sensors sollten als ein moéglicher
Schadensaspekt bei Anwendung der Methode beachtet werden.

Definitionsgemal schloss die zu untersuchende Population sowohl im IQWiG Bericht (siehe
S.8) als auch im Antrag des GKV-SV vom 14. Juli 2011 ,Patienten mit insulinbehandeltem
Diabetes mellitus* ein

Zudem wurden, wenn auch in geringer Zahl in einigen Studien auch Patienten mit Diabetes
Typ 2 eingeschlossen.

Da die Behandlung von Typ 2 Diabetikern mit einer intensivierten Insulintherapie der
Behandlung von Typ 1 Diabetikern mit einer intensivierten Insulintherapie im Wesentlichen
entspricht, ist eine Ubertragbarkeit auf insulinbehandelte Typ 2 Diabetiker dann plausibel
wenn sich das Therapieziel in gleicher Weise am HbAlc orientiert und eine Anpassung der
Dosierung des Mahlzeiteninsulins anhand der Menge der aufzunehmenden Kohlenhydrate
und der Hohe des praprandialen Blutzuckerspiegels erfolgt. Entsprechendes gilt fir
Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes auf der Basis sonstiger
Diabetesformen.

B-4 Sektorenspezifische Bewertung der medizinischen Notwendigkeit

B-4.1 Relevanz der medizinischen Problematik

Diabetes mellitus ist in der deutschen Bevdlkerung eine haufige Stoffwechselstorung, fir die
Hochrechnungen eine Prévalenz von iiber 6 Mio'® schatzen. Die Diabetes-Erkrankung lasst
sich in den meisten Fallen dem Diabetes mellitus Typ 1 oder Typ 2 zuordnen.

Bei Typ-1-Diabetikern sind die insulinproduzierenden Betazellen des Pankreas zerstort,
sodass ein absoluter Insulinmangel vorliegt. Alle Patienten mit Diabetes mellitus Typ 1
mussen daher lebensnotwendig mit Insulin behandelt werden, um
Stoffwechselentgleisungen und Spatschaden zu vermeiden. Fast alle dieser Patienten
werden mit der intensivierten Insulintherapie behandelt. Die Blutglukoseselbstmessung
(BGSM) ist dabei ein wichtiger Bestandteil dieser Therapie. Sie wird mehrmals am Tag
durchgefuhrt und dient zur Kontrolle des Blutzuckers und der Anpassung der notwendigen
Insulindosis. Allerdings kann es auch mit einer regelmé&fRig durchgefiihrten BGSM zu raschen
Anderungen der Stoffwechsellage im Sinne von Hypo- bzw. Hyperglykamien kommen. Daher
konnen Verfahren, die zu einer Besserung der Blutzuckerkontrolle fuihren, die Behandlung
von Patienten mit Typ-1-Diabetes verbessern.

Bei Typ-2-Diabetikern handelt es sich dagegen insbesondere hinsichtlich der
Pathophysiologie um eine von den Typ-1-Diabetikern zu unterscheidende Patientengruppe.
Bei ihnen ist primér die Insulinwirkung beeintrdchtigt, Auch ist die Gegenregulation im
Vergleich zum Typ 1 besser erhalten.

" Diabetes Research in Children Net- 17. work (DirecNet) Study Group. Use of the DirecNet Applied
Treatment Algorithm (DATA) for diabetes management with a real-time continuous glucose monitor
gthe Freestyle Navigator). Pediatr Diabetes 2008;9:142-7.

® Hauner H, Koster |, Schubert I. Trends in der Pravalenz und ambulanten Versorgung von Menschen
mit Diabetes mellitus. Eine Analyse der Versichertenstichprobe AOK Hessen/ KV Hessen im Zeitraum
von 1998 bis 2004. Dtsch Arztebl. 2007;104:A805—2007.
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B-4.2 Spontanverlauf der Erkrankung

Diabetes mellitus Typ 1 ist nicht heilbar. Auch der Typ-2-Diabetes hat einen chronisch
progredienten Verlauf. In beiden Fallen bendtigen Diabetiker eine Behandlung, deren
wesentliche Ziele die Vermeidung schwere Stoffwechselentgleisungen, die Minderung des
Risikos von Folgekomplikationen (z. B. Erblindung, Nierenschaden, diabetisches
FuRsyndrom) und die Verbesserung der durch den Diabetes eingeschrankten Lebensqualitat
sind.

B-4.3 Diagnostische oder therapeutische Alternativen

Fast alle Patienten mit Diabetes mellitus Typ 1 werden mit der intensivierten Insulintherapie
behandelt. Dabei unterscheidet man zwischen der intensivierten Insulintherapie mit
Selbstinjektion (ICT) und der Therapie mit einer Insulinpumpe (continuous subcutaneous
insulin infusion -> CSII). Bei der ICT spritzen sich die Patienten 1- bis 2-mal taglich ein
langwirksames Insulin (Basalinsulin) und zu ihren Mahlzeiten ein kurzwirksames Insulin
(Bolusinsulin). Die Patienten passen dabei die Insulindosis ihren Mahlzeiten an. Bei der CSlI
gibt die Insulinpumpe kontinuierlich kurzwirksames Insulin ab. Die CSIlI erméglicht den
Patienten, die Basalrate besser an den tageszeitlichen Bedarf anzupassen.

Wesentlicher Bestandteil dieser Therapie ist die Blutglukoseselbstmessung die mehrmals am
Tag durchgefuhrt wird (in der Regel 4- bis 6-mal). Die Stoffwechselselbstkontrolle dient
insbesondere der praprandialen Ermittlung der erforderlichen Insulindosis, der
Insulindosisanpassung, der Vermeidung von Hypo- und Hyperglykdmien sowie der
Bewadltigung von speziellen Situationen.

Durch die rtCGM kann eine langfristige Verbesserung der Stoffwechsellage erreicht werden,
ohne dass dabei das Risiko von schweren Hypoglykamien in Kauf genommen werden muss.

Die rtCGM stellt noch keinen Ersatz fur die BGSM dar, wenn entsprechend den Angaben
des Herstellers bei einigen Geréaten allein aufgrund der vom rtCGM gelieferten Informationen
keine unmittelbaren therapeutischen Entscheidungen getroffen werden dirfen (ADA 2015)*
Hierfur ist immer die Durchfihrung der Blutglukoseselbstmessung notwendig. Diese ist
unerlasslich fir das tagliche selbstverantwortliche Management des Diabetes.

Patientinnen und Patienten mit Typ-2-Diabetes werden zunachst nichtmedikamentds, das
hei3t mit einer Ernahrungs- und Bewegungstherapie behandelt. Patienten, bei denen die
Therapieziele nichtmedikamentds nicht erreicht werden konnen, werden zusétzlich
medikamentds, zum Beispiel mit oralen Antidiabetika, behandelt. Bei einem Teil der Typ-2-
Diabetiker ist nicht nur die Insulinwirkung, sondern auch die Insulinsekretion beeintrachtigt,
sodass auch diese Patientinnen und Patienten eventuell Insulin benétigen?.

Auch die Typ 2-Diabetiker kbnnen nach Versagen anderer Therapiestufen (Stufe 4 nach der
Nationalen Versorgungsleitlinie (NVL)) intensivierte(re) Insulin- und
Kombinationstherapieformen erhalten.

Definitionsgemal schloss die zu untersuchende Population sowohl im IQWIG Bericht (siehe
S.8) als auch im Antrag des GKV-SV vom 14. Juli 2011 ,Patienten mit insulinbehandeltem
Diabetes mellitus® ein.

Zudem wurden, wenn auch in geringer Zahl in einigen Studien auch Patienten mit Diabetes
Typ 2 eingeschlossen.

Da die Behandlung von Typ 2 Diabetikern mit einer intensivierten Insulintherapie der
Behandlung von Typ 1 Diabetikern mit einer intensivierten Insulintherapie im Wesentlichen
entspricht, ist eine Ubertragbarkeit auf insulinbehandelte Typ 2 Diabetiker plausibel wie oben
ausgefuhrt (siehe B-3.4).

9 American Diabetes Association, 2015. Standards of Medical Care in Diabetes—2015. Glycemic
Targets. Dia Care 38, S33-S40. do0i:10.2337/dc15-S009

%9 |QWIiG-Bericht — Nr. 289. Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung (CGM) mit Real-Time-
Messgeraten bei insulinpflichtigem Diabetes mellitus. Abschlussbericht D12-01. Version 1.0
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B-5 Zusammenfassung der Bewertung des Nutzens und der
medizinischen Notwendigkeit

Diabetes mellitus ist eine haufige Stoffwechselstérung. Weil bei den Typ-1-Diabetikern ein
absoluter Insulinmangel vorliegt, missen sie schon zu Beginn der Erkrankung
lebensnotwendig mit Insulin behandelt werden. Typ-2 Diabetiker benétigen erst dann Insulin,
wenn nicht nur die Insulinwirkung, sondern auch die Insulinsekretion beeintrachtigt ist.

Ein wichtiger Bestandteil der Insulintherapie ist die mehrmals am Tag durchgefiihrte
Blutglukoseselbstmessung. Die Stoffwechselselbstkontrolle dient dabei insbesondere der
praprandialen Ermittlung der erforderlichen Insulindosis, der Insulindosisanpassung, der
Vermeidung von Hypo- und Hyperglykdmien sowie der Bewaltigung von speziellen
Situationen.

Bei der kontinuierlichen Glukosemessung wird regelmallig die Glukosekonzentration im
Interstitium des Unterhautfettgewebes gemessen. Die aktuellen Glukosewerte und Trends
der Glukosekonzentration werden den Patienten angezeigt.

In vielen Fallen ist es trotz haufiger Blutglukose-Messungen nicht moglich, rasche und
unbemerkte Anderungen der Stoffwechsellage frilhzeitig zu erkennen. Durch ein
kontinuierliches Monitoring des Glukosestoffwechsels im Interstitium kdnnen Hypoglykamien
und Hyperglykdmien vermieden werden.

Allerdings werden die Blutzucker-schwankungen zeitlich verzdgert abgebildet, sodass vor
jeder Therapieentscheidung die tCGM-Werte durch eine BGSM Uberprift werden sollen.

Die Bewertung des Nutzens und des Schadens der CGM im Sinn des Bewertungsantrages
wurde basierend auf dem IQWIiG-Abschlussbericht vorgenommen. Dieser kommt zu
folgendem Schluss:

Bei der gemeinsamen Betrachtung von schweren Hypoglykdmien und HbAlc-Werts findet
sich fur Erwachsenen (>18 Jahre) einen Beleg fiir einen Vorteil und fir Kinder (< 18 Jahre)
ein Hinweis fir einen Vorteil der tCGM plus BGSM gegeniiber der alleinigen BGSM. Bei der
gemeinsamen Betrachtung der schwerwiegenden Hypoglykdmien und des HbAlc-Werts gibt
es fur Erwachsenen einen Hinweis und fir Kinder einen Anhaltspunkt auf einen Nutzen.

Die gemeinsame Betrachtung bedeutet, dass der aus den Studien ableitbare Beleg
(Patienten > 18 Jahre) sich aus einem Beleg fiir eine Uberlegenheit hinsichtlich des HbAlc-
Wertes bei gleichzeitigem Anhaltspunkt fiir eine Uberlegenheit hinsichtlich der schweren
Hypoglykamien ergibt - bzw. der Hinweis (Patienten < 18 Jahre) fiir einen Nutzen der rtCGM
plus BGSM sich aus einem Hinweis auf eine Uberlegenheit hinsichtlich des HbAlc-Wertes
bei gleichzeitigem Anhaltspunkt fur eine Uberlegenheit hinsichtlich der schweren
Hypoglykamien ergibt.

Im Fazit bedeutet dies, dass eine langfristige Verbesserung der Stoffwechsellage gemessen
anhand des HbAlc erreicht werden kann, ohne dass dabei das Risiko fiir ein vermehrtes
Auftreten von schweren Hypoglykédmien in Kauf genommen werden muss.

In der Zusammenschau der eingeschlossenen Studien kann davon ausgegangen werden,
dass diese eine ausreichende Grundlage fiir die Bewertung der rtCGM plus BGSM versus
BGSM bei Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus bilden.

Als mdgliche Schadenaspekte sollten Hautreaktionen an der Einstichstelle des CGM-
Sensors beachtet werden.
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B-6 Anhang

B-6.1 Ankindigung des Bewertungsverfahrens

B-6.1.1 Ankindigung des Bewertungsverfahrens im Bundesanzeiger

Bundesanzeiger Bekanntmachung

Herausgegeben vom Verdffentlicht am Donnerstag, 8. November 2012
Bundesministerium der Justiz BAnz AT 08.11.2012 B4
www.bundesanzeiger.de Seite 1 von 1

Bundesministerium firr Gesundheit

Bekanntmachung
des Gemeinsamen Bundesausschusses
Uber weitere Beratungsthemen zur Uberpriifung
gemiB § 135 Absatz 1 und § 137c Absatz 1
des Funften Buches Sozialgesetzbuch (SGB V):
Bewertung der kontinuierlichen Glukosemessung
mit Real-Time Messgeriten zur Therapiesteuerung bei Patienten
mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus

Vom 25. Oktober 2012

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) Uberprift Untersuchungs- und Behand-
lungsmethoden daraufhin, ob sie fiir eine ausreichende, zweckmaBige und wirt-
schaftliche Versorgung der Versicherten erforderlich sind; sie dirfen das MaB des
Notwendigen nicht (iberschreiten. Das entsprechende Bewertungsverfahren dient
der Feststellung des allgemein anerkannten Standes der medizinischen Erkennt-
nisse zu Nutzen, Notwendigkeit und Wirtschaftlichkeit der zu bewertenden Metho-
de. Auf der Grundlage der entsprechenden Bewertungsergebnisse entscheidet der
G-BA dariiber, ob die betreffende Untersuchungs- bzw. Behandlungsmethode zu
Lasten der Gesetzlichen Krankenversicherung weiterhin erbracht werden darf.

Der G-BA verbffentlicht die neuen Beratungsthemen, die aktuell zur Uberpriifung
anstehen. Entsprechend der Festsetzung des G-BA vom 25. Oktober 2012 wird
das folgende Thema beraten:

+Bewertung der kontinuierlichen Glukosemessung mit Real-Time Messgeraten
zur Therapiesteuerung bei Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus
gemdB § 135 Absatz 1 SGB V und geméB § 137c Absatz 1 SGB V*

Mit dieser Veréffentlichung soll insbesondere Sachverstédndigen der medizinischen

Wissenschaft und Praxis, Dachverba&nden von Arztegesellschaften, Spitzenverbén-

den der Selbsthilfegruppen und Patientenvertretungen sowie Spitzenorganisationen

von Herstellern von Medizinprodukten und -geréten und den gegebenenfalls betrof-

fenen Herstellern von Medizinprodukten Gelegenheit zur Stellungnahme gegeben

werden.

Die Stellungnahmen zu dem oben genannten Beratungsthema sind anhand eines

Fragenkatalogs innerhalb einer Frist von 8 Wochen nach dieser Veréffentlichung

méglichst in elektronischer Form an folgende E-Mail-Adresse zu senden:
kontinuierliche.glukosemessung@g-ba.de

Den Fragenkatalog sowie weitere Erlduterungen erhalten Sie auf Anfrage an die

vorgenannte E-Mail-Adresse oder per Post an die Geschiftsstelle des Gemeinsa-

men Bundesausschusses:

Gemeinsamer Bundesausschuss

Abteilung M-VL

Postfach 12 06 06

10596 Berlin

Berlin, den 25. Oktober 2012

Unterausschuss Methodenbewertung

Der Vorsitzende
Deisler

Die POF-Datel der ambichen Veroffentichung ist mit einer qualifizierten elebtronischen Sigratur gemal § 2 Mr. 3 Signaturges SigG Jversehen. Siehe dazu Hinwedis auf Infoseite
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B-6.1.2 Fragebogen zur strukturierten Einholung erster Einschatzungen

Fragenkatalog zur strukturierten Einholung von Stellungnahmen anlasslich der
Ankindigung der

Bewertung der kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung (CGM) mit Real-Time
Messgeraten zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes mellitus gemaf 88 135 Abs. 1 und 137c SGB V

Vom 25. Oktober 2012

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) (Oberprift  Untersuchungs-  und
Behandlungsmethoden daraufhin, ob sie fir eine ausreichende, zweckmallige und
wirtschaftliche Versorgung der Versicherten erforderlich sind; sie dirfen das MalR des
Notwendigen nicht Uberschreiten. Das entsprechende Bewertungsverfahren dient der
Feststellung des allgemein anerkannten Standes der medizinischen Erkenntnisse zu Nutzen,
Notwendigkeit und Wirtschaftlichkeit der zu bewertenden Methode. Auf der Grundlage der
entsprechenden Bewertungsergebnisse entscheidet der G-BA daruber, ob die betreffende
Untersuchungs- bzw. Behandlungsmethode Zu Lasten der Gesetzlichen
Krankenversicherung kinftig in der vertragsarztlichen Versorgung gemald § 135 Abs. 1
SGB V bzw. weiterhin in der Krankenhausbehandlung gemaR § 137c SGB V bzw. erbracht
werden darf.

Mit Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus sind alle Patientinnen
und Patienten gemeint, deren Diabetes mellitus mit Insulin behandelt wird. Bei der zu
bewertenden Methode der kontinuierlichen Glukosemessung (CGM) werden Gerate
eingesetzt, die unmittelbar die Messwerte und den Glukoseverlauf inklusive Trendangaben
anzeigen (,Real-Time Messgerate"). Diese Gerate werden zur Therapiesteuerung bei der
vorgenannten Patientengruppe angewandt.

Gemall 2. Kapitel § 6 der Verfahrensordnung des G-BA erhalten Sie Gelegenheit zur
Abgabe einer Stellungnahme. Bitte legen Sie lhrer Stellungnahme den nachfolgenden
Fragenkatalog zu Grunde. Fir die Bewertung einer Methode durch den G-BA sind
wissenschaftliche Belege malfigeblich. Bitte belegen Sie daher Ihre Ausfihrungen jeweils
durch Angabe von Quellen unter Nutzung der beigefiigten Literaturliste (s. Anlage). Bitte
flgen Sie die Publikationen — soweit mdglich — in Kopie bei.

Wir bitten Sie, uns Ihre Unterlagen nach Méglichkeit in elektronischer Form (z. B. Word- oder
PDF-Dokumente) per E-Mail an kontinuierliche.glukosemessung@g-ba.de zu
Ubersenden.

Mit der Abgabe lhrer Stellungnahme erkléaren Sie sich damit einverstanden, dass diese auch
auszugsweise in einem Bericht des G-BA wiedergegeben werden kann, der mit Abschluss
der Beratung zu jedem Thema erstellt und der Offentlichkeit via Internet zuganglich gemacht
wird.

Funktion des Stellungnehmers

Bitte geben Sie an, in welcher Funktion Sie diese Stellungnahme abgeben (z. B. Verband,
Institution, Hersteller, Leistungserbringer, Privatperson).
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Fragenkatalog

Fragen Antworten

1. Bitte benennen Sie geeignete
Messverfahren und deren Stellenwert zur
Steuerung der  Stoffwechsellage  bei
Patientinnen und Patienten mit Diabetes
mellitus, die mit Insulin behandelt werden.

2. Bitte benennen Sie die unterschiedlichen
Formen der Insulinbehandlung und geben
Sie an, fur welche Patientengruppen diese
jeweils in Frage kommen und welche
Messverfahren zur  Steuerung der
Stoffwechsellage dabei angewendet
werden.

3. Bitte benennen Sie den jeweils
erreichbaren  Nutzen und mdglichen
Schaden bzw. Nebenwirkungen der unter
Frage 1 und 2 bezeichneten Verfahren.

4. Welches sind nach Ihrer Ansicht die
patientenrelevanten Behandlungsziele der
CGM bei Patientinnen und Patienten, die
mit Insulin behandelt werden?

5. Worin bestehen die Anderungen in der
Therapiesteuerung durch den Einsatz der
CGM?

6. Anhand welcher Kriterien erfolgt die
Indikationsstellung zur Durchfihrung der
einzelnen Messverfahren auch in
Abgrenzung zueinander?

7. Bitte benennen Sie geeignete Studien, die
den erreichbaren Nutzen oder auch den
maoglichen Schaden der CGM mit ,Real-
Time Messgeraten zur Therapiesteuerung
bei Patientinnen und Patienten, die mit
Insulin behandelt werden, belegen.

8. Bitte benennen Sie erkrankungs- oder
patientenspezifische  Aspekte (z. B.
Relevanz der medizinischen Problematik,
besondere Verlaufsformen, therapeutische
Alternativen,  Versorgung  spezifischer
Patientengruppe relevanten Aspekte der
Lebensqualitat), welche die medizinische
Notwendigkeit der CGM bei Patientinnen
und Patienten, die mit Insulin behandelt
werden, insbesondere im Vergleich zu
anderen Messverfahren begriinden kdnnen.

9. Bitte benennen Sie die technischen
Maodifizierungen und
Entwicklungstendenzen der CGM. Bitte
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Fragen Antworten

benennen Sie deren Vor- und Nachteile.

10. Wie hoch sind die Kosten einer Anwendung
der CGM? Welche Kosten kodnnen
hierdurch vermieden werden?

11. Bitte benennen Sie Studien zur
Wirtschaftlichkeit der CGM im Vergleich zu
anderen Messverfahren.

12. Wie hoch ist die Pravalenz/Inzidenz der von
Ihnen empfohlenen Anwendungsgebiete
der CGM in Deutschland?

13. Bitte benennen Sie ggf. Aspekte, die in den
oben aufgefiihrten Fragen nicht
bericksichtigt werden und zu denen Sie
Stellung nehmen mdchten.
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B-6.1.3 Ubersicht der eingegangenen Einschatzungen

Stellungnehmer Ansprechpartner Eingangsdatum
Medtronic GmbH Dr. W. Frisch 03.12.2012
G. Walther Privatperson 05.12.2012
3 | Ambulantes Dr. T. Ohde 12.12.2012
Diabeteszentrum Essen-
Nord
Dr. C. Michel Privatperson 18.12.2012
K. Giller Privatperson 18.12.2012
Animas Deutschland / Dr. C. Krey 18.12.2012
Ortho-Clinical Diagnostics
GmbH
7 | Berufsverband der Dr. R. Kolassa / 19.12.2012
niedergelassenen
Diabetologen in Nordrhein Dr. M. Kaltheuner
(BdSN) / Diabetologen im
Rheinland
8 | Bundesverband Dr. med. D. Reichert 19.12.2012
niedergelassener (stellv. Vorsitzende)
Diabetologen e. V. (BVND)
Geschéftsstelle
c/o med info GmbH
9 | M. Wagner Privatperson 19.12.2012
10 | Abbott GmbH & Co. KG A. Wilke 20.12.2012
11 |diabetesDE — Deutsche Dr. S. Gerlach 20.12.2012
Diabetes Hilfe
12 | Dt. Gesellschaft fiir Kinder- Dr. G. Olbrisch 20.12.2012
und Jugendmedizin e. V.
(DGKJ)
13 | Verband der Diagnostica- Dr. M. Walger 20.12.2012
Industrie e. V. (VDGH)
14 | Becton Dickinson M. Borst 20.12.2012
Management GmbH & Co
KG
15 | Herr Privatperson 20.12.2012
Mark Brunner
16 | Deutscher Diabetiker Bund e. | S. Westermann 20.12.2012
V. (DDB)
Geschéftsstelle
17 | Nintamed GmbH & Co.KG R. Messer 20.12.2012

Eine Ubersicht tiber die eingegangenen Einschatzungen ist abrufbar unter:

https://www.g-ba.de/downloads/17-98-4120/2016-06-16 MVV-RL CGM ZD-Anlage.pdf
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B-6.2 Abschlussbericht des IQWIG zur Bewertung des aktuellen
medizinischen Wissenstandes zur Kontinuierlichen interstitiellen
Glukosemessung mit Real-Time  Messgeraten (rtCGM)  zur
Therapiesteuerung bei Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes
mellitus

Der Abschlussbericht des IQWIG zur Nutzenbewertungder Kontinuierlichen interstitiellen

Glukosemessung mit Real-Time Messgeraten (rtCGM) zur Therapiesteuerung bei Patienten

mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus (Auftrag D12-01, Version 1.0, Stand: 25. Marz 2015)

ist auf der Homepage des IQWIG verfugbar unter: https://www.igwig.de/download/D12-

01 Abschlussbericht Kontinuierliche-Glukosemessung-mit-Real-Time-Messgeraeten.pdf

B-6.3 Auftragsgemalie Annahme des Abschlussberichtes des IQWIG

Der Abschlussbericht des IQWIG zur Nutzenbewertungder Kontinuierlichen interstitiellen
Glukosemessung mit Real-Time Messgeraten (tCGM) zur Therapiesteuerung bei Patienten
mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus wurde am 28.05.2015 vom Unterausschuss
Methodenbewertung angenommen und als eine Grundlage fur die Bewertung herangezogen.
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C STELLUNGNAHMEVERFAHREN VOR ABSCHLIERENDER ENTSCHEIDUNG DES G-BA

C Stellungnahmeverfahren vor abschlielBender Entscheidung des
G-BA

C-1 Stellungnahmeberechtigte Institutionen/Organisationen

Das Stellungnahmeverfahren sowie die Terminierung und Durchfiihrung der mindlichen
Anhorung sind in den Tragenden Grunden unter A-3 vollstandig abgebildet.

C-2 Allgemeine Hinweise fur die Stellungnehmer
Die Stellungnahmeberechtigten wurden darauf hingewiesen,

¢ dass die Ubersandten Unterlagen vertraulich behandelt werden mussen und ihre
Stellungnahmen nach Abschluss der Beratungen vom G-BA vertffentlicht werden
koénnen,

e dass jedem, der gesetzlich berechtigt ist, zu einem Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses Stellung zu nehmen, soweit er eine schriftliche Stellungnahme
abgegeben hat, in der Regel auch Gelegenheit zu einer mindlichen Stellungnahme
zu geben ist und

e dass u.a. dann von einer Anhorung abgesehen werden kann, wenn ein
Stellungnahmeberechtigter auf sein Recht zur mindlichen Anhérung verzichtet und
der zustandige Unterausschuss keine Fragen zur schriftlichen Stellungnahme hat.
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C-3 Ubersicht tiber die Abgabe von Stellungnahmen

C-3.1 Institutionen / Organisationen, denen Gelegenheit zur Abgabe einer Stellungnahme gegeben wurde

Stellungnehmer Eingang beim G-BA
1. Medtronic 07.03.2016
2. Arbeitsgemeinschaft Padiatrische Diabetologie (AGPD) 09.03.2016

Deutsche Diabetes Gesellschaft (DDG)

Deutschen Gesellschaft Kinderendokrinologie und -diabetologie
DGKED (DGKJ)

Arbeitsgemeinschaft Diabetes & Technologie (AGDT) der DDG

3. Nintamed GmbH & Co KG 09.03.2016

4. Die Bundesbeauftragte fur den Datenschutz und die | 10.03.2016
Informationsfreiheit (BfDI)

5. Bundesarztekammer (BAK) 10.03.2016
6. Bundesverband Medizintechnologie e.V. (BVMed) 10.03.2016
7. Abbott GmbH & Co. KG 11.03.2016
8. Verband der Diagnostica-Industrie e. V. (VDGH) verzichten auf Abgabe einer Stellungnahme

39




C STELLUNGNAHMEVERFAHREN VOR ABSCHLIERENDER ENTSCHEIDUNG DES G-BA

C-4 Unterlagen des Stellungnahmeverfahrens

C-4.1 Beschlussentwurf tiber eine Anderung der MVV-RL

Anlage XY zu TOP XY

Gemeinsamer

BeSCh I USSQ ntWU I'f Bundesausschuss

des Gemeinsamen Bundesausschusses

iiber eine Anderung der Richtlinie Methoden
vertragsadrztliche Versorgung:

Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung
mit Real-Time-Messgeraten (rtCGM) zur
Therapiesteuerung bei Patientinnen und
Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes
mellitus

Vom T. Monat JJJJ

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) hat in seiner Sitzung am T. Monat JJJJ
beschlossen, Anlage | (,Anerkannte Untersuchungs- und Behandlungsmethoden®) der
Richtlinie  des Gemeinsamen  Bundesausschusses zu  Untersuchungs- und
Behandlungsmethoden der vertragsarztlichen Versorgung (Richtlinie  Methoden
vertragsarztliche Versorgung) in der Fassung vom 17. Januar 2006 (BAnz Nr. 48 S. 1523),
zuletzt geandert am 19. Februar 2015 (BAnz AT 15.05.2015 B7), wie folgt zu andern:

I.  In Anlage | (Methoden, die als vertragsarztliche Leistungen zu Lasten der Krankenkassen
erbracht werden diirfen) wird folgende Nummer angefiigt:

.20 Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung mit Real-Time-Messgeriten
(tCGM) =zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes mellitus

§ 1 Beschreibung der Methode

(1) Bei der Intervention der kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung mit Real-Time-
Messung (tCGM) wird mittels eines Sensors kontinuierlich der Glukosegehalt in der
interstitiellen Flissigkeit des Unterhautfettgewebes gemessen. AnschlieBend lbertragt ein
mit dem Sensor verbundener Transmitter die Messwerte automatisch an das
Empfangsgerat. Es werden kontinuierlich Messwerte und der Trend zum Glukosegehalt
ausgegeben. Anhand einer Alarmfunktion mit individuell einstellbaren Grenzwerten warnt
das Gerat vor dem Erreichen zu hoher oder zu niedriger Glukosewerten.

§ 2 Indikation
GKV-8V KBV | PatV
Die kontinuierliche interstitielle | (1) Die kontinuierliche interstitielle
Glukosemessung mit Real-Time- Glukosemessung mit Real-Time-

Messgeraten (HCGM) darf bei Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes mellitus bei
Vorliegen der Voraussetzungen der §§ 2, 3
zu Lasten der gesetzlichen

Messgeriten (fCGM) darf zu Lasten der
gesetzlichen Krankenversicherung als
vertragsarztliche Leistung zur
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Optimierung der langfristigen
Stoffwechsellage bei Patienten mit
Diabetes mellitus Typ 1 bei
gemeinsamem \orliegen der folgenden
Voraussetzungen erbracht werden:

1. Wenn der Patient die Intensivierte
konventionelle Insulintherapie
(ICT) sicher beherrscht. Bei Kinder
und Jugendlichen (< 18 Jahren),
die noch nicht in der Lage sind, die
ICT sicher durchzufithren, muss
die Betreuungsperson die ICT
sicher beherrschen.

2.  Wenn die zwischen Arztin oder
Arzt und Patientin oder Patient
festgelegten individuellen Thera-
pieziele zur  Stoffwechselein-
stellung unter Beachtung der
jeweiligen Lebenssituation des
Patienten auch nach
bestmdéglicher Anpassung der
Therapie ohne nCGM nicht
erreicht werden kénnen.

Krankenversicherung erbracht werden.

(2) Die Indikation fur den ergdnzenden Einsatz
der nCGM zur Unterstitzung  der
Diabetestherapie  bei  insulinpflichtigen
Diabetikern besteht insbesondere, wenn die
zwischen Arztin oder Arzt und Patientin oder
Patient festgelegten individuellen
Therapieziele unter Beachtung der
jeweiligen Lebensumstande des Patienten
nicht erreicht werden kénnen.

§ 3 Eckpunkte zur Qualitatssicherung

(1) Im Rahmen der vertragsarzilichen Versorgung darf die kontinuierliche interstitielle
Glukosemessung mit Real-Time-Messgeraten (tCGM) nur unter Erflllung der in den
folgenden Absétzen aufgefilhrten Qualitatssicherungsvorgaben durchgefiihrt werden:

(2) Zur Durchfiihrung im Rahmen der vertragsarztlichen Versorgung berechtigt sind:

1. Facharzte fir Innere Medizin und Endokrinologie und Diabetologie oder

2. Facharzte fur Innere Medizin,

fur Allgemeinmedizin oder fur Kinder- und

Jugendmedizin jeweils mit der Zusatzweiterbildung Diabetologie oder Diabetologe
Deutsche Diabetes Gesellschaft (DDG) oder

3. Fachérzte fiir Kinder- und Jugendmedizin mit der Zusatz-VWeiterbildung
Kinderendokrinologie und —diabetologie.

Die in der Richtlinie verwendeten Facharzt-, Schwerpunkt- und Zusatzbezeichnungen richten
sich nach der (Muster-) Weiterbildungsordnung der Bundesarztekammer und schlielen auch
diejenigen Arzte ein, welche eine entsprechende Bezeichnung nach altem Recht flihren.

(3) Der Patient muss zeithah im Zuge der Verordnung und vor der ersten Anhwendung des
rntCGM Uber die nach § 2 bei diesem als bekannt festgestellten Schulungsinhalte zu ICT und
gegebenenfalls zur Insulinpumpe hinausgehend hinsichtlich der sicheren Anwendung des
Gerates, insbesondere der Bedeutung der Blutglukose-Selbstmessung und der durch das
Gerat zur Verfligung gestellten Trends unter Beriicksichtigung des individuellen Bedarfs und
eventuell vorhandener Vorkenntnisse geschult werden.
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(4) Die Arztin oder der Arzt und die Pati
individuelles Therapieziel fest. Die Arztin
und die Zielerreichung.

entin oder der Patient legen gemeinsam ein
oder der Arzt dokumentiert das Therapieziel

GKV-8V

KBV | PatV

(5) Die Zielerreichung, eventueller
Optimierungsbedarf sowie das Vorliegen
der Voraussetzungen fur eine sinnvolle
Weiterfihrung der kontinuierlichen inter-
stitiellen Glukosemessung mit Real-Time-
Messung (tCGM) werden durch die Arztin
oder den Arzt und die Patientin oder den
Patienten gemeinsam sechs Monate nach
Verordnung lberprift.

(Es wird keine Uberpriifung der Zielerreichung
nach 6 Monaten geregelt.)

GKV-SV

KBV | PatV

(6) Zur Anwendung kommen  nur
zugelassene Medizinprodukte zur
kontinuierlichen interstitiellen Glukose-
messung mit Real-Time-Messung (itCGM).
Soweit deren Einsatz eine Verwendung,
Erhebung, Verarbeitung oder Nutzung
personenbezogener oder personen-
beziehbarer Daten vorsieht, muss
sichergestellt sein, dass diese allein zum
Zwecke der Behandlung der Patientin oder
des Patienten erfolgt und insoweit eine
Nutzung ohne Zugriff Dritter, insbesondere
der Hersteller, méglich ist. Das Empfangs-
gerat kann dabei auch in eine Insulinpumpe
integriert sein.

(5) Zur Anwendung kommen nur zugelassene
Medizinprodukte zur kontinuierlichen inter-
stitiellen Glukosemessung mit Real-Time-
Messung (tCGM). Soweit deren Einsatz eine
Verwendung, Erhebung, WVerarbeitung oder
Nutzung personenbezogener oder personen-
beziehbarer Daten vorsieht, muss sichergestellt
sein, dass diese allein zum Zwecke der
Behandlung der Patientin oder des Patienten
erfolgt und insoweit eine Nutzung ohne Zugriff
Dritter, insbesondere der Hersteller, méglich ist.
Das Empfangsgerat kann dabei auch in eine
Insulinpumpe integriert sein.

(7) Anhand einer Alarmfunktion mit
individuell einstellbaren Grenzwerten muss
das Gerat vor dem Erreichen zu hoher oder
zu niedriger Glukosewerte warnen kénnen.

(6) Anhand einer Alarmfunktion mit individuell
einstellbaren Grenzwerten muss das Gerat vor
dem Erreichen zu hoher oder zu niedriger
Glukosewerte warnen kénnen.

"

Il. Die Anderung der Richtlinie tritt nach der Veréffentlichung im Bundesanzeiger in Kraft.

Die Tragenden Griinde zu diesemn Beschluss werden auf den Internetseiten des
Gemeinsamen Bundesausschusses unter www.g-ba.de veréffentlicht.

Betlin, den T. Monat JJJJ
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Gemeinsamer Bundesausschuss
gemalt § 91 SGB V
Der Vorsitzende

Prof. Hecken
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1 Rechtsgrundlagen

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) Uberprift gemalk gesetzlichem Auftrag nach
§135 Abs. 1 SGB V fiir die ambulante vertragsarztliche Versorgung der gesetzlich
Krankenversicherten neue arztliche Methoden daraufhin, ob der therapeutische Nutzen, die
medizinische Notwendigkeit und die Wirtschaftlichkeit nach gegenwirtigem Stand der
wissenschaftlichen Erkenntnisse als erfiillt angesehen werden kénnen. Auf der Grundlage
des Ergebnisses dieser Uberpriifung entscheidet der G-BA dariiber, ob eine neue Methode
ambulant zu Lasten der Gesetzlichen Krankenversicherung (GKV) verordnet werden darf.

Der Antrag zur Beratung der Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung mit Real-Time
Messgeraten (tCGM) zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes mellitus gemaR § 135 Abs. 1 SGBV wurde vom GKV-
Spitzenverband (GKV-8V) am 14. Juli 2011 gestellt.

Die Bewertung des Nutzens, der medizinischen Notwendigkeit und der Wirtschaftlichkeit der
Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung mit Real-Time Messgeraten (tCGM) zur
Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus
beriicksichtigt die Ergebnisse des Abschlussberichts des Instituts fir Qualitat und
Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG), die Auswertung der beim G-BA anlasslich
der Verdffentlichung des Beratungsthemas eingegangenen ersten Einschatzungen
einschlieBlich der dort benannten Literatur und die Stellungnahme der Bundesarztekammer.

2 Eckpunkte der Entscheidung

21 Medizinischer Hintergrund

Der Begriff Diabetes mellitus fasst verschiedene Stoffwechselstérungen zusammen, die
durch eine chronische Hyperglykdmie gekennzeichnet sind. Ursachlich ist eine gestorte
Insulinsekretion, eine gestérte Insulinwirkung oder eine Kombination aus beidem.

Die meisten Diabetiker haben Diabetes mellitus Typ 1 oder Typ 2. Andere Diabetesformen,
wie zum Beispiel der Gestationsdiabetes (Schwangerschaftsdiabetes), treten eher selten auf.
Bei Typ-1-Diabetikern sind die insulinproduzierenden Betazellen des Pankreas (Bauch-
speicheldriise) zerstért, sodass ein absoluter Insulinmangel vorliegt. Daher miissen alle
Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 1 lebensnotwendig mit Insulin
behandelt werden. Bei Typ-2-Diabetikern dagegen ist primar die Insulinwirkung
beeintrdchtigt. In Verbindung mit dieser Insulinresistenz kommt es zu einem refativen
Insulinmangel. Grundlage der Behandlung ist eine gesunde Erndhrung und hinreichend
Bewegung. Reicht dies nicht aus, kommen Medikamente, sogenannte orale Antidiabetika,
hinzu, die die Insulinausschiittung fordern oder die Insulinempfindlichkeit erhGhen. Reicht
dies nicht mehr aus, kann Insulin die oralen Antidiabetika ersetzen oder ergénzen (Nationale
Versorgungsleitlinie (NVL) Therapie des Typ 2-Diabetes: Stufe 3). (http:/mwww.deutsche-
diabetes-gesellschaft.de/fileadmin/Redakteur/Leitlinien/Evidenzbasierte Leitlinien/dm-
therapie-1aufl-vers4-kurz.pdf, S.43).

Als Stufe 4 nach NVL kénnen Typ-2-Diabetiker intensivierte(re) Insulin- und
Kombinationstherapieformen erhalten. Diese beinhalten verschiedene Formen der
Insulintherapie wie die Gabe von praprandial kurzwirkendem Insulin (SIT), die konventionelle
Insulintherapie (CT) und die intensivierte konventionelle Insulintherapie (ICT).

Die Insulintherapie verfolgt hauptséchlich folgende Ziele: schwere Stoffwechsel-
entgleisungen zu vermeiden (z. B. ketoazidotisches Koma), das Risiko von
Folgekomplikationen zu verringern (z. B. Erblindung, Nierenschaden, diabetisches
FuBsyndrom) und die durch den Diabetes eingeschrankte Lebensqualitat zu verbessern.
Man unterscheidet prinzipiell 2 Therapiestrategien: die konventionelle (CT) und die
intensivierte Insulintherapie. Fast alle Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 1
und viele Patientinnen und Patienten mit insulinbehandeltem Diabetes mellitus Typ 2 werden
mit einer intensivierten Insulintherapie behandelt, wobei die Therapie mit einer Insulinpumpe

2
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(continuous subcutaneous insulin infusion —CSll) bislang auf Patientinnen und Patienten mit
Diabetes mellitus Typ 1 beschrankt ist. Wesentlicher Bestandteil der intensivierten
Insulintherapie (ICT und CSll) ist die Blutglukoseselbstmessung (BGSM). Bei einigen
Patientinnen und Patienten reicht selbst eine héaufige BGSM nicht aus, um Hypo- und
Hyperglykdamien vermeiden zu kénnen. Eine verbesserte Blutzuckerkontrolle erhofft man sich
von der kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung (CGM).

Die CGM-Gerite mit unverblindeter Echtzeit-Messwertanzeige (sog. Real-Time-Funktion, i.F.
nCGM) zeigen wihrend der Aufzeichnungsphase Werte an und ermdéglichen den
Patientinnen und Patienten, ihre Therapie selbst anzupassen; sie zeigen dabei nicht nur die
aktuelle Glukosekonzentration, sondern auch Trends der Glukosekonzentration an. So
kénnen Patientinnen und Patienten erkennen, wann eine Hypo- oder Hyperglykamie droht,
und kénnen durch eine Nahrungsaufnahme oder Insulingabe entsprechend gegensteuern.

GKV-8V KBV | PatV
Jedoch kénnen sie | Bei der kontinuierlichen interstitiellen
Blutzuckerschwankungen nur zeitlich | Glukosemessung wird der Glukoseanteil
verzdgert abbilden. Die Deutsche Diabetes | subkutan  in  interstitieller  Fliissigkeit
Gesellschaft (DDG) empfiehlt deshalb in | gemessen. Laut |QWiG-Bericht' ist die
ihrer S3-Leitlinie zur Therapie des Typ-1- | Korrelation zur Blutglukose gut, bei rasch
Diabetes, die nCGM-Werte vor jeder | wechselnden Glukosewerten  hinkt" die
Insulingabe beziehungsweise Anderung der | Glukosekonzentration im interstitiellen
Insulindosis durch eine BGSM zu lberpriifen | Kompartiment  jedoch  hinterher. Eine

[5]. Somit ist die BGSM auch bei
Verwendung der tCGM notwendig.

regelmaRige Kalibrierung ist unerlasslich
und eine anlassbezogene Uberprifung der

ermittelten Werte durch eine Selbstmessung
aus dem Blut wichtig.

Laut IQWiG-Bericht und Angaben einzelner Hersteller’ kann die tCGM sowohl von
Patientinnen und Patienten verwendet werden, die sich das Insulin selbst spritzen, als auch
von Patientinnen und Patienten mit Insulinpumpe.

22 Gegenstand der Nutzenbewertung
Der Nutzen der nCGM im Vergleich zu anderen Messverfahren (z. B.
Blutglukoseselbstmessung, retrospektive CGM) sowie zu Varianten der rtCGM bei

Patientinnen und Patienten mit insulinbehandeltem Diabetes mellitus hinsichtlich
patientenrelevanter Endpunkte wurde bewertet.

23

Die Bewertung des Nutzens der Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung mit Real-Time
Messgeraten (tCGM) zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes mellitus erfolgte auf der Grundlage des [IQWIG-
Abschlussberichts.

Nutzenbewertung

Eingeschlossen wurden Patientinnen und Patienten mit insulinbehandeltem Diabetes
mellitus. Die 2zu prifende Intervention besteht in der kontinuierlichen interstitiellen
Glukosemessung mit Real-Time-Messgeradten (tCGM). Als Vergleichsintervention wurden
andere Messverfahren, zum Beispiel die Selbstkontrolle des Blutzuckers (BGSM) und die
retrospektive CGM, betrachtet. Zusatzlich wurden Studien eingeschlossen, in denen

' lQWiG-Bericht S.2 ,Die nCGM-Gerate zeigen nicht nur aktuelle Glukosewerte, sondern auch Trends
der Glukosekonzentration an. So kénnen Patienten erkennen, wann eine Hypo- oder Hyperglykamie
droht, und durch eine Nahrungsaufnahme oder Insulingabe entsprechend gegensteuern. Jedoch
kénnen sie Blutzuckerschwankungen nur zeitlich verzégert abbilden.”

2 Dexcom User Manual S.206
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verschiedene Varianten der tCGM miteinander verglichen wurden (z. B. kontinuierliche
versus intermittierende tCGM, fCGM mit zusatzlichen automatisierten Funktionen versus
nCGM ohne zusatzliche automatisiete Funktionen). Die weitere Behandlung (z. B.
Insulinbehandlung, Betreuung, Komedikationen) musste zwischen der Prif- und
Vergleichsinterventionsgruppe vergleichbar sein.

Fir die Untersuchung wurden allgemein folgende patientenrelevante Endpunkte betrachtet:
e  Gesamtmortalitat

* kardiovaskuldre Mortalitadt (koronare, zerebrovaskulare)
¢ kardiovaskulare Morbiditat (koronare, zerebrovaskulére, periphere arterielle)
¢ Erblindung

¢ terminale Niereninsuffizienz (Notwendigkeit einer Dialysetherapie oder
Nierentransplantation)

¢  Amputation (Minor- und Majoramputationen)
* ketoazidotisches bzw. hyperosmolares Koma

« gemeinsame Betrachtung des Auftretens von Hypoglykamien, insbesondere
schwerer Hypoglykamien, und des HbA1c-Werts

¢ Symptomatik bedingt durch chronische Hyperglykamie
¢ sonstige unerwiinschte Ereignisse

¢ gesundheitsbezogene Lebensqualitat (einschliellich Aktivitaten des taglichen
Lebens).

Fiir Kinder und Jugendliche wurden gegeniiber den vorgenannten allgemeinen zuséatzlich
folgende patientenrelevante Endpunkte verwendet:
e kdrperliche Entwicklungsstdrungen

e psychosoziale Entwicklungsstérungen.

Bei Schwangeren wurden gegeniiber den vorgenannten allgemeinen zusatzlich folgende
patientenrelevante Endpunkte verwendet:
¢ Art der Geburt (z. B. operative Entbindung)

¢ unerwiinschte Wirkungen aufseiten der Frau wahrend der Schwangerschaft (z. B.
Praeklampsie / Eklampsie) und unter der Geburt (z. B. Dammriss Grad 3/ 4,
postpartale Blutungen)

¢ Anteil der Fehlgeburten

e perinatale und neonatale Mortalitadt und Morbiditat des Kindes (z. B. Verletzungen des
Brachialplexus).

Insgesamt wurden 15 Studien als relevant fiir die Fragestellung der vorliegenden Nutzen-
bewertung identifiziert. Die Studien wurden zu 3 verschiedenen Vergleichen durchgefiihrt:
¢ \Vergleich tCGM plus BGSM versus BGSM, n =13

¢ \Vergleich von Varianten der tCGM plus BGSM, n=2
s Vergleich tCGM plus LGS’ plus BGSM versus BGSM, n = 1 ('Low-glucose-suspend)

Fast alle Studien schlossen ausschlielich Patientinnen und Patienten und nicht schwangere
Patientinnen mit Diabetes mellitus Typ 1 ein. Nur 1 Studie schloss ausschlieRlich
Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 ein. Die Ergebnisse dieser Studie
wurden samtlich als nicht verwertbar betrachtet, da der Unterschied der
Nichtberticksichtigungsanteile zwischen den Gruppen mehr als 15 Prozentpunkte betrug.

Die vorliegende Bewertung erlaubt somit Aussagen zum Nutzen beziehungsweise Schaden
der tCGM plus BGSM sowie der tCGM plus LGS-Funktion plus BGSM jeweils im Vergleich

4
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zur BGSM hinsichtlich patientenrelevanter Endpunkte fast ausschlieBlich fiir Patientinnen
und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 1. Nur fur patientenrelevante Endpunkte, die bei
schwangeren Diabetikerinnen zuséatzlich relevant sind, sind Aussagen auch fiir Patientinnen
mit Diabetes mellitus Typ 2 méglich (siehe auch Kapitel B 3.1 der Zusammenfassenden
Dokumentation).Dabei unterschieden sich die Ergebnisse der tCGM-Gruppe in keinem der 4
patientenrelevanten Endpunkte — Haufigkeit von Kaiserschnittgeburten, Priaeklampsien und
Fehlgeburten sowie perinatale Mortalitat — statistisch signifikant von denen der BGSM-
Gruppe.

Statistisch signifikante Unterschiede zwischen den Behandlungsoptionen hinsichtlich
patientenrelevanter Endpunkte fanden sich ausschlieBlich fir den Vergleich tCGM plus
BGSM versus BGSM. Solche ergaben sich bei gemeinsamer Betrachtung schwerer
beziehungsweise schwerwiegender® Hypoglykamien und der HbAlc-Werte, bei
Hautreaktionen, die als unerwiinschtes Ereignis berichtet wurden, sowie bei einzelnen
Instrumenten oder Subskalen der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat.

2.31 Ergebnis des IQWiG-Abschlussberichts

Die Aussagen des IQWIG beziehen sich auf die in den Studien untersuchten
Beobachtungszeitraume und gelten ausschlieBlich fiur Patientinnen und Patienten mit
Diabetes mellitus Typ 1 — mit Ausnahme der mit einem Sternchen (*) gekennzeichneten
Endpunkte beim Vergleich tCGM plus BGSM versus BGSM, welche zusatzlich fir
Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 gelten.

Fur die tCGM plus BGSM im Vergleich zur BGSM ergab sich

e ein Beleg flr einen Nutzen bei Erwachsenen (> 18 Jahre) hinsichtlich der
gemeinsamen Betrachtung der schweren Hypoglykdmien und des HbA1c-\Werts (die
gemeinsame Betrachtung basiert auf einem Anhaltspunkt fiir Uberlegenheit
beziiglich der schweren Hypoglykidmien und einem Beleg fiir Uberlegenheit
beziiglich des HbA1c-Werts),

GKV-SV (zusatzlich)

Der Anhaltspunkt hinsichtlich der Uberlegenheit bei den schweren Hypoglykdmien beruht
auf den Ergebnissen einer einzigen Studie®, in die zudem ausschlieBlich Kinder
eingeschlossen wurden. In seinem Bericht duBert das IQWIG insgesamt Zweifel am
Vorliegen eines solchen Effekts. Das Ergebnis der Studie sei aufgrund der Seltenheit der
Ereignisse sehr unprézise. Es ist zudem die einzige Studie, die einen Effekt zeigt,
gegeniiber 10 weiteren zum selben Vergleich, die keinen solchen nachweisen kénnen.
Allerdings bescheinigt das IQWIG dieser Studie von Kordonouri im Unterschied zu den
tibrigen 10 ein niedriges Verzerrungspotential auf Endpunktebene, da bei ihr die Definition
des Ereignisses ,schwere Hypoglykdmie" die Fremdhilfe erfordernde Hypoglykdmie nicht
umfasst und damit weniger verzerrungsanféllig ist.

¢ ein Hinweis auf einen Nutzen bei Kindern (< 18 Jahre) hinsichtlich der gemeinsamen
Betrachtung der schweren Hypoglykamien und des HbA1c-Werts (die gemeinsame
Betrachtung basiert auf einem Anhaltspunkt fir Uberlegenheit beziiglich der

® Bei einer schwerwiegenden Hypoglykamie handelt es sich um eine schwere Hypoglykamie bei der
gleichzeitig mindestens ein Kriterium far ,Schwere Unerwlnschte Ereignisse” (SUE) entsprechend
Good Clinical Practice (GCP) erfullt ist.

* Kordonouri O, Pankowska E, Rami B, Kapellen T, Coutant R, Hartmann R et al. Sensor-augmented
pump therapy from the diagnosis of childhood type 1 diabetes: results of the Paediatric Onset Study
(ONSET) after 12 months of treatment. Diabetologia 2010; 53(12): 2487-2495.

5
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schweren Hypoglykdmien und einem Hinweis auf Uberlegenheit beziiglich des
HbA1c-Werts),

e ein Hinweis auf einen Nutzen bei Erwachsenen (> 18 Jahre) hinsichtlich der
gemeinsamen Betrachtung der schwerwiegenden Hypoglykdmien und des HbA1c-
Weris (die gemeinsame Betrachtung basiert darauf, dass beziglich der
schwerwiegenden® Hypoglykamien in dieser Patientengruppe kein Anhaltspunkt fiir
Qberlegenheit bei gleichzeitig unsicherer Datenlage vorliegt, sowie einem Beleg fiir
Uberlegenheit beziiglich des HbA1c-Werts),

e ein Anhaltspunkt fir einen Nutzen bei Kindern (< 18 Jahre) hinsichtlich der
gemeinsamen Betrachtung der schwerwiegenden Hypoglykédmien und des HbA1c-
Werts (die gemeinsame Betrachtung basiert darauf, dass beziglich der
schwerwiegenden Hypoglykamien kein Anhaltspunkt fiir Uberlggenheit bei
gleichzeitig unsicherer Datenlage vorliegt, sowie einem Hinweis auf Uberlegenheit
bezliglich des HbA1c-Werts),

¢ ein Anhaltspunkt fir einen Schaden bei Erwachsenen und Kindern hinsichtlich
Hautreaktionen

e kein Anhaltspunkt fir einen Nutzen oder Schaden fiir alle anderen Endpunkte
entweder aufgrund statistisch nicht signifikanter Unterschiede zwischen den
Behandlungsoptionen (ketoazidotische und hyperosmolare Komata, diabetische
Ketoazidosen, die als schwerwiegendes unerwiinschtes Ereignis berichtet wurden,
schwerwiegende unerwiinschte Ereignisse, gesundheitsbezogene Lebensqualitat
sowie [bei Schwangeren] Art der Geburt*, unerwiinschte Wirkungen aufseiten der
Frau wahrend der Schwangerschaft®, Anteil der Fehlgeburten* sowie perinatale und
neonatale Mortalitat des Kindes*) oder aufgrund fehlender Daten.

e Es fanden sich keine statistisch signifikanten Unterschiede zwischen den
Behandlungsoptionen hinsichtlich patientenrelevanter Endpunkte fiir den Vergleich
von Varianten der tCGM plus BGSM sowie den Vergleich tCGM plus LGS-Funktion
plus BGSM versus BGSM.

23.2 Zusammenfassung / Fazit der Nutzenbewertung
GKV-8V KBV | PatV
In der Zusammenschau der | In der Zusammenschau der

eingeschlossenen Studien kann davon | eingeschlossenen Studien kann davon
ausgegangen werden, dass diese eine | ausgegangen werden, dass diese eine
ausreichende Grundlage fiir die Bewertung | ausreichende Grundlage fiir die Bewertung
der tCGM plus BGSM versus BGSM bei | der tCGM plus BGSM versus BGSM bei
Patientinnen und Patienten mit Typ-1- | Patientinnen und Patienten mit
Diabetes bilden. insulinpflichtigem Diabetes mellitus bilden.

Die gemeinsame Betrachtung bedeutet, dass der aus den Studien ableitbare Beleg
(Patienten > 18 Jahre) sich aus einem Beleg fiir eine Uberlegenheit hinsichtlich des HbAlc-
Wertes bei gleichzeitigem Anhaltspunkt fir eine Uberlegenheit hinsichtlich der schweren
Hypoglykamien ergibt - bzw. der Hinweis (Patienten < 18 Jahre) fiir einen Nutzen der tCGM
plus BGSM sich aus einem Hinweis auf eine Uberlegenheit hinsichtlich des HbA1c-Wertes
bei gleichzeitigem Anhaltspunkt fiir eine Uberlegenheit hinsichtlich der schweren
Hypoglykédmien ergibt.

Im Fazit bedeutet dies, dass eine | Im Fazit bedeutet dies, dass eine langfristige |

® Bei einer schwerwiegenden Hypoglykamie handelt es sich um eine schwere Hypoglykamie bei der
gleichzeitig mindestens ein Kriterium far ,Schwere Unerwlnschte Ereignisse” (SUE) entsprechend
Goed Clinical Practice (GCP) erfullt ist.

6

49




STELLUNGNAHMEVERFAHREN VOR ABSCHLIERENDER ENTSCHEIDUNG DES G-BA

langfristige Verbesserung der
Stoffwechsellage gemessen anhand des
HbA1c-Wertes erreicht werden kann, ohne
dass dabei das Risiko flr ein vermehrtes
Auftreten von schweren Hypoglykamien in
Kauf genommen werden muss.

Verbesserung der Stoffwechsellage erreicht
werden kann, ohne dass dabei das Risiko fir
ein  vermehrtes Auftreten wvon schweren
Hypoglykédmien in Kauf genommen werden
muss.

Die Indikation fir die rCGM besteht
demnach, wenn es das Ziel ist, die
langfristige Stoffwechsellage der

Patientinnen oder Patienten mit Typ-1-
Diabetes gemessen am HbAlc-Wert zu
verbessern.

Die Senkung der Haufigkeit schwerer
Hypoglykamien als Ziel der fCGM plus
BGSM, ist mit den in 2.3.1 beschriebenen
Unsicherheiten verbunden und nur dann
angebracht, wenn zuvor eine bereits
ansonsten optimierte  Stoffwechsellage
erreicht wurde und die Senkung des
Hypoglykédmierisikos durch eine weniger
straffe Blutzuckereinstellung mit
nachfolgendem Ansteigen des HbAlc als
Strategie nicht in Frage kommt.

Es besteht kein Nachweis eines Nutzens
fur Typ-2-Diabetiker. Die Ergebnisse zum
Nutzen der tCGM basieren ausschliefilich
auf Studien mit Patientinnen und Patienten
mit Typ-1- Diabetes.

Eine einfache Ubertragung der Ergebnisse
der Nutzenbewertung auf Patientinnen und
Patienten mit Typ-2-Diabetes ist aus
mehreren Grinden nicht mdglich: Typ-1-
und Typ-2-Diabetes unterscheiden sich
grundsatzlich in ihrer Pathogenese und
Pathophysiclogie.  AuBerdem ist der
Ergebnisparameter HbA1c¢, flir den sich ein
Nutzen der rnCGM bei Patientinnen und
Patienten mit Typ-1-Diabetes fand, anders
als bei diese® kein validierter Endpunkt fiir
Patientinnen und Patienten mit Typ-2-
Diabetes. SchlieRBlich fand sich der
Anhaltspunkt hinsichtlich einer
Verringerung der schweren Hypoglykamien
in einer Studie mit Kindern und
Jugendlichen, einer Patientengruppe,
welche sich von Typ-2-Diabetikern in Alter
und Lebensstil aufs deutlichste
unterscheiden.

Definitionsgeman schloss die zu
untersuchende Population sowohl im IQWIG
Bericht (siche S.8) als auch im Antrag des
GKV-SV vom 14. Juli 2011 ,Patienten mit
insulinbehandeltem Diabetes mellitus” ein

Zudem wurden, wenn auch in geringer Zahl in
einigen Studien auch Patientinnen und
Patienten mit Diabetes Typ 2 eingeschlossen.

Da die Behandlung von Typ 2 Diabetikern mit
einer ICT/Insulinpumpe der Behandlung von
Typ 1 Diabetikern mit einer ICT/Insulinpumpe
im  Wesentlichen entspricht, ist eine
Ubertragbarkeit auf insulinbehandelte Typ 2
Diabetiker plausibel. Entsprechendes gilt fiir
Patientinnen und Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes auf der Basis
sonstiger Diabetesformen.

Die von der tCGM gelieferten Messwerte

Die von der nCGM gelieferten Messwerte

® The Diabetes Control and Complications Trial Research Group. (1993). 'The effect of intensive
treatment of diabetes on the development and progression of long-term complications in_insulin-

dependent diabetes mellitus”. N Engl J Med. 329 (14): 877-86.
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bediirfen, bevor die Patientin oder der | bedirfen zur  Kalibrierung und  zur
Patient weitere Malnahmen ergreift, der | Verifizierung von Alarmen der Kontrolle durch
Kontrolle durch eine Messung der | eine Messung der Blutglukose.

Blutglukose. Die weiteren MaRnahmen
ergeben sich aus den Werten der
Blutglukose nach den Regeln der ICT
(intensivierte konventionelle
Insulintherapie).

Deshalb ist eine Voraussetzung fiir den
Einsatz der tCGM, dass der Patient die | Deshalb ist eine Voraussetzung flr den
ICT sicher beherrscht. Er muss in ihr | Einsatz der tCGM, dass die Patientin oder
geschult worden sein. Die sichere der Patient die ICT nach Einschétzung des
Beherrschung lasst sich anhand der | behandelnden Arztes sicher beherrscht. Sie
Diabetesdokumentation, in der eine | oder er muss in ihr geschult worden sein.
sinnvolle Anwendung der Regeln der ICT
nachvollziehbar ist, feststellen.

Wenn bei einer Patientin oder einem
Patienten  die  \erbesserung  einer
unbefriedigenden  Stoffwechseleinstellung
notwendig ist, muss vorrangig die
bestmdgliche Anpassung der Therapie
ohne nCGM vorgenommen worden sein,
wie etwa die Anpassung der Dosierung des
langwirksamen Insulins, der
Dosierungsregeln fur das kurzwirksame
Insulin und der Korrekturfaktoren zu den
Broteinheiten (BE).

Um eine sinnvolle Anwendung des nCGM-Gerates einschliellich der zutreffenden
Bewertung der von ihm ausgegebenen Informationen an Patientinnen und Patienten zu
gewihrleisten, ist eine Schulung notwendig. Diese soll unter Beriicksichtigung des
individuellen Bedarfs sowie von eventuell verhandenen Vorkenntnissen (z. B. aufgrund
bereits erfolgterrt CGM Nutzung) stattfinden.

Notwendiger Bestandteil der Indikation zur tCGM ist das Ziel, die langfristige
Stoffwechsellage der Patientinnen und Patienten zu optimieren.

Dazu legen Arzt und Patientin oder Patient gemeinsam ein konkretes individuelles
Therapieziel unter Beriicksichtigung der jeweiligen Lebensumstande der Patientinnen oder
des Patienten (z.B. Beruf, Familie etc.) fest.

Aus der Verabredung eines Therapieziels folgt konsequent, dass zu einem bestimmten
Zeitpunkt Arzt und Patientin oder Patient gemeinsam prifen, ob das Ziel erreicht wurde.

Falls das Ziel nicht erreicht wurde, erdffnet | Nur so kann gemeinsam durch Arzt und
dieses  Vorgehen die Méglichkeit, | Patient Uber die erforderlichen MaBnahmen
Verbesserungen oder Anpassungen fir die | zur Erreichung des Therapieziels entschieden
nCGM-Anwendung vorzunehmen, um das | werden Bei Bedarf ist das Therapieziel zu
Ziel dennoch zu erreichen. Unter | modifizieren.

Umstanden kann auch die Entscheidung
getroffen werden, dass eine Fortsetzung
der tCGM nicht méglich oder nétig ist. Die
Uberpriifung der Zielerreichung greift die
Empfehlung von IQWiG-Bericht und
diabetologischen Fachgesellschaften
(DDG, AGDT, DGKED, AGPD) zu einer
anfanglichen Testphase bei der nCGM-
Nutzung auf.

51



C

STELLUNGNAHMEVERFAHREN VOR ABSCHLIERENDER ENTSCHEIDUNG DES G-BA

24 Bewertung der Notwendigkeit

Diabetes mellitus Typ 1 st nicht heilbar. Bei Typ-1-Diabetikern sind die
insulinproduzierenden Betazellen des Pankreas zerstért, sodass ein absoluter Insulinmangel
vorliegt. Alle Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 1 miissen daher
lebensnotwendig mit Insulin behandelt werden, um Stoffwechselentgleisungen und
Spatschaden zu vermeiden. Fast alle dieser Patientinnen und Patienten werden mit der
intensivierten Insulintherapie behandelt.

GKV-SV KBV | PatV

Bei Typ-2-Diabetikerinnen und -Diabetiker
handelt es sich hinsichtlich der
Pathophysiologie um eine von den Typ-1-
Diabetikerinnen und -Diabetiker 2u
unterscheidende Patientengruppe.

Als Stufe-4-Therapie erhalten Typ-2-
Diabetikerinnen und -Diabetiker  eine
intensivierte Insulintherapie
(http://www.deutsche-diabetes-
gesellschaft.deffileadmin/Redakteur/Leitlinien/
Evidenzbasierte_Leitlinien/dm-therapie-1aufl-
versd-kurz.pdf, $.43).

Die Therapie entspricht dann in den
Grundziigen der Therapie eines Typ-1
Diabetikers.

Die Blutglukoseselbstmessung (BGSM) ist dabei ein wichtiger Bestandteil dieser Therapie.
Sie wird mehrmals am Tag durchgefuhrt und dient zur Kontrolle des Blutzuckers und der
Anpassung der notwendigen Insulindosis.

Allerdings kann es auch mit einer | Allerdings gewahrleistet die BGSM auch bei
regelméRig durchgefiihten BGSM zu | einer Vielzahl an Messungen pro Tag nur
raschen und unbemerkten Anderungen der | einen groben Uberblick iiber den tatsachlichen
Stoffwechsellage im Sinne von Hypo- bzw. | Stoffwechselverlauf. In vielen Fallen ist es
Hyperglykdmien kommen. Daher kdnnen | dabei trotz der haufigen Messungen nicht
Verfahren, die zu einer Besserung der | méglich, rasche und unbemerkte Anderungen
Blutzuckerkontrolle fihren (in diesem Fall | der Stoffwechsellage friihzeitig zu erkennen
die rnCGM), die Behandlung von | und Hypoglykdmien wie auch Hyperglykdmien
Patientinnen und Patienten mit Typ-1- [ zu vermeiden. Dadurch ist ein kontinuierliches
Diabetes verbessern. Monitoring des Glukosestoffwechsels fir die
Sicherheit der Patientinnen und Patienten
notwendig.

Dariiber hinaus kann durch die kontinuierliche
Datenerhebung Uber den Sensor der tCGM
die Anzahl der belastenden BGS-Messungen
reduziert werden.

Bei Typ-2-Diabetikern handelt es sich
dagegen insbesondere hinsichtlich der
Pathophysioclogie um eine von den Typ-1-
Diabetikern zu unterscheidende
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Patientengruppe.

Evidenzbasiert” ist bei Patientinnen und
Patienten mit Diabetes mellitus Typ 1der
HbA1c-\Wert ein validiertes Surrogat fiir den

patientenrelevanten Endpunkt
mikrovaskulare Folgekomplikationen. Der
Zusammenhang zwischen
Studienergebnissen und

patientenrelevantem Outcome, wie er fir
einen Nutzennachweis notwendig ist, ist
demnach im Falle des Typ-1-Diabetes
gegeben. Ein vergleichbarer
Zusammenhang zwischen HbAl1c und
patientenrelevantem OQutcome besteht fir
Patientinnen und Patienten mit Diabetes
mellitus Typ 2 nicht. Damit ist eine
Ubertragung der Ergebnisse aus den
Studien bei Typ-1-Diabetikern auf
Patientinnen und Patienten mit Typ-2-
Diabetes nicht méglich.

Fast alle Patientinnen und Patienten mit
Diabetes mellitus Typ 1 werden mit der
intensivierten Insulintherapie behandelt.
Wesentlicher Bestandteil dieser Therapie
ist die Blutglukoseselbstmessung die
mehrmals am Tag durchgefihrt wird.

Die Alternative zum zusatzlichen Einsatz
der nCGM bei der Behandlung des
Diabetes ist die alleinige
Blutglukoseselbstmessung. Die nCGM stellt
allerdings keinen Ersatz fiir die BGSM dar,
da allein aufgrund der vom rtCGM
gelieferten Informationen keine
unmittelbaren therapeutischen
Entscheidungen getroffen werden diirfen
(ADA 2015)%. Hierfir ist immer die
Durchfiihrung der
Blutglukoseselbstmessung notwendig und
sie ist unerlasslich fur das tagliche
selbstverantwortliche Management des
Diabetes.

Patientinnen und Patienten mit Typ-2-
Diabetes werden zunachst
nichtmedikamentés, das heifdt mit einer
Erndhrungs- und  Bewegungstherapie,
behandelt. Patientinnen und Patienten, bei
denen die  Therapieziele mit  der

" The Diabetes Control and Complications Trial Research Group. (1993). "The effect of intensive
treatment of diabetes on the development and progression of long-term complications in insulin-
dependent diabetes mellitus". N Engl J Med. 329 (14): 977-86.

® American Diabetes Association, 2015. Standards of Medical Care in Diabetes—2015. Glycemic
Targets. Dia Care 38, S33-540. doi:10.2337/dc15-5009
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nichtmedikamentésen Therapie nicht
erreicht werden kénnen, werden zusétzlich
medikamentdés, zum Beispiel mit oralen
Antidiabetika, behandelt. Bei einem Teil der
Typ-2-Diabetiker ist nicht nur die
Insulinwirkung, sondern auch die
Insulinsekretion beeintrachtigt, sodass auch
diese Patientinnen und Patienten eventuell
Insulin bendtigen.

Fir Typ-2-Diabetiker, die kein Insulin
spritzen, kommt ein IQWiG-Bericht zu dem
Ergebnis, dass sich kein Beleg fiir einen
Unterschied hinsichtlich der Anpassung der
blutzuckersenkenden Behandlung zwischen
einer Therapiestrategie mit regelmaRig
mehrmals pro Woche durchgefiihrier
BGSM und ohne zeigt. Die einzige Studie
im |IQWiG-Bericht, die nur Typ-2-Diabetiker
einschloss, erwies sich als nicht verwertbar.
Bei einer weiteren Studie, mit einem Anteil
schwangerer Typ-2-Diabetikerinnen, fand
sich kein Unterschied beziiglich der
Ergebnisse zwischen MCGM-plus-BGSM-
und BGSM-Gruppe.

Die Mehrzahl der Typ-2-Diabetiker, die
Insulin spritzen, wendet ein Schema mit
fest vorgegebenen Insulindosen an. Hier
kann eine haufigere BGSM in
Sondersituationen sinnvoll und notwendig
sein. Im Falle, dass eine flexible Anpassung
der Insulindosis nach dem Basis-Bolus-
Prinzip (intensivierte konventionelle
Insulintherapie) notwendig wird, stellt die
BGSM eine anerkannte, bewahrte Methode
zur Therapiesteuerung dar. Fur beide
Patientengruppen ist eine Ubertragbarkeit
der Ergebnisse zur rCGM bei den
Patientenpopulationen mit Typ-1-Diabetes
nicht méglich. Es fehlen Studienergebnisse,
die eine Nutzen-Schadensabwagung zur
nCGM als diagnostische  Alternative
erlauben wiirden.

2.5 Bewertung der Wirtschaftlichkeit

Fur eine gesundheitsékonomische Betrachtung der Kkontinuierlichen interstitiellen
Glukosemessung ist es prinzipiell notwendig, in einem erforderlichen Umfang einerseits die
Kosten fir die Versorgung mit und ohne diese Methode sowie andererseits die
Auswirkungen ihres Einsatzes zu quantifizieren, um schliellich die beiden Gréf3en
miteinander ins Verhdltnis zu setzen. Fir die konkrete Operationalisierung solcher
Vergleiche sind verschiedene Verfahren der gesundheitsékonomischen Evaluation entwickelt
worden,

11
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Da dem G-BA die erforderlichen Daten fiir eine solche Priifung der Wirtschaftlichkeit der
ntCGM nicht zur Verfliigung stehen, konnte keine dieser Methode entsprechende Bewertung
der Wirtschaftlichkeit vorgenommen werden.

Daher muss auf eine sektorspezifische Bewertung der Wirtschaftlichkeit derzeit verzichtet
werden.

3 Wiirdigung der Stellungnahmen

Dieses Kapitel wird nach dem Stellungnahmeverfahren erganzt.

4 Biirokratiekostenermittlung

Hinsichtlich der Dokumentationsvorgabe in § 3 Nr. 5, wonach der Arzt das Therapieziel und
die Zielerreichung zu dokumentieren hat, wird davon ausgegangen, dass damit keine
zusatzlichen Birokratiekosten fiir Arztinnen und Arzte einhergehen, da die genannten Inhalte
Bestandteil der lblicherweise bei der Behandlung von Diabetespatienten vorgenommenen
Dokumentation sind. Ebenso gehen mit den Regelungen in § 3 Nr. 1 zur fachlichen
Befahigung der adressierten Arzte keine Blirokratiekosten einher.

Mit der Qualitdtssicherungsvorgabe in § 3 Nr. 3, wonach Arzt und Patient gemeinsam nach
sechs Monaten nach Verordnung die Zielerreichung, eventuellen Optimierungsbedarf sowie
das Vorliegen der Voraussetzungen fir eine sinnvolle Weiterfihrung der tCGM-Methode
tberprifen, ist kein zusatzlicher Verordnungsvorgang verbunden.

Nachgelagerte Bilrokratiekosten kénnen Arzten und Patientinnen oder Patienten insofern
entstehen, als die Krankenkassen im Zuge der Verordnung von rtCGM-Geraten
Einzelfallprifungen vornehmen koénnen und in diesem Zusammenhang Arzte und
Patientinnen oder Patienten entsprechende Riickfragen von Krankenkassen bzw. des
Medizinischen Dienstes der Krankenkassen beantworten missen.

Da diese Blirokratiekosten sich aufgrund bestehender Regelungen der Hilfsmittel-Richtlinie
ergeben, werden sie hier nicht gesondert quantifiziert.

& Verfahrensablauf

Datum Gremium Verfahrensschritte

14.07.2011 Antrag von GKV-SV auf Bewertung der Methode
Kontinuierliche Interstitielle Glukosemessung (CGM)
gemal §§ 135 und 137¢ SGB V

Ergidnzende Unterlage: MDS-Gutachten (April 2011)

Juli 2011 Orientierende Priifung der formalen Vollstédndigkeit
zur Vorbereitung der Beratungen im UA MB durch GF
01.09.2011 UA MB a) Beratung
b) Empfehlung der Vorlage im Plenum nach
Priorisierung
10.11.2011 Plenum Antragsannahme und Beauftragung des UA MB mit
der Durchflihrung des Bewertungsverfahrens
22.03.2012 UA MB Einrichtung einer  Arbeitsgruppe (AG) zur
Vorbereitung des Fragenkatalogs
25.10.2012 UA MB Beschluss zur Veréffentlichung der Anklindigung der

Bewertung und Beschluss des Fragenkatalogs zur
Durchfiihrung des Einschatzungsverfahrens vor
Bewertung
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08.11.2012 Bundesanzeiger Veroffentlichung der Ankiindigung der Bewertung im
(BAnz) BAnz AT 08.11.2012 B4
— Einleitung des Einschatzungsverfahrens
22.11.2012 G-BA Plenum IQWiG-Beauftragung
Planung: Bericht zum |. Quartal 2015
20.12.2012 Fristende des Einschatzungsverfahrens
25.03.2015 IQWiG-Abschlussbericht zur Nutzenbewertung
24.04.2015 AG CGM Wiederaufnahme der Beratungen zur Bewertung der
Methode
08.01.2016 AG CGM Beschlussentwiirfe zur Anderung der MVVV-RL
sowie Entwurfs der Tragenden Grinde sowie
Erarbeitung der Zusammenfassenden Dokumentation
14.01.2016 UA MB Ermittlung der stellungnahmeberechtigten
Medizinproduktehersteller
15.01.20186 Bundesanzeiger Veroffentlichung der Bekanntmachung zur Ermittlung
(BAnz) der stellungnahmeberechtigten Medizinprodukte-
hersteller
28.01.2016 UA MB Beschluss zur Einleitung gesetzliches
Stellungnahmeverfahren am 12.02.2016 vertagt auf
die UA MB Sitzung am 11.02.2016
11.02.2016 UA MB Feststellung der stellungnahmeberechtigten
Medizinproduktehersteller
12.02.2016 Einleitung des gesetziichen Stellungnahmeverfahrens
11.03.2016 Fristende des SN-Verfahrens
AG CGM Wiirdigung der Stellungnahmen sowie Fertigstellung
der Beschlussentwiirfe u. der tragenden Griinde
UA MB Abschliefende Beratung der Stellungnahmen,
Beschlussentwiirfe, tragenden Griinde und ZD
Plenum Beschlussfassung
BMG Nicht-Beanstandung der Beschiiisse
BAnz Veréffentlichung der Beschliisse
In-Kraft-Treten der Beschiiisse u. der
Richtlinienédnderung

Anm. GF: Felder sind grau unterlegt, wenn nur ein Datum ohne Zuordnung zu einem
Gremium des G-BA genannt wird (z. B. Beratungsantrag, BAnz-Verdffentlichung,

Inkrafttreten)

6 Fazit

GKV-8V

KBV | PatV (?)

Nach erfolgter Priifung durch den Gemeinsamen
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Bundesausschuss und positiver Feststellung von
Nutzen, medizinischer  Notwendigkeit und
Wirtschaftlichkeit gemaR § 135 Abs. 1 SGB V wird
die kontinuierliche interstitielle Glukosemessung
mit Real-Time Messgeraten (HCGM) zur
Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten
mit insulinpflichtigern Diabetes mellitus in die
vertragsarztliche Versorgung eingefihrt.

Berlin, den T. Monat JJJJ

Gemeinsamer Bundesausschuss
gemak § 91 SGB 'V
Der Vorsitzende

Prof. Hecken
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57




C STELLUNGNAHMEVERFAHREN VOR ABSCHLIERENDER ENTSCHEIDUNG DES G-BA

C-5 Auswertung der Stellungnahmen

C-5.1 Schriftliche Stellungnahmen

In der Dokumentation der Wurdigung der schriftlichen Stellungnahmen sind die Anderungsvorschlage der eingegangenen Stellungnahmen sowie
die Wirdigungen abgebildet. Anderungen, die aufgrund der Stellungnahmen am Beschlussentwurf bzw. in den Tragenden Griinden vorgenommen
wurden, sind entsprechend dargestellt.

In dem verlinkten Dokument sind keine Ausfiihrungen abgebildet, die lediglich die zur Stellungnahme gestellten Inhalte wiedergeben oder die das
Stellungnahmeverfahren selbst beschreiben. Die Volltexte der schriftlichen Stellungnahmen sind in diesem Wirdigungsdokument, welches
Anhang 1 zu den Tragenden Griinden ist, abgebildet.

https://www.g-ba.de/downloads/17-98-4121/2016-06-16 MVV-RL CGM TrG-Anlagel.pdf
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C-5.2 Mindliche Stellungnahmen

Alle stellungnahmeberechtigten Organisationen und Institutionen, die eine schriftliche
Stellungnahme abgegeben haben, wurden fristgerecht zur Anhérung am 14. April 2016
eingeladen. Die BAK und die BfDI haben auf die Abgabe einer mindlichen Stellungnahme
verzichtet.

Der UA MB hat sich in seiner Sitzung am 14 April 2016 mit den schriftlichen Stellungnahmen
auseinandergesetzt (vgl. Ubersicht zur Wirdigung der schriftlichen Stellungnahmen; Anlage

1 zu den Tragenden Grunden) und die mundliche Anhérung durchgefihrt.

https://www.g-ba.de/downloads/17-98-4164/2016-06-16 MVV-RL CGM Wortprotokoll.pdf

C-5.2.1 Teilnehmer der Anhorung und Offenlegung von Interessenkonflikten

Vertreterinnen oder Vertreter von Stellungnahmeberechtigten, die an muindlichen
Beratungen im G-BA oder in seinen Untergliederungen teilnehmen, haben nach Mal3gabe
des 1. Kapitels 5. Abschnitt VerfO Tatsachen offen zu legen, die ihre Unabhéngigkeit
potenziell beeinflussen. Inhalt und Umfang der Offenlegungserklarung bestimmen sich nach
1. Kapitel Anlage I, Formblatt 1 VerfO (abrufbar unter www.g-ba.de).

Im Folgenden sind die Teilnehmer der Anhérung vom 14. April 2016 aufgefiihrt und deren
potenziellen Interessenkonflikte zusammenfassend dargestellt. Alle Informationen beruhen
auf Selbstangabe der einzelnen Personen. Die Fragen entstammen dem Formblatt und sind
im Anschluss an diese Zusammenfassung aufgefihrt.

Organisation/ Anrede / Titel /| Frage
Institution Name
1 2 3 4 5 6

Abbott GmbH & Co. | Herr Dr. A. Resch ja nein nein nein nein ja
KG

Herr Dr. C. Goeke ja nein nein nein nein ja
Bundesverband
Medizintechnologie | Frau J. Pohl ja nein nein nein nein nein
(BVMed)
Deutsche Diabetes | Herr  Dr. Ralph nein ia ia ia nein nein
Gesellschaft (DDG) | Ziegler J J J

Herr Dr. Hermanns nein ja ja ja nein nein
Deutsche
Gesellschaft far

: Frau Dr. S. wvon |. . . . : .

Kinder- Und Senabusch ja ja ja ja ja nein
Jugendmedizin e. V. 9
(DGKJ)
Medtronic Herr W. Frisch ja nein nein nein nein ja
Deutschland GmbH . . . . . .

Herr Dr. A. Thomas | ja nein nein nein nein nein
Nintamed GmbH & | Herr Dr. R. Messer ja nein nein nein nein ja
Co. KG

Frau B. Klingenbijl ja nein nein nein nein ja
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Frage 1: Anstellungsverhéaltnisse

Sind oder waren Sie innerhalb des laufenden Jahres und der 3 Kalenderjahre davor
angestellt bei einem Unternehmen, einer Institution oder einem Interessenverband im
Gesundheitswesen, insbesondere bei einem pharmazeutischen Unternehmen, einem
Hersteller von Medizinprodukten oder einem industriellen Interessenverband?

Frage 2: Beratungsverhaltnisse

Beraten Sie oder haben Sie innerhalb des laufenden Jahres und der 3 Kalenderjahre davor
ein Unternehmen, eine Institution oder einen Interessenverband im Gesundheitswesen,
insbesondere ein pharmazeutisches Unternehmen, einen Hersteller von Medizinprodukten
oder einen industriellen Interessenverband direkt oder indirekt beraten?

Frage 3: Honorare

Haben Sie innerhalb des laufenden Jahres und der 3 Kalenderjahre davor direkt oder indirekt
von einem Unternehmen, einer Institution oder einem Interessenverband im
Gesundheitswesen, insbesondere einem pharmazeutischen Unternehmen, einem Hersteller
von Medizinprodukten oder einem industriellen Interessenverband Honorare erhalten fir
Vortrage, Stellungnahmen oder Artikel?

Frage 4: Drittmittel

Haben Sie und/oder hat die Einrichtung (sofern Sie in einer ausgedehnten Institution tétig
sind, genugen Angaben zu Ilhrer Arbeitseinheit, zum Beispiel Klinikabteilung,
Forschungsgruppe etc.), fir die Sie tatig sind, abseits einer Anstellung oder
Beratungstatigkeit innerhalb des laufenden Jahres und der 3 Kalenderjahre davor von einem
Unternehmen, einer Institution oder einem Interessenverband im Gesundheitswesen,
insbesondere  einem  pharmazeutischen  Unternehmen, einem  Hersteller von
Medizinprodukten oder einem industriellen Interessenverband finanzielle Unterstitzung fir
Forschungsaktivitaten, andere wissenschaftliche Leistungen oder Patentanmeldungen
erhalten?

Frage 5: Sonstige Unterstitzung

Haben Sie und/oder hat die Einrichtung (sofern Sie in einer ausgedehnten Institution tétig
sind, gendgen Angaben zu Ilhrer Arbeitseinheit, zum Beispiel Klinikabteilung,
Forschungsgruppe etc.), fir die Sie tatig sind, innerhalb des laufenden Jahres und der 3
Kalenderjahre davor sonstige finanzielle oder geldwerte Zuwendungen (z. B. Ausristung,
Personal, Unterstitzung bei der Ausrichtung einer Veranstaltung, Ubernahme von
Reisekosten oder Teilnahmegebiihren ohne wissenschaftliche Gegenleistung) erhalten von
einem Unternehmen, einer Institution oder einem Interessenverband im Gesundheitswesen,
insbesondere von einem pharmazeutischen Unternehmen, einem Hersteller von
Medizinprodukten oder einem industriellen Interessenverband?

Frage 6: Aktien, Geschéaftsanteile
Besitzen Sie Aktien, Optionsscheine oder sonstige Geschéftsanteile eines Unternehmens
oder einer anderweitigen Institution, insbesondere von einem pharmazeutischen
Unternehmen oder einem Hersteller von Medizinprodukten? Besitzen Sie Anteile eines
.Branchenfonds”, der auf pharmazeutische Unternehmen oder Hersteller von
Medizinprodukten ausgerichtet ist?
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C-5.2.2 Auswertung der mundlichen Stellungnahmen

Der Unterausschuss Methodenbewertung hat festgestellt, dass keine tber die schriftlich abgegebenen Stellungnahmen hinausgehenden Aspekte
in der Anhdrung vorgetragen wurden. Daher bedurfte es keiner gesonderten Auswertung der mindlichen Stellungnahmen (s. 1. Kapitel § 12 Abs.
3 Satz 4 VerfO).

Das Wortprotokoll der mundlichen Anhorung ist in der Anlage 2 zu den Tragenden Griinden abgebildet.
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C-6 Wirdigung der Stellungnahmen

Der Beschlussentwurf wird aufgrund der schriftlichen und muindlichen Stellungnahmen
Uberwiegend in 8§ 2 Indikation gedndert. Der GKV-SV hat aufgrund der Stellungnahme
Anderungen vorgenommen, die zu einem konsentierten Beschlussentwurf fiihren. Die
Anderungen sind im Detail in dem Dokument ,Wiirdigung der schriftlichen Stellungnahmen*
(Anlage 1 zu den Tragenden Griinden) einsehbar.

https://www.g-ba.de/downloads/17-98-4121/2016-06-16 MVV-RL CGM TrG-Anlagel.pdf
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C-7 Anhang: Stellungnahmen

C-7.11

Stellungnahme der Medtronic GmbH

Wolfgang Frisch

M m i Geschaftsfihrer
e ronlc Direktor | Corporate-Account-Management

Gesundheitsékonomie, -Politik
Medtronic

Earl — Bakken - Platz 1| 40670
Off 49(0) 2159 8149

Fax

+49(0) 211 52703-108

Medtronic GmbH | Postfach 1444 | 40670 Meerbusch \mmuw
Gemeinsamer Bundesausschuss
Abteilung Methodenbewertung
& Veranlasste Leistungen
Postfach 12 06 06

10596 Berlin

medtronic.de

per E-Mailam 07. Marz 2016 an
Kontinuierliche.Glukosemessung@g-ba.de

Meerbusch, den 07.03.2016

Stellungnahme gemaR § 92 Absatz 7d Satz1HS 2 SGBV
hier: Anderung der Richtlinie Methoden vertragsérztliche Versorgung (MVV-RL):

Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung (CGM) mit Real-Time-Messgeraten zur
Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes
mellitus

Formular
Anlage 1:

Anlage 2:

Anlage 3:

Anlage 4:
Anlage 5:

Analge 6:

Sehr geehrte Damen und Herren,

Bitte finden Sie anbei die Stellungnahme der Medtronic GmbH zu obigem Betreff.

Unserer Stellungnahme haben wir nachfolgende Anlagen beigefligt.

zur Abgabe Stellungnahme Medtronic

Evidenzbasierte Leitlinie der DDG: Diagnostik, Therapie und Verlaufskontrolle des
Diabetes mellitus im Kindes- und Jugendalter, Aktualisierung 2015,

Kordonouri O et al. Sensor-augmented pump therapy from the diagnosis of
childhood type 1 diabetes: results of the Paediatric Onset Study (ONSET) after 12
months of treatment, Diabetologia 2010; 53:

Risk of hypoglycaemia in types 1 and 2 diabetes: effects of treatment modalities
and their duration, Diabetologia (2007) 50:1140-1147, October 2006
Hypoglycaemia in Type 2 diabetes, DIABETICMedicine, September 2007
S3-Leitlinie 057/023: Diabetes und Schwangerschaft, Deutsche Diabetes
Gesellschaft, 12/2014

Evidenz und Konsens flr den klinischen Einsatz von CGM der AGDT, Diabetes,
Stoffwechselund Herz, Band 21, 1/2012

Fur Rickfragen stehen wir lhnen jederzeit gerne zur Verfigung.

Medtronic GmbH

Neuss HRB 14798 - USt.IdNr. DE 119272606 - [K-Nr. 590510939 - WEEE-Reg.-Nr. DE 23066389 - 5t.-Nr. 122/5751/4301

Geschaftsfuhrer: Jo Merkun, Wolfgang Frisch
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Gemeinsamer
Bundesausschuss

Stellungnahme zur Kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung (CGM) mit Real-
Time-Messgeréaten zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes mellitus

Medtronic GmbH

07. Mérz 2016

Stellungnahme /
Anderungsvorschlag

Begriindung

§ 2 Indikation

(1) Die kontinuierliche
interstitielle Glukosemessung
mit Real-Time-Messgeraten
(CGM) darf bei Patienten
mit insulinpflichtigem
Diabetes mellitus Typ 1 nach
Verordnung des
behandelnden Facharztes
erbracht werden.

(2) Der tCGM verordnende

Facharzt tragt Sorge, dass
der Patient die ICT/CSII
sicher beherrscht.

(3) Bei erstmanifestierten
Kindern und Jugendlichen
kann die Versorgung mit
rtCGM auch im direkten
Zusammenhang mit einer
CSll Versorgung erfolgen.

(4) Die kontinuierliche
interstitielle Glukosemessung
mit Real-Time-Messgeraten
(tCGM) darf bei Patienten
mit insulinpflichtigem
Diabetes mellitus Typ 2,
einer Behandlungsdauer mit
Insulin langer als finf Jahre
und nachgewiesener hoher

Aus den Erfahrungen der vorgelagerten Testphase zur
Insulinpumpentherapie (CSIl) ist bekannt, dass bei mehr als
96% der Therapiestarter (interne Daten Medtronic) nach dieser
Testphase eine dauerhafte Insulinpumpentherapie genehmigt
wird, weil die Auswahl der fur eine CSll in Frage kommenden
Patienten auf leitliniengerechter Indikationsauswahl erfolgt.
Auch bei fCGM ist die leitliniengerechte Indikationsstellung
durch die behandelnden Fachérzte gewahrleistet. Eine
vorgelagerte Testphase fur tCGM ist deshalb nicht erforderlich,
da die Auswahl der Patienten streng auf die vorgegebenen
Indikationen (s. linke Spalte unter Satz 1) beschrankt ist. Die
Durchfuhrung und Administration bei einer vorgelagerten
Testphase ist zusatzlich ein fUr den behandelnden Arzt, den
betroffenen Patienten und die Krankenkasse unangemessener
administrativer und finanzieller Aufwand.

Die Regelung fur die Versorgung mit tCGM bei
erstmanifestierten Kindern und Jugendlichen (s. linke Spalte
unter Satz 3) basiert analog auf den Leitlinien (Anlagen 1",
Seite 31 und Anlage 27, Seite 2487-2495)

Bei Patienten mit Typ 2 Diabetes, eingestellt auf Insulintherapie
mit einer Behandlungsdauer >5 Jahren, treten Hypoglykédmien
haufiger auf, als bei Patienten mit Typ-1-Diabetes, die diese
Erkrankung weniger als 5 Jahre haben (sishe Anlage 3°, Seite
1144 und Anlage 4”, Seite 249). Bei diesen Patienten wird der
Glukoseverlauf zunehmend instabil und ist damit klinisch mit
Typ-1-Diabetikern vergleichbar. Insoweit muss diese
Patientengruppe nach Indikationsstellung des Facharztes und
dem Nachweis der haufigen Hypoglykamien, insbesondere auch

! Bvidenzbasierte Leitlinie der DDG: Diagnostik, Therapie und Verlaufskontrolle des Diabetes mellitus
im Kindes- und Jugendalter Aktualisierung 2015,

% Kordonouri O et al. Sensor-augmented pump therapy from the diagnosis of childhood type 1
diabetes: results of the Paediatric Onset Study (ONSET) after 12 months of treatment, Diabetologia

2010; 53

% Risk of hypoglycaemia in types 1 and 2 diabetes: effects of treatment modalities and their duration,
Diabetologia (2007) 50:1140-1147, October 2006
* Hypoglycaemia in Type 2 diabetes, DIABETICMedicine, September 2007

64




C

STELLUNGNAHMEVERFAHREN VOR ABSCHLIERENDER ENTSCHEIDUNG DES G-BA

Gemeinsamer
Bundesausschuss

Medtronic GmbH

07. Mérz 2016

Rate an Hypoglykamien
nach Verordnung des
behandelnden Facharztes
erbracht werden.

(5) Die kontinuierliche
interstitielle Glukosemessung
mit Real-Time-Messgeraten
(tCGM) darf bei
Patienteninnen unabhéngig
von der Form der Diabetes
Erkrankung vor und wahrend
der Schwangerschaft nach
Verordnung des
behandelnden Facharztes
erbracht werden.

von Hypoglykdmiewahrnehmungsstérungen mit tCGM versorgt
werden kénnen.

Unabhéangig von der Form der Diabetes Erkrankung sollte zum
Schutz des ungeborenen Lebens die Patientin vor und wahrend
der Schwangerschaft eine optimale Stoffwechseleinstellunﬁg mit
HbA1c-Werten idealerweise < 6,5% erreichen. (Anlagen 57,
Seite 10; Anlage 6°, Seite 42). Dazu muss auch die
Versorgung mit tCGM méglich sein.

§ 3 Eckpunkte zur Qualititssicherung

Eine Uberprifung der
Therapie mit tCGM findet
regelmafig durch den
behandelnden Facharzt
statt.

Patienten mit Diabetes mellitus Typ1, schwangere
Diabetikerinnen und Diabetikerinnen, die eine Schwangerschaft
planen, sind regelmaig in der facharztlichen diabetologischen
Behandlung. Durch die Teilnahme an den Disease Management
Programmen fir Typ 1 Diabetes ist die regelmaRige
leitliniengerechte Behandlung und Therapietberprifung durch
den behandelnden Diabetologen spatestens alle 6 Monate
gewahrleistet. Das DMP Programm fir Typ 1 Diabetes ist
bundesweit etabliert und erlebt eine hohe Einschreibequote.
Eine zusitzliche Uberprifung der Therapieziele und Vorliegen
der Voraussetzungen fur die Verwendung von tCGM nach 6
Monaten ist deshalb nicht erforderlich.

Sollten zwischen Diabetologe und Patient definierte
Therapieziele unterjahrig nicht erreicht werden, so wird der
behandelnde Arzt mit dem Patienten eine erfolgversprechende
Therapieanpassung durchfilhren. Eine gesonderte Regelung
aufgrund Versorgung mit kontinuierlicher interstitieller
Glukosemessung mit Real-Time-Messgeraten (fCGM) ist
deshalb nicht erforderlich.

% §3-Leitlinie 057/023: Diabetes und Schwangerschaft, Deutsche Diabetes Gesellschaft, 12/2014
¢ Evidenz und Konsens fur den klinischen Einsatz von CGM der AGDT, Diabetes, Stoffwechsel und

Herz, Band 21, 1/2012
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C-71.2

Stellungnahme der Arbeitsgemeinschaft Padiatrische Diabetologie
AGPD (Deutsche Diabetes Gesellschaft; DDG) zusammen mit der
Deutschen Gesellschaft Kinderendokrinologie und —diabetologie

DGKED (DGKJ)

Gemeinsamer
Bundesausschuss

Stellungnahme zur Kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung (CGM) mit Real-
Time-Messgeriten zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes mellitus

Arbeitsgemeinschaft Padiatrische Diabetoclogie AGPD (Deutsche Diabetes Gesellschaft;
DDG) zusammen mit der Deutschen Gesellschaft Kinderendokrinologie und -diabetologie
DGKED (DGKJ)

Stellungnehmende:

Dr. Ralph Ziegler fiir die AGPD {(DDG) und Dr. Simone von Sengbusch fiir die DGKED

Arbeitsgemeinschaft Diabetes & Technologie (AGDT) der DDG
Stellungnehmende:

Dr. Thorsten Siegmund, Prof. Dr. Norbert Hermanns und Prof. Dr. Lutz Heinemann fiir die
AGDT

8.03.16 (Version 0.9)

Stellungnahme / Begriindung
Anderungsvorschlag
Zum Beschlussentwurf

§2 Indikation Wir kKommentieren den Vorschlag des KBY / Pat V wie folgt:

Ad (1) Die Nutzbewertung des IQWIG hat sich primar mit
Studien beschaftigt, an denen Patienten mit Typ 1 Diabetes
teilgenommen haben und kam bei diesen zu einer positiven
Nutzenbewertung. Dieser Bewertung schliefen wir uns an:
diese Patienten hatten eine suboptimale metabolische Kontrolle
mit einem HbA1c-Wert >7,0%, sie konnten signifikant haufiger
ihre metabolische Kontrolle verbessern ohne dass es zu einem
vermehrten Auftreten von Hypoglykamien kam.

Wir sind trotzdem der Ansicht, dass es weitere
Patientengruppen gibt, die von einem rnCGM profitieren, wie
Patienten mit einem Typ 3-Diabetes die wie ein Typ 1-Diabetes
behandelt werden:

- Patienten mit vererbten genetischen Defekten
{heonataler Diabetes, einzelne MODY-Diabetes-
Formen), Patienten mit Mukoviszidose und Diabetes,
genetische Syndrome mit Diabetes (z.B. Down-
Syndrom), Erkrankungen des Hormonsystems und
Diabetes, medikamenteninduzierter Diabetes, Z.n.
Trauma oder Tumor, Z.n. Pankreatektomie bzw. seltene,
andere autoimmunvermittelte Diabetesformen, die wie
ein Typ 1 Diabetes mit einer ICT behandelt werden
mussen

- Patienten mit der seltenen Erkrankung eines
pankreopriven Diabetes. Bei diesen kommt es zu einer
Schwachung der durch die Hypoglykamie ausgeldsten
Gegenregulation. Dies ist unter anderem durch die
Reduktion der Glukagon sezernierenen alpha-Zellen des
Pankreas bedingt. Dies fihrt dazu, dass bei dieser
Personengruppe das Hypoglykamierisiko drastisch
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DGKED (DGKJ)
Stellungnehmende:

Stellungnehmende:

AGDT

Arbeitsgemeinschaft Pidiatrische Diabetologie AGPD (Deutsche Diabetes Gesellschaft;
DDG) zusammen mit der Deutschen Gesellschaft Kinderendokrinolegie und -diabetologie

Dr. Ralph Ziegler fiir die AGPD (DDG) und Dr. Simone von Sengbusch fiir die DGKED
Arbeitsgemeinschaft Diabetes & Technologie (AGDT) der DDG

Dr. Thorsten Siegmund, Prof. Dr. Norbert Hermanns und Prof. Dr. Lutz Heinemann fiir die

8.03.16 (Version 0.9)

erhéht sein kann. Deshalb ist bei der Indikation einer
normnahmen Glukoseeinstellung bei solchen Patienten
ein Behandlungsversuch mit tCGM sinnvoll.

Bei insulinpflichtigen Menschen mit Diabetes (alle
Diabetestypen) bei denen durch Nutzung von tCGM
eine Teilhabe am Arbeitsleben ermdglicht bzw.
erleichtert werden kann (z.B. Personen mit
Uberwachungsaufgaben, Berufskraftfahrer), besteht -
unabhéngig vom Diabetestyp (s.u.) - ebenfalls eine
Indikation fir tCGM (mdglicherweise in Abstimmung mit
anderen Kostentragern).

Im |GWiG-Bericht zur Nutzenbewertung des nCGM wurde ein
Nutzen fur das Erreichen eines HbA1c-Schwellenwertes von 7%
ohne eine Zunahme des Auftretens schwerer Hypoglyk&mien
festgestellt. In den eingeschlossenen Studien war die
Uberwiegende Majoritét der Teilnehmer an einem Typ 1
Diabetes erkrankt, allerdings kénnten auch bestimmte
Subgruppen von Menschen mit einem Typ 2 Diabetes von einer
ntCGM profitieren:

1.

Im Durchschnitt kommt es bei diesen Patienten nach
etwa 9 Jahren zum Beginn einer Insulintherapie (1). Mit
zunehmender Dauer der Insulintherapie bedarf es einer
Intensivierung der Insulintherapie, wenn normnahme
glykamische Zielbereiche angestrebt werden (2). Eine
zunehmende Dauer der Insulintherapie geht bei
Menschen mit einem Typ 2 Diabetes mit einer deutlichen
Zunahme von Hypoglyk&mien einher, so dass die
Inzidenz schwerer Hypoglyk&mien der Inzidenz von
Menschen mit einem Typ 1 Diabetes und kurzer
Erkrankungsdauer entspricht (3). Fur Menschen mit
einem Typ 2 Diabetes mit langerer Dauer, der mit einer
Insulintherapie behandelt werden und bei denen die
Indikation fUr eine nhormnahme glykémische Kontrolle
besteht, ist der Einsatz von ntCGM sinnvoll, wenn
hierdurch Hypoglykamien vermeidbar sind.

Reference List

Holman RR, Thorne Kl, Farmer AJ, Davies MJ, Keenan
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JF, Paul 5, Levy JC: Addition of biphasic, prandial, or
basal insulin to oral therapy in type 2 diabetes. N Engl J
Med 357:1716-1730, 2007

2. Holman RR, Farmer AJ, Davies MJ, Levy JC, Darbyshire
JL, Keenan JF, Paul SK: Three-year efficacy of complex
insulin regimens in type 2 diabetes. N Engl J Med
361:1736-1747, 2009

3. UK Hypoglycaemia Study Group: Risk of hypoglycaemia in
types 1 and 2 diabetes: effects of treatment modalities and
their duration. Diabetologia 50:1140-1147, 2007

Ad (2) Wir erachten es als ausgesprochen sinnvoll wenn der
behandelnde Arzt unter Berlicksichtigung der individuellen
Lebensumsténde der jeweiligen Patienten mit diesen zusammen
die Therapieziele festlegt. Dadurch wird die Flexibilitat
ermaglicht, die im klinischen Alltag, d.h. aulerhalb von
Studienbedingungen, in vielen Féllen notwendig ist um dem
individuellen Patienten gerecht zu werden.

Ad 1. Bei Vorschlag der GKV-8V

Die Position der GKV als Voraussetzung flr die Verordnung
einer tCGM das sichere Beherrschen einer intensivierten
konventionellen Insulintherapie (ICT) durch die Betroffenen bzw.
deren Betreuer (bei Kindern) zu knupfen kénnen wir verstehen,
mdchten aber folgendes anmerken:

- Zum einen gibt es bisher keinen eindeutigen Test, welcher das
Beherrschen einer ICT positiv belegen kann. Die Prifung des
Vorliegens dieser Voraussetzung ist damit wiederum einem
aufwandigen Begutachtungsverfahren mit Stellungnahmen und
Dokumentationen unterworfen, welches letztlich keinen klaren
Beurteilungskriterien unterliegt.

- Zum anderen ist nicht belegt, dass eine tCGM nicht auch bei
einer strukturell unzureichenden Beherrschung der ICT (z.B.
infolge einer Behinderung) einen positiven Einfluss auf die
glykamische Kontrolle und Inzidenz schwerer Hypoglykamien
haben kann.

- Wir schlagen stattdessen vor, fir das Verordnen einer tCGM
bei Erwachsenen die vorherige Teilnahme an einer Schulung
des Patienten zum richtigen Umgang mit der ICT zu knupfen,
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falls dies noch nicht erfolgt ist. Hierdurch hatte man ein
eindeutiges operationalisierbares Kriterium. Die Feststellung
einer unzureichenden Beherrschung der ICT wiirde ja primar
durch eine Teilnahme an einer solchen Schulung kompensiert.

Auch der Nachweis des Nichterreichens von glykamischen
Zielen Gber ein aufwandiges Begutachtungsverfahren zu Idsen,
halten wir angesichts des burokratischen Aufwandes fur
unverhaltnismanig. Im IQWIG-Bericht hat das IQWIG das
Erreichen eines HbA1c-Zielwertes von <7,0% als
Erfolgskriterium fur die Nutzung von nCGM definiert. Wir
schlagen daher als Indikation fur tCGM folgende Kriterien vor:
- Fir Patienten, welche mit einer Insulintherapie ihr
individuelles Therapieziel von 7,0% ohne eine Zunahme
der Frequenz von Hypoglykdmien bei Betreuung durch
eine spezialisierte diabetologische Einrichtung nicht
erreichen. Dann hatte die diabetologische Einrichtung
ausreichend Zeit durch Therapieoptimierung dieses
Therapieziel zu erreichen
- Bei bestimmten Patientengruppen kénnen auch andere
Therapieziele sinnvoll sein (z.B. Kinder, Senioren mit Typ
1 Diabetes).

Wie ausgefuhrt halten wir die sichere Beherrschung der ICT fur
unabdingbar, trotzdem halten wir bei Kindern die absolute
Forderung nach einer kundigen Betreuungsperson fur nicht for
zielfihrend da es hierflr keine eindeutigen Kriterien gibt. Es ist
selbstverstindlich, dass Eltern und Betreuer von Kkleinen Kindern
in der Therapieform geschult werden, auf die die Kinder
eingestellt sind (ICT mit Insulinpumpe oder mit Insulinpens).
Ebenso sind strukturierte CGM-Schulungsprogramme darauf
ausgerichtet die Eltern und auch Kita/Schulpersonal adaquat zu
schulen (z.B. SPECTRUM der AGPD und AGDT). Strukturierte
CGM-Schulungen als Voraussetzung fur die Nutzung von CGM
mussen dann eine Kostenerstattung erfahren.

Ad 2. Die jahrelange Erfahrung beim Antrag fur Insulinpumpen
bei Kindern und Erwachsenen weist auf die Problematik hin,
dass die Aussage ,auch nach bestmoglicher Anpassung der
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Therapie ohne TCGM" dazu fuhrt, dass in aufwandigen
Gutachten mit Prifung geklart werden misste, ob diese
Vorgabe schon umgesetzt worden ist, oder nicht

§3(3)

Den Vorschlag der KBV / Pat V kommentieren wir wie folgt:

Eine Uberprufung der sinnvollen Nutzung des nCGM-Systems
erfolgt durch den behandelnden Arzt und Patient bei jedem
Ambulanzkontakt oder mit Hilfe telemedizinischer Méglichkeiten
wie Telefonkontakte oder Ahnlichem im Rahmen der
Langzeitbetreuung. Dies erméglicht im direkten Patientenkontakt
die Beurteilung davon, ob der Patient das tCGM-System fur
seine Bedurfnisse sinnvoll einsetzt. Dabei soll die Zielerreichung
weiterhin regelmaig evaluiert werden.

§ 3 (6) und (7)

6) und (5) / (6) und (7) Wir k8nnen keinen Unterschied zwischen
den beiden Standpunkten feststellen.

Anmerkung: Aus unserer Sicht sind die Hersteller dafur
verantwortlich, dass die Anbieter von tCGM-Systemen konform
mit den Datenschutzrichtlinien korrekt mit den Daten der
Patienten umgehen und die Datenspeicherung, Datensicherung
und Datennutzung fur den Patienten verstandlich offenlegen.

Stellungnahme /
Anderungsvorschlag
Tragende Griinde

Begriindung

Seite 3 zu 2.1

Im Prinzip sind beide Aussagen korrekt, bedingt durch die
aktuelle Situation bei den tCGM-Systemen und den absehbaren
Entwicklungen stimmen wir inhaltlich der KBV / PatV- Aussage
Zu.

Es sind die ersten nCGM-Systeme auf dem Markt, bei denen
nicht mehr die Vorgabe ist, dass die tCGM-Werte durch BGSM-
Messungen Uberprift werden mussen (dies war anders zu dem
Zeitpunkt als die S3-Leitlinie der DDG entstand). Dies wird in
absehbarer Zeit fur weitere CGM-Systeme gelten. Allerdings soll
auch bei diesen Systemen unter klar definierten Umstanden
eine BGSM-Messung erfolgen. Dabei bleibt die Notwendigkeit
die CGM-Systeme durch BGSM-Messungen zu kalibrieren. Dies
erfolgt bei aktuellen Systeme nach Vorgaben der Hersteller und
klinischer Erfahrung 1-3mal taglich, unter bestimmten
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Umstanden auch otfter.

Seite 5

GKV-8V (zusatzlich)

Wir méchten darauf hinweisen, dass unter der Schirmherrschaft
der AGDT aktuell eine Investigator Initiated Study zum Nutzen
von rtCGM bei Patienten mit einer intensivierten Insulintherapie
mit subkutaner Injektion mit Pen / Spritze und einem erhéhten
Risiko flr das Auftreten von Hypogdlykamien gestartet hat
(HypoDE-Studie).

Seite 6 Punkt 2.3.2

Siehe unsere Kommentierung zu Beschlussentwurf §2., Seite 1

Seite 6/7

(erster Block)

Unser Kommentar ist wie folgt: eine Verbesserung der
Stoffwechsellage lasst sich nicht nur am HbA1c-Wert ablesen,
sondern bei bereits gut eingestellten Patienten nur Uber eine
Verminderung der Blutzuckerschwankungen (z.B. mehr Zeit im
Zielbereich oder Verminderung der Standardabweichung des
Mittelwerts) oder Gber eine Reduktion der
Hypoglykémiefrequenz.

Bei Patienten mit suboptimal eingestelltem Diabetes wird zwar
der HbA1c-Wert als erstes den Therapieerfolg mit tCGM zeigen
kénnen, aber bei Kindern, die durch den extrem hohen Einsatz
der Eltern oft einen vergleichsweise guten HbA1c-Wert durch
Inkaufnahme vieler leichter Unterzuckerungen haben, wére der
Erfolg nicht sicher am HbA1c-Wert zu messen, sondern
wesentlich eindeutiger an der Zeit im Zielbereich oder dem
Mittelwert der Glukosewerte mit Standardabweichung.

Ein wichtiger Aspekt, der bei Beurteilung der Zielbewertung im
realen Leben von grolter Bedeutung ist, ist die Teilhabe an
Bildung (Kita, Schule, Studium) und Berufsausiubung sowie die
Sicherstellung eines physiologischen Schlafverhaltens ohne
Sicherheitsglukosemessungen fur die Patienten als auch for die
betreuenden Personen (in der Regel die Eltern).

Seite 7

(zweiter Block, nur Text von der GKV-5V)

Wie oben ausgefuhrt besteht unserer Ansicht nach eine
Indikation fur tCGM nicht nur wenn eine Verbesserung des
HbA1c oder S8enkung der Hypogdlykémiefrequenz angestrebt
wird, sondern auch wenn andere fur den individuellen Patienten
relevante Parameter optimiert werden sollen.
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(dritter Block)

Im |QWiG-Bericht wurden Studien mit Patienten mit Typ 1
Diabetes berucksichtigt, allerdings hat es nach der Erstellung
der Nutzenbewertung weitere Studien mit Patienten mit Typ 2
Diabetes gegeben (weitere laufen noch), die einen Nutzen bei
dieser Patientengruppe zeigen.

Den Aussagen zu den Unterschieden zwischen den beiden
Diabetestypen des GKV-SV stimmen wir zu, allerdings sind die
Unterschiede in der praktischen Insulintherapie zu mindestens
bei einem Teil der Patienten mit Typ 2 weniger ausgepragt als
diese vermuten lassen kénnten. Manche dieser Patienten
mussen auf eine intensivierte |nsulintherapie eingestellt werden,
weil ihre endogene Insulinproduktion nach Jahren im Rahmen
der Progression der Erkrankung nahezu erloschen sein kann.
So besteht die Gefahr von Hypoglykamien auch bei Patienten
mit Typ 2 Diabetes die eine Insulinpumpe nutzen oder das
Insulin mit einem Pen spritzen. Zusammenfassend gilt es zu
beachten, dass bei Patienten mit Typ 2 Diabetes eine erhebliche
Heterogenitat des Krankheitsbildes existiert. Bestimmte
Subgruppen von Patienten mit Typ 2 kénnen von CGM
profitieren.

(s. auch unser Kommentar zu Beschlussentwurf § 2)

Seite 8

(zweiter Paragraph in dem Passus im letzten Block auf Seite 7
und dann Seite 8)

Die Beurteilung der sicheren Beherrschung der ICT sollte der
behandelnden diabetologischen Einrichtung obliegen.

(zweiter Block auf Seite 8, nur Text der GKV-5V)

Die Erfahrung mit Insulinpumpen-Gutachten lasst befurchten,
dass ein Zusatz ,...Diabetesdokumentation, in der eine sinnvolle
Anwendung der Regeln der ICT nachvoliziehbar ist..." dazu
flhrt, dass viele umfassende Dokumentationen benétigt werden.
Da nur Diabetologen ein rtCGM verordnen durfen, ware dieser
Begutachtungsaufwand unverhaltnismafkig und unnétig.

(vierter Block auf Seite 8)

Unserer Ansicht nach sollte der behandelnde Diabetologe
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zusammen mit dem Patienten Uber das Therapieziel und dessen
Erreichung entscheiden.

Seite 2710/ 11

Siehe unsere Kommentierung zum Beschlussentwurf §2.
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Stellungnahme der Nintamed GmbH & Co. KG
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Stellungnahme zur Kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung (CGM) mit
Real-Time-Messgeraten zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten
mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus

Eingereicht durch Nintamed GmbH & Co. KG. Nintamed ist exklusiver Vertriebspartner
von den Dexcom-CGM-Produkten in Deutschland.

Mainz, 8. Mérz 20186

Stellungnahme /
Anderungsvorschlag

Begriindung

Jeder Typ-1-Diabetiker (T1D)
sollte die Méglichkeit
erhalten, mithilfe von riCGM
seine
Sroffwechseleinstellung
(gemessen am HbAlc) zu
verbessern und
Hypoglykémien zu
reduzieren.

Wir, Nintamed/Dexcom, begriBen nachdricklich die Aussage
des Ausschusses, dass tCGM bei Typ-1-Diabetes (T1D) die
Anforderungen an den therapeutischen Nutzen, medizinische
Notwendigkeit und Wirtschaftlichkeit nach dem aktuellen
Stand der wissenschaftlichen Erkenntnisse erfillt.

Jingere Studien liefern
weitere Belege f{(ir die
Verwendung von riCGM bei
Typ-1-Diabetes

(Siehe Abschnitt 1).

Weitere, neue Studien, die seit dem IQWiG-Report publiziert
worden sind, unterstreichen den Nutzen von nCGM far T1D
und werden im Abschnitt 1 dargestellt.

Eine Ubersicht der Studienberichte ist im Anhang beigefiigt.

rtCGM sollte allen Patienten
mit Typ-1 Diabetes als
langfristige Intervention zur
Verfiigung gestelit werden
(Siehe Abschnitt 2).

Viele nCGM-Studien, in denen der klinische Nutzen der
Stoffwechselverbesserung durch Verbesserung des HbA1c-
Wertes sowie reduzierte Dauer und Haufigkeit von
Hypoglykdmien belegt werden konnte, waren Ober einen
Zeitraum von sechs Monaten angelegt. Dies impliziert, dass
eine Uberprifung der nCGM-Anwendung nach 6 Monaten
sinnvoll ist. Dabei ist es wichtig festzuhalten, dass auch
langerfristige Cross-over-Studien mit einer Studiendauer von
mehr als 6 Monaten nachhaltig den klinischen Nutzen von
nCGM aufzeigen konnten.

Eine Zusammenfassung der Studien, die den langfristigen
rnCGM-Einsatz untermauern, ist in Abschnitt 2 dargestellt.

rtCGM solite allen Patienten
mit insulinpfiichtigem
Diabetes, einer intensivierfen
Insulintherapie und efner
konservativen Insulintherapie
als Mdéglic hkeit der
Sroffwechselverbessering
angeboten werden

(Siehe Abschnitt 3).

Eine wachsende Zahl von Belegen weist darauf hin, dass die
Verwendung von nCGM auch bei Patienten mit Typ-2
Diabetes &hnliche Vorteile wie bei Typ-1-Diabetikern ergibt.
Die Studien schlieBen Patienten mit einer intensivierten
Insulintherapie und konservativen Insulintherapie ein.
Abschnitt 3 gibt einen Uberblick der Studien, die den Einsatz
von ntCGM in den verschiedenen Subgruppen beflirworten.
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Abschnitt 1:
Aktuelle Studien zu riCGM

Aktuelle Studien geben weitere Hinweise zur Effizienz und
dem kiinischen Nutzen von tCGM.

Abschnitt 1 enthalt die Kurzzusammenfassungen der
einzelnen Studien. Eine Ubersicht der Studien ist im Anhang
beigefiigt.

Die Verwendung von riCGM
reduziert die Zeit auBerhalb
des Glukose-Zielbereichs im
Vergleich zur
Blutzuckerselbstmessing
(BGSM), insbesondere bef
CSil.

New ef al.. 2015 (1)}

+ 100-Tage-Studie, randomisiert, kontolliert, mit 160 T1D
und T2D Patienten auf ICT oder CSlI

* Randomisiert in tCGM mit Alarmen, tCGM chne Alarme
oder Blutzuckerselbstmessung (BGSM).

s Die tCGM-Gruppe mit Alarmen verbrachte weniger Zeit in
der Hypoglykamie als die BGSM-Gruppe.

Unabhédngig von ihrer
Insulintheraple verlassen
sich HCGM-Anwender in
hohem Mabe auf die
Trendpfeile und Alarme, um
Anpasstngen in der
Insulindosierung
durchzufiifren.

Pettus and Edelman, 2015 (2}

+ Befragung von 222 Personen mit T1D die tCGM fir = 1
Jahr verwendet haben

*+ 85% der Befragten berichteten (ber standige Verwendung
von nCGM

* 78% der Befragten berichteten von einer Abnahme der
Haufigkeit und Schwere von Hypoglykamien seit Start mit
nCGM

*  34% der Befragten berichteten von einer HbA1¢c-Senkung
von 0,5%-1,0%, und 25% der Befragten berichteten von
einer HbA1c-Senkung von > 1,0% nach 1 Jahr tCGM-
Nutzung

*+  70% der Befragten gaben an, mindestens einmal in der
Nacht pro Woche als Reaktion auf ihren ,Achtung: Tiefer
Zucker*-Alarm aufzuwachen

s 42% der Befragten gaben an, dass ihr CGM-Gerat
mindestens einmal innerhalb der letzten 6 Monate
jemanden Dritten alarmierte, der auf den Hypoglykamie-
Alarm bzw, Tiefalarm reagierte, als sie hierzu selbst nicht
in der Lage waren

» Die Befragten berichteten, dass sie Trendpfeile nutzen,
um haufige und signifikante Anderungen der
Insulindosierung vorzunehmen.

Der permanente Einsatz von
HCGM reduziert das
Aufireten von medizinischen
Notfalibehandiungen, den
taglichen Bedarf an BGSM
(Blutzuckerselbstmessingen)
sowie die Angst vor
Hypoglykémien.

Chamberlain et al., 2015 (3)

s+ Befragung von 74 Patienten mit T1D die tCGM fir = 1
Jahr verwendet haben
+  84% der Befragten gaben an, ihre tCGM-Systeme ,fast
taglich” zu tragen (n = 58) oder 3 Wochen pro Monat (n =
4).
+ Die [Fast taglich tCGM-Nutzer* haben berichtet:
s 386%-ige Reduktion der Inzidenz der Ereignisse mit
medizinischer Notfallbehandlung (p = 0,0013)
s > 50%-ige Reduktion der taglichen BGSM-Frequenz
(p <0,0001).
* Verringerung der Angst vor Hypoglykamien. Die
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Anderung war jedoch statistisch nicht signifikant
(p = 0,7359).

Die zussgizliche Anwendung
von riCGM zu CSHI fiihrt zu
besserer metabolischer
Kontrolie ohne zuséiziiche
Belastung fir den Patienten
oder einem erhéhien
Verbrauch medizinischer
Ressourcen und erhéht
dadurch das Potential zur

Hommel et al_ 2014 (4)

*  Multi-Center, randomisierte Crossover-Studie von 153
Patienten mit T1D und kentinuierlicher subkutaner
Insulininfusion (CSII)

+ 12 Monate Sensor-Ein/-Aus oder Sensor-Aus/-An-
Sequenz (jeweils 6 Monate Behandlungdauer)

+ (Gemessen wurden die Gesundheitsbezogene
Lebensqualitdt (HRQOL), Behandlungszufriedenheit (TS),
medizinische Nutzung von Ressourcen sowie indirekte

Kosteneinsparung. Kosten
* Erwachsene: TS war signifikant hdher in der Senser-Ein
Phase, in dieser Phase wurde auch Behandlungskomfort
und —flexibilitdt von den Anwendern viel besser beurteilt
+ Kinder mit 2 70% Sensor-Nutzung: Weniger Fehltage in
der Schule im Vergleich zur Sensor-Aus-Phase (p =
0,0048)
nCGM reduziert die Dauer Hermanns et al., 2014 (5)
voh Hypoglykdmien und den | Wahrend der tCGM-VYerwendung:
Anteil der niedrigen ¢ Der Anteil der mithilfe BGSM gemessenen

Blutzuckerwerte, gemessen
durch BGSM.
Hypoglykdmien kénnen
friiher erkannt werden.

hypoglykédmischen Blutzuckerwerte wurde signifikant
reduzient (7,5 + 5,6% vs. 10,1 £ 7.5%; p = 0,04)

* Der Anteil der euglykamischen Blutzuckerwerte wurde
signifikant erhéht (73,7 £ 18,3% vs. 68,3+ 121%,; p =
0,01)

+ Die Dauer der Perioden mit niedrigen Glukosewerten in
der interstitiellen Flissigkeit war signifikant niedriger (125
+ 89 vs 181 = 125 Minuten pro Tag; p = 0,005)

* Die Zeit bis zur Detektion niedriger Blutglukosewert,
gemessen durch BGSM, war um 33,2 + 76,1 Minuten
verkirzt (p = 0,03)

Der Einsatz von riCGM kann
die Belastung durch Diabetes
verringern, da es die
verbesserte glykdmische
Kontrolle erleichert.

Kulzer B. 2015 (6}

Hypoglykémien sind ein wesentlicher, einschrankender Faktor
far die erfolgreiche Behandlung von Diabetes und verhindern
zugleich die Optimierung der glyk&mischen Kentrolle. (7)
Basierend auf der Analyse von Daten aus der DAWN2-Studie,
(8) begutachteten Hermanns und Kollegen die Effekte von
mindestens einer vorherigen schweren hypoglykdmischen
Episode im vergangen Jahr; das Wohlbefinden im
Zusammenhang mit Diabetes, das AusmaB von Stress und
das Auftreten von Hypoglykamie-Angst.

+ Die Pravalenz einer durch Dritte assistierte oder
behandelte Hypoglykdmie war ungefahr doppelt so hoch
wie bei Patienten mit Typ-2-Diabetes; und die Entwicklung
einer schweren Hypoglyk&dmie wurde mit schlechten
Werten flr das Wohlbefinden in beiden Gruppen
assoziiert.
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+ Die in Verbindung zu Diabetes stehenden Belastungen
waren signifikant hdher bei Menschen mit einer vorherigen
Hypoglykamie, unabhangig vom Diabetes-Typ oder
dessen Behandlung.

+ Etwa 30% aller Menschen mit Diabetes, die innerhalb des
letzten Jahres von keiner schweren Hypoglykdmie
betroffen waren, zeigten dennoch eine ausgepragte Angst
vor Hypoglykémien.

¢ Mehr als 80% der niachsten Angehérigen erklarten ihre
Angst vor Hypoglyk&mien, vor allem den néchtlichen
Hypoglykamien.

Durch die positiven Folgen von nCGM bei der Identifizierung
und gleichzeitigen Reduzierung von Hypoglykdmien, kann die
Nutzung dieser Technologie zur Verbesserung der klinischen
Ergebnisse und Reduzierung der Folgen durch Diabetes
fihren.

Augenblicklich ist eine Studie
in Bearbeitung, die die
Auswirkungen von riCGM bei
Typ-1-Diabetikern mit
mehrfachen tdglichen
Insulininjektionen (MDI)
bewertet.

Heinemann et al__ 2015 (9)

+ FEine 26-wéchige randomisiert kontrollierte Studie in
Deutschland (HypoDE, Hypoglyk&mien in Deutschland)
konzentriert sich auf die Bewertung, ob eine Reduktion der
hypoglyk&dmischen Vorkommnisse (< 55 mg/dl) durch die
Verwendung des tCGMs bei Patienten mit taglicher
Insulininjektion, die ein erhdhtes Ereignisrisko durch
niedrige Glukosewerte aufweisen, nachweislich
beobachtet werden kann.

* |nsgesamt nehmen 160 Patienten an dieser Studie teil.
Der Priméarfertigstellungstermin ist fir Dezember 2017
angedacht.

Verbesserungen in
Genauigkeit und
Benutzerfreundlichkeit der
HCGM-Systeme ermdglicht
die Therapieeinstelfung ohne
zZusétzliche BGSM-
Besté#tigung.

Alle friheren nCGM-Studien wurden mit tCGM-Systemen
der alteren Generationen durchgefih.

Beim Dexcom G5 Mobile CGM-System (DG5) konnte die
Messgenauigkeit entscheidend verbessert werden (10,11).
GeméB seiner CE-Kennzeichnung kann es anstelle von
BGSM fir routinemaBige Behandlungsentscheidungen
herangezogen werden.

Eine umfassende Erdrterung des sog. ,Replacement”-Claims
bzw. ,Non-Adjunctive“-Claims von nCGM wurde vor kurzem
in ,European Endocrinologie® veréffentlicht und ist diesem
Dokument beigefigt. (Siehe: The Rationale for Continuious
Glucose Monitoring-based Diabetes Treatment Decisions and
Non-adjunctive Continuous Glucose Monitoring Use). (12)

Abschnift 2:
Erweiterte Nutzung von
CGM bei Typ-1-Diabetes

Im folgenden Abschnitt sind Studienberichte zur Langzeit-
Anwendung von rtCGM zusammengefasst.

Die vollsténdigen Studienberichte sind im Anhang zum
Dokument beigefigt.

4/11
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Nachweis des nachhaltigen,
kiinischen Nuizens von
rtCGM tiber 12 Monate bei
Erwachsenen mit Typ-1-
Diabetes.

The Juvenile Diabetes Research Foundation/Cortinuous

Giucose Monitoring Study Group, 2008 (13)

83 von 86 Personenz 25 Jahren mit T1D, die tCGM im
Rahmen einer 6-monatigen, randomisierten, Klinischen
Studie verwendeten, wurden in einer nachfolgenden 6-
Monats-Verldngerungsstudie beurteilt

Die Mediane tCGM-Verwendung betrug 7,0 Tage/Woche
nach 6 Monaten und 6,8 Tage/Woche nach 12 Monaten
Die 49 Personen mit HbA1c-Ausgangswert = 7.0% (im
Mitte! 7,6 + 0,5%), zelgten eine Reduktion ihres HbATc-
Wertes um 0,5% nach 6 Moenaten und 0,4% nach 12
Monaten (p= <0,001) sowie eine Verringerung der
Inzidenz schwerer Hypoglykdmien: von 20,5 Ereignissen
pro 100- Personenjahre in den ersten 6 Monaten auf 12,1
Ereignisse pro 100 Personenjahre in den zweiten 6
Monaten

Die 34 Personen mit HbA 1c-Ausgangswert < 7,0%
(Mittelwert 6,4 + 0,5%), blieben sowohi nach 6 Monaten
im Zielbereich (6,3%) als atich nach 12 Monaten (6,2%).
Die Rate schwerer Hypoglykdmien konnte signifikant
gesenkt werden: von 23,6 Ereignissen pro 100-
Personenjahre in den ersten 6 Monaten auf Null
Ereignisse wihrend der zweiten 6 Monate

Klinische Vorteile des
rtCGMs verschwinden,
sobald die Anwendung
abgebrochen wird.

Battelino et al. 2012 (14)

77 Teilnehmer wurden in die Gruppe mit der
nCGM/BGSM-Sequenz; 76 in die Gruppe der
BGSM/rCGM-Sequenz randomisiert.

Die mittlere Differenz des HbA{1¢) betrug -0,43%
zugunsten des tCGM-Arms

Der HbA1c¢ kehrte nach Beendigung der ntCGM-Phase auf
das Ausgangsniveau zurick

Wahrend der nCGM-Phase verbrachten die Patienten
weniger Zeit im niedrigen Glukosebereich (Sensorglukose
< 3,9 mmol/l) im Vergleich zur BGSM-Phase (19 vs. 31
min/Tag; p = 0,009).

Die Nutzung von riCGM iiber
12 Monate fiihrt zu einer
gréBeren Verbesseriung der
HbA1c-Werte und reduziert
die stationdren
Krankenhauseinwelsungen

im Vergleich zu BGSM.

Graham et al. 2016 (Submitted for publication)

L

In einer 12-monatigen Studie wurden 1.130 Typ-1-
Diabetes-Patienten nach dem Prospensity Scored Match-
Verfahren analysiert.

Beurteilung der HbA1c-Werte und stationaren
Krankenhauseinweisungen anhand des Vergleichs der
nCGM-Nutzung und der BGSM-Anwendung

Die nCGM-Nutzer hatten um 0,48% reduzierte HbA1c-
Werte verglichen mit einer HbA1¢c-Reduktion um 0,24%
bei den BGSM-Nutzern, p = 0,03

nCGM Nutzer hatten 42% weniger stationare Aufnahmen
im Vergleich zu BGSM-Nutzern, p = 0,01
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RegeiméBige Nutzung von
HCGM war mit niedrigeren
HbA1c-Werten und einer
Verringerung schwerer
Hypoglykémien bei élteren
Patienten assoziiert.

Argento and Nakamura (15)

*+ Retrospektive Studie mit 38 alteren Patienten (z 65 Jahre)
behandelt mit intensivierter Insulintherapie

* Die Prifer berichteten, dass die regelméaBige Nutzung von
nCGM mit einer Abnahme des mittleren (SD) HbA1c
assozilert ist: 7,6 {0,9)% auf 7,1 (0,9)%, {p = <0,0001}.
Dieser konnte bis zur letzten HbA1¢c-Messung nach
durchschnittlich 37 Monaten beibehalten werden (7,2
[0,8]%, p =0,0145).

+ Zudem wurden weniger schwere Hypoglykamien
berichtet: von 79% auf 31%; p = 0,0002. Die Rate
schwerer Hypoglykdmien ging von 0,37 auf 0,12
Ereignisse pro Jahr zuriick, p = 0,0007).

Abschnitt 3, Medizinischer
Nutzen von rtCGM bei
insulinbehandelten Typ-2-
Diabetikern

Der folgende Abschnitt gibt einen Uberblick wichtiger
Grinde fur den Einsatz von nCGM bei Typ-2-Diabetikern.
(Siehe Anhang: Clinical and Economic Benefits of Real-Time
Continuous Glucose Monitoring (fCGM)} In Type 2 Diabetes)

Die meisten Menschen mit
Typ-2-Diabetes werden im
Laufe der Zeit eine

Insulintheraple bendtigen.

Da die die Abnahme der Beta-Zell-Funktion progressiv und
anhaltend ist (16}, werden die meisten Patienten mit Typ-2-
Diabetes schlieBlich Insulin bendtigen, was das erhéhte
Risiko von Hypoglykamien mit sich bringt.

Hypoglykémie bleibt ein
zentrales Anliegen von
insulinbehandelten Typ-2-
Diabetikern und den
behandeinden Arzien.

Unabhangig ihres Insulin-Regimes oder des glykdmischen
Status sind Patienten mit Typ-2-Diabetes einem erheblichen
Hypeglykamie-Risiko, den damit verbundenen klinischen
Folgen und Folgen fir die Lebensqualitat ausgesetzt. (17-23)

Die Hypoglykdmien von Typ-
2-Diabetikern stellen eine
erhebliche Belastung fiir das
deutsche Gesundheitssystem
dar.

Holstein et al. 2002 (24)

Die Studie zeigt folgende Ergebnisse:

* Annahernd 56% der schweren Hypoglykamien-Ereignisse
traten bei Typ-2-Diabetikern auf, von denen wurden 95%
ins Krankenhaus eingewiesen

+ Die Profer schatzten die jahrlichen Gesamtkosten von
schweren Hypoglykamien auf $ 44.338 pro 100.000
Einwohner in T2D; im Vergleich zu $ 8129 pro 100.000
Einwohner in T1D.

Mithilfe der BGSM lassen
sich Hypoglykémien off nicht
erkennen.

Die primare Einschrankung der Blutzuckerselbstkontrolle ist,
dass sie nur punktuelle Blutzuckerwerte liefert; sie bistet
weder Trendinformationen, noch liefert sie Daten in Bezug auf
glykdmische Schwankungen, die Richtung und die
Geschwindigkeit der Glukoseveranderung. Chne diese
Informationen kann eine drohende Hypoglykdmie und
Hyperglykamie unentdeckt bleiben, so dass die Fahigkeit des
Patienten KorrekturmaBnahmen zu ergreifen einschrankt ist.
(25-28)

Aktuelle prospektive Befragung (17
* Prospektiven Befragung von 1.195 T1D-Patienten und
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2.509 Insulin-behandelten T2D-Patienten

* 385,3% der befragten Typ-1-Diabetiker und 43,6% der
befragten Typ-2-Diabetiker berichteten von mindestens
einem bestatigten hypeoglykdmischen Ereignis innerhalb
von 30 Tagen.

e 13,4% der befragten T1D und 6,4% der T2D berichteten
von mindestens einem schweren Hypoglykdmie-Ereignis.

Der Einsatz von riCGM
verbessert den HbA1c von
Typ-2-Diabetikern.

Meta-Analyse Poolsup et al. (27)

* |n einerim Jahr 2013 durchgefihrten Meta-Analyse
berichteten Poolsup und Kollegen, dass der Einsatz von
nCGM zur Senkung des HbA1 c-Spiegel bei Erwachsenen
mit T2D der BZSM Oberlegen war. (24)

Analyse Pettys und Edelmann (28}

Wie in Abschnitt 1 berichtet, befragten Pettus und Edelman

T1D-Patienten in Bezug auf die Nutzung von ntCGM. (2)

+ In einer anschlieBenden Analyse verglichen Pettus und
Edelman die Daten der tCGM-Anwendung bei T1D mit
der TCGM-Anwendung bei den befragten mit
intensivierter Insulintherapie eingesteliten T2D (n = 78),
die auch in die Erhebung einbezogen wurden. {25).

+ Es zeigte sich, dass 46% der Befragten T2D eine
Reduktion des HbA1c um 0,5%-1,0% gemeldet haben;
33% berichteten eine HbA1c Senkung von > 1,0%.

+ Darlber hinaus erklarten 52% der befragten T2D, dass
sie mindestens einmal in der Nacht pro Woche als
Reaktion auf ihren niedrigen Glukosealarm aufwachten.

*  Wie bei den T1D-Befragten nutzten auch die T2D-
Patienten intensiv die Trendpfeile ihres nCGM-Systems
zur Anpassung lhrer Insulindesis.

Ehrhardt und Vigersky {29-30)

s Ehrhardt und Vigersky fanden, dass mit prandialem
Insulin behandelte T2D-Patienten bei 12-wdchiger,
intermittierender Anwendung von nCGM ihre
Stoffwechseleinstellung signifikant gegeniber BGSM
verbessern konnten (-1,1% vs. -0,5%) (29).

+  Wahrend der 40-Wochen-Follow-up-Periode ohne tCGM
hielt die HbA1c-Verbesserung im Vergleich mit T2D-
Patienten an, die ausschlieBlich BGSM verwendeten (-
0,8% vs. -0,2%). (30}
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Das Verwenden von riCGM

erleichtert die Umstellung auf

gesundes Erndhrungs- und
Lebensverhaiten.

Yoo et al. (31}

* 3-monatige, prospektive, offene, randomisierte,
kontrollierte klinische Studie von T2D-Patienten mit
basalem Insulin

+ Profer berichteten, dass tCGM im Vergleich zu BGSM bei
der Modifizierung der Patientenerndhrung und
Bewegungsgewohnheiten von Nutzen war. Auch konnte
eine bessere und frihzeitigere Stoffwechseleinstellung
herbeigefihrt werden. (28)

Das Verwenden von rtCGM
Ist fiir Typ-2-Diabetiker, die
nicht mit prandialem-Insulin
behandelt werden,
kostenglinstig.

Fonda et al. (32)

+ Fonda und Kellegen (29) untersuchten wie auch Vigersky
et al. (27) den zeitweisen Einsatz von tCGM, welches
vom Gesundheitswesen zur Verfigung gestellt wird.

+ Sie fanden einen zunehmenden Anstieg von 0,09
Lebensjahren und 0,07 qualitatsbereinigten Lebensjahren
(QALYs) mit zusatzlichen Kosten von 250 $. (29)

* Das zusatzliche Kosten-Nutzen-Verhiltnis liegt bei 2.903
$ pro zugenommenes Lebensjahr und 3.735 § pro QALY.

*+  Wirde das Gesundheitswesen fCGM ein Jahr spater
erneut anbieten, gébe es einen noch besseren QALY-
Anstieg (0,165 oder zwel Monate) mit zusatzlichen Kosten
von 1.217 $ bei einem Kosten-Nutzen-Verhaltnis von
10.071 $ pro zugenommenem QALY.

+ Diese Kosten liegen wesentlich unterhalb der Schwelle,
welche kosteneffektive Interventionen von die Kosten
belastenden Eingriffen trennt.

Das Dexcom G5 rCGM-
System verfligt tiber
individuell einstellbare
Warnungen und einen
Tiefalarm, um den Patienten
vor einer drohenden
Hypoglykémie oder
Hyperglykédmie zu warnen.

Das Dexcom G5 Mobile CGM-System

Das Dexcom G5 Mobile CGM-System verfigt Gber
verschiedene individuell einstellbare Warnungen fir hohe und
tiefe Glukosewerte, welche vom Patienten selbst oder vom
behandelnden Diabetologen eingestellt werden kénnen, und
einen fest installierten Alarm bei niedrigem Wert (55 mg/dl
bzw. 3,1 mmoll}. {11)

Ferner kénnen Warnungen zugeschaltet werden, die den
Patienten bei schnell steigendem bzw. schnell fallendem
Zucker warnen. (11)

Die Warnungen/Alarme sind wertvolle Helfer, die den
Patienten vor einer Dekompensation des Stoffwechsels
schitzen. Sie dienen als Voralarme, die sich frihzeitig und
automatisch melden, sobald der Zucker eine obere bzw.
untere eingestellte Warngrenze erreicht.

Die Alarme/Warnungen machen folglich den Patienten
proaktiv darauf aufmerksam, dass er jetzt unbedingt nach
seinem Zucker schauen muss und ggf. mit Insulin oder BE
korrigieren muss. Somit dienen sie als doppeltes bis
dreifaches Sicherheitsnetz, um eine Uber- oder
Unterzuckerung frihzeitig zu verhiten.
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Die Warnungen/Alarme kénnen auch nur als Vibration oder
als Tonsignal oder als Melodie und in verschiedenan
Lautstérken eingestellt werden. Auch beim Tonsignal oder
Melodie erfolgt immer erst eine Vibration.

Patienteninformationen sind
geschitzt.

Alle PIl und PHI {persénliche und medizinische Daten})
werden in einer verschlisselten Datenbank gespeichert,
welche sich innerhalb der eurcpaischen Union, genauer in
England, befindet. Entsprechende SchutzmaBnahmen
verhindern den Benutzerzugriff und Administrations-Zugang
vor nicht autorisierten Zugriffen auf den Server.
Benutzerkonten werden nicht geteilt, das heiBt das jeweilige
Windows-Administrator-Konto wird nicht im Entwicklerteam
geteilt. Zudem wird verhindert, dass Service-Konten aktive
Logins durchflihren kénnen.

Die Dexcom-Produkte, Dienstleistungen, Richtlinien und

Verfahren wurden unter Beachtung folgender Richtlinien

entwickelt:

¢ US-Health Insurance Portability and Accountability Act
von 1996

* Privatsphére und Sicherheitsbestimmungen "HIPAA" (45
C.F.R. Teil 160 und 1864)

* Health Information Technology for Economic and Clinical
Health Act of 2009" ("HITECH")

+ UK. Data Protection Act of 1998

+ EU-Datenschutzrichtlinien (offizielle Richtlinie 95/46/EG).

(33-34)
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C-7.14 Stellungnahme der Bundesbeauftragten fur den Datenschutz und
die Informationsfreiheit (BfDlI)

* Die Bundesbeauftragte
L fiir den Datenschutz und
die Informationsfreiheit

POSTANSCHRIFT  [ie¢ Bundesheaufiragle fir den Daterachutz und die Informationsfreihed,
Postfach 1463, 53004 Bonn

HausanscHRIFT - Husarenstrafie 30, 53117 Bonn

Gemeinsamer Bundesausschuss vEREINDUNGSEURG  Friedrichstrale 50, 10117 Berlin

Wegelystralle 8

. ELEFD) 0228)997799-312
10623 Berlin e 428

TeLesay  (0228) 997799-550

e-wail refl@bfdibund.de

searesITET vor - Alexander Wierichs
INTERNET - www_datenschutz bund de

patunt Bonn, 10.03.2016
cescrartsz  1-31507280820

Bitte geben Sie das vorstehende Geschiftszeichen bei
allen Antwortschreiben unbe dingt an.

ewerr Beschlussentwurf liber eine Anderung der Richtlinie Methoden vertragsarztli-
che Versorgung (MVV-RL): Anlage 1 Nummer 20 Kontinuierliche interstitielle
Glukosemessung mit Real-Time-Messgeraten (rtCGM) zur Therapiesteuerung
bei Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus
e |hr Schreiben vom 12. Februar 2016 (STh/Jug)

Sehr geehrte Damen und Herren,

fur die Gelegenheit zur Stellungnahme nach § 91 Absatz 5a SGB V danke ich.

Zu Anlage | Nummer 20 § 3 Absatz 6 bzw. Absatz S jeweils Satz 2 wird vorgeschla-
gen, zunéchst positiv zu bestimmen, wer Zugriff auf diese Daten erhalten soll (offen-
sichtlich Arzt und Patient), um dann ergédnzend zu bestimmen, dass Dritte einschlief3-
lich der Hersteller keinen Zugriff erhalten diirfen. Eine dahingehende Anderung solite
Sinn und Zweck der Regelung zweifelsfreier und schneller erschlielen.

Mit freundlichen Griiken
Im Auftrag

Wierichs
Dieses Dokument wurde elektronisch versandt und ist nur im Entwurf gezeichnet.

ZUSTELL- UND LIEFERANSCHRIFT  Husarenstralie 20, 53117 Benn

B8398/2016 VERKEHRSANBINDUMNG  SlraBenbabn 61, Husamnstrale
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C-7.1.5 Stellungnahme der Bundeséarztekammer

& %
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SagzTes
Stellungnahme

der Bundesarztekammer

gem. § 91 Abs. 5 SGB V

iber eine Anderung der Richtlinie Methoden vertragsarztliche Versorgung
(MVV-RL):

Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung (CGM) mit Real-Time-
Messgeraten zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes mellitus

Berlin, 10.03.2016

Bundesarztekammer
Herbert-Lewin-Platz 1
10623 Berlin
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Stellungnahme der Bundesérztekammer

Hintergrund

Die Bundesarztekammer wurde mit Schreiben vom 12.02.2016 durch den Gemeinsamen
Bundesausschuss (G-BA) zur Stellungnahme gemal § 91 Abs. 5 SGB V bezlglich einer
Anderung der Richtlinie Methaoden vertragséarztliche Versorgung — kontinuierliche intersti-
tielle Glukosemessung (CGM) mit Real-Time-Messgeraten zur Therapiesteuerung bei
Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus — aufgefordert.

Es ist vorgesehen, die genannte Methode in den Katalog der vertragséarztlichen Leistungen,
die zu Lasten der Krankenkassen erbracht werden durfen, aufzunehmen. Insbesondere be-
zuglich der Indikation liegen noch unterschiedlich Positionen vor. Dies betrifft die Beschran-
kung der Methode auf Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ | im Gegensatz
zur Anwendung bei allen Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus.

Die Bundesirztekammer nimmt zur Richtliniendnderung wie folgt Stellung:

Die Bundesérztekammer unterstitzt die Position von KBV und Patientenvertretern bzgl.
der Anwendungsmaglichkeit der Methode bei Patientinnen und Patienten mit insulin-
pflichtigem Diabetes mellitus.

Die gemeinsame Uberpriifung der individuellen und gleichfalls gemeinsam zwischen Arzt
und Patient vereinbarten Therapieziele nach ca. 6 Monaten sollte im Sinne eines Ange-
bots an die Patienten unter § 3 ,Eckpunkte zur Qualitatssicherung” aufgenommen wer-
den — entsprechende Algorithmen aus MaRnahmenstufen und jeweils gemeinsamer Be-
trachtung der Erreichung oder Nichterreichung von Therapiezielen finden sich etwa auch
in der Nationalen Versorgungsleitlinie zur Therapie des Diabetes mellitus.

In § 3 ,Eckpunkte zur Qualitatssicherung” des Entwurfs der Anlage empfiehit die Bun-
deséarztekammer auflerdem, den in Absatz 2 Nr. 2 verwendeten Begriff ,Zusatzweiterbil-
dung” durch eine andere Formulierung zu ersetzen, beispielsweise durch den Begriff
LAnerkennung®. Ansonsten besteht die Gefahr, das Qualifizierungsangebot einer Fach-
gesellschaft mit der berufsrechtlich geregelten arztlichen Weiterbildung durch die Arzte-
kammern zu verwechseln.

Berlin, 10.03.2016

Dr. rer. nat. Ulrich Zu‘;ll’n, MPH
Leiter Dezernat 3 - Qualitdtsmanagement,
Qualitatssicherung und Patientensicherheit
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C-7.1.6

(BVMed)

Stellungnahme des Bundesverbands Medizintechnologie e. V.

Gemeinsamer
Bundesausschuss

Stellungnahme zur Kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung (CGM) mit Real-
Time-Messgerédten zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes mellitus

Bundesverband Medizintechnologie e.V. (BVMed)

10.03.2016

Stellungnahme f
Anderungsvorschlag

Begriindung

§ 2 Indikation
Position KBV / PatVv

(1) Die kontinuierliche
interstitielle
Glukosemessung mit Real-
Time-Messgeraten
(CGM) darf bei Patienten
mit insulinpflichtigem
Diabetes mellitus bei
Vorliegen der
Voraussetzungen der §§ 2,
3 Zu Lasten der
gesetzlichen
Krankenversicherung
erbracht werden.

(2) Die Indikation fur den
ergadnzenden Einsatz der
ntCGM zur Unterstiitzung
der Diabetestherapie bei
insulinpflichtigen
Diabetikern besteht
insbesondere, wenn die
zwischen Arztin oder Arzt
und Patientin oder Patient
festgelegten individuellen
Therapieziele unter
Beachtung der jeweiligen
Lebensumsténde des
Patienten nicht erreicht
werden kénnen.

Der BVMed unterstitzt inhaltlich die Position der KBV und der
Patientenvertretung.

Eine Eingrenzung der Anwendung der kontinuierlichen
interstitiellen Glukosemessung mit Real-Time-Messgeraten
(tCGM) auf Typ 1-Diabetiker entsprechend dem Vorschlag des
GKV-Spitzenverbands schliefbt insbesondere insulinpflichtige
Typ 2-Diabetiker von der Versorgung aus.

Eine fundierte und fortlaufende Information Uber den
Stoffwechselverlauf sowie die Fahigkeit des Patienten, auf diese
Information adaquat und rechtzeitig zu reagieren, ist hingegen
Voraussetzung flr ein funktionierendes Selbstmanagement.
Das kontinuierliche Monitoring des Glukosestoffwechsels kann
daher ebenfalls bei jenen Typ 2-Diabetikern einen Beitrag
leisten, wiederkehrende Unterzuckerung frihzeitig zu erkennen,
zu verhindern und entsprechend gesundheitliche
Komplikationen sowie dkonomische Folgekosten zu vermeiden.

Grundlage fir die Anwendung der tCGM ist eine
leitliniengestitzte Indikationsstellung sowie die zwischen Arzt
und Patient definierte Versorgung zur Umsetzung der
festgelegten individuellen Therapieziele.

Aktuellen Leitlinien entsprechend, ist zum Schutze des
ungeborenen Lebens vor und wahrend der Schwangerschaft
eine optimale Stoffwechseleinstellung mit HbA 1c-Werten von
idealerweise < 6,5% essentiell — dies ungeachtet der Form der
Diabetes-Erkrankung (Anlage 1': S. 10; Anlage 2% S. 42). Um
dies zu gewahrleisten, muss die Versorgung mit tCGM mdéglich
sein.

§ 3 Eckpunkte zur
Qualitatssicherung

Position KBV / PatV
(Es wird keine Uberpriifung

Wir schliel?en uns der Position von KBV und Patientenvertretung
an.

Patienten mit Diabetes mellitus sind regelmanig in
diabetologischer Behandiung; eine Uberprifung der verordneten

! 83-Leitlinie 057/023; Diabetes und Schwangerschaft, Deutsche Diabetes Gesellschaft, 12/2014
Evidenz und Konsens fur den klinischen Einsatz von CGM der AGDT, Diabetes, Stoffwechsel und

Herz, Band 21, 1/2012
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der Zielerreichung nach 6
Monaten geregelt.)

Therapie mit tCGM erfolgt durch den behandelnden Facharzt.
Im Besonderen gilt dies fur Patienten, die in Disease
Management-Programme eingeschrieben sind. Sollte sich
hierbei herausstellen, dass die zwischen Diabetologe und
Patient definierten Therapieziele nicht erreicht werden, so wird
der behandelnde Arzt mit dem Patienten die Therapie
entsprechend anpassen.

Eine gesonderte Kodifizierung zur Uberprifung der
Zielerreichung bei Versorgung mit tCGM ist daher nicht
erforderlich.
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Stellungnahme zur Kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung (CGM) mit Real-
Time-Messgeriten zur Therapiesteuerung bei Patientinnen und Patienten mit
insulinpflichtigem Diabetes mellitus

Abbott GmbH & Co. KG

10.03.2016

Stellungnahme /
Anderungsvorschlag

Begriindung

Beschlussentwurf
§1 Beschreibung der Methode

Im Beschlusstext:

,(...) Es werden kontinuierich
Messwerte und der Trend zum
Glukosegehalt ausgegeben. An-
hand einer Alarmfunktion mit
individuell einstellbaren Grenz-
werten warnt das Gerét vor dem
Erreichen zu hoher oder zu
niedriger Glukosewerten.”

Anderungsvorschlag:

o(...) Es werden kontinuierich
Messwerte und der Trend zum
Glukosegehalt ausgegeben
bzw. aktiv vom Patienten abge-
rufen. Anhand einer optionalen
Alarmfunktion mit individuell ein-
stellbaren Grenzwerten wamnt
das Gerét vor dem Erreichen zu
hoher oder zu niedriger Gluko-
sewerten.”

Aktuelle Forschungsergebnisse bestétigen den Nutzen kontinuierlicher
Messsysteme, stellen aber den Stellenwert der aktiven Alarme fur die
bessere Erreichung der Therapieziele bei insulinpflichtigem Diabetes
mellitus in Frage (1).

Eine aktive Alarmierung ist fur bestimmte Patientengruppen relevant,
wie Patienten mit einer Hypoglykémie-Wahmehmungsstérung (2, 3).
Patienten mit Diabetes und Insulintherapie kénnen allerdings auch
ohne aktive Alarmierung von den Informationen der kontinuierlichen
Glukosem essung und den Trendinformationen profitieren (1).

Im Gegensatz zu ihrem beabsichtigten Nutzen hinsichtlich der
Patientensicherheit, werden Real-Time Alarme und insbesondere
Fehlalarme, von den Nutzern dieser Systeme héaufig als l&stig
beschrieben. Die sog. ,Alarm Fatigue® gilt als eine Ursache fUr eine
geringe Compliance bei der Verwendung ven tCGM-Systemen bzw.
auch von Therapieabbrichen (4,5). Dieser Erkenntnis wird auch im
Versorgungsalltag dadurch Rechnung getragen, dass die Alarm-
funktion bei einigen CGM-Gerédten eine abschaltbare Option darstelit,
z.B. dem FreeStyle® Navigator oder dem Guardian Real-Time® CGM
System (6).

Auf der Grundlage der vorhandenen Evidenz ldsst sich der Beitrag der
aktiven Alarmierung zu den positiven Effekten der tCGM (7) nicht
zuverlassig beschreiben. Mit Blick auf die Bedlrfnisse unter-
schiedlicher Patientengruppen sowie im Sinne des Wirtschaftlichkeits-
gebotes erachten wir die aktive Alarmfunktion als nicht-relevant fir
die Methodenabgrenzung.

Literatur:

w
2
3
@

New JP, Ajjan R, Pfeiffer AF, Freckmann G. Continuous glucose monitoring in people with dizbetes: the randomized controlled
Glucozse Level Awareness in Diabetes Study (GLADIS). Diabet Med. 2015 May;32(5}:609-17.

Wolpert HA. Use of continuous glucose monitoring in the detection and prevention of hypoglycemia. J Diabetes Sci Technol.
2007;1(1):146-150.

Halford J, Harris C. Determining clinical and psychological benefits and barriers with continuous glucose monitoring therapy. Diabetes
Technol Ther. 2010 Mar;12(3}:201-5

Ramchandani N, Arya §, Ten $, Bhandari 5. Real-Life Utilization of Real-Time Continuous Glucose Monitoring: The Complete Picture J
Diaketes Sci Technol. 2011 Jul 1;5(4):860-70.

Shivers JP, Mackowiak L, Anhalt H, Zisser H. “Tum It Offl"; Diabetes Device Alarm Fatigue Considerations for the Present and the
Future. J Diabetes Sci Technol. 2013 May; 7(3): 789-794.

Ulrike Thurm und Bernhard Gehr CGM- und Insulinpumpenfibel 1. Auflage 2011, 472 Seiten, ISBN 978-3-87409-509-9. Teil 5: Online-
Anhang Kapitel 12.1 Aktualisierte Vergleichstabellen

1QWiG Abschlussbericht vom 25.03.2015: Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung (CGM) mit Real-Time-Messgerdten bei
insulinpflichtigem Diabetes mellitus.
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§ 3 Eckpunkte der
Qualitatssicherung

Im Beschlusstext:

L7) Anhand einer Alarmfunktion
mit  individuell einstellbaren
Grenz-werten muss das Gerét
vor dem Erreichen zu hcher
oder zu niedriger Glukosewerte
warnen kénnen.*

Anderungsvorschlag:

L7) Falls medizinisch indiziert,
muss das Gerét anhand einer
Alarmfunktion mit individuell
einstellbaren Grenzwerten vor
dem Erreichen zu hoher oder zu
niedriger Glukosewerte warnen
kénnen.”

Auf der Grundlage der vorhandenen Evidenz |&sst sich der Beitrag der
aktiven Alarmierung an den positiven Effekten der rtCGM nicht
zuverlassig beschreiben. Mit Blick auf die Bedurfnisse unter-
schiedlicher Patientengruppen sowie im Sinne des Wirtschaftlichkeits-
gehotes erachten wir die aktive Alarmfunktion als nicht-relevant fir
die Methodenabgrenzung.

Eine aktive Alarmierung ist nur fir bestimmte Patientengruppen, wie
zum Beispiel Patienten mit einer Hypoglykamie-
Wahrnehmungsstérung, relevant (1,2). Patienten mit Diabetes und
Insulintherapie kénnen allerdings auch ohne aktive Alarmierung von
den Informationen der kontinuierlichen Glukosemessung und den
Trendinformationen profitieren (3).

Literatur:

{1}  Wolpert HA. Use of continuous glucose monitoring in the detection and prevention of hypoglycemia. J Diabetes Sci Technol.

2007;1{1}:146-150.

{2) Halford J, Harris C. Determining clinical and psychological benefits and barriers with continuous glucose monitoring therapy. Diabetes
Technol Ther. 2010 Mar; 12(3}:201-5.

(3) New JP, Ajjan R, Pfeiffer AF, Freckmann G. Continuous glucose monitoring in people with diabetes: the randomized controlled
Glucose Level Awareness in Diabetes Study (GLADIS). Diabet Med. 2015 May;32(5):609-17.

Tragende Griinde

2.1. Medizinischer
Hintergrund

Stellungnahme:

Wir schlieen uns der Sicht der
KBV/PatV an - mit einem
Anderungsvorschlag

Im Beschlusstext:

J(...) Eine regeim &RBige
Kalibrierung ist unerlésslich und
eine anlasshezogene
Uberprifung der ermittelten
Werte durch eine
Selbstmessung aus dem Blut
wichtig.”

Anderungsvorschlag:

L{...)Eine regelmaBige

Bei der kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung wird der
Glukoseanteil subkutan in interstitieller Flussigkeit gemessen. Laut
IQWiG-Bericht ist die Korrelation zur Blutglukose gut, bei rasch
wechselnden Glukosewerten  hinkt® die Glukosekonzentration im
interstitiellen Kompartiment jedoch hinterher. Eine anlasshezogene
Uberprifung der ermittelten Werte durch eine Selbstmessung aus dem
Blut ist daher erforderlich (1).

Im Grundsatz soll eine regelmé&Rige und korrekt durchgefuhrte
Kalibrierung zur Sicherstellung der Zuverlassigkeit und Messgenauig-
keit eines tCGM-Systems beitragen. Allerdings birgt sie auch einige
Risiken, sofern mit ungenauen Referenzwerten kalibriert wird. Solche
fehlerhafte Blutzuckerwerte kéinnen aus einer nicht crdnungsgeméfRen
Handhabung wvon Testreifen oder Durchfihrung der Messung
resultieren (2). Technologische Weiterentwicklungen der Messsysteme
zielen auf eine Vermeidung dieser Risiken ab. Eine Werkskalibrierung
von Glukosesensoren eliminiert die Notwendigkeit von Kalibrierungen
durch den Anwender und damit ein mégliches Risiko von fehlerhaften
Kalibrierungen (3).
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Kalibrierung ist unerlésslich falls
diese entsprechend der
Vorgaben des  Herstellers
erforderlich ist. Eine
anlassbezagene  Uberprifung
der ermitteften Werte durch eine
Selbstmessung aus dem Blut ist
erforderlich.”

Literatur:
(1) 1QWiG Abschlusskericht vom 25.03.2015: Kontinuierliche interstitielle Glukosemessung (CGM} mit Real-Time-Messgeraten bei
insulinpflichtigem Diabetes mellitus.
(2} Bergenstal R, Pearson J, Cembrowski GS, Bina D, Davidson J, List $. Identifying variables associated with inaccurate self-monitoring of
blood glucose: proposed guidelines to improve aceuracy. Diabetes Educ. 2000;26(6):981-9.
{3) Hoss U, Budiman ES, Liu H, Christiansen MP.Feasibility of Factory Calibration for Subcutaneous Glucose Sensors in Subjects With
Diabetes. J Diabetes SciTechnol. 2014 Jan 1;8(1):89-24.

Zusammenfassung

Hintergrund

Gemal dem Antrag des GKV Spitzenverbandes vom 14.Juli 2011 — und auf der Grundlage
des TQWiG-Berichts Nr. 289 vom 25.03.2015 wird im aktuellen Beschlussentwurf eine
Anderung der Richtlinie Methoden vertragsirztlichen Versorgung (MVV-RL) diskutiert. In
der Anlage 1{Anerkannte Untersuchungs- und Behandlungsmethoden) der Richtlinie soll zu-
kiinftig die Methode Kontinuierliche interstitielle Glukose-messung (CGM) mit Real-Time-
Messgerdten zur Therapiestenerung bei Patientinnen und Patienten mit insulinpflichtigem
Diabetes mellitus ergénzt werden.

Kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung: Abgrenzung der Methode

Den Anlass zur Uberpriifung der Methode und der mit ihr untrennbar verbundenen Hilfsmittel
lieferten die neuen/neuartigen Eigenschaften der innovativen Glukosemessung zur Thera-
piesteuerung bei Patienten mit insulinpflichtigem Diabetes mellitus.

Die konstituierenden Merkmale der neven Methode wurden im Antrag des GKV Spitzen-
verbandes!, im Auftrag an das IQWiGZ, in Fachkreisen® sowie im Urteil des BSG vom

! Antrag an den G-BA UA Methodenbewertung vom 14.07.2011
2 Bezeichnung der Methode im IQWiG-Bericht Nr. 289: | Kontinuierliche interstiticlle Glukosemessung mit
Real-Time-Messgeriten bei insulinpflichticem Diabetes mellitus™
* Stellungnahme der Deutschen Diabetes Gesellschaft (DDG) und ihrer Arbeitsgemeinschaft fir Diabetologische
Technologie (AGDT) zu Flash Glucose Monitoring vom 5.1.2015; Stellungnahme der AGDT zum Ersatz von
Blutglukosemessungen durch Messungen mit Systemen Zum kontinuierlichen Glukosemonitoring oder Flash-
Glukosemonitoring vom Januar 2016

3
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8.7.2015* umfassend diskutiert. Demzufolge basiert die Abgrenzung der neuen Methode
aufeiner 1) kontinuierlichen und 2) interstitiellen Glukosemessung.

Wihrend die konventionelle Blutzuckermessung eine Momentaufnahme ergibt, liefert CGM
ein Informationskontinuum sowie eine Trendinformation tber den Glukoseverlauf. Bei der
kontinuierlichen Glukosemessung wird der Glukosegehalt in der Fliissigkeit des Unter-
hautfettgewebes und nicht wie sonst iiblich im Blut gemessen. Der wesentliche Unterschied
zwischen den Messarten liegt im Time-Lag, da die Veranderung der interstitiellen Glukose
mit einer Zeitverzogerung stattfindet. Diese Abweichung représentieren keinen Messfehler,
sondemn physiologische Ablaufe.”

Die Alarmfunktion der Glukosemessgerite hingegen kann nicht als ein abgrenzendes
Merkmal der neuen Untersuchungs- und Behandlungsmethode angesehen werden. Vielmehr
stellt sie eine Ausstattungsoption der Messgerite dar.

Zur origindren Leitlinien-Zielsetzung fiir die Therapie des Diabetes mellitus zhlt die Ver-
meidung von Stoffwechselentgleisungen — akustische bzw. visuelle Alarme stellen dabei
mogliche Mafinahmen zur Zielerreichung dar und sind insbesondere fiir Patienten mit der
gestérten Wahrmnehmung von Hypoglykémien relevant.® Viele Patienten profitieren
ausreichend von der kontinuierlichen Glukose- und warnenden Trendinfon"na‘[ion,7 so dass
aus medizinischen und wirtschaftlichen Grinden auf die aktive Alarmierung verzichtet
werden kann. Dieser Erkenntnis wird im Versorgungsalltag dadurch Rechnung getragen, dass
die Alarmfunktion bei diversen CGM-Gerédten eine abschaltbare Option darstellt.®

Auch auf der Grundlage der vorhandenen Evidenz, zusammengetragen durch das IQWIiG?,
lasst sich der Beitrag der aktiven Alarmierung zu den positiven Effekten und Nutzen-
Vorteilen der kontinuierlichen Glukosemessung im Interstitium nicht zuverléssig beschreiben.

Gegenstand der I"Jberpriifung

Die Bewertung der neuen Methode wurde auf der Grundlage von § 135 vorgenommen.
Gem#l § 135 3GB V werden an neue Methoden die Anforderungen eines anerkannten
diagnostischen bzw. therapeutischen Nutzens sowie der medizinischen Notwendigkeit und
Wirtschaftlichkeit gestellt - nach dem jeweiligen Stand der wissenschaftlichen Erkenntnisse.
Die Uberpriifung dieser Anfordenm%en erstreckt sich auch auf die mit der neuen Methode
untrennbar verbundenen Hilfsmittel.'

* BSG: Urteil vom 8.7.2015, B 3 KR 5/14 R: Bezeichnung der Methode im Urteil: "kontinuierliche interstitielle
Glukosemessung mit Real-Time-Messgeraten zur Therapiesteuerung bei Patienten mit insulinpflichtizem
Diabetes mellitus”

* Vgl Stellungnahme der AGDT vom Januar 2016

% vgl: Halford I, Harris C. Determining clinical and psychological benefits and barriers with continuous glucose
monitoring therapy. Diabetes Technol Ther. 2010 Mar;12(3):201-5.; Wolpert HA. Use of continuous glucose
monitoring in the detection and prevention of hypoglycemia. J Diabetes Sci Technol. 2007;1(1):146-150.

" New JP, Ajjan R, Pfeiffer AF, Freckmann G. Continuous glucose monitoring in psople with diabetes: the
randomized controlled Glucose Level Awareness in Diabetes Study (GLADIS). Diabet Med. 2015
May;32(5):609-17.

# Ulrike Thurm und Bemhard Gehr CGM- und Insulinpumpenfibel 1. Auflage 2011, 472 Seiten, ISBN 978-3-
87409-509-9

? IQWiG-Bericht Nr. 289: , Kontinuicrliche interstiticlle Glukosemessung mit Real-Time-Messgeriten bei
insulinptlichtigem Diabetes mellitus*

""BSG: Urteil vom8.7.2015, B3 KR 5/14 R
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Von der aktuellen Uberpritfung der neuen Methode sind also Hilfsmittel betroffen, welche
kontinuierliche interstitielle Glukosemessung im Rahmen des Diabetes mellitus Selbst-
Managements unterstittzen. Die Uberpritfung gilt dabei der Frage, ob dem FEinsatz dieser
Gerite eine sichere und nutzen-stiftende Messtechnologie zu Grunde liegt. i

Rolle und Bedeutung der Glukosemessgeriite im Rahmen der neuen Methode

Das Selbst-Management von insulinpflichtigen Diabetes mellitus ist anspruchsvoll und
komplex. Es setzt eine fundierte und fortlaufende Information tiber den Stoffwechsel verlauf
der Patienten sowie die Féhigkeit der Patienten, adiquat und rechtzeitig auf diese Information
ZU Teagieren voraus.

Auf diese Bediirfnisse zielen die Glukose-Messgerdte ab — sie liefern die notwendige Infor-
mation fir eine sichere Insulintherapie. Der Vorzug der modemen Gerite gegeniiber der
traditionellen Messtechnik (BGSM) besteht in der fortlaufenden Messung. Dadurch ist die
Information, auf deren Grundlage die Therapieanpassung vorgenommen wird, umfassend und
fundiert. "> BGSM hingegen gewdhrleistet auch bei einer Vielzahl an Messungen pro Tag nur
einen fragmentarischen Uberblick tiber den tatséchlichen Stoffwechselverlauf. In vielen
Féllen ist es dabei nicht mdglich, rasche und unbemerkte Anderungen der Stoffwechsellage
frithzeitig zu erkennen und Hypoglykamien wie auch Hyperglykémien zu vermeiden.
Dadurch ist ein kontinuierliches Monitoring des Glukosestoffwechsels fiir die Sicherheit
der Patienten notwendig.

Einen zusétzlichen Vorteil der modernen Messgerite begriindet die nun verfiigbare Trend-
information. Diese vermittelt den Patienten - zusétzlich zum Wissen iiber ihren aktuellen
Status - auch die Auskunft iiber die Richtung des Stoffwechselverlaufs und erméglicht somit
ihr adéquates und rechtzeitiges Handeln. Dariiber hinaus verbessert das schmerzireie Ablesen
der benétigten Information die Therapietreue und die Behandlungszufriedenheit der
Patienten. '’

Diese Eigenschaften der neuen Messgerdte begrinden ihren Nutzen. In medizinischer
Hinsicht konnte dieser Nutzen ebenfalls anhand von klinischen Studien demonstriert werden.
Die vorhandene Evidenz belegt, dass der Fortschritt im Selbst-Management von insulin-
pflichtigem Diabetes mellitus nicht auf Kosten der Sicherheit erzielt wurde: Patienten
profitieren von der Reduktion von schweren Stoffwechselentgleisungen, ohne dass die
langfiistigen Therapieziele bzw. HbA lc-Werte verschlechtert werden. '

40l Antrag des GKV-Spitzenverbandes vom 14. Juli 2011 zur Beratung der Kontinuierlichen interstitiellen
Glukosemessung (CGM) mit Real-Time-Messgeriten bei insulinpflichtigem Diabetes mellitus
12 yo|. Stellungnahme der AGDT zum Ersatz von Blutglukosemessungen durch Messungen mit Systemen zum
kontinuierlichen Glukosemonitoring (CGM) oder Flash-Glukosemonitoring (FGM) vom Januar 2016
*Haak T, Hanaire H, Ajjan RA, Hermanns N, Riveline JP, Rayman G. The impact on quality of life, glucose
monitoring frequency & safety of novel glucose-sensing technology used by individuals with type 2 diabetes on
intensive insulin therapy. Posterprasentation auf dem 9. ATTD Kongress in Mailand, 3.-6- Februar 2016. Online
verfiigbar unter: http://post-congress. dasterminal.com/attd2016/
" IQWiG-Bericht/Fazit: cine langfristige Verbesserung der Stoffwechscllage gemessen anhand des HbAlc kann
erreicht werden, ohne dass dabei das Risiko fiir ein vermehrtes Auftreten von schweren Hypoglykimien in Kauf
genommen werden muss. Vgl dazu ebenfalls: Addendum zur $3-Leitlinie Therapie des Typ-1-Diabetes vom
September 2011
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Aushlick

Abbott GmbH & Co. KG gehdrt einer Branche an, welche sich durch ein sehr dynamisches
Tempo der technologischen Entwicklung und sehr kurze Produktentwicklungszyklen aus-
zeichnet. "

Viele der in unserer Stellungnahme zu diesem Methodenbewertungsverfahren aus dem Jahr
2012 anvisierten technologischen Verbesserungen und wiinschenswerten
Weiterentwicklungen im Selbst-Management des Diabetes mellitus gehéren bereits heute zum
Versorgungsalltag. Es sind Fortschritte, die einerseits den Patienten zugutekommen und
gleichzeitig den wirtschaftlichen Aspekten Rechnung tragen. Dazu gehort die Moglichkeit
eines  weitgehenden Ersatzes'® der schmerzhaften Bluttests, Reduktion der
Kalibrierungsrisiken sowie die Verlangerung der Tragedauer der Sensoren.

Neue klinische Untersuchungen zeigen, dass eine Werkskalibrierung von Glukosesensoren
machbar und sicher ist. Die Zuverléssigkeit und Genaunigkeit dieser Sensoren ist mit der von
Glukosesensoren vergleichbar, welche mit regelméfBigen kapillaren Blutzuckermessungen
kalibriert wurden.”” Werkskalibrierte Glukosesensoren eliminieren mogliche Risiken, die
durch den Einsatz von fehlerhaften Blutzuckermesswerten fiir das Kalibieren verursacht
werden koénnen. Ursachen fiir solche fehlerhafte Blutzuckermesswerte kénnen eine nicht
ordnungsgemilBe Handhabung von Teststreifen und Messutensilien oder Durchfithiung der
Messung sein. 18

Wir glauben, dass Patienten Zugang zu sicheren und Nutzen stiftenden Hilfsmitteln haben
sollten und damit das Recht, am technologischen Fortschritt zu partizipieren und ven
innovativen Losungen frithzeitig zu profitieren. Daher plédieren wir bei den laufenden
Anpassungen der MVV-RL fiir eine antizipative Perspektive und eine Berlicksichtigung des
schnellen technologischen Fortschritts im Selbst-Management des Diabetes mellitus.

'® vgl. BVMed: Branchenbericht Medizintechnologien 2016
' Wihrend die primére Zislsetzung von Sensoren-basierten Messtechnologien auf eins erginzends
Unterstitzung einer sicheren Insulintherapie fokussierte, ermdglicht ihre Weiterentwicklung einen weitgehenden
Ersatz der BGSM.
' Hoss U, Budiman ES, Liu H, Christiansen MP Feasibility of Factory Calibration for Subcutanzous Glucose
Sensors in Subjects With Diabetes. J Diabetes Sci Technol. 2014 Jan 1;8(1):89-94.
18 Bergenstal R, Pearson J, Cembrowski GS, Bina D, Davidson J, List S. Identifying variables associated with
inaccurate self-monitoring of blood glucose: proposed guidelines to improve accuracy. Diabetes Educ.
2000;26(6):981-9.
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D Gesamtbewertung in der vertragsarztlichen Versorgung

Der Beschlussfassung des G-BA ging gemafl 2. Kapitel 8 13 VerfO ein umfassender
Abwégungsprozess voraus, der unter Einbeziehung der wissenschaftlichen Erkenntnisse,
insbesondere der nach Evidenzkriterien ausgewerteten Unterlagen erfolgte.

Dieser Prozess ist umfassend in den Tragenden Grinden in den Abschnitten 2.3.2 und 2.4
zum Beschluss abgebildet.
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E BUROKRATIEKOSTENERMITTLUNG

E Ermittlung der Blrokratiekosten

Im Abschnitt 4 der Tragenden Griinden zum Beschluss wird begrindet dargestellt, dass
aufgrund der Aufnahme der Methode der Kontinuierlichen interstitiellen Glukosemessung mit
Real-Time Messgeraten (rtCGM) zur Therapiesteuerung bei Patienten mit insulinpflichtigem
Diabetes mellitus in die vertragsarztliche Versorgung keine zusatzlichen Birokratiekosten
entstehen.
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