_ Gemeinsamer
Abschlussbericht Bundesausschuss

Beratungsverfahren gemaf § 135 Absatz 1 und § 137¢c SGB V
Richtlinie Methoden vertragséarztliche Versorgung (MVV-RL)
und Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung (KHMe-RL)

Positronenemissionstomographie (PET)/Computertomo-
graphie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren



Unterausschuss Methodenbewertung
des Gemeinsamen Bundesausschusses

Korrespondenzadresse:

Gemeinsamer Bundesausschuss
Abteilung Methodenbewertung und Veranlasste Leistungen

Postfach 12 06 06
10596 Berlin
Tel.: +49 (0)30 - 275838 -0

Internet: www.g-ba.de


http://www.g-ba.de/

INHALTSVERZEICHNIS

Inhaltsverzeichnis
A Tragende Grinde und BeSChIUSS........cooiiiiiiiii e
A-1  ReChtSOruNAIageN. .........uiii i e e e e e e
A-1.1 Bewertung gemaf § 135 Abs. 1 Satz 1 SGB V.......oovviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiines
A-1.2 Bewertung gemaf 8§ 137C ABS. 1 SGB V ......ovviiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiiies
A-2  Eckpunkte der ENtSChEIdUNG ........uuuiiiiieiiiieiee e
A-2.1 [ T a1 =Y o U1 o USSP
A-2.2 NULZENDEWEITUNG vt
A-2.2.1 Bewertung der einzelnen StUdien............cceeiieeiiiieiiiiii e
A-2.2.2  Schlussfolgerungen aus der Nutzenbewertung ..........cccooeeeeveeviviiinnneennn.
A-2.3 Bewertung der NOtWendigKeit ...........ouvviiiiiiiiiiiiiiiiiieiiiiiiiie e
A-2.4 Bewertung der WirtschaftlichKeit...............oovviiiiiiiiiiiiiiiiiees
A-3  StellungnahmeVverfanren...........oouuiiiii e e
A-4  BurokratiekoStenermittlung .............u
A-5  Verfahrensablauf ............ i
A-5.1 Bewertung gemaR § 135 Abs. 1 Satz 1 SGB V......ccoovvviiiiiiiiiiiieee,
A-5.2 Bewertung gemall 8 137C SGB V. ....coiiiiiiiiii e
AB  FAZIT. e
A-6.1 Bewertung gemal 8 135 AbS. L SGB V.....cooiiiiiiiiiiiiiics e
A-6.2 Bewertung gemal § 137 AbS. 1 SGB V ....cooiiiiiiiiiiie i

A-7 Beschluss des Gemeinsamen Bundesausschusses iiber eine Anderung der
Richtlinie Methoden vertragsérztliche Versorgung:
Positronenemissionstomographie (PET)/Computertomographie (CT) bei Kopf-

[ E T I [0 0101 £=] o [T

A-8 Beschluss des Gemeinsamen Bundesausschusses Uber eine Anderung der
Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung:
Positronenemissionstomographie (PET) / Computertomographie (CT) bei

KOPF-HAIS-TUMOIEN ...

A-9.1 Antrag zur Beratung des diagnostischen Kombinationsverfahrens

PET/CT gemal 8§ 135 Abs. 1 SGB V (u. a. bei Kopf-Hals-Tumoren)...........

A-9.2 Antrag zur Beratung der Positronenemissionstomographie geman
§ 137c SGB V (u. a. bei Kopf-Hals-Tumoren) ..........cccoevveeeiiieiiiiiiinieeeeeeeeenns
A-9.3 Recherche und Bewertung der EVIdeNZ.............cooovvviiiiiiii e
B Stellungnahmeverfahren vor Entscheidung des G-BA.......cccoooiiviiiiiiiiiii e,
B-1 Stellungnahmeberechtigte Institutionen/Organisationen ............ccccceeveeevvvvvvinennnnn.
B-2 Einleitung und Terminierung des Stellungnahmeverfahrens .................ccccccvvennn.
B-3 Allgemeine Hinweise flr die Stellungnehmer ...

B-4 Ubersicht tUber die Abgabe von Stellungnahmen .............cccoveeeerieie e s



INHALTSVERZEICHNIS

B-4.1 Institutionen/Organisationen, denen Gelegenheit zur Abgabe einer

Stellungnahme gegeben WUFE ............ceiiiiiiiiiiiiiic e 53

B-4.2 Nicht zur Stellungnahme berechtigte Organisationen/Institutionen, die
unaufgefordert Unterlagen eingereicht haben............cccoooiiiiiii s 55
B-5 Unterlagen des Stellungnahmeverfahrens ............cccviiiiiiiiciicice e 56
B-5.1 Anderung der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung......................... 57
B-5.1.1  BeSChIUSSENIWUIT......ccoiiiiii e e 57
B-5.1.2  Tragende GrUNGe........ccooeiiiiiiiiie e e e e e e e e eaanaa s 58
B-5.2 Anderung der Richtlinie Methoden vertragsérztliche Versorgung................... 66
B-5.2.1  BeSChIUSSENIWUIT......ccoiiiiiiie e 66
B-5.2.2  Tragende GrlUNGe........ccoieiiiiiiiii it e e e e e e e aaa s 68
B-6  Schriftliche Stellungnahmen...........cooo i 75

B-6.1 Auswertung der fristgerecht eingegangenen Stellungnahmen der im
Kapitel B-4.1 aufgefhrten Institutionen / Organisationen zu einer
Anderung der MVV-RL und der KHMe-RL ........cccoooiiiiiiiiiiiiii e 75

B-6.2 Auswertung der Positionierungen von Institutionen / Organisationen, die
nicht im Kapitel B-4.1 aufgefihrt sind zu einer Anderung MVV-RL und

der KHME-RL.. ..o 80

B-7 Muindliche Stellungnahmen............ooii i e 82
B-7.1 Teilnahme an der Anhérung und Offenlegung von Interessenkonflikten ........ 82
B-7.2 Auswertung der mindlichen Stellungnahmen ............ccccccvveiei e, 84
B-8 Wirdigung der Stellungnahmen...........coooiiiiiiii i e 89
B-9 Anhang: Stellungnanmen..........ooooii i 90
B-9.1 Schriftliche Stellungnahmen zur PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren.................. 90
B-9.2 Mundliche Stellungnahmen............ccooiiiiiii e, 115

C  GESAMIDEWEITUNG .o 122
C-1 VertragSarztliche VEersorgung...........eueieeieiiiiieiiiiiiiiiiiiieiieiieieeeeeeieeseeeeeeeeeeeeneneeneeees 122
C-2  KrankenhausbehandlUNg ...........coooiiiiiiiiiiiiceec e e e e e e eeeees 122



A TRAGENDE GRUNDE UND BESCHLUSSE

A Tragende Grinde und Beschluss

A-1 Rechtsgrundlagen

A-1.1 Bewertung gemalR § 135 Abs. 1 Satz1 SGB V

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) Uberprift gemaR gesetzlichem Auftrag nach
§ 135 Abs. 1 Satz 1 SGB V fir die ambulante vertragséarztliche Versorgung der in der Gesetz-
lichen Krankenversicherung (GKV) Versicherten neue Untersuchungs- und Behandlungsme-
thoden daraufhin, ob deren therapeutischer Nutzen, medizinische Notwendigkeit und Wirt-
schaftlichkeit nach gegenwartigem Stand der wissenschaftlichen Erkenntnisse — auch im Ver-
gleich zu bereits zu Lasten der Krankenkassen erbrachten Methoden — eine Empfehlung nach
§ 135 Abs. 1 Satz 1 SGB V rechtfertigen.

A-1.2 Bewertung gemal 8 137c Abs. 1 SGB V

Auf der Grundlage des § 137c Abs. 1 SGB V uberprift der Gemeinsame Bundesausschuss
(G-BA) gemali 8 91 SGB V auf Antrag des Spitzenverbandes Bund der Krankenkassen, der
Deutschen Krankenhausgesellschaft oder eines Bundesverbandes der Krankenhaustrager
Untersuchungs- und Behandlungsmethoden, die zu Lasten der gesetzlichen Krankenkassen
im Rahmen einer Krankenhausbehandlung angewandt werden oder angewandt werden sol-
len, daraufhin, ob sie flr eine ausreichende, zweckmafige und wirtschaftliche Versorgung der
Versicherten unter Bericksichtigung des allgemein anerkannten Standes der medizinischen
Erkenntnisse erforderlich sind.

Ergibt die Uberpriifung, dass der Nutzen einer Methode noch nicht hinreichend belegt ist, sie
aber das Potenzial einer erforderlichen Behandlungsalternative bietet, beschliel3t der G-BA
unter Aussetzung des Bewertungsverfahrens eine Richtlinie zur Erprobung der Methode nach
§ 137e SGB V, sofern nicht aufgrund laufender Studien eine Aussetzung nach 2. Kap. 8§ 14
Abs. 1 der Verfahrensordnung des G-BA (VerfO) in Frage kommt. Ergibt die Uberprifung,
dass die Methode nach Bewertung als flr eine ausreichende, zweckmaRige und wirtschaftli-
che Versorgung der Versicherten erforderlich angesehen wird, beschliel3t der G-BA eine ent-
sprechende Anderung der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung (KHMe-RL).

A-2 Eckpunkte der Entscheidung

A-2.1 Hintergrund

Auf der Grundlage von Antragen zur Bewertung der PET/CT aus den Jahren 2003 bzw. 2006,
die jeweils eine Vielzahl einzelner klinischer Anwendungsfelder vorwiegend in Bezug auf on-
kologische Erkrankungen betreffen, hat der G-BA bisher Richtlinien-Entscheidungen zu ver-
schiedenen Indikationen getroffen. Zu der Indikation PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren liegt ein
Abschlussbericht durch das Institut fur Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen
(IQWIG) vor,1 (dort auf den Seiten iv ff).

Der Gesetzgeber hat mit dem Versorgungsstrukturgesetz ab 2012 die gesetzlichen Grundla-
gen der Methodenwertung erheblich verandert: Durch die Anderungen in § 137¢ SGB V und
der Einfihrung des § 137e SGB V zur Erprobung von Methoden ist es dem G-BA nunmehr
auferlegt, bei einem nicht (hinreichend) belegten Nutzen aber gleichwohl vorhandenem Poten-
zial die Methode im Rahmen von Studien zu erproben, sofern diese Studien nicht bereits durch

1 Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG). Positronenemissionstomo-
graphie (PET) und PET/CT bei Kopf- und Halstumoren; Abschlussbericht; Auftrag D06-01B [online].
Kdéln (GER): IQWIiG; 2011. [Zugriff: 10.06.2016]. (IQWiG-Berichte: Band 82). URL:
https://www.igwig.de/download/D06-01B_AB PET und PET-CT bei%20Kopf-Halstumoren.pdf
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Dritte durchgefuihrt werden. Vor dem Hintergrund dieser gesetzlichen Regelungen und der da-
mit verbundenen Tatsache, dass fir den Einsatz der PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren weder
ein Ausschluss von der Krankenhausbehandlung, noch eine positive Bestétigung in der stati-
onaren oder ambulanten Behandlung méglich erschien, hatte der G-BA beschlossen, aus den
Anwendungsfeldern der PET/CT, zu denen noch keine Beschlisse gefasst wurden (u. a. trifft
dies auf die Kopf-Hals-Tumoren zu), zun&chst diejenigen auszuwahlen, die fur eine Erprobung
besonders geeignet sein konnten. Die Kopf-Hals-Tumoren wurden dabei nicht ausgewahlt und
die Beratungen zunachst ruhend gestellt.

Da sich die Evidenzlage zum Einsatz der PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren zur Klarung von
zwei diagnostischen Fragestellungen in der Folge soweit verdndert hatte, dass von einer tiber-
wiegenden Wahrscheinlichkeit fiir entsprechende positive Entscheidungen des G-BA auszu-
gehen war, hatte der G-BA mit Beschluss vom 18. August 2016 die Beratungen zur Uberpri-
fung der PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren gemal? § 135 Abs. 1 SGB V und § 137c Abs. 1
SGB V wiederaufgenommen.

A-2.2 Nutzenbewertung

In Bezug auf denkbare Anwendungsfelder der PET/CT im Bereich der unterschiedlichen Er-
krankungen im Bereich der Kopf-Hals-Tumore hatte der Abschlussbericht des IQWIiG aus dem
Jahr 2011 keine Nutzennachweise der PET/CT fir Anwendungen im Rahmen des initialen
Stagings, der Bewertung des Therapieansprechens, zum Nachweis von Rezidiven oder zum
Auffinden unbekannter Prim&rtumoren gesehen (s. FuRnote 1, S. iv) und zugleich wesentli-
chen Forschungsbedarf festgestellt.

Fur die Bewertung des Nutzens der PET/CT in der Diagnostik von Kopf-Hals-Tumoren wurde
von der Abteilung Fachberatung Medizin der Geschéftsstelle des G-BA eine aktualisierende
Recherche nach HTA-Berichten, systematischen Reviews, Meta-Analysen und Priméarstudien
zur Indikation ,PET/CT bei Kopf- und Halstumoren* durchgeftihrt (s. Kap. A-5.3 der dem aktu-
ellen Bewertungsverfahren zugeordneten Zusammenfassenden Dokumentation). Die Recher-
che wurde am 14.04.2016 abgeschlossen und basiert auf der Recherchestrategie des o. g.
IQWIiG-Berichtes.

Dabei wurden drei relevante, randomisiert-kontrollierte Studien von Mehanna et al.?, de Bree
et al.® und Wang et al.# identifiziert, die eine positive Bewertung der Methode wahrscheinlich
erschienen lie3en und die Wiederaufnahme der Beratungen rechtfertigten.

A-2.2.1 Bewertung der einzelnen Studien

Die Ergebnisse der vorgenannten Studien waren geeignet, eine abschlie3ende Nutzenbewer-
tung zum Einsatz der PET/CT bei zwei Fragestellungen in der Diagnostik von Kopf-Hals-Tu-
moren durchzufthren. Dies betrifft zum einen die Entscheidung tber die Durchfiihrung einer
Neck Dissection bei Patienten mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-Tumoren sowie bei unbekann-
ten Prim&rtumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs (dazu unter 1.) und zum anderen die Ent-
scheidung Uber die Durchfiihrung einer laryngoskopischen Biopsie beim Larynxkarzinom,
wenn nach Abschluss einer kurativ intendierten Therapie der begriindete Verdacht auf eine
persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv besteht (dazu unter 2.).

2 Mehanna H, Wong WL et al. PET-CT Surveillance versus Neck Dissection in Advanced Head and
Neck Cancer. N Engl J Med. 2016 Apr 14; 374(15):1444-54.

3 de Bree R, van der Putten L et al. Effectiveness of an (18) F-FDG-PET based strategy to optimize the
diagnostic trajectory of suspected recurrent laryngeal carcinoma after radiotherapy: The RELAPS mul-
ticenter randomized trial. Radiother Oncol. 2016 Feb; 118(2):251-6.

4Wang J, Zheng J et al. A Randomized Pilot Trial Comparing Position Emission Tomography (PET)-
Guided Dose Escalation Radiotherapy to Conventional Radiotherapy in Chemoradiotherapy Treatment
of Locally Advanced Nasopharyngeal Carcinoma. PLoS One. 2015 Apr 27; 10(4):e0124018.
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1)

2)

Unter einer Neck Dissection versteht man die weitraumige Entfernung der Lymphkno-
ten im Halsbereich, bei der es sich um einen invasiven Eingriff handelt, der unter All-
gemeinanasthesie durchgefuhrt wird, fir den Patienten sehr belastend ist und der in
Abhangigkeit vom Umfang der Operation einen dauerhaften Funktionsverlust und
schwerwiegende Komplikationen bedingen kann. In der Studie von Mehanna et al.
von 2016 wurde daher untersucht, ob bei einem Teil der Patienten mit fortgeschrittenen
Kopf-Hals-Tumoren (Plattenepithelkarzinome und unbekannte Primartumorsyndrome
[CUP-Syndrom] mit TNM-Stadium N2 oder N3) auf eine zusatzlich zur initialen
Chemo-Radiotherapie durchgefiihrte Neck Dissection PET/CT-gesteuert verzichtet
werden kann. Dies setzt voraus, dass sich durch die PET/CT jene Patienten zuverlas-
sig detektieren lassen, die nicht von einer Neck Dissection profitieren, weil die
Chemo-Radiotherapie ausreichend wirksam war.

In der Vergleichsgruppe wurde eine Neck Dissection (vor oder nach Chemo-Radiothe-
rapie) durchgefihrt. In der Interventionsgruppe wurde nur dann eine Neck Dissection
durchgefuhrt, wenn der PET/CT-Befund (12 Wochen nach Chemo-Radiotherapie) po-
sitiv war und von einem Befall der Lymphknoten ausgegangen werden konnte. Es wur-
den 564 Patienten im Verhaltnis 1:1 randomisiert. Die Fallzahlplanung basierte auf der
Nicht-Unterlegenheitshypothese, dass die erwartete Gesamtiiberlebensrate von 75 %
nach 2 Jahren (primarer Endpunkt) bei einer PET/CT-gesteuerten, selektiven Nicht-
Durchfiihrung von Neck Dissections héchstens um 10 Prozentpunkte schlechter aus-
fallt. Als sekundéare ZielgréRen wurden das Auftreten von Rezidiven, Komplikationen
und andere unerwiinschte Ereignisse sowie die gesundheitsbezogene Lebensqualitat
und Testgiiteparameter erfasst. Zudem wurden Ergebnisse einer Uberlebenszeitana-
lyse bis 5 Jahre nach Randomisierung bertcksichtigt.

Bei den 282 in den PET/CT-Studienarm randomisierten Patienten wurde durch die
PET/CT-gesteuerte Entscheidung bei 54 (19.2 %) eine Neck Dissection durchgeflihrt.
Im Kontrollarm wurde bei 221 von den urspriinglich geplanten 282 Patienten eine Neck
Dissection durchgefiihrt. Die Differenz zu den urspriinglich geplanten Neck Dissections
ergibt sich aus der Tatsache, dass bei einem Teil der Patienten aus unterschiedlichen
Griunden (z. B. schlechter Allgemeinzustand oder Progress der Erkrankung) auf den
Eingriff verzichtet werden musste. Es wurde die Nicht-Unterlegenheit der PET/CT-ge-
steuerten Therapie in Bezug auf den primaren Endpunkt nachgewiesen. Numerisch
(wenn auch nicht statistisch signifikant) war das 2-Jahres-Gesamtiuberleben in der
PET/CT-gesteuerten Gruppe mit 84,9 % (95 %-Konfidenzintervall: 80.7 - 89.1) gegen-
tber 81,5 % (95 %-Konfidenzintervall: 76.9 - 86.3) dem der Vergleichsgruppe sogar
uberlegen. Die Ergebnisse der Uberlebenszeitanalyse bis 5 Jahre waren &hnlich. Die
Ergebnisse zu den weiteren Zielgrofen zeigen keine Unterschiede in Bezug auf das
Auftreten von Rezidiven, eine hohere Rate an Komplikationen im Kontrollarm (bezogen
auf jeweils alle Patienten; in Bezug auf die Zahl der operierten Patienten sind die Raten
einander ahnlich) und eine héhere Anzahl von anderen schweren Ereignissen. Es zeig-
ten sich, allerdings geringe, Vorteile in Bezug auf die gesundheitsbezogene Lebens-
qualitat im PET/CT-Studienarm. Aufgrund der vorliegenden Ergebnisse gehen die Au-
toren davon aus, dass eine PET/CT nach Chemo-Radiotherapie Patienten die Neck
Dissection ersparen kann, ohne das Sterblichkeitsrisiko zu erhéhen.

Das Standardvorgehen zur Abklarung eines Rezidivverdachtes bei Larynxkarzinomen
ist die direkte Laryngoskopie. Dabei handelt es sich um ein invasives Verfahren, bei
dem unter Allgemeinanasthesie mit einem starren Laryngoskop eine Biopsie erfolgt. In
die Studie von de Bree et al. von 2016 wurden Patienten mit Larynxkarzinom einge-
schlossen, bei denen nach Abschluss einer initialen (Chemo-)Radiotherapie (mindes-
tens 2 Monate nach Abschluss dieser initialen Therapie, zu 95 % alleinige Radiothera-
pie und zu knapp 90 % ein lokal begrenztes Stadium NO oder N1 im TNM-Staging)
aufgrund von Symptomen und Beschwerden und weiterer Vordiagnostik der Verdacht
auf eine persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv bestand. Verglichen wurde das
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Standardvorgehen zur Abklarung dieses Rezidivverdachtes mittels einer direkten La-
ryngoskopie mit einem Vorgehen, in dem zunachst anstatt der direkten Laryngoskopie
eine PET/CT durchgefiihrt wird und nur bei einer positiven oder unklaren (nicht eindeu-
tig negativen) PET/CT eine direkte Laryngoskopie erfolgt. Es wurden 150 Patienten im
Verhdltnis 1:1 randomisiert. Primérer Endpunkt der Studie war die Rate an durchge-
fuhrten Laryngoskopien, bei denen sich auch in der Nachbeobachtung zeigte, dass
weder eine persistierende Erkrankung noch ein Rezidiv vorlag und die damit als tiber-
flissig angesehen werden konnten. Die Fallzahlplanung basierte auf der Erwartung,
dass diese Rate in der PET/CT Gruppe mit 13 % geringer als in der Kontrollgruppe mit
geschatzten 38 % ausfallen wirde. Sekundare Endpunkte bzw. weitere Zielgrof3en wa-
ren die Rate an positiven Resektionsrandern, die Rate an, bei festgestelltem Rezidiv,
nicht mehr resektablen Befunden sowie eine Kombination dieser beiden Zielgréf3en,
im Sinne einer Kontrolle, ob durch den PET/CT-gesteuerten Verzicht auf eine direkte
Laryngoskopie im PET/CT-Arm die Moéglichkeiten bzw. Erfolgsaussichten der Resek-
tion eines schlieBlich festgestellten Rezidivs sich verschlechtern. Zusétzlich wurden
das krankheitsspezifische- sowie das Gesamtiberleben als weitere Zielgrofen eben-
falls unter diesem Aspekt beobachtet.

Im Ergebnis zeigte sich ein (hoch-)signifikanter Vorteil fir ein PET/CT-gesteuertes Vor-
gehen in Bezug auf die primére Zielgrol3e, da im PET/CT-Arm bei 22 von 76 Patienten
(29 %) eine direkte Laryngoskopie ohne positiven Befund durchgefiihrt wurde, im Ver-
gleichsarm dagegen bei 53 von 74 Patienten (72 %). Auch unter Berilicksichtigung wei-
terer invasiver Untersuchungen in der Folge zeigten sich &hnliche Differenzen zwi-
schen den Studienarmen.

Des Weiteren wurden Ergebnisse zu weiteren ZielgréZen dargestellt, die aufgrund von
im Follow-up erhobenen Daten erzielt wurden. Diese sind im Studienprotokoll nicht
prospektiv als Endpunkte der Studie festgelegt (siehe Studienprotokoll zu
ISRCTN 89530459), werden hier aber vollstandigkeitshalber aufgefiihrt.

Bezogen auf das Gesamtiiberleben gab es nach 12 Monaten eine statistisch signifikant
hohere Rate an Todesféllen im PET/CT-gesteuerten Arm (25 % vs. 7 %, p = 0,003).
Diese mussen aber, wie im Folgenden dargestellt, differenziert betrachtet werden, da
hier auch Todesfélle mit einbezogen wurden, die entweder nicht aufgrund eines Pro-
gresses oder lediglich aufgrund von Fernmetastasen, die bei der Indikationsstellung zu
einer laryngoskopisch durchgefiihrten Biopsie mittels PET keine Rolle gespielt haben
durften, eingetreten waren.

Im PET/CT-gesteuerten Arm starben in den ersten 6 Monaten 8 Patienten aufgrund
eines Progress, wobei bei 4 Patienten die Todesursache in Zusammenhang mit Fern-
metastasen gesehen wurde und die Todesféalle damit nicht auf eine mdégliche falsch-
negative PET-basierte Indikationsstellung der Laryngoskopie zuriickzufihren sind.
Nach weiteren 6 Monaten war ein weiterer Todesfall zu verzeichnen, der wiederum auf
Fernmetastasen zuriickzufihren war.

Im Standardarm starben in den ersten 6 Monaten 3 Patienten aufgrund eines Progress,
der jeweils lokal oder lokoregional zu verzeichnen war.

Bei Betrachtung der fiir die Fragestellung relevanten Todesfélle, die auf einen lokalen
oder loko-regionalen Progress zuriickzufiihren sind, ist kein Unterschied im Uberleben
in den ersten 6 bzw. 12 Monaten zu verzeichnen (Todesfélle 3 vs. 3). Die Autoren
schlussfolgern, dass die geringere Zahl der unter Allgemeinanasthesie durchgefiihrten,
erheblich invasiven direkten Laryngoskopien ohne erkennbare negative Konsequen-
zen fur die Patienten zu einer Empfehlung des PET/CT-basierten Vorgehens fihrt.

Mit der Studie von Wang et al. von 2016 konnte nicht geklart werden, ob eine auf PET/CT
basierte veranderte Durchfilhrung der Chemo-Radiotherapie (Dosis-Eskalation) zu besseren
Ergebnissen in Bezug auf das lokale progressionsfreie Uberleben (priméarer Endpunkt) bei Pa-
tienten mit lokal fortgeschrittenen Nasopharynxkarzinomen fihrt (siehe ZD Kapitel A-5.3). Die
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Aussagekraft dieser Studie ist aufgrund der geringen Fallzahl (85 randomisiert, 67 untersucht)
eher zu gering und wurde fur die Nutzenbewertung letztendlich als nicht relevant eingestuft.

A-2.2.2 Schlussfolgerungen aus der Nutzenbewertung

Bei Patienten mit lokal fortgeschrittenen Tumoren des Kopf-Hals-Bereichs sowie bei unbe-
kannten Primartumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs, bei denen eine Chemo-Radiothera-
pie indiziert ist, kann eine zusatzliche Neck Dissection entfallen, falls ein entsprechender
PET/CT-Befund aufzeigt, dass die Lymphknoten nicht befallen sind. In der Studie von
Mehanna et al. konnte dargelegt werden, dass durch diese — flr den Patienten weniger belas-
tende und komplikationsarmere Vorgehensweise — das Gesamtiberleben nicht schlechter
ausfallt, als wenn alle Patienten operiert werden (Nicht-Unterlegenheit). Auch wenn die
Mehanna-Studie nur Patienten mit Plattenepithel-Karzinomen und CUPs eingeschlossen hat,
ist davon auszugehen, dass bei allen Tumoren des Kopf-Hals-Bereichs, bei denen zusatzlich
zur Chemo-Radiotherapie eine Neck Dissection in Erwdgung gezogen wird, anhand von
PET/CT-Befunden bei einem Teil der Patienten auf diesen invasiven Eingriff verzichtet werden
kann.

Auch fur Patienten mit Larynxkarzinom, bei denen nach Abschluss einer initialen, kurativ in-
tendierten Therapie der Verdacht auf eine persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv besteht,
liegen in Bezug auf die Anwendung der PET/CT guinstige Ergebnisse vor. In der Studie von
de Bree et al. konnte bei diesen Patienten gezeigt werden, dass bei einem signifikanten Anteil
an Patienten mittels einer PET-basierten Indikationsstellung auf einen invasiven Eingriff unter
Allgemeinanasthesie verzichtet werden kann.

Wahrend die vermehrten Todesfélle im PET/CT-basierten Studienarm durch nicht erkran-
kungsspezifische Todesursachen hinreichend erklart sind, kann durch die, darauf auch nicht
ausgelegte, Studie nicht abschlieBend eine Nicht-Unterlegenheit in Bezug auf das krank-
heitsspezifische- oder Gesamtiberleben belegt werden. Auch wenn in der Gesamtabwagung
insgesamt ein Vorteil fur die PET/CT-basierte Strategie aufgrund der Vermeidung unnétiger
invasiver direkter Laryngoskopien resultiert, muss dies beim Einsatz der PET/CT und bei der
Beratung der Patientinnen und Patienten beriicksichtigt werden.

Zusammenfassend fiihren die vorliegenden Studienergebnisse zu der Schlussfolgerung, dass
der Nutzen der PET/CT bei den beiden genannten Fallkonstellationen als belegt anerkannt
werden kann.

A-2.3 Bewertung der Notwendigkeit

Bei Kopf-Hals-Tumoren handelt es sich um behandlungsbedirftige, schwerwiegende onkolo-
gische Erkrankungen. Die Beurteilung der Notwendigkeit einer Neck Dissection ist von erheb-
licher Bedeutung, da diese aufgrund der erheblichen Belastungen, die damit fur Patientinnen
und Patienten verbunden sind, nur dann durchgefiihrt werden sollte, wenn damit wesentlich
verbesserte Ergebnisse in Form der Vermeidung von Rezidiven oder von Krankheitsprogres-
sion erreicht werden kdnnen.

Daher ist eine hinreichend sichere Indikationsstellung vor der Entscheidung zur Durchfiihrung
einer Neck Dissection als notwendig zu erachten.

Ebenso ist eine risikoarme, flr den Patienten wenig belastende Vorgehensweise zur therapie-
relevanten Abklarung eines Rezidivverdachtes bei Patienten nach abgeschlossener initialer,
kurativ intendierter (Chemo-)Radiotherapie bei Larynxkarzinomen als notwendig anzusehen.

Sektorenspezifisch ist zu konstatieren, dass die Durchfiihrung der PET/CT ambulant erfolgen
kann, wenn nicht spezifische, patientenbezogene Griinde dies ausschlief3en.
A-2.4 Bewertung der Wirtschaftlichkeit

Fur eine gesundheitsékonomische Betrachtung der PET/CT ist es prinzipiell notwendig, in ei-
nem erforderlichen Umfang einerseits die Kosten fur die Versorgung mit und ohne diese Me-
thode sowie andererseits die Auswirkungen ihres Einsatzes zu quantifizieren, um schlie3lich
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die beiden Grof3en miteinander ins Verhaltnis zu setzen. Fir 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 Wirt-
schaftlichkeit derzeit nicht zur Verfiigung stehen, konnte keine dieser Methode entsprechende
Bewertung der Wirtschaftlichkeit vorgenommen werden. Daher muss auf eine sektorspezifi-
sche Bewertung der Wirtschaftlichkeit derzeit verzichtet werden.

Die im Rahmen einer Studie (Mehanna et al.) gewonnenen Erkenntnisse zur Wirtschaftlichkeit
werden in der Publikation nur mit geringer Detailtiefe berichtetet. Sie basieren zudem auf Da-
ten des UK National Health Service (NHS) und der Personal Social Services (PPS) und waren
somit auch nicht unmittelbar auf den deutschen Versorgungskontext tbertragbar. Die ge-
nannte Studie kann daher fur eine derartige Bewertung nicht herangezogen werden.

A-3 Stellungnahmeverfahren

Aufgrund der schriftlichen und mundlichen vorgetragenen Argumente zu den zur Stellung-
nahme gestellten Beschlussinhalten wird der Beschlussentwurf wie folgt geandert:

Zur Prazisierung wurden die beiden Tumorentitaten ,fortgeschrittene Kopf-Hals-Tumoren® und
»unbekannte Primartumorsyndrome des Kopf-Hals-Bereich* mit einem ,oder* voneinander ge-
trennt und zur Klarstellung als Auflistung mit Spiegelstrichen dargestellit.

A-4 Burokratiekostenermittiung
Durch den vorgesehenen Beschluss entstehen keine neuen bzw. geanderten Informations-

pflichten fur Leistungserbringer im Sinne von Anlage 1l zum 1. Kapitel VerfO und dementspre-
chend keine Burokratiekosten.

A-5 Verfahrensablauf

A-5.1 Bewertung gemali § 135 Abs. 1 Satz1 SGB V

Datum Gremium Beratungsgegenstand / Verfahrensschritt

24.01.2006 Antrag der Kassenarztlichen Bundesvereinigung nach § 135 Ab-
satz 1 SGB V auf Uberprifung der PET; PET/CT bei
Kopf-Hals-Tumoren im Rahmen von insgesamt 17 Indikationen

21.03.2006 |G-BA Beschluss zur Annahme des Beratungsantrags zur Uberprifung
der PET; PET/CT u. a. bei Kopf-Hals-Tumoren gemaf § 135
Abs. 1 SGB V

24.05.2006 |G-BA Beschluss zur Ankiindigung des Bewertungsverfahrens zum Ein-

satz der PET; PET/CT u. a. bei Kopf-Hals-Tumoren gemaf 8§ 135
Abs. 1 SGB V im Bundesanzeiger, Freigabe des Fragenkatalogs
zur strukturierten Einholung von Stellungnahmen anlasslich der
Ankindigung des Bewertungsverfahrens

15.08.2006 |G-BA Beschluss zur Beauftragung des IQWiG zur Bewertung des Nut-
zens der PET; PET/CT u. a. bei Kopf-Hals-Tumoren gemarf
1. Kapitel § 15 Abs. 2 VerfO

28.02.2011 Eingang des IQWiG-Abschlussberichts beim G-BA zur PET,;

PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren
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Datum Gremium Beratungsgegenstand / Verfahrensschritt

22.11.2012/ |G-BA Der G-BA stellt die Beratungen zur PET/CT bei Kopf-Hals-Tumo-

18.04.2013 ren ruhend.

28.07.2016 |UA MB Empfehlung an das Plenum zur Wiederaufnahme der Beratun-
gen

18.08.2016 |G-BA Wiederaufnahme der Beratungen

22.09.2016 |UA MB Ermittlung der Medizinproduktehersteller

27.10.2016 |UA MB Einleitung des Stellungnahmeverfahrens

26.01.2017 |UA MB Mindliche Anhdrung

23.02.2017 |UA MB Auswertung und Wirdigung der vorliegenden SN und Vorberei-
tung der Beschlussunterlagen fur das Plenum

16.03.2017 |G-BA AbschlieRende Beratung und Beschluss iiber eine Anderung der
Richtlinie Methoden vertragséarztliche Versorgung (MVV-RL)

22.05.2017 Mitteilung des Ergebnisses der gemal} § 94 Abs. 1 SGB V erfor-
derlichen Prifung des Bundesministeriums fir Gesundheit

06.06.2017 Veroffentlichung im Bundesanzeiger

07.06.2017 Inkrafttreten

A-5.2 Bewertung gemal § 137¢c SGB V

Datum Gremium Beratungsgegenstand / Verfahrensschritt

14.03.2003 Antrag des Verbands der Angestellten-Krankenkassen e.V.
(vdak) nach § 137c Absatz 1 SGB V fir die PET; PET/CT bei
Kopf-Hals-Tumoren im Rahmen von insgesamt 17 Indikationen

26.03.2003 | Ausschuss Beschluss zur Annahme des Beratungsantrags zur Uberpriifung

Krankenhaus |der PET; PET/CT u. a. bei Kopf-Hals-Tumoren gemafi § 137c

Abs. 1 SGB V

29.04.2003 | Ausschuss Beschluss zur Ankiindigung des Bewertungsverfahrens zum

Krankenhaus |Einsatz der PET; PET/CT u. a. bei Kopf-Hals-Tumoren gemar3

§ 137c Abs. 1 SGB V im Bundesanzeiger, Freigabe des Fra-
genkatalogs zur strukturierten Einholung von Stellungnahmen
anlasslich der Ankiindigung des Bewertungsverfahrens

15.08.2006 |G-BA Beschluss zur Beauftragung des IQWIiG zur Bewertung des
Nutzens der PET; PET/CT u. a. bei Kopf-Hals-Tumoren gemar
1. Kapitel § 15 Abs. 2 VerfO

22.11.2012/ |G-BA Der G-BA stellt die Beratungen zur PET/CT bei Kopf-Hals-Tu-

18.04.2013 moren ruhend.

28.07.2016 |UA MB Empfehlung an das Plenum zur Wiederaufnahme der Beratun-
gen nach § 137c SGB V

18.08.2016 |G-BA Wiederaufnahme der Beratungen
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Datum Gremium Beratungsgegenstand / Verfahrensschritt

22.09.2016 |UA MB Ermittlung der betroffenen Medizinproduktehersteller

27.10.2016 |UA MB Einleitung des Stellungnahmeverfahrens

26.01.2017 |UA MB Mundliche Anhdrung

23.02.2017 |UA MB Auswertung und Wirdigung der vorliegenden SN und Vorberei-
tung der Beschlussunterlagen fur das Plenum

16.03.2017 |G-BA AbschlieRende Beratung und Beschluss lber eine Anderung
der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung (KHMe-RL)

22.05.2017 Mitteilung des Ergebnisses der gemal § 94 Abs. 1 SGB V er-
forderlichen Prifung des Bundesministeriums fur Gesundheit

01.06.2017 Veroffentlichung im Bundesanzeiger

02.06.2017 Inkrafttreten
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A-6 Fazit

A-6.1 Bewertung gemalf 8 135 Abs. 1 SGB V

Nach erfolgter Prifung gemaf § 135 Abs. 1 SGB V durch den G-BA und positiver Feststellung
von Nutzen, medizinischer Notwendigkeit und Wirtschaftlichkeit wird die PET/CT bei
Kopf-Hals-Tumoren zur Entscheidung

e (ber die Durchfiihrung einer Neck Dissection bei Patienten
- mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-Tumoren
oder
- mit unbekannten Primartumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs
und

e (ber die Durchfuhrung einer laryngoskopischen Biopsie beim Larynxkarzinom, wenn
nach Abschluss einer kurativ intendierten Therapie der begriindete Verdacht auf eine
persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv besteht

in die vertragsarztliche Versorgung eingefihrt.

A-6.2 Bewertung gemalf 8 137c Abs. 1 SGB V

Nach erfolgter Prifung geman § 137c Abs. 1 SGB V durch den G-BA und positiver Feststellung
von Nutzen, medizinischer Notwendigkeit und Wirtschaftlichkeit wird die PET/CT bei
Kopf-Hals-Tumoren zur Entscheidung

e (ber die Durchfiihrung einer Neck Dissection bei Patienten
- mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-Tumoren
oder
- mit unbekannten Primartumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs
und

e (ber die Durchfihrung einer laryngoskopischen Biopsie beim Larynxkarzinom, wenn
nach Abschluss einer kurativ intendierten Therapie der begriindete Verdacht auf eine
persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv besteht

als fur eine ausreichende, zweckmafige und wirtschaftliche Versorgung der Versicherten er-
forderlich angesehen und deshalb in Anlage | der KHMe-RL aufgenommen.
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A-7 Beschluss des Gemeinsamen Bundesausschusses iiber eine Ande-
rung der Richtlinie Methoden vertragsarztliche Versorgung: Positro-
nenemissionstomographie (PET)/Computertomographie (CT) bei
Kopf-Hals-Tumoren

Vom 16. Marz 2017

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) hat in seiner Sitzung am 16. Marz 2017 beschlos-
sen, die Richtlinie des Gemeinsamen Bundesausschusses zu Untersuchungs- und Behand-
lungsmethoden der vertragsarztlichen Versorgung (Richtlinie Methoden vertragséarztliche Ver-
sorgung) in der Fassung vom 17. Januar 2006 (BAnz S. 1523), zuletzt gedndert am
16. Juni 2016 (BAnz AT 07.09.2016 B3), wie folgt zu &ndern:

I. Anlage | (Anerkannte Untersuchungs- oder Behandlungsmethoden) Nummer 14 wird wie
folgt gedndert:

1. In 8 1 werden folgende Nummern angefigt:

.7. Entscheidung tber die Durchfiihrung einer Neck Dissection bei Patienten
- mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-Tumoren
oder
- mit unbekannten Prim&rtumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs.

8. Entscheidung uber die Durchfiihrung einer laryngoskopischen Biopsie beim Larynx-
karzinom, wenn nach Abschluss einer kurativ intendierten Therapie der begrindete
Verdacht auf eine persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv besteht.”

2. Es wird folgender 8§ 6 angefugt:

.8 6 Zusatzliche Anforderungen an die Qualitatssicherung bei den Indikationen gemaf
§ 1 Nummer 7 und Nummer 8

(1) Das in 8§ 2 Absatz 4 genannte interdisziplindre Team besteht mindestens aus

- dem fur die Durchfuhrung und Befundung der PET verantwortlichen Facharzt ge-
maf § 2 Absatz 2 Nummer 1,

- Facharzt fur Innere Medizin und Hamatologie und Onkologie,
- dem verantwortlichen Strahlentherapeuten und

- einem Facharzt fur Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde oder einem Facharzt fir
Mund-Kiefer-Gesichtschirurgie.

(2) In die Entscheidungen gemal § 1 Nummer 7 und 8 sollen Arzte weiterer betroffener
Fachgebiete einbezogen werden, sofern deren Expertise fur die Entscheidungsfin-
dung erforderlich ist. § 3 Absatz 2 gilt entsprechend.”

Il. Die Anderung der Richtlinie tritt einen Tag nach Veroffentlichung im Bundesanzeiger in
Kraft.

Die Tragenden Grinde zu diesem Beschluss werden auf den Internetseiten des G-BA unter
www.g-ba.de verdéffentlicht.
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A-8 Beschluss des Gemeinsamen Bundesausschusses (iber eine Ande-
rung der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung: Positro-
nenemissionstomographie (PET) / Computertomographie (CT) bei
Kopf-Hals-Tumoren

Vom 16. Marz 2017

Der Gemeinsame Bundesausschuss hat in seiner Sitzung am 16. Marz 2017 beschlossen, die
der Richtlinie des Gemeinsamen Bundesausschusses zu Untersuchungs- und Behandlungs-
methoden im Krankenhaus (Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung) in der Fassung
vom 21. Marz 2006 (BAnz 2006, S. 4.466), zuletzt gedndert am 24. November 2016
(BAnz AT 10.02.2017 B1), wie folgt zu andern:

I. Anlage | (Methoden, die fir die Versorgung mit Krankenhausbehandlung erforderlich sind)
Nummer 3 wird wie folgt geéndert:

Nach Nummer 3.5 werden folgende Nummern angeflgt:

»3.6. Entscheidung Uber die Durchfiihrung einer Neck Dissection bei Patienten
- mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-Tumoren
oder
- mit unbekannten Priméartumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs.

3.7. Entscheidung Uber die Durchfiihrung einer laryngoskopischen Biopsie beim Larynx-
karzinom, wenn nach Abschluss einer kurativ intendierten Therapie der begrindete
Verdacht auf eine persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv besteht.”

Il. Die Anderung der Richtlinie tritt einen Tag nach Verdffentlichung im Bundesanzeiger in
Kraft.

Die Tragenden Grinde zu diesem Beschluss werden auf den Internetseiten des G-BA unter
www.g-ba.de veréffentlicht.
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A-9 Anhang

A-9.1 Antrag zur Beratung des diagnostischen Kombinationsverfahrens
PET/CT gemalf 8§ 135 Abs. 1 SGB V (u. a. bei Kopf-Hals-Tumoren)

Kassendrztliche
KBV "Bundesvereinigung

Korperschaft des dffentlichen Rechls

Gemeinsamer Bundesausschuss ﬁsixmab:: ring (HTA) batlicher Lef
utzenbeweriung arzilicher Leisiungen
Postfach 17 63 Dr. Paul Rheinberger
. Herbert-Lewin-Platz 2, Wegelystralie, 10623 Berlin
53707 Siegburg Postfach 12 02 64, 10592 Berin

Tel: 030/4005- 1105/ 1106
Fax: 030/4005- 1190
www.kbv.de/hia

Dr.R./ Ge-Lei/ AZF 50
24, Januar 2006

Antrag zur Beratung des diagnostischen Kombinationsverfahrens PET-CT

Sehr geehrte Damen und Herren,

die Kassenarztliche Bundesvereinigung stellt hiermit auf der Grundlage des § 135
Abs. 1 SGB V einen Antrag zur Beratung des diagnostischen Kombinationsverfahrens
PET-CT.

Hintergrund

Auf Grund einer Beschlussfassung des GBA vom 20. Dezember 2005 in der Beset-
zung des ,Ausschusses Krankenhaus" wurde die PET bei bestimmten Teilindikatio-
nen in ihrem Nutzen bestatigt und kann als Leistung der GKV weiterhin im stationéren
Sektor erbracht werden. Fir den ambulanten Sektor ist eine identische Anerkennung
beantragt. Auch die CT-Diagnostik ist sowohl ambulant als auch stationér als GKV-
Leistung anerkannt. Das Kombinationsverfahren PET-CT verbindet beide Technolo-
gien und soll zu erheblichen diagnostischen Verbesserungen fihren.

Bundesweit sind derzeit 24 Kombinationsgerdte PET-CT an Krankenh&usern instal-
liert.

Methodenbeschreibung, zu priifende Indikationen

Mit der PET werden maligne Prozesse auf Grund der Akkumulation der radioaktiven
Tracer-Substanzen im Tumorgewebe dargestellt. Auf Grund des funktionellen Ansat-
zes der Methode erhalt man jedoch keine detailgenaue anatomische Orientierung,
sodass die genaue anatomische Zuordnung der Tracer-Akkumulationen oft schwierig
ist. Seit der Einfiihrung von kombinierten PET-CT-Scannern steht eine Untersu-
chungsmethode zur Verfiigung, die diese bisherigen Nachteile vermeidet, da die funk-
tionelle Information der PET mit der anatomischen Information des CTs in einem Un-
tersuchungsgang kombiniert wird.

Nach Ansicht der Befiirworter des neuen Verfahrens werden durch die Kombination
beider Verfahren sowoh! die Sensitivitat also auch die Genauigkeit der Darstellung
verschiedener maligner Erkrankungen erheblich verbessert.
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Kassenarztliche Bundesvereinigung KBV
Nutzenbewertung (HTA) drztlicher Leistungen Seite2von 3

Die kombinierte PET-CT kann ohne Probieme ambulant angewendet werden.
Als mdgliche Indikationen fur PET-CT werden beispielsweise genannt:

Nicht kleinzelliges Bronchialkarzinom
Malignes Lymphom
Solitarer Lungenrundherd
Kolorektales Karzinom

- Mammkarzinom

- Malignes Melanom

- Kopf-/Halstumore

- Osophaguskarzinom

- Schilddrisenkarzinom

- Pankreaskarzinom
Ovarialkarzinom
Knochen- und Weichteiltumore
Unbekannter Primartumor

sowie
Alzheimer Demenz
Myokardvitalitat

Neben diesen Indikationen sollten in die Uberpriifung auch einbezogen werden alle
weiteren Anwendungsbereiche, die in den einzuholenden Stellungnahmen befiirwor-
tet werden oder fiir die in der wissenschaftlichen Literatur Nutzennachweise gefiihrt
werden.

Fragestellungen

Im Mittelpunkt stehen folgende Fragen:

1. Fiir welche Anwendungsbereiche (Indikationen) stehen arzneimittelrechtlich zuge-
lassene Tracer zur Verfligung?

2. Fiir welche dieser Indikationen sind mit der kombiniert durchgefiihrten PET-CT im
Vergleich zu anderen Untersuchungsmethoden - insbesondere zur alleinigen PET -
nach gegenwartigem Stand der wissenschafilichen Erkenntnisse bessere diagnosti-
sche Sensitivitat und Spezifitat und in deren Folge bessere therapeutische Entschei-
dungen valide belegt ?

3. Fir welche dieser Indikationen ist mit der kombiniert durchgefihrten PET-CT im
Vergleich zu bereits etablierten Untersuchungsmethoden- insbesondere zur singulé-
ren PET - nach gegenwartigem Stand der wissenschaftlichen Erkenninisse ein additi-
ver oder substitutiver patientenrelevanter Nutzen (gemessen an Outcomes wie Mor-
biditat, Mortalitat, Lebensqualitét) valide belegt?

4. Fur welche dieser Indikationen ist nach gegenwartigem Stand der wissenschaftli-
chen Erkenntnisse die medizinische Notwendigkeit fiir einen additiven oder substituti-
ven Einsatz der kombiniert durchgefiihrten PET-CT valide belegt?

GBA_Anirag_180108

13



A TRAGENDE GRUNDE UND BESCHLUSSE

Kassendrztliche Bundesvereinigung KBV
Nutzenbewertung {HTA) &rztlicher Leistungen Seite 3 von 3

5. Fur welche dieser Indikationen ist der Einsatz der kombiniert durchgefiihrten PET-
CT unter Beriicksichtigung des patientenrelevanten Nutzens wirtschaftlicher als der
anderer diagnostischer Verfahren — insbesondere der alleinigen PET?

Angaben zur Relevanz und Dringlichkeit

Bei den o. g. Indikationen handelt es sich um sehr schwerwiegende Erkrankungen, so
dass innovative diagnostische Verfahren ziigig eingefiihrt werden solliten, sofern mit
ihnen eine Verbesserung patientenrelevanter Outcomes erreicht wird. Sollten sich die
bisher sehr positiven Einschatzungen zu dieser neuen Untersuchungstechnik in der
Uberpriifung des Bundesausschusses bestatigen, so kénnte es sich um ein Verfahren
handeln, dass im Sinne einer Schritt-Innovation die Ablésung maglicherweise veralte-
ter bisheriger isolierter PET-Untersuchungen nahe legt.

Mit freundlichen Griiften

Dr. Rhei / i
- Dezernent = é’,.,

Anlagen
Wissenschaftliche Publikationen und andere Verdffentlichungen zur PET-CT

GBA_Antrag_180106
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A-9.2 Antrag zur Beratung der Positronenemissionstomographie gemaf
§ 137c SGB V (u. a. bei Kopf-Hals-Tumoren)

AEV - Arbeiter-
Erzatzkassen-
Verband e. V.
VdaK J AEV « 53719 Sieaburg Frankfurter Stralle 84
53721 Siegburg
An den Telefon: 022 41/108 -0

Telefax: 022 41/ 108 - 248

Vorsitzenden des ,Ausschusses Krankenhaus Internet: waw vdak-aev.de

Herrn Herwig Schirmer

Geschéftsstelle "Ausschuss Krankenhaus® Ihr Ansprechpartner:
Dr. Kraft Schmidt

ArGe Koordinierungsausschuss e.V. Durchwahl: 374, Fax: 248
Postfach 1763 Kraft, Schmidt@vdak-aev.de
53707 Siegburg

14. Marz 2003

Antrag zur Beratung der Positronen-Emissions-Tomographie
im ,,Ausschuss Krankenhaus*

Sehr geehrter Herr Schirmer,

dieses Schreiben ergeht zugleich im Namen
des AOK-Bundesverbandes,
des Bundesverbandes der Betriebskrankenkassen,
des IKK- Bundesverbandes,
. der Bundesknappschaft,
des Bundesverbandes der landwirtschaftlichen Krankenkassen.

Wie in der 2. Sitzung des ,Ausschusses Krankenhaus“ am 05. November 2001 bereits auf
einer Themenliste der Spitzenverbande der Krankenkassen angekiindigt, stellen wir den
Antrag zu beraten, ob die PET bei den im Folgenden genannten Indikationen im stationa-
ren Bereich fiir eine ausreichende, zweckmaBige und wirtschaftliche Versorgung der Ver-
sicherten erforderlich ist.

Die Positronen-Emissions-Tomographie ist nicht Bestandteil der gesetzlichen Krankenver-
sicherung im vertragsérztlichen Bereich.

Zur Methode

PET ist ein nicht invasives diagnostisches Verfahren, das quantitative Aussagen uber re-
gionale Gewebsdurchblutung, biochemische Vorgange, Stoffwechsel u.a. in Form von
Schnittbildern erméglicht. Bei den einzelnen Fragestellungen werden verschiedene kurz-
lebige Radionuklide, die Positronen emittieren, als Tracer zur Diagnostik eingesetzt. De-
ren Strahlung wird in ringférmig angeordneten Detektorsystemen registriert.

15



A

TRAGENDE GRUNDE UND BESCHLUSSE

Die PET wurde in den 60er Jahren in den USA entwickelt, die erste Einrichtung in Europa
1979 in London gegriindet. 1985 gab es 3 PET-Zentren in Deutschland, 1994 17 PET-
Standorte und 1998 waren es 48. Derzeit gibt es in Deutschland ca. 70 PET-Standorte. Im
Vergleich dazu gibt es in Belgien derzeit 15 PET-Standorte, in Holland 2, in GroB-
britannien 14, in der Schweiz 7 und in Frankreich 4 (Angaben des Wissenschaftsrates
2002).

Indikationen
Die PET wird bei einer Vielzahl von Anwendungsindikationen erprobt, derzeit vor allem bei
onkologischen Fragestellungen, in der Neurologie und in der Kardiologie. Die Beratung der
folgenden Indikationen wird beantragt:

s Erkennung von vitalem Myokardgewebe bei Patienten mit koronarer Herzerkrankung
und eingeschrankter regionaler oder globaler linksventrikularer Funktion
« Lokalisation epileptogener Zonen fir die chirurgische Behandiung der Epilepsie
Rezidiverkennung von Gliomen mit hohem Malignitatsgrad (Il und 1V)
Beurteilung der Dignitat peripherer Lungenrundherde bei Patienten mit erhdhtem Ope-
rationsrisiko und wenn eine Diagnosestellung mittels einer invasiven Methodik nicht
maglich ist (z.B. transthorakale Punktion)
= Erkennung von Adenokarzinomen des Pankreas
e Zur Diagnose:
- Charakterisierung von einzelnen Lungenrundherden,
metastatische zervikale Adenopathie (durch Tumorabsiediung bedingte Hals-
lymphknotenschwellung) unbekannten Ursprungs.
+ Bestimmung des Tumorstadiums:
- priméares Lungenkarzinom (bdsartige Geschwillste in der Lunge) einschlief3lich De-
tektion von Lungenfernmetastasen (Tochtergeschwiilste),
Kopf- und Halstumor, einschlieBlich Unterstiitzung bei einer gezielten Biopsie (Ent-
nahme einer Gewebeprobe zur Untersuchung),
rezidivierendes Kolonkarzinom (wiederkehrende bésartige Geschwilste im Dick-
darm),
malignes Lymphom (bésartige Lymphknotenvergré3erung),
malignes Melanom (b&sartige Geschwulst an der Haut oder Schleimhaut)
. Beurtellung des Behandlungsansprechens:
Kopf- und Halskarzinom,
malignes Lymphom (bésartige LymphknotenvergroBerung).
+ Nachweis eines Rezidivs (Riickfalls) bei begriindetem Verdacht:
Kopf- und Halskarzinom,
primares Lungenkarzinom (bésartige Geschwilste in der Lunge),
Kolonkarzinom (bdsartige Geschwillste im Dickdarm),
malignes Lymphom (bésartige Lymphknotenvergrésserung),
malignes Melanom (bdsartige Geschwulst an der Haut oder Schleimhaut).

Ausreichende und zweckméBige Versorgung

Bei den neurologischen und onkologischen Indikationen, bei denen PET eingesetzt wird,
handelt es sich um schwere Erkrankungen, bei denen die vorhandenen diagnostischen
Optionen nicht immer ausreichen, um angemessene therapeutische Entscheidungen
treffen zu kénnen. Auf Grund ihrer hohen Sensitivitat und Spezifitét besteht die Moglich-
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Sachverhalt
Die Abteilung Fachberatung Medizin wird beauftragt, eine Recherche nach Studien zum
Nutzen der PET (-CT) bei Kopf-Hals Tumoren durchzufithren, sowie die identifizierten

Studien darzustellen und zu bewerten.

Recherche

Zur obigen Fragestellung wurde eine systematische Recherche nach HTA-Berichten,
systematischen Reviews, Meta-Analysen und Primarstudien zur Indikation ,,PET (-CT) bei
Kopf- und Halstumoren® durchgefiihrt. Die Recherche wurde am 14.04.2016 abgeschlossen
und basiert auf der Recherchestrategic des IQWiG-Berichtes | Positronenemissions-
tomographie (PET) und PET/CT bei Kopf- und Halstumoren™'. Die Suche erfolgte in den
Datenbanken: The Cochrane Library (Cochrane Database of Systematic Reviews, Cochrane
Central Register of Controlled Trials, Technology Assessment Database, Database of
Abstracts of Reviews of Effects), Embase (Ovid), MEDLINE (Ovid), MEDLINE (PubMed).

Bei der Recherche wurde keine Sprachrestriktion vorgenommen.

Eingeschlossen wurden randomisiert-kontrollierte Studien, in den eine PET oder PET/CT
Strategie bei Patienten mit Kopf/Hals- Tumoren verglichen wurde mit einer Strategie ohne

PET bzw. PET/CT hinsichtlich patientenrelevanter Endpunkte.

! Institut fir Qualitit und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG). Positronenemissionstomographie
(PET) und PET/CT bei Kopf- und Halstumoren, Abschlussbericht, Auftrag D06-01B [online]. Kéln (GER):
IQWiG; 2011, [Zugrift: 11.04.2016]. (1QWiG-Berichte: Band 82). URL: https://www.iqwig.de/download/D06-
01B_AB_PET_und PET-CT_bei%20Kopf-Halstumoren. pdf
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Ergebnisse

Die Recherche ergab insgesamt 725 Quellen, davon erfiillten drei Primirstudien die oben ge-

nannten Einschlusskriterien.

Bei allen Studien handelt es sich um randomisiert-kontrollierte Studien. Eine Verblindung

von Patienten und Behandlern wurde nicht vorgenommen. Die Auswertungen erfolgten nach

dem ITT- Prinzip. Das Verzerrungspotential auf Studienebene wird als gering eingeschitzt

(Tabelle 1).

Tabelle 1 Verzerrungspotential der Studien

Randomisie- Allocation Verblindung Vollstiindigkeit Kein
rung Concealment Reporting Bias
deBree 2016 + + - o +
Mehanna 2016 + + - + +
Wang 2015 + + - + +

+: Ja; - Nein; * Auswerter verblindet

In die Studie von de Bree et al. wurden Patienten mit einem Kehlkopf-Karzinom nach einer
(Chemo-) Radiotherapie und Verdacht auf einen Resttumor oder Rezidiv eingeschlossen. Die
Interventionsgruppe erhielt eine PET oder eine PET/CT. Bei positivem oder unklarem Unter-
suchungsergebnis folgte eine direkte Laryngoskopie mit Biopsie. Die Kontrollgruppe erhielt
eine direkte Laryngoskopie mit Biopsie. Im primiiren Endpunkt — der Vermeidung unnétiger
direkter Laryngoskopien — gab es einen signifikanten Effekt zugunsten der PET/CT Gruppe.
Es gab keinen signifikanten Unterschied zwischen den Gruppen hinsichtlich des Anteils der
Patienten mit Tumorrezidiv. Sowohl die krankheitsspezifische als auch die Gesamtmortalitit
war in der PET/CT Gruppe nach 6 Monaten und nach 12 Monaten héher als in der Kontroll-

gruppe: ein Unterschied, der im weiteren Follow-Up bis Monat 36 kleiner wurde.

In die Studie von Mehanna et al. wurden Patienten mit fortgeschrittenen Kopf-/Hals-Tumoren
nach einer Chemoradiotherapie eingeschlossen. Der Krankheitsverlauf der Patienten in der
Interventionsgruppe wurde mittels PET/CT tiberwacht. Sofern die PET/CT Ergebnisse auf

unvollstindiges oder unklares Ansprechen auf die Chemoradiotherapie hinwiesen, erfolgte
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eine Halsdissektion. Die Patienten der Kontrollgruppe erhielten eine geplante Halsdissektion.
Im priméren Endpunkt — der Nicht-Unterlegenheit der PET/CT Strategie hinsichtlich des Ge-
samtiiberlebens — gab es keinen signifikanten Unterschied zwischen den Gruppen. Auch fiir
die krankheitsspezifische Mortalitit, die lokoregioniire Kontrolle sowie die Lebensqualitit
gab es keinen signifikanten Unterschied zwischen den Gruppen. Bei Patienten der PET/CT
Gruppe wurden weniger Halsdissektionen durchgefiihrt als bei Patienten der Kontrollgruppe

(N=54 versus N=221).

In die Studie von Wang et al. wurden Patienten mit lokal fortgeschrittenen Nasopharynxkar-
zinomen eingeschlossen. In der Interventionsgruppe erfolgte eine PET/CT gestiitzte Anpas-
sung der Chemoradiotherapie, in der Kontrollgruppe eine Chemoradiotherapie bzw. eine CT
gestiitzte Anpassung der Chemoradiotherapie. Im primaren Endpunkt — dem lokalen progres-
sionsfreien Uberleben — gab es keinen signifikanten Unterschied zwischen den Gruppen.
Auch fiir das regionale progressionsfreie Uberleben, das krankheitsfreie Uberleben, das Ge-
samtiiberleben sowie die Nebenwirkungen gab es keine signifikanten Unterschiede zwischen
den Gruppen. Die nach Fallzahlplanung vorgesehene Patientenzahl konnte in dieser Studie

nicht erreicht werden.
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Tabelle 2 Wesentliche Charakteriztika und Ergebnisse der Studien

Sindie Population Intervention Kontrolle Ergebnizze Fazit der Autoren
deBres Patienten nut Kshlkopf- PET oder FET/CT Dhrekte Larmzockopie | Vermeidung unnétizer Laryngocskopien (pE) In patients with sus-
2016 Earzmom nach {Chemo-) und Biopsie unfer Veoll- | Dhifferens mugunsten PET{/CT) Gruppe pected laryngsal carci-
Fadictherapie und Verdacht narkose & honate: 43% (5% EI 27-38; p=0,0001) | moma qfter radiothera-
auf Remdiv oder Besttumor 12 MMonate: 40% (p=20,0001) . PET as the firse
N=130 . diggnostic procedure
Tumorrezidiv cam reduce the nead for

Ean sigmfikanter Unterschied

Erankheitzspezifische Mortalitic

6 Monate: PET{/CT): N=8 (11%)
Eontrolle: M=3 (425}

12 Monate: PET{/CT): N=9 (12%)
Eontrolla: N=3 {4%:)
p=0.08

Gesamtmortalitit

6 Monate: PET{/CT): H=13 (17%)
Eontrolla: M=5 {T%:)

12 Monate: PET(/CT): M=19 (25%%)

Kontrolla: N=5 {T%)
p=0.003

direct lanymgoscopy by
more than 50% withour
Jeopardizing quality of
radimeni.
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Studie FPopulation Intervention Eontrelle Ergebnizze Fazit der Autoren
Mehanna | Pahenten mit fortgeschnitte- PET/CT Greplante Halsdissekhon | Gesamtiberleben (pE) 24 Monate Surdval was similar
2016 nem Karmnnom mm Eopf-Hals PET/CT: 84 %% amang patients who
Bereich Eoontrolle: §1.5% underwens PET-CT-
Hazard Fatio: 0,92 (95% KI 0.65-1,32) guided survsillance
N=564 and those who under-
H.r:a.'lll:h@:i.tﬂpeziﬁ_'slche EI-:r_rta]itéir 24 Monate went planned neck
Eem sizmufikanter Unterselued diszection, but surveil-
i . L. lance resulied i con-
-LIJ.:.'i]:ll Halsdizsektion Fingriffe siderably fewer opera-
PET/CT: N=54 . e )
Kontrolle: N=221 fions and it was mare
cost-gffective.
Wang Patenten mit lokal fortze- PET/CT gestit=te a. CT-gestiitzte Chemo- | Lokales progressionsfreies Uberleben (pE) 36 PET/CT-puided doce
2015 schnttenemy Masopharymxkar- | Chemoradiotherapie | radiotherame Monate escalation radicthera-
Anom PET/CT: 100%% oy iz well-tolerated and
b. Chemoradiotherapie CT:- 90.0% appears fo be supearior
N=5T Chemoradiotherapie: 83 3% to conventional chemo-
(1=20 zeplant) p=0.115 radictherapy for local-
Iv advanced NPC.
Gesamtiberleben 36 AMonate

PET/CT: 100%

CT:-955%
Chemoradiotherapae: 37 5%
p=0,167

Nebenwirkungen 36 Monate:
Eean sizmfikanter Unterschied mwischen den
Gruppen

pE: primérer Endpunit: KT: Konfidenzintervall
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Fazit
Zur Frage des Nutzens von PET/CT basierten Strategien bei Patienten mit Kopf-Hals-
Tumoren konnten drei randomisiert-kontrollierte Studien mit niedrigem Verzerrungspotential

eingeschlossen werden.

Die Studie von Wang et al. hatte eine optimierte Radiotherapie auf Basis der PET/CT zum
Ziel, konnte aber nicht ausreichend Patienten einschlieBen, um einen Nutzen hinsichtlich

patientenrelevanter Endpunkie zeigen zu kénnen.

Die beiden anderen Studien zielten daraufl ab, durch den Einsatz der PET/CT andere, fiir
Patienten belastendere Verfahren zu vermeiden. In der Studie von de Bree et al. konnte die
Haufigkeit unnotiger direkter Laryngoskopien mit Biopsie in der PET/CT Gruppe deutlich
reduziert werden. Allerdings zeigte sich in dieser Studie nach 6 und 12 Monaten eine héhere
Mortalitit in der PET/CT Gruppe. Die Autoren fithren diesen Unterschied auf eine zufillige
Hiufung fortgeschrittener Erkrankungen in der PET/CT Gruppe und nicht auf hiufigere
falsch-negative PET/CT Diagnosen zuriick. Die Studie von Mehanna et al. hat mit N=564
Patienten die deutlich grofte Fallzahl der hier beriicksichtigten Studien. Durch den Einsatz
der PET/CT konnte die Hiaufigkeit von Halsdissektionen reduziert werden ohne negative

Konsequenzen fiir das Uberleben der Patienten.
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Suchstrategie

Cochrane Library (Cochrane Database of Systematic Reviews, Cochrane Central Begister of
Controlled Trials, Technology Assessment Database, Database of Abstracts of Reviews of
Effects) am 14.04.2016

# Suchfrage
#1 MeSH descriptor: [Head and Neck Neoplasms] explode all trees
#2 MeSH descriptor: [Mouth Neoplasms] explode all trees

10y

#3 MeSH descriptor: [Qtorhinolaryongologic Neoplasms] explode all trees

=4 (head near'4 neck):tiab

#5 ((head or neck or oral or lip or lips or laryn® or pharyn® or hypopharyn® or
oropharyn® or nasopharyn® or paranasal or nasal or salivary) near/4 (carci-
nom* or cancer or fumor or temour)):ti.ab

#6 (primary near/§ unknown)

#7 (#1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6)

#3 MeSH descriptor: [Fluoredeoxvglucose F18] explode all trees

#9 MeSH descriptor: [Tomography, Emission-Computed] explode all trees

#10 MeSH descriptor: [Positron-Emission Tomography] explode all trees

#11 (pet or petscan or (positron and emission) or (Positron and tomogra-
phy)):tiab

#12 (pet* and (deoxy® or fluor™ or fdg*)):ab ti

#13 (£8 or #9 or 10 or £11 or £12)
#14 (#7 and £13)
#15 #14 Publication Year from 2010 to 2016

SE.RCT in Pubmed am 14.04.2016

# Suchfrage

1 (head[ Title/Abstract] AND neck[Title/Abstract])

2 ((head[Title/Abstract] OR neck[Title/Abstract] OR cral[Title/Abstract] OR
lip[ Title/Abstract] OF. lips[Title/Abstract] OF. laryn*[Title/Abstract] OR
pharyn*[Title/ Abstract] OF. hypopharyn*[Title/ Abstract] OF. oro-
pharyn*[Title/ Abstract] OF. nasopharyn®[Title/Abstract] OF. parana-
sal[Title/Abstract] OR nasal[Title/Abstract] OR salivary[Title/Abstract]))
AND (carcinom®[ Title/Abstract] OF. cancer[Title/Abstract] OF. tu-
mot| Title/ Abstract] OF tumour|Title/Abstract])

3 primary AND unknown

4 #1 OR. #2 OF #3

5 (positron[ Title/Abstract] AND tomography[Title/Abstract])

6 (positron[ Title/ Abstract] AND emission[Title/Abstract])

7 (pet*[Title/Abstract]) AND (deoxv*[Title/Abstract] OF. flu-
or*[Title/Abstract] OR fdg*[Title/Abstract])

8 (pet[Title/Abstract] OR. petscan[Title/ Abstract])

9 #5 OF.#6 OR. #7 OR &8

10 #4 AND =0

11 publisher[sb] OR inprocess[sb]
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12 #10 AND #11

13 (#12) AND ("2010/07/01"[PDAT] : "2016/04/14"[PDAT])

14 (((({({(randomized controlled trial[Publication Type]) OR controlled clinical
trial[Publication Type]) OR randomized|Title/Abstract]) OR place-
bo|Title/ Abstract]) OR randomly| Title/Abstract]) OR random-

ised| Title/ Abstract]) OR trial[Title/ Abstract]) OR groups[Title/ Abstract]

15 #13 AND #14

16 (#13) AND (Meta-Analysis[ptyp] OR systematic[sb] OR Technical Re-
port[ptyp])

17 (#13) AND (((((trials[ Title/Abstract] OR studies|Title/Abstract] OR data-
base*|Title/ Abstract] OR literature[Title/ Abstract] OR publica-

tion*| Title/Abstract] OR Medline| Title/Abstract] OR Embase| Title/Abstract]
OR Cochrane| Title/Abstract] OR Pubmed|Title/Abstract])) AND systemat-
ic*[Title/ Abstract] AND (scarch*[Title/Abstract] OR re-

search® [ Title/ Abstract]))) OR (((((((((((HTA]| Title/ Abstract]) OR technology
assessment® [ Title/ Abstract]) OR technology report®[ Title/ Abstract]) OR
(systematic*[ Title/ Abstract] AND review™*| Title/Abstract])) OR (systemat-
1c*[Title/ Abstract] AND overview*|Title/ Abstract])) OR meta-
analy*[Title/ Abstract]) OR (meta| Title/Abstract] AND ana-

lyz*[ Title/Abstract])) OR (meta[Title/ Abstract] AND

analys*| Title/Abstract])) OR (meta| Title/Abstract] AND ana-

Lyt*[Title/ Abstract]))) OR (((review*| Title/Abstract]) OR over-
view*[Title/Abstract]) AND ((evidence[Title/Abstract]) AND

based[Title/ Abstract]))))

18 #16 OR #17

SR, RCT in Medline (OVID) am 14.04.2016
Datenbank: Ovid MEDLINE(R) In-Process & Other Non-Indexed Citations, Ovid MEDLINE(R) Daily
and Ovid MEDLINE(R) 1946 to Present

i Suchfrage

1 exp "Head and Neck Neoplasms"/

2 exp Mouth Neoplasms/

3 exp Otorhinolaryngologic Neoplasms/

4 (head adj3 neck).ab.ti.

((head or neck or oral or lip or lips or laryn* or pharyn* or hypopharyn* or

3 oropharyn* or nasopharyn* or paranasal or nasal or salivary) adj4 (carci-
nom®* or cancer or tumor or tumour)).ab,ti.

6 (primary adj6 unknown).mp.

7 or/1-6

8 Fluorodeoxyglucose F18/

9 Tomography, Emission-Computed/

10 Positron-Emission Tomography/
(pet or petscan or (positron and emission) or (positron and tomogra-

phy)).ab.ti.
12 (pet* and (deoxy* or fluor® or fdg*)).ab,ti.
13 or/8-12
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and/7,13

limit 14 to yr="2010 - 2016"

((randomized controlled trial or controlled clinical trial).pt. or ran-
domiffed.ab. or randomly.ab. or placebo$.ab. or drug therapy.fs. or trial.ab.
or groups.ab. or (control$ adj3 (trial$ or study or studies)).ab.ti. or ((singl$
or doubl$ or tripl$ or trebl$) adj3 (blind$ or mask$ or dummy)).mp.) not
(animals not (humans and animals)).sh.

15and 16

18

(((medline or medlars or embase or pubmed or cochrane or scisearch or
psychinfo or psycinfo or psychlit or psyclit or cinahl or (hand adj2 search$)
or (manual$ adj2 search$) or electronic database$ or bibliographic data-
base$ or computeri?ed database$ or online database$ or pooling or pooled
or mantel haenszel or peto or dersimonian or der simonian or fixed ef-
fect).tw,sh. or (retraction of publication or retracted publication).pt.) and
(review or review.tutorial or review, academic).pt.) or meta-analysis.pt. or
meta-analysis.sh. or (meta-analys$ or meta analys$ or metaanalys$ or (sys-
tematic$ adj5 review$) or (systematic$ adj5 overview$) or (quantitativ$
adj5 review$) or (quantitativ$ adj3 overview$) or (quantitativ$ adj3 syn-
thesis$) or (methodologic$ adj5 review$) or (methodologic$ adj5 over-
view$) or (integrative research review$ or research integration)).tw,sh. or
((search* and (medline or medlars or embase or pubmed or cinahl or amed
or psyehlit or psyelit or psychinfo or psycinfo or scisearch or cochrane or
database® or computer®)) or ((data adj3 extract®) or extracted data or (sys-
tematic* adj2 search*))).ti,ab.

19

15and 18

SR, RCT in Embase (OVID) am 14.04,2016

Datenbank: Embase 1974 to 2016 April 13, Embase Daily Alerts 2016/02/08-2016/04/13

#

Suchfrage

—_

exp "head and neck cancer"/di, dt, 1t, su [Diagnosis, Drug Therapy, Radio-
therapy, Surgerv]

"head and neck carcinoma'/di, rt [Diagnosis, Radiotherapy]

exp "head and neck tumor"/di, di, t, su [ Diagnosis, Drug Therapy, Radio-
therapy, Surgery]

exp larynx cancer/di, rt [Diagnosis, Radiotherapy]

]| w2

(head adj3 neck).ab,ti.

o2

((head or neck or oral or lip or lips or laryn* or pharyn* or hypopharyn*® or
oropharyngeal or nasopharyngeal or paranasal or nasal or salivary) adj4
(carcinom® or cancer or tumor or tumour)).ab,ti.

(primary adj6 unknown).mp.

or/1-7

positron emission tomography/

— D00 =]

*fluorodeoxyglucose £ 18/

(pet or petscan or (positron and emission) or (positron and tomogra-

phy)).ab.ti.

10

27




A TRAGENDE GRUNDE UND BESCHLUSSE

Gemeinsamer Bundesausschuss
Abteilung Fachberatung Medizin

12 (pet* and (deoxy* or fluor* or fdg*)).ab.ti.

13 or/9-12

14 Zand 13

15 limit 14 to yr="2010 - 2016"

16 limit 15 to exclude medline journals [Limit not valid in Embase Weekly
Alerts; records were retained]

((random$ or placebo$ or single blind$ or double blind$ or triple
blind$).ti,ab. or RETRACTED ARTICLE/) not ((animal$ not hu-
man$).sh,hw. or ((book or conference paper or editorial or letter or re-

17 view).pt. not exp randomized controlled trial/) or ((random sampl$ or ran-
dom digit$ or random effect$ or random survey or random regres-
sion).ti,ab. not exp randomized controlled trial/)) not (conference abstract
or conference proceeding).pt.

18 16 and 17

((exp review/ or exp meta analysis/ or exp "Systematic Review"/ or (litera-
ture adj3 review$).ti,ab.) and ((medline or medlars or embase or pubmed or
cinahl or amed or psychlit or psvelit or psvchinfo or psyeinfo or scisearch
or cochrane).ti,ab. or RETRACTED ARTICLE/)) or (systematic$ adj2 (re-
19 view$ or overview)).ti,ab. or (meta?anal$ or meta anal$ or meta-anal$ or
metaanal$ or metanal$).ti.ab. or ((search* and (medline or medlars or em-
base or pubmed or cinahl or amed or psychlit or psyclit or psychinfo or
psycinfo or scisearch or cochrane or database™®)) or (data extraction or (sys-
tematic* adj2 search*))).ti,ab.

20 16 and 19

11
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Nr. Feld Allgemeine Angaben
1 | Quelle Genaue Literaturangabe der Studie

de Bree et al. Effectiveness of an 18F-FDG-PET based strategy to optimize

the diagnostic trajectory of suspected recurrent laryngeal carcinoma after

radiotherapy: The RELAPS multicenter randomized trial. Radiother Cncol

118 (2016) 251-256

Studienregisternummer (falls vorhanden)

www.trialregister.nl; Trial number: ISRCTN89530459 (NTR number:

NTR93).

2 | Studientyp Zuordnung zu einem der folgenden Studientypen (bitte ankreuzen):

X Therapiestudie mit randomisierter Vergleichsgruppe

O Therapiestudie mit nicht-randomisierter Vergleichsgruppe

a Therapiestudie mit Vergleichen aus frilherer Zeit und / oder
anderem Ort (z.B. historische Kontrollen)

a Fall-Kontroll-Studie

(m| Therapiestudie ochne (unabhéngige) Vergleichsgruppe
(inkl. ,Vorher-Nachher-Studien”)

m} Fallserie

m| Fallbericht / Kasuistik (case report)

a Nicht eindeutig zuzuordnen (ggf. Beschreibung mittels Original-
text):

3 | Einordnung in Hier folgt eine formale Zuordnung zu den Evidenzstufen nach Verfah-
die Evidenz- rensordnung (bitte ankreuzen):
kategorie ge-

mi Vextah- Xlb: Randomisierte klinische Studien
rensordnung
O lib: Prospektiv vergleichende Kohortenstudien
O lll: Retrospektiv vergleichende Studien
O IV: Fallserien und nicht-vergleichende Studien
OV: Assoziationsbeobachtungen, pathophysiclogische Uberlegun-
gen, deskriptive Darstellungen, Einzelfallberichte u. a.; nicht mit
Studien belegte Meinungen anerkannter Experten, Bericht von
Expertenkomitees und Kensenskonferenzen.

4 | Kontext der Durchgefuhrt an verschiedenen Universitaten und Universitatskliniken in
Studie / Inter- den Niederlanden und Belgien. Keine kommerzielle Unterstitzung. Interes-
essenkonflikte senkonflikte angegeben.

5 | Indikation Patienten mit Kehlkopf Karzinom

6 | Zielsetzung MNutzen der PET oder PET/CT als primére Diagnostik im Vergleich zur direk-

ten Laryngoskopie bzgl. Vermeidung unnotiger Laryngoskopien bei Patien-
ten mit Verdacht auf rezidivierendem Kehlkopfkarzinom nach (Chemo-

Abt. Fachberatung Medizin
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JRadiotherapie
Methodik
7 | Ein- und Aus- Einschilusskriterien:
schlusskriterien - Alter>=18
- Patienten mit Kehlkopf-Karzinom nach (Chemo-)Radiotherapie
- Verdacht auf Rezidiv oder Resttumor (basierend auf indirekter La-
ryngoskopie oder klinischem Bild) mit Indikation fur direkte Laryn-
goskopie und Biopsie unter Vollnarkose
Ausschlusskriterien:
- Klinisch evidentes Rezidiv
- Schwangerschaft
8 | Prifintervention | PET oder PET/CT
Bei positiven oder unklaren Ergebnissen erfolgte direkte Laryngoskopie und
Biopsie unter Vollnarkose

8 | Vergleichs- Direkte Laryngoskopie und Biopsie unter Vollnarkose
intervention(en) | (c\wU: Conventional Work-Up)

10 | Priifzentren 9 Zentren (8 Niederlande, 1 Belgien)

11 | Randomisie- Randomisierung stratifiziert nach Rauchen, Zentrum, T-Stadium
rung

12 | Concealment Zentrale Randomisierung
(,Maskierung*
der Randomi-
sierung)

13 | Verblindung der | Erfolgte eine Verblindung der Behandlung?

Behandlung X Nein, offene Behandlung
O Patienten verblindet
O Behandler verblindet
O Patienten und Behandler verblindet
O Auswerter verblindet
O Verblindung unklar

14 | Beobachtungs- | 6 Monate (primar) und 12 Monate nach Randomisierung (Uberlebensdaten
dauer bis 36 Monate)

15 | Erhebung der Vermeidung unnétiger Indikationen fur direkter Laryngoskopien (definiert als
priméren Ziel- negatives Ergebnis der direkten Laryngoskopie und kein Rezidiv im Follow-
kriterien Up Zeitraum)

16 | Erhebung der - Krankheitsspezifisches Uberleben
sekundaren - Gesamtiuberleben
Zielkriterien e

- Rezidiv
3
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17

Anzahl der ein-
zuschlieBenden

Fallzahi- / Powerberechnung durchgefiihrt?

! X ja
;?Lls::}en pro 0 nein
O keine Angabe
falls ja:
X Zielkriterium angegeben
X erwartete Verbesserung in Interventionsgruppe angegeben
X erwarteter Loss-to-follow-up
X Angabe von Typ-1-Fehler (a), meist 5% bzw. 0,05 [Signifikanzlevel]
X Angabe von Typ-2-Fehler (B), meist 10% oder 20% [1-B=Power]
O Angabe der Standardabweichung bei kontinuierlichem Zielkriterium
O einseitiger statistischer Test
X zweiseitiger statistischer Test
Anzahl einzuschlieBender Patienten je Gruppe
N=59
(Insgesamt N=150 eingeschlossen)
18 | Statistische Angaben zur statistischen Auswertung:
Auswertung
X ITT-Analyse
X per-Protokoll-Analyse
X direkter Vergleich der Behandlungsgruppen
X Umgang mit fehlenden Daten {missings) beschrieben
O praspezifizierte Subgruppenanalysen
O Interaktionstests
X vorgesehene statistische Auswertung hinreichend beschrieben
Ergebnisse
18 | Patienten- Patientencharakteristika und Vergleichbarkeit der Behandlungsgrup-
charakteristika | pen:
und -fluss X Charakteristika der Behandlungsgruppen dargestellt
X relevante Unterschiede zwischen den Gruppen beschrieben

weitere Anmerkungen:
Mittleres Alter der Patienten in PET Gruppe 64 versus 60 in Kontroligruppe

Patientenfluss und Studienausscheider (,,drop outs®):

X Studienausscheider (nach Randomisierung) dokumentiert bzw.
plausibel beschrieben
X Umgang mit Studienausscheidern in der Analyse begrindet

bei fehlender ITT-Analyse: Hinweise auf systematische und rele-
vante Unterschiede zwischen den Studienausscheidern und den

Abt. Fachberatung Medizin
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gemaf Studienprotokoll behandelten Patienten

20 | Ergebnisse

Unnétige Indikation fiir Laryngoskopie

6 Monate

FET(/CT) Gruppe:

N=22 (29%)

Laryngoskopie Gruppe:

N=53 (72%)

Unterschied: 43% (95% Kl 27-58; p<0,0001)

Ergebnisse vergleichbar nach Adjustierung fur Rauchen, Zentrum, T-
Stadium, Alter.

12 Monate

FET(/CT) Gruppe:

29% (95% KI 18-38)

Laryngoskopie Gruppe:

69% (95% KI 57-78)

p<0,0001

Ergebnisse vergleichbar nach Adjustierung fur Rauchen, Zentrum, T-
Stadium, Alter.

Tumorrezidiv

6 Monate

PET(/CT) Gruppe:
N=24 (32%)
Laryngoskopie Gruppe:
N=21 (28%)

12 Monate

PET(/CT) Gruppe:
N=25 (33%)
Laryngoskopie Gruppe:
N=23 (31%)

P=0,95

Gesamtmortalitit

6 Monate

FPET(/CT) Gruppe:
N=13 (17%)
Laryngoskopie Gruppe:
N=5 (7%)

12 Monate
FET(/CT) Gruppe:

Abt. Fachberatung Medizin
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P=0,08

N=19 (25%)
Laryngoskopie Gruppe:
N=5 (7%)

P=0,003

Krankheitss pezifische Mortalitét
6 Monate

PET(/CT) Gruppe:

MN=8 (11%)

Laryngoskopie Gruppe:

N=3 (4%)

12 Monate

FPET(/CT) Gruppe:

N=9 (12%)
Laryngoskopie Gruppe:
N=3 (4%)

kungen -

21 | Unerwiinschte Beschreibung von unerwiinschten Therapiewirkungen, Risiken und
Therapiewir- Komplikationen.

22 | Fazit der Auto- In patients with suspected laryngeal carcinoma after radiotherapy, PET as
ren the first diagnostic procedure can reduce the need for direct laryngoscopy
by more than 50% without jeopardizing qualify of treatment.

xO0O

x00
O0x
O0Ox
x00

O0x

pym|m|

23 | AbschlieRende | 1. Interne Validitat (risk of bias):
Bewertung (bitte ankreuzen, wenn zutreffend)
ja / unklar / nein

adaquate Randomisierungssequenz (adeguate sequence generati-
on)

verdeckte Zuordnung (alfocation concealment)

Verblindung (Behandler und Patienten)

Verblindung (Auswerter)

unvollstandige Outcome-Daten begrundet (incomplete outcome
data adressed)

selektives Berichten von Ergebnissen vermieden (free of selective
reporting)

Hinweis auf anderen Bias nicht vorhanden (free of ofher bias)

Abt. Fachberatung Medizin
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Kaplan-Meier Kurven
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Fig. 3. Overall survival for CWU and PWU arms.
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Fig. 2. Disease specific survival for CWU and PWU arms.
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Patientenfluss

Randomisation

N

=150

PET wt;r;(up (PWU)

Conventional workup (CWU)
N=74 N=7&
Protocol violation Protocol violation PET equivocal or positive PET negative
N=21 =12 N=4d N=3d
Laryngoscopy Laryngoscopy No laryngoscopy
N=T2 MN=44 N=31 ¥
=z X & > 7. '\
Local No local Local Mo local Local No loeal
FU & menths recurrence recurrence
N=21 N=51 4 N=22 N=22 N=1 N=30 %
I I I -
1 1
Local No local Local No local Local No local
FU 12 months | recurrence recurrence
N=23 N=49 % N:_zi! N=1 N=30 9
True positive | False positive True positive | False positive | False negative | True negative

Fig. 1. Flow chart of included patients, based on six month follow-up. (1) two patients: no laryngoscopy, (2) one patient: no PET, local umor, (3) one patient: although PET

was negative, laryngoscopy was performed, (4) two patients: follow-up <6 months, (5) three patients: follow-up <6 months,

Abt. Fachberatung Medizin
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Nr.

Feld

Allgemeine Angaben

Quelle

Genaue Literaturangabe der Studie

Mehanna et al. PET-CT Surveillance versus Neck Dissection in Advanced
Head and Neck Cancer. N Engl J Med 2016, 15, 1444-54

und Protokoll zur Studie

Studienregistemummer (falls vorhanden)
Current Controlled Trials number ISRCTN13735240

Studientyp

Zuordnung zu einem der folgenden Studientypen (bitte ankreuzen):

X Therapiestudie mit randomisierter Vergleichsgruppe
O Therapiestudie mit nicht-randomisierter Vergleichsgruppe

a Therapiestudie mit Vergleichen aus frilherer Zeit und / oder
anderem Ort (z.B. historische Kontrollen)

m| Fall-Kontroll-Studie

m| Therapiestudie ohne (unabhéngige) Vergleichsgruppe
(inkl. ,Vorher-Nachher-Studien®)

Fallserie
Fallbericht / Kasuistik (case report)

Nicht eindeutig zuzuordnen (ggf. Beschreibung mittels Original-
text):

ooo

Details zum Studiendesign:
2-armige randomisiert-kontrollierte Nicht-Unterlegenheitsstudie

Einordnung in
die Evidenz-
kategorie ge-
maRk Verfah-
rensordnung

Hier folgt eine formale Zuordnung zu den Evidenzstufen nach Verfah-
rensordnung (bitte ankreuzen):

X Ib: Randomisierte klinische Studien

O lib: Prospektiv vergleichende Kohortenstudien
O lll: Retrospektiv vergleichende Studien

O IV: Fallserien und nicht-vergleichende Studien

OV: Assoziationsheobachtungen, pathophysiologische Uberlegun-
gen, deskriptive Darstellungen, Einzelfallberichte u. a.; nicht mit
Studien belegte Meinungen anerkannter Experten, Bericht von
Expertenkomitees und Konsenskonferenzen.

Kontext der
Studie / Inter-
essenkonflikte

Durchgefuhrt an verschiedenen Universitaten und Universitatskliniken in
Grofibritannien. Keine kommerzielle Unterstitzung. Interessenkonflikte
angegeben.

Indikation

Fatienten mit Kopf-Halstumor oder CUP (Cancer of unknown primary) (s.u.)

Zielsetzung

Nicht-Unterlegenheit bzgl. 2-Jahres Uberleben der Uberwachung mit

Abt. Fachberatung Medizin
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PET/CT im Vergleich zur geplanten Neck-Dissection (Halspraparation) bei
Patienten mit Kopf-Hals Tumoren mit Lymphknotenbefall (Stadium N2 oder
N3) nach Abschluss der Chemoradiotherapie
Methodik
7 | Ein-und Aus- Einschlusskriterien:
schlusskriterien - Alter>=18
- Histologisch bestatigtes Plattenepithel-Karzinom der Cropharynx,
Hypopharynx, Larynx, Mundhéhle oder CUP, Lymphknotenbefall
Stadium N2 oder N3
- Patienten geeignet fir Chemoradiotherapie
Ausschlusskriterien:
- Kontraindikation fur Meck Dissection
8 | Priifintervention | PET/CT 12 Wochen nach Chemoradiotherapie, danach Uberwachung
(,watch and wait")
Wenn PET/CT Ergebnisse auf unvollstéandiges oder unklares Ansprechen
auf Chemoradiotherapie hinweisen, erfolgte Neck Dissection.
8 | Vergleichs- Neck Dissection
intervention(en)
10 | Priifzentren 37 Zentren in UK
11 | Randomisie- Randomisierung stratifiziert nach Zentrum, Chemotherapie, T- und N-
rung Stadium
12 | Concealment Zentrale Randomisierung
(,,Maskierung*
der Randomi-
sierung)
13 | Verblindung der | Erfoigte eine Verblindung der Behandiung?
Behandlung X Nein, offene Behandlung
O Patienten verblindet
O Behandler verblindet
O Patienten und Behandler verblindet
O Auswerter verblindet
O Verblindung unklar
erganzende Details zur Verblindung:
14 | Beobachtungs- | 24 Monate nach Randomisierung
dauer Monatliche Klinische Untersuchung in den ersten 12 Monaten nach Rando-
misierung, 2-monatliche in den Monaten 13-24
15 | Erhebung der Gesamtuberleben

Abt. Fachberatung Medizin

40




A

TRAGENDE GRUNDE UND BESCHLUSSE

Gemeinsamer Bundesausschuss

priméren Ziel-
kriterien

16

Erhebung der
sekundaren
Zielkriterien

- Krankheitsspezifisches Uberleben
- Ruckfall

- Lebensqualitat

- Komplikationen

17 | Anzahl der ein- | Fallzahl- / Powerberechnung durchgefiihrt?
oo [
Gruppe P - ne.m
O keine Angabe
falls ja:
X Zielkriterium angegeben
X enwartete Verbesserung in Interventionsgruppe angegeben
X erwarteter Loss-to-follow-up
X Angabe von Typ-1-Fehler (a), meist 5% bzw. 0,05 [Signifikanzlevel]
X Angabe von Typ-2-Fehler (B), meist 10% oder 20% [1-B=Power]
O Angabe der Standardabweichung bei kontinuierlichem Zielkriterium
X einseitiger statistischer Test
O zweiseitiger statistischer Test
Anzahl einzuschlieender Patienten je Gruppe
N=280
(Insgesamt N=564 eingeschlossen)
18 | Statistische Angaben zur statistischen Auswertung:
Auswertung
X ITT-Analyse
O per-Protokoll-Analyse
X direkter Vergleich der Behandlungsgruppen
X Umgang mit fehlenden Daten (missings) beschrieben
X praspezifizierte Subgruppenanalysen
O Interaktionstests
X vorgesehene statistische Auswertung hinreichend beschrieben
Ergebnisse
19 | Patienten- Patientencharakteristika und Vergleichbarkeit der Behandlungsgrup-
charakteristika pen:
und -fluss X Charakteristika der Behandlungsgruppen dargestellt
O relevante Unterschiede zwischen den Gruppen beschrieben

weitere Anmerkungen:

Abt. Fachberatung Medizin
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Keine relevanten Unterschiede zwischen den Gruppen

Patientenfluss und Studienausscheider (,,drop outs*):

X Studienausscheider (nach Randomisierung) dokumentiert bzw.
plausibel beschrieben

X Umgang mit Studienausscheidern in der Analyse begrundet

bei fehlender ITT-Analyse: Hinweise auf systematische und rele-
vante Unterschiede zwischen den Studienausscheidern und den
gemar Studienprotokoll behandelten Patienten

20 | Ergebnisse

Gesamtilberleben (2 Jahre)
PET/CT Gruppe:

84 9% (95% KI 80,7-89,1)
MNeck Dissection Gruppe:
81,5% (95% KI 76,9-86,3)

Hazard ratio far Mortalitat
0,92 (95% KI 0,65-1,32)

Ergebnisse vergleichbar nach Adjustierung fur Zentrum, Krankheitsstadium,
primare Tumorlokalisation, Art der Chemoradiotherapie, Geschlecht, Alter,
HPYV Status.

Krankheitss pezifische Mortalitét (2 Jahre)
Kein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen (P = 0,80)

Lokoregionédre Kontrolle (2 Jahre)
PET-CT Gruppe:

91,9% (95% KI 88,5-95,3)

Neck Dissection Gruppe:

91,4% (93% Kl 87,8-95,0)

Lebensqualitidt (EORTC-QLQC30) (2 Jahre)
Kein signifikanter Unterschied zwischen den Gruppen

21 | Unerwiinschte
Therapiewir-
kungen

Beschreibung von unerwiinschten Therapiewirkungen, Risiken und
Komplikationen.

Anzahl Neck Dissection Eingriffe
PET/CT Gruppe:

MN=54

Neck Dissection Gruppe

MN=221

Abt. Fachberatung Medizin
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Chirurgische Komplikationen
PET-CT Gruppe:

N=22 (42%)

Neck Dissection Gruppe

N=83 (38%)

Schwerwiegende UE
PET-CT Gruppe:
N=113

Neck Dissection Gruppe
N=169

22 | Fazit der Auto-
ren

Survival was similar amaong patients who underwent PET-CT-guided sur-
veillance and those who underwent planned neck dissection, but surveil-
lance resulted in considerably fewer operations and it was more cost-
effective.

23 | AbschlieRende
Bewertung

1. Interne Validitat (risk of bias):

(bitte ankreuzen, wenn zutreffend)

ja / unklar / nein

xO0O adaquate Randomisierungssequenz (adeguate sequernce generati-
on)

xO0O verdeckte Zuordnung (affocation concealment)

O0x  Verblindung (Behandler und Patienten)

O0Ox Verblindung (Auswerter)

xO00O unvollstandige Outcome-Daten begrtndet (incomplete outcome
data adressed)

O0Ox selektives Berichten von Ergebnissen vermieden (free of sefective
reporting)
xOO Hinweis auf anderen Bias nicht vorhanden (free of other bias)

Abt. Fachberatung Medizin
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Patientenfluss

| 364 Eligible patients underwent randomization |

| 282 Were assigred to surveilance group |

[]

| 276 Received chemoradeothenapy |

2 Procesded directly to neck dissaction
1Had damse
3 Dind

| 270 Undderwent PET-CT scarming |

i

| 282 Were assigned to plarned-sur gery group |

!

77 Blarmed to undergs neck dissection 208 Plannad to endergo reck dissection
before atter chemoradhatiutrapy

chemaradiatherapy
i

’ €9 Underwent neck dissection

i

’ 63 Beceived amorndiofwrapy swr l | 152 Underwent neck dissection after |

] | 199 Recened chemoradiotherapy |

nack dissection

i ' '

i

P
255 Ware alrve at 1yr |
24 Dind
11 Ware lost & follow-up

185 Had a complete response| | 15 Had a complete response | | 47 Had a complete response | | 13 Did not have a complete
in peimary tumer and in nodes only and did ot Im priemary tumor only responsa in ether primary
nodes o <k di 3 Und meck tumor of nodes
181 D not underg disacion 12 Underwart nack
disyection 11 Déd not ndergo neck dissection
4 Underwent nack dissaction 7 D mot undergs neck
dissection dissection
282 Putierts assigned to survelllance 282 Patiarts assigned to planned surery |
up = wers followed wp
. 7o
v ot ol 10 Withdrow

247 Wiere alive at 1 yr

I 21 Died
18 Withdrew

I24 Werw alive at 2yr

110 Ware alive at 3y
33 Were abve at 4yr

I 204 Waere alive 01 2 yr |

—
I} 32 D4 not undargo s

[ ]

EWare b a1 5 v

27 Did nat undenga fusther T ‘,; g.';‘ it
follow-up L] fellowy
8 Were albe 15 v I
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Nr. Feld Allgemeine Angaben
1 | Quelle Genaue Literaturangabe der Studie
Wang et al. A Randomized Pilot Trial Comparing Position Emission Tomography
(PET)-Guided Dose Escalation Radiotherapy to conventional Radiotherapy in
Chemoradiotherapy Treatment of Locally Advanced Nasopharyngeal Carcino-
ma. PLoS ONE 10(4) e0124018. Doi:10.137 1/journal. pone.0124018
und Protokoll zur Studie
Studienregisternummer (falls vorhanden)
ClinicalTriasl.gov. NCT02088024
2 | Studien- Zuordnung zu einem der folgenden Studientypen (bitte ankreuzen):
typ
X Therapiestudie mit randomisierter Vergleichsgruppe
O Therapiestudie mit nicht-randomisierter Vergleichsgruppe
O Therapiestudie mit Vergleichen aus frilherer Zeit und / oder anderem
Ort (z.B. historische Kontrollen)
(m} Fall-Kontroll-Studie
m} Therapiestudie ohne (unabhingige) Vergleichsgruppe
(inkl. ,Vorher-Nachher-Studien®)
m} Fallserie
m} Fallbericht / Kasuistik (case report)
m} Nicht eindeutig zuzuordnen (ggf. Beschreibung mittels Originaltext):
Details zum Studiendesign:
3-armige randomisiert-kontrollierte Studie zum direkten Vergleich dreier diagnos-
tischer Strategien
3 | Einord- Hier folgt eine formale Zuordnung zu den Evidenzstufen nach Verfahrens-
nung in ordnung (bitte ankreuzen):
die Evi-
:;“;orie XIb: Randomisierte klinische Studien
gemsR O lib: Prospektiv vergleichende Kohortenstudien
Verfah- O 1l: Retrospektiv vergleichende Studien
renss= O IV: Fallserien und nicht-vergleichende Studien
ordnung | 1 y. assoziationsbeobachtungen, pathophysiologische Uberlegungen,
deskriptive Darstellungen, Einzelfallberichte u. a.; nicht mit Studien
belegte Meinungen anerkannter Experten, Bericht von Expertenko-
mitees und Konsenskonferenzen.
4 | Kontext Funding durch die National Natural Science Foundation of China, Jiangsu Pro-
der Studie | vincial Health Bureau issues und Xuzhou City Science and Technology Bureau
{ Inter- issues.
essenkon- | |nteressenkonflikte nicht angegeben.
flikte
5 | Indikation | Patienten lokal fortgeschrittenem Nasopharynxkarzinom (Stadium [l oder [Va)

2
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6 | Ziel- Nutzen einer PET/CT-gestttzen Chemoradiotherapie im Vergleich zu konventi-
setzung oneller Chemoradiotherapie und einer CT-gestutzten Chemoradiotherapie bei
Patienten mit lokal fortgeschrittenem Nasopharynxkarzinom
Methodik
7 | Ein- und Einschlusskriterien:
Aus- - Alter >= 18 bis 70
schluss- . . ) )
o - Patienten mit lokal fortgeschrittenem, bisher unbehandeltem Nasopha-
kriterien y :
ryrxkarzinom Stadium Ill oder IVA
- Karnofsky Performance Status =70
- Guter Zustand des Knochenmarks, der Leber und der Nierenfunktion
Ausschlusskriterien:
- Vorhergehende (innerhalb der letzten 5 Jahre) oder synchrone bosartige
Tumore
- Schwangerschaft
8 | Prifinter- | PET-CT gestutzte Dosis-Steigerungs-Chemoradiotherapie
vention
8 | Ver- - Konventionelle Chemoradiotherapie
gleichs- - CT-gestutzte Dosis-Steigerungs-Chemoradiotherapie
interven-
tion{en)
10 | Priifzen- Monozentrisch
tren
11 | Randomi- | Ja
sierung
12 | Conceal- | Ja
ment
(,Maskie-
rung* der
Randomi-
sierung)
13 | Verblin- Erfolgte eine Verblindung der Behandlung (bitte ankreuzen)?
dungder | Nein, offene Behandlung
ﬁlf";a“d' O  Patienten verblindet
O Behandler verblindet
m} Patienten und Behandler verblindet
X Auswerter verblindet
a Verblindung unklar
14 | Beobach- | 36 Monate
tungs-
dauer
15 | Erhebung | Lokales progressions-freies Uberleben

3
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der
primaren
Zielkrite-
rien
16 | Erhebung - Regionales progressionsfreies Uberleben
:er je' - Krankheitsfreies Uberleben
undéren
Zielkrite- - Gesamtqberleben
rien - Nebenwirkungen
17 | Anzahl Fallzahl- / Powerberechnung durchgefiihrt?
der einzu- | ja
schlie- O el
Renden i
Patienten ] keine Angabe
pro Grup-
pe falls ja:
X Zielkriterium angegeben
X erwartete Verbesserung in Interventionsgruppe angegeben
X erwarteter Loss-to-follow-up
X Angabe von Typ-1-Fehler (a), meist 5% bzw. 0,05 [Signifikanzlevel]
X Angabe von Typ-2-Fehler (), meist 10% oder 20% [1-B=Power]
] Angabe der Standardabweichung bei Kontinuierlichem Zielkriterium
m} einseitiger statistischer Test
X zweiseitiger statistischer Test
Anzahi einzuschlieflender Patienten je Gruppe
MN=30
(Insgesamt N= 67 eingeschlossen)
18 | Statisti- Angaben zur statistischen Auswertung:
sche
ﬁ::;wer— X ITT-Analyse
O per-Protokoll-Analyse
X direkter Vergleich der Behandlungsgruppen
X Umgang mit fehlenden Daten (missings) beschrieben
X praspezifizierte Subgruppenanalysen
m} Interaktionstests
X vorgesehene statistische Auswertung hinreichend beschrieben
Ergebnisse
19 | Patienten- | Patientencharakteristika und Vergleichbarkeit der Behandlungsgruppen:
charakte- | Charakteristika der Behandlungsgruppen dargestellt
[:ﬁ:::?luss m} relevante Unterschiede zwischen den Gruppen beschrieben

Abt. Fachberatung Medizin
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weitere Anmerkungen:

Patientenfluss und Studienausscheider (,,drop outs*):

X Studienausscheider (nach Randomisierung) dokumentiert bzw. plausibel
beschrieben

X Umgang mit Studienausscheidern in der Analyse begrundet

m} bei fehlender ITT-Analyse: Hinweise auf systematische und relevante

Unterschiede zwischen den Studienausscheidern und den gemaf Stu-
dienprotokoll behandelten Patienten

Ergebnis-
se

Lokales progressionsfreies Uberleben (36 Monate)
PET/CT Gruppe: 100%

CT-Gruppe: 90,0%

Chemoradiotherapie-Gruppe: 83,3%

P=0,115

Regionales progressionsfreies Uberleben (36 Monate)
PET/CT Gruppe: 100%

CT-Gruppe: 95,5%

Chemoradiotherapie-Gruppe: 95,8%

P=0,221

Krankheitsfreies Uberleben (36 Monate)
PET/CT Gruppe: 95,2%

CT-Gruppe: 86,4%
Chemoradiotherapie-Gruppe: 79,2%
P=0,128

Gesamtiiberleben (36 Monate)
PET/CT Gruppe: 100%

CT-Gruppe: 95,5%
Chemoradiotherapie-Gruppe: 87,5%
P=0,167

21

Uner-
wiinschte
Therapie-
wirkun-
gen

Keine signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen

Fazit der
Autoren

PET/CT-guided dose escalation radiotherapy is well-tolerated and appears to be superior
fo conventional chemoradiotherapy for focally advanced NPC.

Abschlie-
Bende

1. Interne Validitat (risk of bias):

5
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Bewer-
tung

(bitte ankreuzen, wenn zutreffend)

ja funklar / nein

xO0O adaquate Randomisierungssequenz (adequate sequence generation)
x OO verdeckte Zuordnung (allocation concealment)

O0Ox  Verblindung (Behandler und Patienten)

x OO Verblindung (Auswerter)

xO0O unvollstandige Qutcome-Daten begrindet (incomplete outcome data
adressed)

O0Ox selektives Berichten von Ergebnissen vermieden (free of selective repor-
ting)
xO0O Hinweis auf anderen Bias nicht vorhanden (free of ofher bias)

Abt. Fachberatung Medizin
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Patientenfluss

‘ Assessed for eligibility (n= 126)

Excluded (n-41)

Not meetin
» Declined to participate (n=9)
Other reasons (n=0)

sion criter

ia(n=32)

Randomized (n~85)

| g |

o |

J

Allecated 1o intervention CT

dose IMHRT {n=30)

* Roccived allocased intervention (n-28 )

& Dnd not receive allocated ntervention
inot interested OR concomnant health
problem) (n=2)

L

Allocated w0 intervention  CT-

SMART (n=2%)

+ Recenved alloeated istervention (n=25)

+ Dl oot receive allocated imcrvention
(not interested OF concomitant heaith
preblem) in=3)

Allocated 1o intervention PET/CT-

SMART (n=27)

* Rescived allocsted intervention (n=23 )

* Did net receve allocated
inol interesied DR co
probien) (e

-
2)

intervention

comitant health

v | Follow-up !

Lost w follow-up ipaticnt mavement
OR paticnl  unw mess 1o accepl
follow.up ammangements) (n=4)

| Follow-Un |

J

Lost 1o Tollow-up (paticnl movement
OR paticnt unwillingness 10 accept
follow-up arangements) (n=3)

Lost 1 [ollow-up (patienn movement
OR paticnt unwillingness 1o accepl
follow.up arangement<) in=4)

reasons) (n=0 )

reasons) (n= 0}

Discomtinued  inlervention  (give ontinued  infervention  (give Discontinued  intervention  (give
reasons) (n= 0) reasons) (n=0) reasons) (n=0)

| Analvsis v
Analysed (n=24) Analysed (n= 22) (n=21)
» Excluded from amalysis (give o Excluded from analysis (give s (give

Fig 1. CONSORT flow diagram of trial.
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B Stellungnahmeverfahren vor Entscheidung des G-BA

B-1 Stellungnahmeberechtigte Institutionen/Organisationen

Folgenden Organisationen ist Gelegenheit zur Abgabe einer SN zu geben:
e Bundesarztekammer gemal § 91 Abs. 5 SGB V

Der UA MB hat in seiner Sitzung am 27. Oktober 2016 folgende weitere Institutionen/Organi-
sationen, denen gemal 1. Kapitel 3. Abschnitt VerfO fir dieses Beschlussvorhaben Gelegen-
heit zur Abgabe einer Stellungnahme zu erteilen war, festgestellt:

o Feststellung der Einschlagigkeit der in Kapitel B-4.1 genannten Fachgesellschaften ge-
maf 8 92 Absatz 7d Satz 1 Halbsatz 1 SGB V. Die AWMF machte von der Gelegen-
heit, weitere ihrer Mitgliedsgesellschaften als einschlagig zu bestimmen, keinen Ge-
brauch (siehe Kapitel B-4.1).

e Feststellung der Betroffenheit der Medizinproduktehersteller, die nach der Aufforde-
rung zur Meldung im Bundesanzeiger um Ubersendung der jeweiligen Beschlussun-
terlagen gebeten haben.

e Feststellung zur Beteiligung der Spitzenorganisationen der Medizinproduktehersteller
gemaf § 92 Abs. 7d Satz 1 Halbsatz 2 SGB V

e Feststellung zur Beteiligung der SSK gemal § 92 Abs. 7d Satz 2 SGB V

B-2 Einleitung und Terminierung des Stellungnahmeverfahrens

Der UA MB beschloss in seiner Sitzung am 27. Oktober 2016 die Einleitung des Stellungnah-
meverfahrens. Die Unterlagen wurden den Stellungnahmeberechtigten am 1. November 2016
Ubermittelt. Es wurde Gelegenheit fur die Abgabe von Stellungnahmen innerhalb von 4 Wo-
chen nach Ubermittlung der Unterlagen gegeben.

B-3 Allgemeine Hinweise fur die Stellungnehmer

Die Stellungnahmeberechtigten wurden darauf hingewiesen,

e dass die Ubersandten Unterlagen vertraulich behandelt werden missen und ihre Stel-
lungnahmen nach Abschluss der Beratungen vom G-BA verdffentlicht werden kénnen,

e dass jedem, der gesetzlich berechtigt ist, zu einem Beschluss des Gemeinsamen Bun-
desausschusses Stellung zu nehmen, soweit er eine schriftliche Stellungnahme abge-
geben hat, in der Regel auch Gelegenheit zu einer mundlichen Stellungnahme zu ge-
ben ist.

52



B STELLUNGNAHMEVERFAHREN VOR ENTSCHEIDUNG DES G-BA

B-4 Ubersicht liber die Abgabe von Stellungnahmen

B-4.1 Institutionen/Organisationen, denen Gelegenheit zur Abgabe einer Stellungnahme gegeben wurde
Stellungnahmeberechtigte Eingang der Bemerkungen
Stellungnahme

Bundesérztekammer 30.11.2016 Verzicht auf Stellungnahme

Strahlenschutzkommission (SSK) 29.11.2016

Einschlagige, in der AWMF-organisierte Fachgesellschaften

vom G-BA bestimmt

Deutsche Gesellschaft der Plastischen, Rekonstruktiven und Asthetischen Chirurgen (DGPRAC) Keine Stellungnahme abge-
geben

Deutsche Gesellschaft fur Chirurgie e.V. (DGCH) Keine Stellungnahme abge-
geben

Deutsche Gesellschaft fir Endoskopie und Bildgebende Verfahren (DGE-BV) Keine Stellungnahme abge-
geben

Deutsche Gesellschaft fir Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde, Kopf- und Hals-Chirurgie e.V. 29.11.2016

Deutsche Gesellschaft fur Hamatologie und Onkologie (DGHO) Keine Stellungnahme abge-
geben

Deutsche Gesellschaft fir Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie (DGMKG) 30.11.2016

Deutsche Gesellschaft fir Nuklearmedizin e.V. (DGN) 28.11.2016

Deutsche Gesellschaft fur Plastische und Wiederherstellungschirurgie Keine Stellungnahme abge-
geben

Deutsche Gesellschaft fir Radioonkologie e.V. (DEGRO) 30.11.2016 stimmt dem Beschlussent-

wurf zu, ansonsten keine
weiteren Inhalte

Deutsche Krebsgesellschaft (DKG)

Keine Stellungnahme abge-
geben
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Stellungnahmeberechtigte

Eingang der
Stellungnahme

Bemerkungen

Deutsche Rontgengesellschaft (DRG)

Keine Stellungnahme abge-
geben

Deutsche Gesellschaft fur Palliativmedizin (DGP)

Keine Stellungnahme abge-
geben

Deutsche Gesellschaft fir Pathologie e.V. (DGP)

Keine Stellungnahme abge-
geben

von AWMF bestimmt

keine ausgewahlt

Einschlagige, nicht in AWMF organsierte Fachgesellschaften

keine ausgewahlt

Mal3gebliche Spitzenorganisationen der Medizinproduktehersteller gemal § 92 Abs. 7d S. 1 Halbsatz 2 SGB V

e Biotechnologie-Industrie-Organisation Deutschland (BIO Deutschland) e.V.

Keine Stellungnahme abge-
geben

¢ Bundesverband der Horgerate-Industrie e.V.

Keine Stellungnahme abge-
geben

¢ Bundesinnungsverband fir Orthopéadie-Technik (BIV-OT)

21.11.2016

Verzicht auf Stellungnahme

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

Keine Stellungnahme abge-
geben

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

Keine Stellungnahme abge-
geben

e Bundesverband Gesundheits-IT e.V.

Keine Stellungnahme abge-
geben

¢ Bundesverband Medizintechnologie e.V. (BVMed)

Keine Stellungnahme abge-
geben

e Européaische Herstellervereinigung fir Kompressionstherapie und orthopadische Hilfsmit-
tel e.V. (eurocom)

Keine Stellungnahme abge-
geben
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Stellungnahmeberechtigte

Eingang der
Stellungnahme

Bemerkungen

e Deutscher Industrieverband fir optische, medizinische und mechatronische Technolo-
gien e.V. (SPECTARIS)

Keine Stellungnahme abge-
geben

e Verband der Deutschen Dental-Industrie e.V. (VDDI)

Keine Stellungnahme abge-
geben

¢ Verband der Diagnostica-Industrie e.V. (VDGH)

Keine Stellungnahme abge-
geben

e Verband Deutscher Zahntechniker-Innungen (VDZI)

Keine Stellungnahme abge-
geben

e Zentralverband Elektrotechnik- und Elektroindustrie e.V. (ZVEI) 28.11.2016
e Zentralvereinigung medizin-technischer Fachhandler, Hersteller, Dienstleister und Bera- Keine Stellungnahme abge-
ter e.V. (ZMT) geben
Betroffene Medizinproduktehersteller gemaR 8 92 Abs. 7d S. 1 Halbsatz 2 SGB V
e Philips GmbH 28.11.2016
e Siemens Healthcare GmbH 30.11.2016

B-4.2 Nicht zur Stellungnahme berechtigte Organisationen/Institutionen, die unaufgefordert Unterlagen eingereicht haben

Organisation/Institution Eingang der Bemerkungen
Positionierung
e GE Healthcare 30.11.2016
e PETe.V. 29.11.2016
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B-5 Unterlagen des Stellungnahmeverfahrens

Neben den nachgenannten Unterlagen wurden den Stellungnehmern die Zusammenfassende
Dokumentation (Stand: 27. Oktober 2016) Gbermittelt.
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B-5.1 Anderung der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung

B-5.1.1

Beschlussentwurf

Stand: 2710 2018, zur Einleitung des
Stellungnahmeverfahrens

Gemeinsamer
Bundesausschuss

Beschlussentwurf

des Gemeinsamen Bundesausschusses

Uber eine Anderung der Richtlinie Methoden
Krankenhausbehandlung (KHMe-RL):
Positronenemissionstomographie (PET);
PET/Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

Yo TT. Maonat 201

Der Gemeinsame Bundesausschuss hat in seiner Sitzung am TT. Monat 201 heschlossen,
die Richtlinie des Gemeinzamen Bundesausschusses zu  Untersuchungs-  und
Behandlungsmethoden im krankenhaus (Richtlinie Methoden Krankenhaushehandlung) in
der Fassung vom 21. Marz 2006 (BAnz 2006, 3. 4 466), zuletzt geandert am TT. Monat 201
([BANzZ]), wie folgt zu andern:

. In der Anlage | (Methoden, die for die Versorgung mit Krankenhausbehandlung
erforderlich sind") werden nach Mummer 3.5 folgende Mummern angefigt:

,3.6. Entscheidung Ober die Durchfithrung einer Meck Dissection bei Patienten mit
fartgeschrittenen Kopf-Hals-Turmoren sowie hei unbekannten
Primartumorsyndromen des Kopf-Hals-Eereichs.

37, Entscheidung Ober die Durchfihrung einer laryngoskopischen Biopsie beim
Larymxkarzinom, wenn nach Abschluss einer kurativ intendierten Therapie der
begrindete “Werdacht auf eine persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv
besteht”

[I. Die Anderung der Richtlinie tritt einen Tag nach Verdffentlichung im Bundesanzeiger in
Kraft.

Die Tragenden Grinde zu diesem Beschluss werden auf der Intemetseite des
Gemeinsamen Bundesausschusses unter wisw.g-ba de verdffentlicht

Berin, den TT. Monat 201
Gemeinzamer Bundesausschuss

gemalk § 91 SGE v
Der Yorsitzende

Prof . Hecken
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B-5.1.2

Tragende Griunde

Stand: 27.10.2016, zur Einleitung des Stellungnahmeverfahrens

Tragende Griinde

zum Beschlussentwurf des Gemeinsamen

Gemeinsamer
Bundesausschuss

Bundesausschusses iiber eine Anderung der Richtlinie

Methoden Krankenhausbehandlung:

Positronenemissionstomographie (PET) /

Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

Vom TT. Monat 2016

Inhalt

1 ReChte UG ISR s amssssssinnsmsmsssummnsinsn s s N AR AR R G S T
2 Eckpiitikte der ERtECR@IHNG .- cu-carvmvarmriirmninssmussanss s sseesasnnsssasassassnassssnsnsnnsnssns
21 N e RO occcanmmanesen s s s S R S S D A S S S G S S T i S e e
2.2 NUtZeNDEWBITUNL. .cocomnsmmmmmnmmsnsenmrosvensssrivevrmmissmsssnssssnssssass s s vansss snawassvanssons
2.21 Bewertung der einzelnen Studien........c.ccciiiiisi
222 Schlussfolgerungen aus der Nutzenbewertung ..........cocccvevveeieeeeeeeeeeeeeeeeesveeeens
2.3 Bewertung der Notwendigkeit ... ssnsnnnn
2.4 Bewertung der Wirtschaftlichkeit ...
3 Stellungnahmeverfahren ...
4 Burokratiekostenermittlung.........ccccoiiiiiiiiiiiiiinin
5 Verfahrensablaul.....cmvemavmmsmusamanssmmss s s assaxsrsgoms s susms sesgas sessaassuesss
6 FazZit. s
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1 Rechtsgrundlagen

Auf der Grundlage des § 137c Abs. 1 SGB V lberpriift der Gemeinsame Bundesausschuss
(G-BA) gemalRk § 91 SGB V auf Antrag des Spitzenverbandes Bund der Krankenkassen, der
Deutschen Krankenhausgesellschaft oder eines Bundesverbandes der Krankenhaustrager
Untersuchungs- und Behandlungsmethoden, die zu Lasten der gesetzlichen Krankenkassen
im Rahmen einer Krankenhausbehandlung angewandt werden oder angewandt werden sol-
len, daraufhin, ob sie fiir eine ausreichende, zweckméflige und wirtschaftliche Versorgung
der Versicherten unter Berlicksichtigung des allgemein anerkannten Standes der medizini-
schen Erkenntnisse erforderlich sind.

Ergibt die Uberpriifung, dass der Nutzen einer Methode noch nicht hinreichend belegt ist, sie
aber das Potenzial einer erforderlichen Behandlungsalternative bietet, beschliet der G-BA
unter Aussetzung des Bewertungsverfahrens eine Richtlinie zur Erprobung der Methode
nach § 137e SGB V, sofern nicht aufgrund laufender Studien eine Aussetzung nach 2. Kap.
§ 14 Abs. 1 der Verfahrensordnung des G-BA (VerfO) in Frage kommt. Ergibt die Uberprii-
fung, dass die Methode nach Bewertung als fiir eine ausreichende, zweckméfige und wirt-
schaftliche Versorgung der Versicherten erforderlich angesehen wird, beschlieft der G-BA
eine entsprechende Anderung der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung (KHMe-RL).

2 Eckpunkte der Entscheidung

21 Hintergrund

Auf der Grundlage von Antridgen zur Bewertung der PET/CT aus den Jahren 2003 bzw.
2008, die jeweils eine Vielzahl einzelner klinischer Anwendungsfelder vorwiegend in Bezug
auf onkologische Erkrankungen betreffen, hat der G-BA bisher Richtlinien-Entscheidungen
zu verschiedenen Indikationen getroffen. Zu der Indikation PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren
liegt ein Abschlussbericht durch das Institut fiir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesund-
heitswesen (IQWIG) vor," (dort auf den Seiten iv ff).

Der Gesetzgeber hat mit dem Versorgungsstrukturgesetz ab 2012 die gesetzlichen Grundla-
gen der Methodenwertung erheblich verandert: Durch die Anderungen in § 137¢ SGB V und
der Einfiihrung des § 137e SGB V zur Erprobung von Methoden ist es dem G-BA nunmehr
auferlegt, bei einem nicht (hinreichend) belegten Nutzen aber vorhandenem Potenzial die
Methode im Rahmen von Studien zu erproben, sofern diese Studien nicht bereits durch Drit-
te durchgefiihrt werden. Vor dem Hintergrund dieser gesetzlichen Regelungen und der damit
verbundenen Tatsache, dass fur den Einsatz der PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren weder ei-
nen Ausschluss von der Krankenhausbehandlung, noch eine positive Bestéatigung in der sta-
tionaren oder ambulanten Behandlung méglich erschien, hatte der G-BA beschlossen, aus
den Anwendungsfeldern der PET/CT zu denen noch keine Beschllisse gefasst wurden (u. a.
trifft dies auf die Kopf-Hals-Tumoren zu), zunachst diejenigen auszuwahlen, die fiir eine Er-
probung besonders geeignet sein kénnten. Die Kopf-Hals-Tumoren wurden dabei nicht aus-
gewiihlt und die Beratungen zunéchst ruhend gestellt.

Da sich die Evidenzlage zum Einsatz der PET/CT bei Kopf- und Halstumoren zur Klarung
von zwei diagnostischen Fragestellungen in der Folge soweit verdndert hatte, dass von einer
Uberwiegenden Wahrscheinlichkeit fiir entsprechende positive Entscheidungen des G-BA
auszugehen war, hatte der G-BA mit Beschluss vom 18. August 2016 die Beratungen zur
Uberprifung der PET/CT bei Kopf- und Halstumoren gemaR § 135 Abs. 1 SGB V und § 137¢
Abs. 1 SGB V wiederaufgenommen.

" Institut fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWIiG). Positronenemissionstomo-
graphie (PET) und PET/CT bei Kopf- und Halstumoren; Abschlussbericht; Auftrag DO8-01B [online].
Koln (GER): IQWIG; 2011. [Zugriff. 10.06.2016]. (IQWiG-Berichte: Band 82). URL:
https:/iwww.iqwig de/download/D06-01B AB PET und PET-CT bei%20Kopf-Halstumoren.pdf
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22 Nutzenbewertung

In Bezug auf denkbare Anwendungsfelder der PET/CT im Bereich der unterschiedlichen Er-
krankungen im Bereich der Kopf-Hals-Tumore hatte der Abschlussbericht des IQWIG aus
dem Jahr 2011 keine Nutzennachweise der PET/CT fiir Anwendungen im Rahmen des initia-
len Stagings, der Bewertung des Therapieansprechens, zum Nachweis von Rezidiven oder
zur Findung unbekannter Primartumoren gesehen (s. Fullnote 1, S. iiv) und zugleich wesent-
lichen Forschungsbedarf festgestellt.

Fiir die Bewertung des Nutzens der PET/CT in der Diagnostik von Kopf-Hals-Tumoren wurde
von der Abteilung Fachberatung Medizin der Geschaftsstelle des G-BA eine aktualisierende
Recherche nach HTA-Berichten, systematischen Reviews, Meta-Analysen und Primérstu-
dien zur Indikation ,PET/CT bei Kopf- und Halstumoren" durchgefiihrt (s. Kap. X der dem
aktuellen Bewertungsverfahren zugeordneten Zusammenfassenden Dokumentation). Die
Recherche wurde am 14.04.2016 abgeschlossen und basiert auf der Recherchestrategie des
0. g. IQWIiG-Berichtes.

Dabei wurden drei relevante, randomisiert-kontrollierte Studien von Mehanna et al.?, deBree
et al.®> und Wang et al.* identifiziert, die eine positive Bewertung der Methode wahrscheinlich
erschienen lieRen und die Wiederaufnahme der Beratungen rechtfertigten.

2.21 Bewertung der einzelnen Studien

Die Ergebnisse der vorgenannten Studien waren geeignet eine abschlieRende Nutzenbewer-
tung zum Einsatz der PET/CT bei zwei Fragestellungen in der Diagnostik von Kopf-Hals-
Tumoren durchzufilhren. Dies betrifft zum einen die Entscheidung lber die Durchflihrung
einer Neck Dissection bei Patienten mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-Tumoren sowie bei un-
bekannten Primartumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs (dazu unter 1.) und zum anderen
die Entscheidung tber die Durchflihrung einer laryngoskopischen Biopsie beim Larynxkarzi-
nom, wenn nach Abschluss einer kurativ intendierten Therapie der begriindete Verdacht auf
eine persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv besteht (dazu unter 2.).

1) Unter einer Neck Dissection versteht man die weitraumige Entfernung der Lymph-
knoten im Halsbereich, bei der es sich um einen invasiven Eingriff handelt, die unter
Allgemeinanasthesie durchgefiihrt wird, fiir den Patienten sehr belastend ist und der
in Abh#ngigkeit vom Umfang der Operation einen dauerhaften Funktionsverlust und
schwerwiegende Komplikationen bedingen kann. In der Studie von Mehanna et al.
von 2016 wurde daher untersucht, ob bei einem Teil der Patienten mit fortgeschrit-
tenen Kopf-Hals-Tumoren (Plattenepithelkarzinome und unbekannte Priméartumor-
syndrome [CUP-Syndrom] mit TNM-Stadium N2 oder N3) auf eine zusatzlich zur ini-
tialen Chemo-Radiotherapie durchgefiihrte Neck Dissection PET/CT-gesteuert ver-
zichtet werden kann. Dies setzt voraus, dass sich durch die PET/CT jene Patienten
zuverléssig detektieren lassen, die nicht von einer Neck Dissection profitieren, weil
die Chemo-Radiotherapie ausreichend wirksam war.

In der Vergleichsgruppe wurde eine Neck Dissection (vor oder nach Chemo-
Radiotherapie) durchgefiihrt. In der Interventionsgruppe wurde nur dann eine Neck
Dissection durchgefiihrt, wenn der PET/CT-Befund (12 Wochen nach Chemo-
Radiotherapie) positiv war und von einem Befall der Lymphknoten ausgegangen
werden konnte. Es wurden 564 Patienten im Verhaltnis 1:1 randomisiert. Die Fall-

? Mehanna H, Wong WL et al. PET-CT Surveillance versus Neck Dissection in Advanced Head and
Neck Cancer. N Engl J Med. 2016 Apr 14:374(15):1444-54.

® de Bree R, van der Putten L et al. Effectiveness of an (18)F-FDG-PET based strategy to optimize the
diagnostic trajectory of suspected recurrent laryngeal carcinoma after radiotherapy: The RELAPS
multicenter randomized trial. Radiother Oncol. 2016 Feb;118(2).251-6.

4 Wang J, Zheng J et al. A Randomized Pilot Trial Comparing Position Emission Tomography (PET)-
Guided Dose Escalation Radiotherapy to Conventional Radiotherapy in Chemoradiotherapy Treatment
of Locally Advanced Nasopharyngeal Carcinoma. PLoS One. 2015 Apr 27;10(4):e0124018.
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zahlplanung basierte auf der Nicht-Unterlegenheitshypothese, dass die erwartete
Gesamtiiberlebensrate von 75 % nach 2 Jahren (primérer Endpunkt) bei einer
PET/CT-gesteuerten, selektiven Nicht-Durchfiihrung von Neck Dissections héchs-
tens um 10 Prozentpunkte schlechter ausfallt. Als sekundére ZielgréRen wurden
das Auftreten von Rezidiven, Komplikationen und andere unerwiinschte Ereignisse
sowie die gesundheitshezogene Lebensqualitat und Testgiiteparameter erfasst. Zu-
dem wurden Ergebnisse einer Uberlebenszeitanalyse bis 5 Jahre nach Randomisie-
rung beriicksichtigt.

Bei den 282 in den PET/CT-Studienarm randomisierten Patienten wurde durch die
PET/CT-gesteuerte Entscheidung bei 54 (19.2 %) eine Neck Dissection durchge-
fuhrt. Im Kontrollarm wurde bei 221 von den urspriinglich geplanten 282 Patienten
eine Neck Dissection durchgefiihrt. Die Differenz zu den urspriinglich geplanten
Neck Dissections ergibt sich aus der Tatsache, dass bei einem Teil der Patienten
aus unterschiedlichen Griinden (z. B. schlechter Allgemeinzustand oder Progress
der Erkrankung) auf den Eingriff verzichtet werden musste. Es wurde die Nicht-
Unterlegenheit der PET/CT-gesteuerten Therapie in Bezug auf den primaren End-
punkt nachgewiesen. Numerisch (wenn auch nicht statistisch signifikant) war das 2-
Jahres-Gesamtiiberleben in der PET/CT-gesteuerten Gruppe mit 84,9 % (95 %-
Konfidenzintervall: 80.7 - 89.1) gegentiber 81,5 % (95 %-Konfidenzintervall: 76.9 -
86.3) dem der Vergleichsgruppe sogar iberlegen. Die Ergebnisse der Uberlebens-
Zeitanalyse bis 5 Jahre waren ahnlich. Die Ergebnisse zu den weiteren Zielgréfien
zeigen keine Unterschiede in Bezug auf das Auftreten von Rezidiven, eine hihere
Rate an Komplikationen im Kontrollarm (bezogen auf jeweils alle Patienten; in Be-
zug auf die Zahl der operierten Patienten sind die Raten einander &hnlich) und eine
héhere Anzahl von anderen schweren Ereignissen. Es zeigten sich, allerdings ge-
ringe, Vorteile in Bezug auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitat im PET/CT-
Studienarm. Aufgrund der vorliegenden Ergebnisse gehen die Autoren davon aus,
dass eine PET/CT nach Chemo-Radiotherapie Patienten die Neck Dissection erspa-
ren kann, ohne das Sterblichkeitsrisiko zu erhéhen.

Das Standardvorgehen zur Abkldrung eines Rezidivverdachtes bei Larynxkarzino-
men ist die direkte Laryngoskopie. Dabei handelt es sich um ein invasives Verfah-
ren, bei dem unter Allgemeinanasthesie mit einem starren Laryngoskop eine Biopsie
erfolgt. In die Studie von deBree et al. von 2016 wurden Patienten mit Larynxkarzi-
nom eingeschlossen, bei denen nach Abschluss einer initialen (Chemo-
JRadiotherapie (mindestens 2 Monate nach Abschluss dieser initialen Therapie, zu
95 % alleinige Radiotherapie und zu knapp 90 % ein lokal begrenztes Stadium NO
oder N1 im TNM-Staging) aufgrund von Symptomen und Beschwerden und weiterer
Vordiagnostik der VVerdacht auf eine persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv be-
stand. Verglichen wurde das Standardvorgehen zur Abklarung dieses Rezidivver-
dachtes mittels einer direkten Laryngoskopie mit einem Vorgehen, in dem zunéchst
anstatt der direkten Laryngoskopie eine PET/CT durchgefiihrt wird, und nur bei ei-
ner positiven oder unklaren (nicht eindeutig negativen) PET/CT eine direkte Laryn-
goskopie erfolgt. Es wurden 150 Patienten im Verhaltnis 1:1 randomisiert. Primarer
Endpunkt der Studie war die Rate an durchgefithrten Laryngoskopien, bei denen
sich auch in der Nachbeobachtung zeigte, dass weder eine persistierende Erkran-
kung noch ein Rezidiv vorlag und die damit als Uberfliissig angesehen werden konn-
ten. Die Fallzahlplanung basierte auf der Erwartung, dass diese Rate in der PET/CT
Gruppe mit 13 % geringer als in der Kontrollgruppe mit geschatzten 38 % ausfallen
wiirde. Sekundére Endpunkte bzw. weitere ZielgréRen waren die Rate an positiven
Resektionsrandern, die Rate an, bei festgestellten Rezidiv, nicht mehr resektablen
Befunden sowie eine Kombination dieser beiden ZielgréfRen, im Sinne einer Kontrol-
le, ob durch den PET/CT-gesteuerten Verzicht auf eine direkte Laryngoskopie im
PET/CT-Arm die Mdglichkeiten bzw. Erfolgsaussichten der Resektion eines schlie3-
lich festgestellten Rezidivs sich verschlechtern. Zusatzlich wurden das krank-
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heitsspezifische- sowie das Gesamtiiberleben als weitere ZielgroRen ebenfalls unter
diesem Aspekt beobachtet.

Im Ergebnis zeigte sich ein (hoch-)signifikanter Vorteil fiir ein PET/CT-gesteuertes
Vorgehen in Bezug auf die primare ZielgréRe, da im PET/CT-Arm bei 22 von 76 Pa-
tienten (29 %) eine direkte Laryngoskopie ohne positiven Befund durchgefiihrt wur-
de, im Vergleichsarm dagegen bei 53 von 74 Patienten (72 %). Auch unter Beriick-
sichtigung weiterer invasiver Untersuchungen in der Folge zeigten sich ahnliche Dif-
ferenzen zwischen den Studienarmen.

Des Weiteren wurden Ergebnisse zu weiteren Zielgréf3en dargestellt, die aufgrund
von im Follow-up erhobenen Daten erzielt wurden. Diese sind im Studienprotokoll
nicht prospektiv als Endpunkte der Studie festgelegt (siehe Studienprotokoll zu IS-
RCTN 89530459), werden hier aber vollstandigkeitshalber aufgefiihrt.

Bezogen auf das Gesamtiiberleben gab es nach 12 Monaten eine statistisch signifi-
kant héhere Rate an Todesfillen im PET/CT-gesteuerten Arm (25 % vs. 7 %,
p = 0,003). Diese miissen aber wie im Folgenden dargestellt differenziert betrachtet
werden, da hier auch Todesfalle mit einbezogen wurden, die entweder nicht auf-
grund eines Progresses oder lediglich aufgrund von Fernmetastasen, die bei der In-
dikationsstellung zu einer laryngoskopisch durchgefiihrten Biopsie mittels PET keine
Rolle gespielt haben diirften, eingetreten waren.

Im PET/CT-gesteuerten Arm starben in den ersten 6 Monaten 8 Patienten aufgrund
eines Progress, wobei bei 4 Patienten die Todesursache in Zusammenhang mit
Fernmetastasen gesehen wurde und die Todesfille damit nicht auf eine mdgliche
falsch-negative PET-basierte Indikationsstellung der Laryngoskopie zurlickzufiihren
sind. Nach weiteren 6 Monaten war ein weiterer Todesfall zu verzeichnen, der wie-
derum auf Fernmetastasen zuriickzufiihren war.

Im Standardarm starben in den ersten 8 Monaten 3 Patienten aufgrund eines Pro-
gress, der jeweils lokal oder lokoregional zu verzeichnen war.

Bei Betrachtung der fiur die Fragestellung relevanten Todesfalle, die auf einen loka-
len oder loko-regionalen Progress zurlickzufiihren sind, ist kein Unterschied im
Uberleben in den ersten 6 bzw. 12 Monaten zu verzeichnen (Todesfalle 3 vs. 3). Die
Autoren schlussfolgern, dass die geringere Zahl der unter Allgemeinanasthesie
durchgefiihrten, erheblich invasiven direkten Laryngoskopien ohne erkennbare ne-
gative Konsequenzen fir die Patienten zu einer Empfehlung des PET/CT-basierten
Vorgehens fiihrt.

Mit der Studie von Wang et al. von 2016 konnte nicht geklart werden, ob eine auf PET/CT
basierte veranderte Durchfiihrung der Chemo-Radiotherapie (Dosis-Eskalation) zu besseren
Ergebnissen in Bezug auf das lokale progressionsfreie Uberleben (primarer Endpunkt) bei
Patienten mit lokal fortgeschrittenen Nasopharynxkarzinomen flhrt (siehe ZD Kapitel X: SN
FBMed). Die Aussagekraft dieser Studie ware aufgrund der geringen Fallzahl (85 randomi-
siert, 67 untersucht) eher zu gering und wurde fiir die Nutzenbewertung letztendlich als nicht
relevant eingestuft.

222 Schlussfolgerungen aus der Nutzenbewertung

Bei Patienten mit lokal fortgeschrittenen Tumoren des Kopf-Hals-Bereichs sowie bei unbe-
kannten Primartumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs, bei denen eine Chemo-
Radiotherapie indiziert ist, kann eine zusétzliche Neck Dissection entfallen, falls ein entspre-
chender PET/CT-Befund aufzeigt dass die Lymphknoten nicht befallen sind. In der Studie
von Mehanna et al. konnte dargelegt werden, dass durch diese —fiir den Patienten weniger
belastende und komplikationsarmere Vorgehensweise- das Gesamtiiberleben nicht schlech-
ter ausfillt, als wenn alle Patienten operiert werden (Nicht-Unterlegenheit). Auch wenn die
Mehanna-Studie nur Patienten mit Plattenepithel-Karzinomen und CUPs eingeschlossen hat,
ist davon auszugehen, dass bei allen Turmoren des Kopf-Hals-Bereichs, bei denen zusatzlich
zur Chemo-Radiotherapie eine Neck Dissection in Erwdgung gezogen wird, anhand von
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PET/CT-Befunden bei einem Teil der Patienten auf diesen invasiven Eingriff verzichtet wer-
den kann.

Auch fiir Patienten mit Larynxkarzinom, bei denen nach Abschluss einer initialen, kurativ
intendierten Therapie der Verdacht auf eine persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv be-
steht, liegen in Bezug auf die Anwendung der PET/CT glinstige Ergebnisse vor. In der Studie
von de Bree et al. konnte bei diesen Patienten gezeigt werden, dass bei einem signifikanten
Anteil an Patienten mittels einer PET-basierten Indikationsstellung auf einen invasiven Ein-

griff unter Allgemeinanisthesie verzichtet werd

en kann.

GKV-8V

DKG| KBV | PatV

Dass die Ergebnisse der PET/CT-basierten
Strategie fiir das krankheitsspezifische Uber-
leben und Gesamtiiberleben numerisch un-
glinstiger ausfielen und in den ersten 12 Mo-
naten sogar eine signifikante Ubersterblich-
keit im PET/CT-Interventionsarm auswiesen
wird dadurch relativiert, dass diese Vertei-
lung auf nicht krankheitsspezifische Todes-
falle  zurlckfuhrbar ist. Eine  Nicht-
Unterlegenheit in Bezug auf diese Endpunkte
kann aber durch diese Studienergebnisse
nicht belegt werden. Dies muss bei Beratung
der Patientinnen und Patienten und Empfeh-
lung eines PET/CT-basierten Vorgehens
beriicksichtigt werden. ZweckmaRBig kann
eine PET/CT-basierte Strategie umso mehr

Allerdings war die Studie von Bree et al. nicht
darauf ausgerichtet, eine Nicht-
Unterlegenheit einer PET/CT-basierten Stra-
tegie in Bezug auf das krankheitsspezifische
Uberleben oder Gesamtilberleben zu prifen.
Daher kann nicht mit endgliltiger Sicherheit
davon ausgegangen werden, dass eine
PET/CT-basierte Entscheidungsfindung, in-
folge derer méglicherweise auf eine invasive
direkte Laryngoskopie verzichtet wird, in Be-
zug auf diese patientenrelevanten Endpunkte
gleichwertig bzw. nicht-unterlegen ist. Dies
muss bei Beratung der Patientinnen und Pa-
tienten und Empfehlung einer PET/CT-
basierten Entscheidungsfindung beriicksich-
tigt werden.

sein, je groRer die nicht krankheitsspezifi-
schen Risiken der direkten Laryngoskopie
sind. Insbesondere diesen Patientinnen und
Patienten kann, wenn die PET/CT-
Untersuchung keinen Hinweis auf Tumorher-
de ergibt, eine direkte Laryngoskopie unter
Vollnarkose erspart werden. Es ist deshalb
von einem Nutzen der PET/CT auszugehen,
da die Vorteile eingesparter direkter Laryn-
goskopien in der Gesamtabwagung die Risi-
ken in bestimmten Fallkonstellationen Uber-
wiegen kénnen.

Zusammenfassend fiihren die vorliegenden Studienergebnisse zu der Schlussfolgerung,
dass der Nutzen der PET/CT bei den beiden genannten Fallkonstellationen als belegt aner-
kannt werden kann.

23 Bewertung der Notwendigkeit

Bei Kopf-Hals-Tumoren handelt es sich um behandlungsbediiritige, schwerwiegende onko-
logische Erkrankungen. Die Beurteilung der Notwendigkeit einer Neck Dissection ist von er-
heblicher Bedeutung, da diese aufgrund der erheblichen Belastungen, die damit fiir Patien-
tinnen und Patienten verbunden sind, nur dann durchgefiihrt werden sollte, wenn damit we-
sentlich verbesserte Ergebnisse in Folge der Vermeidung von Rezidiven oder von Krank-
heitsprogression erreicht werden kénnen.

Daher ist eine hinreichend sichere Indikationsstellung vor der Entscheidung zur Durchfiih-
rung einer Neck Dissection als notwendig zu erachten.

Ebenso ist eine risikoarme, fiir den Patienten wenig belastende Vorgehensweise zur thera-
pierelevanten Abklarung eines Rezidivverdachtes bei Patienten nach abgeschlossener initia-
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ler, kurativ intendierter (Chemo-)Radiotherapie bei Larynxkarzinomen als notwendig anzuse-
hen.

Sektorenspezifisch ist zu konstatieren, dass die Durchfiihrung der PET/CT ambulant erfolgen
kann, wenn nicht spezifische, patientenbezogene Griinde dies ausschliefZen.

24 Bewertung der Wirtschaftlichkeit

Fir eine gesundheitsékonomische Betrachtung der PET/CT ist es prinzipiell notwendig, in
einem erforderlichen Umfang einerseits die Kosten flr die Versorgung mit und ohne diese
Methode sowie andererseits die Auswirkungen ihres Einsatzes zu quantifizieren, um schlief3-
lich die beiden Gréfen miteinander ins Verhéltnis zu setzen. Fir die konkrete Operationali-
sierung solcher Vergleiche sind verschiedene Verfahren der gesundheitsskonomischen Eva-
luation entwickelt worden. Da dem G-BA die erforderlichen Daten fir eine solche Priifung der
Wirntschaftlichkeit derzeit nicht zur Verfiigung stehen, konnte keine dieser Methode entspre-
chende Bewertung der Wirtschaftlichkeit vorgenommen werden. Daher muss auf eine sek-
torspezifische Bewertung der Wirtschaftlichkeit derzeit verzichtet werden.

Die im Rahmen einer Studie (Mehanna et al.) gewonnenen Erkenntnisse zur Wirtschaftlich-
keit werden in der Publikation nur mit geringer Detailtiefe berichtetet. Sie basieren zudem auf
Daten des UK National Health Service (NHS) und der Personal Social Services (PPS) und
waren somit auch nicht unmittelbar auf den deutschen Versorgungskontext Gbertragbar. Die
genannte Studie kann daher fiir eine derartige Bewertung nicht herangezogen werden.

3 Stellungnahmeverfahren

[Dieser Abschnitt wird erganzt, wenn das Stellungnahmeverfahren abgeschlossen ist]

4 Bilirokratiekostenermittiung

Durch den vorgesehenen Beschluss entstehen keine neuen bzw. gednderten Informations-
pflichten fiir Leistungserbringer im Sinne von Anlage Il zum 1. Kapitel VerfO und dement-
sprechend keine Burokratiekosten.

5 Verfahrensablauf
[wird durch die GF ergénzt]

6 Fazit

Nach erfolgter Priifung gemaR § 137c Abs. 1 SGB V durch den G-BA und positiver Feststel-
lung von Nutzen, medizinischer Notwendigkeit und Wirtschaftlichkeit wird die PET; PET/ CT
bei Kopf-Hals-Tumoren zur Entscheidung liber die Durchfiihrung

1. einer Neck Dissection bei Patienten mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-Tumoren sowie
bei unbekannten Primartumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs

sowie

2. einer laryngoskopischen Biopsie beim Larynxkarzinom, wenn nach Abschluss einer
kurativ intendierten Therapie der begriindete VVerdacht auf eine persistierende Erkran-
kung oder ein Rezidiv besteht

als fur eine ausreichende, zweckmalige und wirtschaftliche Versorgung der Versicherten
erforderlich angesehen und deshalb in Anlage | der KHMe-RL aufgenommen.

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

Prof. Hecken
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B-5.2 Anderung der Richtlinie Methoden vertragsarztliche Versorgung

B-5.2.1 Beschlussentwurf

Stand: 27102018, zur Einleitung des Stellungnahmewverfahrens

Gemeinsamer
Bundesausschuss

Beschlussentwurf

des Gemeinsamen Bundesausschusses

uber eine Anderung der Richtlinie Methoden
vertragsarztliche Versorgung:
Positronenemissionstomographie (PET);
PET/Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

Yo TT. Maonat 201

Der Gemeinsame Bundesausschuss hat in seiner Sitzung am TT. Monat 201.J heschlossen,
die Richtlinie des Gemeinzamen Bundesausschusses zu  Untersuchungs-  und
Behandlungsmethoden  der  wverragsarztichen  VWersorgung  (Richtlinie  Methaoden
vertragsarztliche Yersorgung) in der Fassung vom 17, Januar 2006 (BAnz 2006, 5. 1.523),
Zuletzt geandert am TT. Monat 201 {[EAnz]), wie folgt zu andern:

. In der Anlage | [ Anerkannte Untersuchungs- oder Behandlungsmethoden') werden in
Nummer 14 & 1 ( Zugelassene Indikationen") folgende Mummern angefigt:

. Entscheidung Ober die Durchfithrung einer Meck Dissection bei Patienten mit
fortgeschritenen Kaopf-Hals-Tumaren sowvie hei unbekannten
Primartumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs

Y. Entscheidung 0Ober die Durchfuhrung einer laryngoskopischen Biopsie beim
Laryrmdarzinom, wenn nach Abschluss einer kuratv intendierten Therapie der
hegrindete Werdacht auf eine persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv hesteht.

. In der Anlage | { Anerkannte Untersuchungs- oder Behandlungsmethoden") wird in
Mummer 14 folgender Paragraph angefigt:

& 7 Zusatzliche Anfarderungen an die Qualititssicherung bei den Indikationen gemarn
& 1 Mummer X und MNr. Y

Dasin § 2 Absatz 4 genannte interdisziplinare Team besteht mindestens aus

- dem fur die DurchfOhrung und Befundung der PET werantaa rtlichen Facharzt geman
§ 2 Absatz 2 Nummer 1,

- Facharzt fur Innere Medizin und Hamatologie und COnkalogie,
- dem verantwortlichen Strahlentherapeuten und

- einem Facharzt fur Hals-Masen-Ohren-Heilkunde oder einem Facharzt for Mund-
kiefer-Gesichtschirurgie .

In die Entscheidungen gemalk § 1 Nummer . und . sollen Arzte weiterer betroffener
Fachgehiete einbezogen werden, sofern deren Expertise fir die Entscheidungsfindung
erforderlich ist. § 3 Absatz 2 gilt entsprechend.”

lIl. Die Anderung der Richtlinie tritt einen Tag nach Verniffentlichung im Bundesanzeiger in
Fraft.
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Die Tragenden Griinde zu diesem Beschluss werden auf der Internetseite des
Gemeinsamen Bundesausschusses unter www.g-ba.de verdffentlicht.
Betlin, den TT. Monat 201J

Gemeinsamer Bundesausschuss

gemal § 91 SGBV
Der Vorsitzende

Prof. Hecken
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B-5.2.2

Tragende Griunde

Stand: 27.10.2016, zur Einleitung des SNV

Tragende Griinde

zum Beschlussentwurf des Gemeinsamen

Gemeinsamer
Bundesausschuss

Bundesausschusses iiber eine Anderung der Richtlinie

Methoden vertragsarztliche Versorgung:
Positronenemissionstomographie (PET);

PET/Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

Vom TT. Monat 2016

Inhalt
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1 Rechtsgrundlagen

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) lberpriift gema gesetzlichem Auftrag nach
§ 135 Abs. 1 Satz 1 SGB V fiir die ambulante vertragséarztliche Versorgung der in der Ge-
setzlichen Krankenversicherung (GKV) Versicherten neue Untersuchungs- und Behand-
lungsmethoden daraufhin, ob deren therapeutischer Nutzen, medizinische Notwendigkeit
und Wirtschaftlichkeit nach gegenwartigem Stand der wissenschaftlichen Erkenntnisse —
auch im Vergleich zu bereits zu Lasten der Krankenkassen erbrachten Methoden — eine
Empfehlung nach § 135 Abs. 1 Satz 1 SGB V rechffertigen.

2 Eckpunkte der Entscheidung

21 Hintergrund

Auf der Grundlage von Antragen zur Bewertung der PET/CT aus den Jahren 2003 bzw.
2008, die jeweils eine Vielzahl einzelner klinischer Anwendungsfelder vorwiegend in Bezug
auf onkologische Erkrankungen betreffen, hat der G-BA bisher Richtlinien-Entscheidungen
zu verschiedenen Indikationen getroffen. Zu der Indikation PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren
liegt ein Abschlussbericht durch das Institut fiir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesund-
heitswesen (IQWIG) vor,! (dort auf den Seiten iv ff).

Der Gesetzgeber hat mit dem Versorgungsstrukturgesetz ab 2012 die gesetzlichen Grundla-
gen der Methodenwertung erheblich verandert: Durch die Anderungen in § 137¢ SGB V und
der Einfilhrung des § 137e SGB V zur Erprobung von Methoden ist es dem G-BA nunmehr
auferlegt, bei einem nicht (hinreichend) belegten Nutzen aber vorhandenem Potenzial die
Methode im Rahmen von Studien zu erproben, sofern diese Studien nicht bereits durch Drit-
te durchgefiihrt werden. Vor dem Hintergrund dieser gesetzlichen Regelungen und der damit
verbundenen Tatsache, dass fiir den Einsatz der PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren weder ei-
nen Ausschluss von der Krankenhausbehandlung, noch eine positive Bestatigung in der sta-
tiondren oder ambulanten Behandlung mdglich erschien, hatte der G-BA beschlossen, aus
den Anwendungsfeldern der PET/CT zu denen noch keine Beschllsse gefasst wurden (u. a.
trifft dies auf die Kopf-Hals-Tumoren zu), zunéchst diejenigen auszuwihlen, die fiir eine Er-
probung besonders geeignet sein kénnten. Die Kopf-Hals-Tumoren wurden dabei nicht aus-
gewdhlt und die Beratungen zunéachst ruhend gestellt.

Da sich die Evidenzlage zum Einsatz der PET/CT bei Kopf- und Halstumoren zur Klarung
von zwei diagnostischen Fragestellungen in der Folge soweit verdndert hatte, dass von einer
Uberwiegenden Wahrscheinlichkeit fiir entsprechende positive Entscheidungen des G-BA
auszugehen war, hatte der G-BA mit Beschluss vom 18. August 2016 die Beratungen zur
Uberpriifung der PET/CT bei Kopf- und Halstumoren gemaf § 135 Abs. 1 SGB V und § 137¢
Abs. 1 SGB V wiederaufgenommen.

2.2 Nutzenbewertung

In Bezug auf denkbare Anwendungsfelder der PET/CT im Bereich der unterschiedlichen Er-
krankungen im Bereich der Kopf-Hals-Tumore hatte der Abschlussbericht des IQWIG aus
dem Jahr 2011 keine Nutzennachweise der PET/CT fiir Anwendungen im Rahmen des initia-
len Stagings, der Bewertung des Therapieansprechens, zum Nachweis von Rezidiven oder
zur Findung unbekannter Primartumoren gesehen (s. Fullnote 1, S. iiv) und zugleich wesent-
lichen Forschungsbedarf festgestellt.

Fiir die Bewertung des Nutzens der PET/CT in der Diagnostik von Kopf-Hals-Tumoren wurde
von der Abteilung Fachberatung Medizin der Geschaftsstelle des G-BA eine aktualisierende

" Institut fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG). Positronenemissionstomo-
graphie (PET) und PET/CT bei Kopf- und Halstumoren; Abschlussbericht; Auftrag DO8-01B [online].
Koln (GER): IQWIG; 2011. [Zugriff. 10.06.2016]. (IQWiG-Berichte: Band 82). URL:
https:/iwww.iqwig de/download/D06-01B AB PET und PET-CT bei%20Kopf-Halstumoren.pdf
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Recherche nach HTA-Berichten, systematischen Reviews, Meta-Analysen und Primérstu-
dien zur Indikation ,PET/CT bei Kopf- und Halstumoren* durchgefiihrt (s. Kap. X der dem
aktuellen Bewertungsverfahren zugeordneten Zusammenfassenden Dokumentation). Die
Recherche wurde am 14.04.2016 abgeschlossen und basiert auf der Recherchestrategie des
0. g. IQWiG-Berichtes.

Dabei wurden drei relevante, randomisiert-kontrollierte Studien von Mehanna et al.?, deBree
et al.*> und Wang et al.* identifiziert, die eine positive Bewertung der Methode wahrscheinlich
erschienen lieen und die Wiederaufnahme der Beratungen rechtfertigten.

2.21 Bewertung der einzelnen Studien

Die Ergebnisse der vorgenannten Studien waren geeignet eine abschlieende Nutzenbewer-
tung zum Einsatz der PET/CT bei zwei Fragestellungen in der Diagnostik von Kopf-Hals-
Tumoren durchzufithren. Dies betrifft zum einen die Entscheidung tber die Durchfiihrung
einer Neck Dissection bei Patienten mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-Tumoren sowie bei un-
bekannten Primartumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs (dazu unter 1.) und zum anderen
die Entscheidung (iber die Durchfiihrung einer laryngoskopischen Biopsie beim Larynxkarzi-
nom, wenn nach Abschluss einer kurativ intendierten Therapie der begriindete Verdacht auf
eine persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv besteht (dazu unter 2.).

1) Unter einer Neck Dissection versteht man die weitrdumige Entfernung der Lymph-
knoten im Halsbereich, bei der es sich um einen invasiven Eingriff handelt, die unter
Allgemeinanasthesie durchgefiihrt wird, fiir den Patienten sehr belastend ist und der
in Abhangigkeit vom Umfang der Operation einen dauerhaften Funktionsverlust und
schwerwiegende Komplikationen bedingen kann. In der Studie von Mehanna et al.
von 2016 wurde daher untersucht, ob bei einem Teil der Patienten mit fortgeschrit-
tenen Kopf-Hals-Tumoren (Plattenepithelkarzinome und unbekannte Primédrtumor-
syndrome [CUP-Syndrom] mit TNM-Stadium N2 oder N3) auf eine zusatzlich zur ini-
tialen Chemo-Radiotherapie durchgefiihrte Neck Dissection PET/CT-gesteuert ver-
Zichtet werden kann. Dies setzt voraus, dass sich durch die PET/CT jene Patienten
zuverléssig detektieren lassen, die nicht von einer Neck Dissection profitieren, weil
die Chemo-Radiotherapie ausreichend wirksam war.

In der Vergleichsgruppe wurde eine Neck Dissection (vor oder nach Chemo-
Radiotherapie) durchgefiihrt. In der Interventionsgruppe wurde nur dann eine Neck
Dissection durchgefiihrt, wenn der PET/CT-Befund (12 Wochen nach Chemo-
Radiotherapie) positiv war und von einem Befall der Lymphknoten ausgegangen
werden konnte. Es wurden 564 Patienten im Verhaltnis 1:1 randomisiert. Die Fall-
zahlplanung basierte auf der Nicht-Unterlegenheitshypothese, dass die erwartete
Gesamtiiberlebensrate von 75 % nach 2 Jahren (primarer Endpunkt) bei einer
PET/CT-gesteuerten, selektiven Nicht-Durchfiihrung von Neck Dissections héchs-
tens um 10 Prozentpunkte schlechter ausfallt. Als sekundére Zielgréen wurden das
Auftreten von Rezidiven, Komplikationen und andere unerwiinschte Ereignisse so-
wie die gesundheitsbezogene Lebensqualitat und Testglteparameter erfasst. Zu-
dem wurden Ergebnisse einer Uberlebenszeitanalyse bis 5 Jahre nach Randomisie-
rung beriicksichtigt.

2 Mehanna H, Wong WL et al. PET-CT Surveillance versus Neck Dissection in Advanced Head and
Neck Cancer. N Engl J Med. 2016 Apr 14:374(15):1444-54.

3 de Bree R, van der Putten L et al. Effectiveness of an (18)F-FDG-PET based strategy to optimize the
diagnostic trajectory of suspected recurrent laryngeal carcinoma after radiotherapy: The RELAPS
multicenter randomized trial. Radiother Oncol. 2016 Feb;118(2).251-6.

4Wang J, Zheng J et al. A Randomized Pilot Trial Comparing Position Emission Tomography (PET)-
Guided Dose Escalation Radiotherapy to Conventional Radiotherapy in Chemoradioctherapy Treatment
of Locally Advanced Nasopharyngeal Carcinoma. PLoS One. 2015 Apr 27;10(4).e0124018.
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2)

Bei den 282 in den PET/CT-Studienarm randomisierten Patienten wurde durch die
PET/CT-gesteuerte Entscheidung bei 54 (19.2 %) eine Neck Dissection durchge-
fuhrt. Im Kontrollarm wurde bei 221 von den urspriinglich geplanten 282 Patienten
eine Neck Dissection durchgefiihrt. Die Differenz zu den urspriinglich geplanten
Neck Dissections ergibt sich aus der Tatsache, dass bei einem Teil der Patienten
aus unterschiedlichen Griinden (z. B. schlechter Allgemeinzustand oder Progress
der Erkrankung) auf den Eingriff verzichtet werden musste. Es wurde die Nicht-
Unterlegenheit der PET/CT-gesteuerten Therapie in Bezug auf den priméren End-
punkt nachgewiesen. Numerisch (wenn auch nicht statistisch signifikant) war das 2-
Jahres-Gesamtiiberleben in der PET/CT-gesteuerten Gruppe mit 84,9 % (95 %-
Konfidenzintervall: 80.7 - 89.1) gegentiber 81,5 % (95 %-Konfidenzintervall: 76.9 -
86.3) dem der Vergleichsgruppe sogar iiberlegen. Die Ergebnisse der Uberlebens-
zeitanalyse bis 5 Jahre waren dhnlich. Die Ergebnisse zu den weiteren Zielgréf3en
zeigen keine Unterschiede in Bezug auf das Auftreten von Rezidiven, eine héhere
Rate an Komplikationen im Kontrollarm (bezogen auf jeweils alle Patienten; in Be-
zug auf die Zahl der operierten Patienten sind die Raten einander &hnlich) und eine
héhere Anzahl von anderen schweren Ereignissen. Es zeigten sich, allerdings ge-
ringe, Vorteile in Bezug auf die gesundheitsbezogene Lebensqualitat im PET/CT-
Studienarm. Aufgrund der vorliegenden Ergebnisse gehen die Autoren davon aus,
dass eine PET/CT nach Chemo-Radiotherapie Patienten die Neck Dissection erspa-
ren kann, ohne das Sterblichkeitsrisiko zu erhéhen.

Das Standardvorgehen zur Abklarung eines Rezidivverdachtes bei Larynxkarzino-
men ist die direkte Laryngoskopie. Dabei handelt es sich um ein invasives Verfah-
ren, bei dem unter Allgemeinanégsthesie mit einem starren Laryngoskop eine Biopsie
erfolgt. In die Studie von deBree et al. von 2016 wurden Patienten mit Larynxkarzi-
nom eingeschlossen, bei denen nach Abschluss einer initialen (Chemo-
JRadiotherapie (mindestens 2 Monate nach Abschluss dieser initialen Therapie, zu
95 % alleinige Radiotherapie und zu knapp 90 % ein lokal begrenztes Stadium NO
oder N1 im TNM-Staging) aufgrund von Symptomen und Beschwerden und weiterer
Vordiagnostik der Verdacht auf eine persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv be-
stand. Verglichen wurde das Standardvorgehen zur Abklarung dieses Rezidivver-
dachtes mittels einer direkten Laryngoskopie mit einem Vorgehen, in dem zunachst
anstatt der direkten Laryngoskopie eine PET/CT durchgefiihrt wird, und nur bei ei-
ner positiven oder unklaren (nicht eindeutig negativen) PET/CT eine direkte Laryn-
goskopie erfolgt. Es wurden 150 Patienten im Verhaltnis 1:1 randomisiert. Primarer
Endpunkt der Studie war die Rate an durchgefiihrten Laryngoskopien, bei denen
sich auch in der Nachbeobachtung zeigte, dass weder eine persistierende Erkran-
kung noch ein Rezidiv vorlag und die damit als lberfllissig angesehen werden konn-
ten. Die Fallzahlplanung basierte auf der Erwartung, dass diese Rate in der PET/CT
Gruppe mit 13 % geringer als in der Kontrollgruppe mit geschatzten 38 % ausfallen
wiirde. Sekundare Endpunkte bzw. weitere ZielgréRen waren die Rate an positiven
Resektionsrandern, die Rate an, bei festgestellten Rezidiv, nicht mehr resektablen
Befunden sowie eine Kombination dieser beiden Zielgréfzen, im Sinne einer Kontrol-
le, ob durch den PET/CT-gesteuerten Verzicht auf eine direkte Laryngoskopie im
PET/CT-Arm die Méglichkeiten bzw. Erfolgsaussichten der Resektion eines schliel3-
lich festgestellten Rezidivs sich verschlechtern. Zusatzlich wurden das krank-
heitsspezifische- sowie das Gesamtiiberleben als weitere ZielgroRen ebenfalls unter
diesem Aspekt beobachtet.

Im Ergebnis zeigte sich ein (hoch-)signifikanter Vorteil fiir ein PET/CT-gesteuertes
Vorgehen in Bezug auf die priméare ZielgréRe, da im PET/CT-Arm bei 22 von 76 Pa-
tienten (29 %) eine direkte Laryngoskopie ohne positiven Befund durchgefiihrt wur-
de, im Vergleichsarm dagegen bei 53 von 74 Patienten (72 %). Auch unter Berlick-
sichtigung weiterer invasiver Untersuchungen in der Folge zeigten sich ahnliche Dif-
ferenzen zwischen den Studienarmen.
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Des Weiteren wurden Ergebnisse zu weiteren Zielgréen dargestellt, die aufgrund
von im Follow-up erhobenen Daten erzielt wurden. Diese sind im Studienprotokoll
nicht prospektiv als Endpunkte der Studie festgelegt (siche Studienprotokoll zu 1S-
RCTN 89530459), werden hier aber vollstéandigkeitshalber aufgefiihrt.

Bezogen auf das Gesamtiiberleben gab es nach 12 Monaten eine statistisch signifi-
kant héhere Rate an Todesfillen im PET/CT-gesteuerten Arm (25 % vs. 7 %,
p = 0,003). Diese miissen aber wie im Folgenden dargestellt differenziert betrachtet
werden, da hier auch Todesfille mit einbezogen wurden, die entweder nicht auf-
grund eines Progresses oder lediglich aufgrund von Fernmetastasen, die bei der In-
dikationsstellung zu einer laryngoskopisch durchgefiihrten Biopsie mittels PET keine
Rolle gespielt haben diirften, eingetreten waren.

Im PET/CT-gesteuerten Arm starben in den ersten 6 Monaten 8 Patienten aufgrund
eines Progress, wobei bei 4 Patienten die Todesursache in Zusammenhang mit
Fernmetastasen gesehen wurde und die Todesfille damit nicht auf eine mdgliche
falsch-negative PET-basierte Indikationsstellung der Laryngoskopie zuriickzufiihren
sind. Nach weiteren 6 Monaten war ein weiterer Todesfall zu verzeichnen, der wie-
derum auf Fernmetastasen zuriickzufiihren war.

Im Standardarm starben in den ersten 6 Monaten 3 Patienten aufgrund eines Pro-
gress, der jeweils lokal oder lokoregional zu verzeichnen war.

Bei Betrachtung der fur die Fragestellung relevanten Todesfille, die auf einen loka-
len oder loko-regionalen Progress zurlickzufiihren sind, ist kein Unterschied im
Uberleben in den ersten 6 bzw. 12 Monaten zu verzeichnen (Todesfalle 3 vs. 3). Die
Autoren schlussfolgern, dass die geringere Zahl der unter Allgemeinanasthesie
durchgefiihrten, erheblich invasiven direkten Laryngoskopien ohne erkennbare ne-
gative Konsequenzen fiir die Patienten zu einer Empfehlung des PET/CT-basierten
Vorgehens fiihrt.

Mit der Studie von Wang et al. von 2016 konnte nicht geklart werden, ob eine auf PET/CT
basierte veranderte Durchfiihrung der Chemo-Radiotherapie (Dosis-Eskalation) zu besseren
Ergebnissen in Bezug auf das lokale progressionsfreie Uberleben (primarer Endpunkt) bei
Patienten mit lokal fortgeschrittenen Nasopharynxkarzinomen fihrt (siehe ZD Kapitel X: SN
FBMed). Die Aussagekraft dieser Studie ware aufgrund der geringen Fallzahl (85 randomi-
siert, 67 untersucht) eher zu gering und wurde fiir die Nutzenbewertung letztendlich als nicht
relevant eingestuft.

222 Schlussfolgerungen aus der Nutzenbewertung

Bei Patienten mit lokal fortgeschrittenen Tumoren des Kopf-Hals-Bereichs sowie bei unbe-
kannten Primartumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs, bei denen eine Chemo-
Radiotherapie indiziert ist, kann eine zusatzliche Neck Dissection entfallen, falls ein entspre-
chender PET/CT-Befund aufzeigt dass die Lymphknoten nicht befallen sind. In der Studie
von Mehanna et al. konnte dargelegt werden, dass durch diese —fir den Patienten weniger
belastende und komplikationsdrmere Vorgehensweise- das Gesamtiiberleben nicht schlech-
ter ausfillt, als wenn alle Patienten operiert werden (Nicht-Unterlegenheit). Auch wenn die
Mehanna-Studie nur Patienten mit Plattenepithel-Karzinomen und CUPs eingeschlossen hat,
ist davon auszugehen, dass bei allen Tumoren des Kopf-Hals-Bereichs, bei denen zusatzlich
zur Chemo-Radiotherapie eine Neck Dissection in Erwdgung gezogen wird, anhand von
PET/CT-Befunden bei einem Teil der Patienten auf diesen invasiven Eingriff verzichtet wer-
den kann.

Auch fur Patienten mit Larynxkarzinom, bei denen nach Abschluss einer initialen, kurativ
intendierten Therapie der Verdacht auf eine persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv be-
steht, liegen in Bezug auf die Anwendung der PET/CT gtinstige Ergebnisse vor. In der Studie
von de Bree et al. konnte bei diesen Patienten gezeigt werden, dass bei einem signifikanten
Anteil an Patienten mittels einer PET-basierten Indikationsstellung auf einen invasiven Ein-
griff unter Allgemeinanasthesie verzichtet werden kann.
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Dass die Ergebnisse der PET/CT-basierten
Strategie fiir das krankheitsspezifische Uber-
leben und Gesamtiberleben numerisch un-
glinstiger ausfielen und in den ersten 12 Mo-
naten sogar eine signifikante Ubersterblich-
keit im PET/CT-Interventionsarm auswiesen
wird dadurch relativiert, dass diese Vertei-
lung auf nicht krankheitsspezifische Todes-
falle  zuriickfihrbar ist. Eine  Nicht-
Unterlegenheit in Bezug auf diese Endpunkte
kann aber durch diese Studienergebnisse
nicht belegt werden. Dies muss bei Beratung
der Patientinnen und Patienten und Empfeh-
lung eines PET/CT-basierten Vorgehens
beriicksichtigt werden. ZweckmafRig kann
eine PET/CT-basierte Strategie umso mehr
sein, je groler die nicht krankheitsspezifi-
schen Risiken der direkten Laryngoskopie
sind. Insbesondere diesen Patientinnen und
Patienten kann, wenn die PET/CT-
Untersuchung keinen Hinweis auf Tumorher-
de ergibt, eine direkte Laryngoskopie unter
Vollnarkose erspart werden. Es ist deshalb
von einem Nutzen der PET/CT auszugehen,
da die Vorteile eingesparter direkter Laryn-
goskopien in der Gesamtabwagung die Risi-
ken in bestimmten Fallkonstellationen Uber-
wiegen kénnen.

Allerdings war die Studie von Bree et al. nicht
darauf ausgerichtet, eine Nicht-
Unterlegenheit einer PET/CT-basierten Stra-
tegie in Bezug auf das krankheitsspezifische
Uberleben oder Gesamtiiberleben zu prifen.
Daher kann nicht mit endgiiltiger Sicherheit
davon ausgegangen werden, dass eine
PET/CT-basierte Entscheidungsfindung, in-
folge derer méglicherweise auf eine invasive
direkte Laryngoskopie verzichtet wird, in Be-
zug auf diese patientenrelevanten Endpunkte
gleichwertig bzw. nicht-unterlegen ist. Dies
muss bei Beratung der Patientinnen und Pa-
tienten und Empfehlung einer PET/CT-
basierten Entscheidungsfindung berlicksich-
tigt werden.

Zusammenfassend fiihren die vorliegenden

Studienergebnisse zu der Schlussfolgerung,

dass der Nutzen der PET/CT bei den beiden genannten Fallkonstellationen als belegt aner-
kannt werden kann.

23 Bewertung der Notwendigkeit

Bei Kopf-Hals-Tumoren handelt es sich um behandlungsbedirftige, schwerwiegende onko-
logische Erkrankungen. Die Beurteilung der Notwendigkeit einer Neck Dissection ist von er-
heblicher Bedeutung, da diese aufgrund der erheblichen Belastungen, die damit fiir Patien-
tinnen und Patienten verbunden sind, nur dann durchgefiihrt werden solite, wenn damit we-
sentlich verbesserte Ergebnisse in Folge der Vermeidung von Rezidiven oder von Krank-
heitsprogression erreicht werden kdnnen.

Daher ist eine hinreichend sichere Indikationsstellung vor der Entscheidung zur Durchfiih-
rung einer Neck Dissection als notwendig zu erachten.

Ebenso ist eine risikoarme, fiir den Patienten wenig belastende Vorgehensweise zur thera-
pierelevanten Abklarung eines Rezidivverdachtes bei Patienten nach abgeschlossener initia-
ler, kurativ intendierter (Chemo-)Radiotherapie bei Larynxkarzinomen als notwendig anzuse-
hen.

Sektorenspezifisch ist zu konstatieren, dass die Durchfiihrung der PET/CT ambulant erfolgen
kann, wenn nicht spezifische, patientenbezogene Griinde dies ausschliefzen.

24 Bewertung der Wirtschaftlichkeit

Fir eine gesundheitsékonomische Betrachtung der PET/CT ist es prinzipiell notwendig, in
einem erforderlichen Umfang einerseits die Kosten flur die Versorgung mit und ohne diese

6
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Methode sowie andererseits die Auswirkungen ihres Einsatzes zu quantifizieren, um schlief3-
lich die beiden GrofRen miteinander ins Verhaltnis zu setzen. Fiir die konkrete Operationali-
sierung solcher Vergleiche sind verschiedene Verfahren der gesundheitsékonomischen Eva-
luation entwickelt worden. Da dem G-BA die erforderlichen Daten fiir eine solche Priifung der
Wirtschaftlichkeit derzeit nicht zur Verfiigung stehen, konnte keine dieser Methode entspre-
chende Bewertung der Wirtschaftlichkeit vorgenommen werden. Daher muss auf eine sek-
torspezifische Bewertung der Wirtschaftlichkeit derzeit verzichtet werden.

Die im Rahmen einer Studie (Mehanna et al.) gewonnenen Erkenntnisse zur Wirtschaftlich-
keit werden in der Publikation nur mit geringer Detailtiefe berichtetet. Sie basieren zudem auf
Daten des UK National Health Service (NHS) und der Personal Social Services (PPS) und
waren somit auch nicht unmittelbar auf den deutschen Versorgungskontext libertragbar. Die
genannte Studie kann daher fir eine derartige Bewertung nicht herangezogen werden.

3 Stellungnahmeverfahren

[Dieser Abschnitt wird ergéanzt, wenn das Stellungnahmeverfahren abgeschlossen ist]

4 Bilirokratiekostenermittiung

Durch den vorgesehenen Beschluss entstehen keine neuen bzw. geanderten Informations-
pflichten fir Leistungserbringer im Sinne von Anlage Il zum 1. Kapitel VerfO und dement-
sprechend keine Biirokratiekosten.

& Verfahrensablauf
[wird noch erganzt]

6 Fazit

Nach erfolgter Priifung gemafR § 135 Abs. 1 SGB V durch den G-BA und positiver Feststel-
lung von Nutzen, medizinischer Notwendigkeit und Wirtschaftlichkeit wird die PET; PET/ CT
bei Kopf-Hals-Tumoren zur Entscheidung tUber die Durchfiihrung

1. einer Neck Dissection bei Patienten mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-Tumoren sowie
bei unbekannten Primértumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs

sowie

2. einer laryngoskopischen Biopsie beim Larynxkarzinom, wenn nach Abschluss einer
kurativ intendierten Therapie der begriindete Verdacht auf eine persistierende Er-
krankung oder ein Rezidiv besteht,

in die vertragséarztliche Versorgung eingefiihrt.

Betrlin, den T. Monat JJJJ
Gemeinsamer Bundesausschuss

gemalk § 91 SGB V
Der Vorsitzende

Prof. Hecken
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B-6 Schriftliche Stellungnahmen

Die Volltexte der schriftlichen Stellungnahmen sind im Kapitel B-9.1 abgebildet. In den nachstehenden Tabellen sind keine Ausfiihrungen abgebildet,
die lediglich die zur Stellungnahme gestellten Inhalte wiedergeben oder die das Stellungnahmeverfahren selbst beschreiben.

B-6.1 Auswertung der fristgerecht eingegangenen Stellungnahmen der im Kapitel B-4.1 aufgefiihrten Institutionen / Organi-
sationen zu einer Anderung der MVV-RL und der KHMe-RL

Inst. / Org.

Anderungsvorschlag

Begrindung/Kommentar

Auswertung

Beschlussentwurf
(BE)

Deutsche Ge-
sellschaft  fir
Radioonkolo-
gie (DEGRO)

Zustimmung zum Beschlussentwurf

Die Zustimmung wird zur Kenntnis genom-
men

Aufgrund der vorge-
tragenen Argumente
ergab sich keine Not-
wendigkeit zu Ande-
rungen in den BE.

Deutsche Ge-
sellschaft fir
Hals-Nasen-
Ohren-Heil-
kunde,

Kopf- und
Hals-Chirurgie
e.V. (DGHNO)

Missverstandlich erscheinen uns die Formulie-
rungen zur Indikation der PET, respektive
PET-CT: ,Entscheidung uber die Durchfiihrung
einer Neck Dissection bei Patienten mit fortge-
schrittenen Kopf-Hals-Tumoren sowie bei un-
bekannten Primartumorsyndromen des
Kopf-Hals-Bereichs".

In den zitierten Studien wer-
den diese Untersuchungen
zur Entscheidung uber die In-
dikation einer operativen Sa-
nierung des Halses nach ab-
geschlossener Strahlenthera-
pie eingesetzt. In den vorge-
schlagenen Texten kdnnte es
so verstanden werden, dass
auch die primére Therapie-
entscheidung bei Patienten
mit CUP-Syndrom (cancer of
unknown primary) an diese
nuklearmedizinischen Ver-
fahren gebunden werden
darf. Dies entsprache einer,
aus unserer Sicht ebenfalls
sehr begriRenswerten Aus-
weitung einer bislang nicht

GKV:

Der Stellungnehmer weist auf ein
mdgliches Missverstandnis hin. Bei dem im
Beschluss aufgrund der Ergebnisse der
Studie von Mehanna et al. vorgesehenen
Anwendungsfeld handelt es sich um die
Entscheidung tber die Notwendigkeit einer
Neck Dissection nach durchgefuhrter
Radiochemotherapie.

Das in diesem spezifischen
Anwendungsfeld auch Patienten mit
CUP-Syndrom eingeschlossen sind, ist
darauf zurlickzufiihren, dass einige dieser
auch in der Studie von Mehanna et al.
eingeschlossen wurden.

Weder die Therapieentscheidung bei Pati-
entinnen und Patienten vor einer Radioche-
motherapie mit CUP-Syndrom noch eine
solche Entscheidung bei Patientinnen und
Patienten mit fortgeschrittenen

Der Beschlussent-
wurf wird wie folgt
klarstellend prazi-
siert:

Entscheidung Uber

die Durchfiihrung ei-

ner Neck Dissection

bei Patienten

- mit fortgeschritte-
nen Kopf-Hals-
Tumoren
oder

- mit unbekannten
Primartumorsyn-
dromen des
Kopf-Hals-Be-
reichs
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nen Moglichkeit nuklearmedi-
zinischer Diagnostik.

therapie ist Gegenstand des Beschlusses.

DKG/KBV/PatV:

Das Missverstandnis des Stellungnehmers
beruht darin, dass nicht klar ist, ob PET/CT
allein zur Entscheidung tber die Durchfiih-
rung einer Neck Dissection bei Patienten
mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-Tumoren
herangezogen werden soll, dagegen aber
bei unbekannten Primartumorsyndromen
des Kopf-Hals-Bereichs losgel6st von der
Entscheidung zur Neck Dissection ange-
wendet werden kann. Daher wird der Be-
schlussentwurf klarstellend prazisiert.

Die in den Tragenden Grunden angefuhrten
Studien erlauben eine abschlieRende Be-
schlussfassung fir die im Beschlussentwurf
adressierten Einsatzgebiete. Andere An-
wendungsfelder sind nicht Gegenstand des
vorliegenden Beschlusses.

Inst. / Org. Anderungsvorschlag Begrindung/Kommentar Auswertung Beschlussentwurf
(BE)
im Leistungskatalog enthalte- | Kopf-Hals-Tumoren vor einer Radiochemo- | GKV:

Der nun prazisierte
Beschlusstext wird
jeweils (BE zur
KHMe-RL sowie zur
MVV-RL) erganzt um
»nhach durchgefihrter
Radiochemothera-

pie“.

Deutsche Ge-
sellschaft  flr
Mund-, Kiefer-
und Gesichts-
chirurgie
(DGMKG)

Die Deutsche Gesellschaft fur Mund-, Kiefer-
und Gesichtschirurgie begru3t die Anderungs-
vorschlage uneingeschrankt. Darliber hinaus
haben wir die aktuelle Literatur zu Wertigkeit
des PET-CTs im Staging und in der Verlaufs-
kontrolle bei Patienten mit Mundhéhlenkarzi-
nom analysiert, sieche Anlage. Die derzeitige
verflighare Datenlage liefert keine eindeutigen
Hinweise, dass die PET/CT gegeniiber der CT
mit Kontrastmittel im Staging der Mundhdh-
lenkarzinome Uberlegen ist. Aufgrund begrenz-
ter Datenlagen kann die Wertigkeit der
PET/CT in der Verlaufs- und Rezidivdiagnostik
aber nicht klar beurteilt werden. Hier ist ein
Vorteil der PET/CT im Vergleich zum CT mit

Die in den Tragenden Griinden angefihrten
Studien erlauben eine abschlieRende Be-
schlussfassung fir die im Beschlussentwurf
adressierten Einsatzgebiete. Andere An-
wendungsgebiete sind nicht Gegenstand
des vorliegenden Beschlusses.
Leistungserbringung im Rahmen von Stu-
dien ist mit dem vorliegenden Beschluss fiir
alle Indikationen im Bereich der
Kopf-Hals-Tumore weiterhin moglich.

Aufgrund der vorge-
tragenen Argumente
ergab sich keine Not-
wendigkeit zu Ande-
rungen im BE.
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Inst. / Org.

Anderungsvorschlag

Begrindung/Kommentar

Auswertung

Beschlussentwurf
(BE)

Kontrastmittel denkbar. Von daher sollte der
Einsatz der PET/CT fir diese Indikation zumin-
dest im Rahmen von Studien mdglich sein.

Deutsche Ge-
sellschaft  flr
Nuklearmedi-

zine.V. (DGN)

Die vorgesehene Anderung der Richtlinie Me-
thoden Krankenhausbehandlung (KHME) ent-
halt unter Punkt 3.6 eine verklausulierte For-
mulierung der Indikation der PET bzw.
PET/CT: “Entscheidung Uber die Durchfuhrung
einer Neck Dissection bei Patienten mit fortge-
schrittenen Kopf-Hals-Tumoren sowie bei un-
bekannten Primartumorsyndromen des
Kopf-Hals-Bereiches.” Diese Wortwahl verste-
hen wir so, dass die PET/CT auch bei zervika-
len CUP-Syndromen (CUP: “carcinoma of unk-
nown primary”) zur Entscheidung tber die
Durchfuhrung einer funktionellen Neck Dissec-
tion zuknftig im Leistungsspektrum des statio-
naren Versorgungssektors verbleibt.

Gleiches gilt fur die vorgesehene Anderung
der Richtlinie Methoden vertragsarztliche Ver-
sorgung (MVV) Anlage | Nr. 14 Y. diese Wort-
wahl verstehen wir so, dass die PET/CT auch
bei zervikalen CUP-Syndromen (CUP: “carci-
noma of unknown primary”) zur Entscheidung
Uber die Durchfuhrung einer funktionellen
Neck Dissection zukinftig in das Leistungs-
spektrum der vertragsérztlichen Versorgung
aufgenommen wird.

Mit der vorgesehenen Beschlussfassung wa-
ren dann wesentliche, klinisch relevante
PET/CT-Indikationen den Betroffenen in
Deutschland nicht langer vorenthalten.

Davon unabhéangig weisen wir doch auf die
notwendige Klarung der strittigen Formulierun-
gen von Detailfragen hin und schlieen uns

Die generelle Zustimmung wird zur Kennt-
nis genommen. Die Kritik an der nicht pra-
zise genug formulierten Indikationsstellung
wird als berechtigt bewertet und der BE in
diesem Sinne klarstellend geandert.

Der Beschlussent-
wurf wird wie folgt
klarstellend prazi-
siert:

Entscheidung Uber
die Durchfiihrung ei-
ner Neck Dissection
bei Patienten

- mit fortgeschritte-
nen Kopf-Hals-
Tumoren
oder

- mit unbekannten
Prim&rtumorsyn-
dromen des
Kopf-Hals-Be-
reichs

GKV:

Der nun prazisierte

Beschlusstext wird

jeweils (BE zur

KHMe-RL sowie zur

MVV-RL) erganzt um

shach durchgefiihrter

Radiochemothera-

pie“.
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Inst. / Org. Anderungsvorschlag Begrindung/Kommentar Auswertung Beschlussentwurf
(BE)
hier in vollem Umfang dem ihnen bereits vor-
liegenden Vorschlag der Deutschen Kranken-
hausgesellschaft an.
Philips GmbH | Wir halten die Aufnahme der PET/CT fir die Wir schlie3en uns der Dar- Die Zustimmung wird zur Kenntnis genom- | Aufgrund der vorge-
beiden genannten Indikationen in die Anlage 1 | stellung in den tragenden men. tragenen Argumente
KHMe-RL fur sachgerecht. Grinden zu dem Beschluss ergab sich keine Not-
an. wendigkeit zu Ande-
rungen im BE.
Siemens Die Siemens Healthcare GmbH unterstiitzt die | Die Erlauterungen in den tra- | Die Zustimmung wird zur Kenntnis genom- | Aufgrund der vorge-
Healthcare Aufnahme der PET/CT fur die beiden genann- | genden Grunden sind fir uns | men. tragenen Argumente
GmbH ten Indikationen in die vertragsarztliche Ver- stichhaltig und nachvollzieh- ergab sich keine Not-
sorgung. bar. wendigkeit zu Ande-
rungen im BE.
Die Siemens Healthcare GmbH halt dartber Die jetzt ausgewerteten Stu- | Die in den Tragenden Griinden angefihrten | Aufgrund der vorge-
hinaus die Aufnahme der PET/CT bei dien legen nahe, dass auch Studien erlauben eine abschlieRende Be- tragenen Argumente
Kopf-Hals-Tumoren auf3erhalb der beiden ge- | bei anderen Indikationen mit | schlussfassung fur die im Beschlussentwurf | ergab sich keine Not-
nannten Indikationen in die vertragsarztliche ahnlichen Ergebnissen zu adressierten Einsatzgebiete. Andere An- wendigkeit zu Ande-
Versorgung fur angebracht. rechnen ist. Eine Aufnahme wendungsgebiete sind nicht Gegenstand rungen im BE.
,Darliber hinaus sehen wir auch die Anwen- in den Leistungskatalog ent- | des vorliegenden Beschlusses.
dung von Erstattung bei anderen spricht dariber hinaus den
Kopf-Hals-Tumoren fiir angebracht, so wie es | international tiblichen Stan-
auch in den wichtigsten Industriestaaten der dards.
Fall ist.”
Strahlen- Erweiterung der Zulassung Bei der prospektiv randomisierten Studie von Wang et | Die Zustimmung zum Beschluss- Aufgrund der vorge-
schutzkommis- | auf eine dritte Indikation: al. (1) konnte gezeigt werden, dass eine PET/CT ge- | entwurf in Bezug auf die dort ge- tragenen Argumente
sion (SSK) PET/CT zur Planung einer fuhrte Dosiseskalation der Radiochemotherapie zu ei- | nannten Indikationen bzw. Anwen- | ergab sich keine Not-

Strahlentherapie bei lokal
fortgeschrittenem
Kopf-Hals-Tumor

ner signifikant besseren lokalen Tumorkontrolle und
eine bessere 3-Jahre-Uberlebensrate ohne eine Zu-
nahme der Komplikationen verglichen mit der Stan-
dardtherapie fuhrte.
Weiterhin ist bei dieser Studie besonders zu berlick-

sichtigen, dass gleichzeitig durch die Bestrahlungspla-
nung mit der PET/CT signifikant kleinere Bestrahlungs-
felder erzielt werden konnten. Bei 18 von 21 (85,7%)

dungsfelder wird zur Kenntnis ge-
nommen.

Wie bereits in den Tragenden
Grunden dargestellt, konnte in der
Studie von Wang et al. nicht geklart
werden, ob eine auf PET/CT ba-
sierte veranderte Durchflihrung der
Chemo-Radiotherapie (Dosis-Eska-

wendigkeit zu Ande-
rungen im BE.
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Inst. / Org.

Anderungsvorschlag

Begrindung/Kommentar Auswertung

Beschlussentwurf
(BE)

Patienten traf dieses zu. Eine Volumenminderung des
bestrahlten Gewebes von mehr als 25% des geplanten
Bestrahlungsvolumens konnten bei 10/21(47,6%) der
Patienten erreicht werden. Die Schonung von Normal-
gewebe stellt per se schon einen substantiellen Patien-
tennutzen des Verfahrens dar.

Dies bedeutet einen klinischen Patientennutzen in
Form von besserer lokaler Tumorkontrolle und lange-
rem Uberleben kombiniert mit kleineren (!) Bestrah-
lungsfeldern. Dies weist auf eine substantiell bessere
Abgrenzung des Tumors durch die metabolische Bild-
gebung mit der PET/CT hin.

Da die Studie methodisch gut durchgefihrt ist und den
EBM-Standards entspricht, ist auch bei nicht sehr gro-
Rer Patientenpopulation die Validitat der Studienergeb-
nisse und damit auch der nachgewiesene Patienten-
nutzen nicht in Zweifel zu ziehen.

Weiterhin ist durch die Strahlenschutzverordnung § 6
und 8§81 Abs. 3 (2) der Arzt verpflichtet, eine Dosisopti-
mierung bei der Anwendung von ionisierender Strah-
lung fur den Patienten durchzufiihren. Dies gilt umso
mehr im Kontext therapeutischer Anwendung von ioni-
sierender Strahlung (sehr viel h6here Dosis als bei der
diagnostischen Anwendung).

Durch PET/CT lasst sich durch die Verkleinerung der
Bestrahlungsvolumina Normalgewebe schonen, und
damit eine substantielle Dosisoptimierung im Sinne der
Strahlenschutzverordnung erzielen (881 Abs.3). Die
Gesamtstrahlendosis kann somit effektiver und geziel-
ter eingesetzt werden.

Eine Nichtzulassung der Bestrahlungsplanung mit
PET/CT steht damit im Widerspruch zur Strahlen-
schutzverordnung.

lation) zu mindestens gleichwerti-
gen Ergebnissen in Bezug auf das
lokale progressionsfreie Uberleben
(priméarer Endpunkt) bei Patienten
mit lokal fortgeschrittenen
Nasopharynxkarzinomen fuhrt.

Die Strahlenschutzaspekte sind
nicht unabhangig von diesen Er-
gebnissen zu beurteilen.

Zentralver-

Wir halten die Einfihrung der PET/CT fur die Wir schlie3en uns der Dar- Die Zustimmung wird zur Kenntnis genom-

stellung in den tragenden men.

Aufgrund der vorge-
tragenen Argumente
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Inst. / Org.

Anderungsvorschlag

Begrindung/Kommentar

Auswertung

Beschlussentwurf
(BE)

band Elektro-
technik- und

Elektroindust-
rie e.V. (ZVEI)

beiden genannten Indikationen in die vertrags-

Griinden zu dem Beschluss

arztliche Versorgung fir sachgerecht. an.

ergab sich keine Not-
wendigkeit zu Ande-
rungen im BE.

Wir halten dartiber hinaus die Einfiihrung der

PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren auf3erhalb der
beiden genannten Indikationen in die vertrags-
arztliche Versorgung grundsétzlich fur sachge-

recht.

Unserer Auffassung nach le-
gen die jetzt ausgewerteten
Studien nahe, dass auch bei
anderen Indikationen mit
ahnlichen Ergebnissen zu
rechnen ist.

Die in den Tragenden Grunden angefuhrten
Studien erlauben eine abschlieRende Be-
schlussfassung fir die im Beschlussentwurf
adressierten Einsatzgebiete. Andere An-
wendungsfelder sind nicht Gegenstand des
vorliegenden Beschlusses.

Aufgrund der vorge-
tragenen Argumente
ergab sich keine Not-
wendigkeit zu Ande-
rungen im BE.

B-6.2 Auswertung der Positionierungen von Institutionen / Organisationen, die nicht im Kapitel B-4.1 aufgefuhrt sind zu
einer Anderung MVV-RL und der KHMe-RL

Inst. / Org.

Anderungsvorschlag

Begrindung / Kommentar

Auswertung

Beschlussentwurf

GE Healthcare
GmbH

Wir halten die Einfiihrung
der PET/CT fur die beiden
genannten Indikationen in
die vertragsarztliche Ver-
sorgung fiir sachgerecht.

Wir schlie3en uns der Darstellung in den tragen-
den Griinden zu dem Beschluss an.

Die Zustimmung wird zur Kenntnis genom-
men.

Aufgrund der vorge-
tragenen Argumente
ergab sich keine Not-
wendigkeit zu Ande-
rungen im BE.

Wir halten dariiber hinaus
die Einfiihrung der
PET/CT bei Kopf-Hals-Tu-
moren auf3erhalb der bei-
den genannten Indikatio-
nen in die vertragsarztli-
che Versorgung grund-
satzlich fiir sachgerecht.

Unserer Auffassung nach legen die jetzt ausge-
werteten Studien nahe, dass auch bei anderen In-
dikationen mit &hnlichen Ergebnissen zu rechnen
ist.

Die in den Tragenden Griinden angefihrten
Studien erlauben eine abschlieRende Be-
schlussfassung fir die im Beschlussentwurf
adressierten Einsatzgebiete. Andere An-
wendungsfelder sind nicht Gegenstand des
vorliegenden Beschlusses.

Aufgrund der vorge-
tragenen Argumente
ergab sich keine Not-
wendigkeit zu Ande-
rungen im BE.

PET e. V.

Der PET e. V. begrif3t
diese Entwicklung und
dass hiermit der Bedeu-
tung der PET(/CT) bei Tu-
moren im Kopf-Hals-Be-

Die in den Tragenden Griinden angefihrten
Studien erlauben eine abschlieRende
Beschlussfassung fur die im
Beschlussentwurf adressierten
Einsatzgebiete. Andere Anwendungsfelder

Aufgrund der vorge-
tragenen Argumente
ergab sich keine Not-
wendigkeit zu Ande-
rungen im BE.
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Inst. / Org.

Anderungsvorschlag

Begrindung / Kommentar

Auswertung

Beschlussentwurf

reich grundsétzlich Rech-
nung getragen wird. Un-
serer Uberzeugung nach
erlauben die Studienda-
ten jedoch eine Ubertra-
gung auf andere infrage
kommenden Indikationen
und somit eine generelle
Aufnahme der PET(/CT)-
Leistungen bei
Kopf-Hals-Tumoren in
den EBM.

sind nicht Gegenstand des vorliegenden
Beschlusses.
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B-7 Mindliche Stellungnahmen

Alle stellungnahmeberechtigten Organisationen/Institutionen, die eine schriftliche Stellung-
nahme abgegeben haben, wurden am 23. Dezember 2016 fristgerecht zur Anhérung eingela-
den.

B-7.1 Teilnahme an der Anh6érung und Offenlegung von Interessenkonflikten

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

Im Folgenden sind die Teilnehmer der Anhdrung am 26. Januar 2017 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 aufgefuhrt.

Organisation/ Anrede/Titel/Name Frage
Institution

Deutsche Gesell-

schaft fir Mund-, Prof. Dr. med. Dr.

Kiefer- und Gesicht- | med. dent. M. Eh- ja nein nein nein nein ja
schirurgie renfeld

(DGMKG)

Strahlenschutzkom- | Prof. Dr. Wolfgang

mission (SSK) Burchert ja nein nein nein ja nein

Frage 1: Anstellungsverhéltnisse

Sind oder waren Sie innerhalb des laufenden Jahres und der 3 Kalenderjahre davor angestellt
bei einem Unternehmen, einer Institution oder einem Interessenverband im Gesundheitswe-
sen, insbesondere bei einem pharmazeutischen Unternehmen, einem Hersteller von Medizin-
produkten 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, ins-
besondere 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 Gesundheitswe-
sen, insbesondere einem pharmazeutischen Unternehmen, einem Hersteller von Medizinpro-
dukten oder einem industriellen Interessenverband Honorare erhalten fiir Vortrage, Stellung-
nahmen oder Artikel?

Frage 4: Drittmittel

Haben Sie und/oder hat die Einrichtung (sofern Sie in einer ausgedehnten Institution tatig sind,
genltgen Angaben zu lhrer Arbeitseinheit, zum Beispiel Klinikabteilung, Forschungsgruppe
etc.), fr die Sie tatig sind, abseits einer Anstellung oder Beratungstatigkeit innerhalb des lau-
fenden Jahres und der 3 Kalenderjahre davor von einem Unternehmen, einer Institution oder
einem Interessenverband im Gesundheitswesen, insbesondere einem pharmazeutischen Un-
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ternehmen, einem Hersteller von Medizinprodukten oder einem industriellen Interessenver-
band finanzielle Unterstitzung fur Forschungsaktivitdten, andere wissenschaftliche Leistun-
gen oder Patentanmeldungen erhalten?

Frage 5: Sonstige Unterstitzung

Haben Sie und/oder hat die Einrichtung (sofern Sie in einer ausgedehnten Institution tatig sind,
genugen Angaben zu lhrer Arbeitseinheit, zum Beispiel Klinikabteilung, Forschungsgruppe
etc.), fur die Sie tatig sind, innerhalb des laufenden Jahres und der 3 Kalenderjahre davor
sonstige finanzielle oder geldwerte Zuwendungen (z. B. Ausriistung, Personal, Unterstlitzung
bei der Ausrichtung einer Veranstaltung, Ubernahme von Reisekosten oder Teilnahmegebiih-
ren ohne wissenschaftliche Gegenleistung) erhalten von einem Unternehmen, einer Institution
oder einem Interessenverband im Gesundheitswesen, insbesondere von einem pharmazeuti-
schen Unternehmen, einem Hersteller von Medizinprodukten oder einem industriellen Interes-
senverband?

Frage 6: Aktien, Geschéaftsanteile

Besitzen Sie Aktien, Optionsscheine oder sonstige Geschéftsanteile eines Unternehmens o-
der 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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B-7.2 Auswertung der mundlichen Stellungnahmen

Die mundlichen Stellungnahmen wurden anhand eines Wortprotokolls, das im Kapitel B-9.2 abgebildet ist, in einem ersten Schritt danach geprdft,
ob sie Inhalte enthalten, die sich auf die zur Stellungnahme gestellten Inhalte beziehen. Alle Ausfihrungen, fir die dies sicher verneint werden
konnte, wurden keiner gesonderten Auswertung im Rahmen der Dokumentation des aktuellen Stellungnahmeverfahrens zugeftihrt. Fir die verblei-
benden Wortbeitrage wurde in einem zweiten Schritt geprift, ob sie die Inhalte der abgegebenen schriftlichen Stellungnahmen wiederholen. Sofern

dies sicher bejaht werden konnte, wurden sie ebenfalls keiner gesonderten Auswertung zugefihrt (s. 1. Kapitel 8 12 Abs. 3 Satz 4 VerfO).

Inst./ Einwande/Anderungsvorschlage Auswertung Beschluss-
Org. entwurf
Strahlen- | Die Strahlenschutzverordnung regelt, dass eigentlich bei Behandlungsverfahren, aber auch | Die generellen Ausfiihrungen des Stel- Es ergeben
schutz- bei diagnostischen Verfahren sténdig eine Optimierung der Strahlendosis zugunsten des lungnehmenden zur méglichen Reduktion | sich keine
kommis- | Patienten stattfinden muss. Dies ist insbesondere von zentraler Bedeutung bei Strahlenthe- | der Strahlenbelastung kénnen nachvollzo- | Anderungen
sion rapien, weil dort tatsachlich so hohe Strahlendosen verabfolgt werden, dass deterministi- gen werden. Bei den Paragrafen, die der im BE.
(SSK) sche Schaden — vielleicht fur die Nichtfachleute: Schaden, die nach einer Bestrahlung so- Stellungnehmende im Verweis auf seine

fort als Reaktion auftreten — tiblich sind. Das heif3t — man kennt das vielleicht von Hautver-
anderungen —, dass alle MaRnahmen, die dazu dienen, solche Dosen zu minimieren, ei-
gentlich immer auch dazu flhren, dass die deterministischen Effekte geringer werden. Das
hat nicht unbedingt etwas mit dem Uberleben der Patienten zu tun; aber ob beispielsweise
der Speichelfluss bei den Patienten erhalten ist oder nicht, ist fur die Patienten haufig eine
erhebliche Frage der Lebensqualitat.

Die randomisierte Studie von Wang, auf die ich mich jetzt beziehe, konnte eigentlich mit ih-
ren drei Armen — Standardtherapie versus CT-Planung versus PET/CT-Planung der Strah-
lentherapie — zeigen, dass die Bestrahlungsfelder bei 85 Prozent der Patienten deutlich
kleiner sind und bei etwa 50 Prozent der Patienten um mehr als 25 Prozent kleiner sind.
Das heifldt, die Gewebsbelastung und damit auch die Spatschaden, aber insbesondere die
deterministischen Schaden werden weniger. Das ist eigentlich fir uns, also aus dem Blick-
winkel der Strahlenschutzkommission, eine ganz zentrale Sache. Wenn man die Strahlen-
schutzverordnung genau liest, sind nach Publikation dieser Studie eigentlich alle Strahlen-
therapeuten gezwungen, dieses Verfahren so zu verwenden, weil sie den Patienten sonst
wissentlich einer ungunstigeren Strahlentherapie aussetzen. Deswegen haben wir als Kom-
mentar geschrieben, dass die PET/CT als dritte Indikation zur Bestrahlungsplanung unse-
res Erachtens zentral ist, weil sich fir die Strahlentherapeuten sonst daraus der Konflikt mit
der Strahlenschutzverordnung ergibt. Ich kann das auch noch mit Paragrafen benennen,
aber das hatte ich schon schriftlich niedergelegt.

schriftlichen Ausfiihrungen nennt, handelt
es sich um die 8 6 und § 81 Abs. 3 Satz 2
der Strahlenschutzverordnung. In § 6 ist
die generelle Verpflichtung zur unnétigen
Strahlenexposition und Dosisreduzierung
formuliert. 8§ 81 Abs. 3 Satz 2 heif3t es:
,Die Dosis im Zielvolumen ist bei jeder zu
behandelnden Person nach den Erforder-
nissen der medizinischen Wissenschaft
individuell festzulegen; die Dosis aulRer-
halb des Zielvolumens ist so niedrig zu
halten, wie dies unter Berticksichtigung
des Behandlungszwecks mdglich ist.”
Schon in § 82 Abs. 1 Satz 1 heilt es zu-
dem ,Die durch arztliche Untersuchungen
bedingte Strahlenexposition ist so weit
einzuschranken, wie dies mit den Erfor-
dernissen der medizinischen Wissen-
schaft zu vereinbaren ist.“ Es wird also
deutlich, dass die Strahlenexposition zwar
so weit wie mdglich eingeschrankt werden
soll, dies aber eine Vereinbarkeit mit den
medizinischen Erfordernissen und dem
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Org. entwurf

Behandlungszweck geschehen soll.

Es kommt daher darauf an, ob durch eine
Reduktion der Bestrahlungsfelder der
Zweck der Strahlentherapie noch in aus-
reichendem Mal3e erreicht werden kann.
Dies ist aufgrund der Ergebnisse der Stu-
die von Wang et al. nicht gesichert, wie
bereits in den Tragenden Griinden sowie
oben (Auswertung der schriftlichen Stel-
lungnahme des Stellungnehmenden) dar-
gelegt.

Der indikationsiibergreifende Einsatz von
PET/CT zur Bestrahlungsplanung ist nicht
Gegenstand des vorliegenden Beschlus-
ses.

Wie bereits in den Tragenden Griinden
dargestellt, konnte in der Studie von
Wang et al. nicht geklart werden, ob eine
auf PET/CT basierte veranderte Durch-
fihrung der Chemo-Radiotherapie (Do-
sis-Eskalation) zu mindestens gleichwerti-
gen Ergebnissen in Bezug auf das lokale
progressionsfreie Uberleben (primarer
Endpunkt) bei Patienten mit lokal fortge-
schrittenen Nasopharynxkarzinomen
fuhrt.

Die Strahlenschutzaspekte sind nicht un-
abhéangig von diesen Ergebnissen zu be-

urteilen.
Strahlen- | Auf die Frage: lhre Ausfiihrungen bezuglich der Strahlenschutzgesichtspunkte beziehen Die in den Tragenden Griinden angefiihr- | Es ergeben
schutz- sich auf die Primardiagnostik? ten Studien erlauben eine abschlieRende | sich keine
kommis- | Genau. Beschlussfassung fur die im Beschluss- Anderungen
sion entwurf adressierten Einsatzgebiete. An- im BE.
(SSK) dere Anwendungsgebiete sind nicht Ge-

genstand des vorliegenden Beschlusses.
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Inst./ Einwande/Anderungsvorschlage Auswertung Beschluss-
Org. entwurf
Strahlen- | Auf die Frage: Bei Patienten, die bereits eine Radiochemotherapie gehabt haben, wirden Die in den Tragenden Grinden angefiihr- | Es ergeben
schutz- Sie solche Gesichtspunkte nicht ins Feld fihren? ten Studien erlauben eine abschlieBende | sich keine
kommis- | Das bezieht sich auf die Indikationsstellung: Wenn eine Bestrahlungsplanung erfolgt, dass | Beschlussfassung fur die im Beschluss- Anderungen
sion man mit der PET/CT einfach besser den metabolisch aktiven Anteil des Tumors definieren | entwurf adressierten Einsatzgebiete. An- | im BE.
(SSK) kann und gesundes Gewebe schonen kann. Das tritt immer bei der Bestrahlungsplanung dere Anwendungsgebiete sind nicht Ge-

ein, bei Kopf-Hals-Tumoren typischerweise bei der Primarbehandlung, genau. genstand des vorliegenden Beschlusses.

In der Rezidivsituation kann das auch eine Rolle spielen. Es ist aber, glaube ich, von dem

Effekt her, nicht ganz so gro3. Der sozusagen priméare Effekt ist tatsdchlich bei der ersten

Strahlentherapie, dass man eine sehr gute Abschatzung tber den aktiven Tumor bekommt

und dadurch vor allen Dingen gesundes Gewebe schonen kann und dass sich die Neben-

wirkungen, die eine Strahlentherapie immer hat, die deterministischen Wirkungen — Mund-

trockenheit, Schleimhautentziindung, Hautverbrennungen und Ahnliches — deutlich reduzie-

ren lassen.
Deutsche | Es gibtin der Tat eine neue Arbeit nach dieser Veréffentlichung von Mehanna. (...) GKV-SV: Es ergeben
Gesell- Ich will zwei Dinge etwas hervorheben: In der Priméardiagnostik haben wir bei fortgeschritte- | Die Primardiagnostik und die Suche nach | sich keine
schaft fur | nen Tumoren im Kopf-Hals-Bereich einen Prozentsatz von an die 10 Prozent Zweittumoren. | ggf. vorhandenen Zweittumoren ist nicht Anderungen
M_und—, Hier sehe ich als Kliniker, der nicht im Verdacht steht, fiir das Verfahren zu sprechen, einen | Gegenstand des Beschlusses. Die in den | im BE.
Kiefer- deutlichen Vorteil beim PET/CT, das aber dann eventuell auch kompetitiv andere Verfahren | Tragenden Griinden angefiihrten Studien
u.nd Ge- | ersetzen konnte. Das halte ich jedoch insgesamt fur nicht ganz so entscheidend. erlauben eine abschlieBende Beschluss-
sichtschi- | £ir entscheidend halte ich die Bedeutung im Follow-up. Alle mittieren und gréReren Tumo- | fassung fiir die im Beschlussentwurf
rurgie ren in unserem Fachbereich werden einer Kombinationsbehandlung, meistens mit Strahlen- | adressierten Einsatzgebiete. Andere An-
(DGMKG) | therapie, unterzogen. Die Diagnostik von Metastasen oder Rezidiven im Halsbereich ist mit | wendungsgebiete sind nicht Gegenstand

konventionellen Verfahren auRerordentlich schwierig und ist mit einem PET/CT wesentlich | des vorliegenden Beschlusses.

zuverlassiger und besser. Hier bin ich der Meinung, dass dies auch in die Vergutung ge- DKG/PatV/KBV: Es ergeben

hortl, w?n es Geld spart. Wenn wir diese Patl?nten aus |rge'ndvx'/elche.n Gfundeq _zusgtzllch Der Stellungnehmer verweist hier auf ei- sich keine

stationar behandeln missen, entstehen_ unniitze Kosten, die elgent“.(.:h nicht nétig smd.'Das nen Mehrwert der PET/CT in der Primar- | Anderungen

Ubliche Kontrollverfahren im Follow-up ist ja ein ambulantes. Hier misste aus meiner Sicht im BE.

eine Mdglichkeit bestehen, diese Patienten zu einem PET/CT Uberweisen zu kénnen. und
zwar insbesondere mit Hinblick auf die vielen bestrahlten Patienten. Das haben wir so auch
in etwa ausgefuhrt. Aber dazu gibt es jetzt noch etwas neuere Sachen.

Dann ein Wort zur Primartumorsuche bei Karzinomen mit unklarem Primartumor. Bei etwa
7 Prozent aller Tumoren im Kopf-Hals-Bereich tritt priméar eine Metastase am Hals auf, und
wir kennen den Primartumor nicht. Hier ist das PET/CT in der Primartumorsuche anderen
Verfahren deutlich Giberlegen. Das ist auch in der Literatur belegt, die es dazu gibt — sie ist
nicht Uberdurchschnittlich zahlreich, aber es gibt sie —; wir haben es auch angefihrt. Hier ist

diagnostik, insbesondere auf die Méglich-
keit damit Zweittumoren zu entdecken, die
bei 10 Prozent der Kopf-Hals-Tumoren
wohl auftreten. Damit sei die PET/CT im
Sinne der richtigen Therapieentscheidung
von Bedeutung.

Mit dem vorliegenden Beschluss wird die
PET/CT auch in der Primardiagnostik
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Org. entwurf
das PET/CT allen anderen Verfahren deutlich tiberlegen und sollte eine diagnostische Még- | méglich gemacht, sofern eine Neck Diss-
lichkeit darstellen, die auch im Vorgriff der stationéaren Behandlung genutzt werden kann. ection in Erwagung gezogen wird.

— Das ist eigentlich mein wesentliches Anliegen, das ich hier vortragen wollte. Diagnostik von Metastasen und Rezidiven
ohne Therapiemanagementkonsequenz
(bzgl. der Frage einer Neck Dissection)
sind nicht Gegenstand des vorliegenden
Beschlussentwurfs.

Deutsche | Auf die Frage: Aus unseren Erkenntnissen heraus wird die Mehrzahl der Patienten mit fort- | GKV-SV: Es ergeben

Gesell- geschrittenen Kopf-Hals-Tumoren radiochemotherapiert. Dann entscheidet man, ob eine Die in den Tragenden Griinden angefiihr- | sich keine

schaft fur | Neck Dissection erfolgen soll oder nicht. Mit dem hier vorliegenden Beschlussentwurf wiir- | ten Studien erlauben eine abschlieRende | Anderungen

Mund-, den wir sozusagen fir die PET mehr oder weniger in den Leistungskatalog aufnehmen, Beschlussfassung fir die im Beschluss- im BE.

Kiefer- dass man das mithilfe der PET machen kann. Unsere Frage ist jetzt: Gibt es auch Falle, in | entwurf adressierten Einsatzgebiete. An-

und Ge- denen eine Neck Dissection angedacht ist, bevor radiochemotherapiert wird, und welchen dere Anwendungsgebiete sind nicht Ge-

SiC.htS' . Stellenwert hatte die PET dann aus lhrer Sicht in diesem Fall? genstand des Vor”egenden Beschlusses.

chirurgie | |n der Mund-Kiefer-Gesichtschirurgie gibt es in der Tat eine groBe Zahl von Fallen, bei de-

(DGMKG) | nen primar, auch bei gréReren Tumoren, eine Tumorverkleinerung oder -entfernung ange- DKG/KBV/PatV: Es ergeben
strebt wird und dann auch eine entsprechende Halslymphknotenausrdaumung. Bei diesen Im Sinne einer richtigen Therapiestratifi- sich keine
groReren Tumoren hat das PET/CT, wie ich eingangs schon einmal gesagt habe, den ent- zierung sieht der Stellungnehmer einen Anderungen
scheidenden Vorteil, dass wir in 10 Prozent der Falle zwei Tumoren haben. Gerade bei den im BE.

groReren Tumoren sehen wir in 10 Prozent der Falle etwa zwei Tumoren. Das sind gar
nicht selten Osophaguskarzinome. Wenn wir die zu spét entdecken, machen wir natirlich
eine, ich sage einmal, aufwendigere und falsche Stratifizierung. Deshalb bin ich der Mei-
nung, dass auch in dem Fall der grol3en Tumoren das PET/CT in der Primérdiagnostik ab-
solut hilfreich ist. Man muss sich dann Uberlegen — das muss man auch einmal klar so sa-
gen —, ob mit einem gut funktionierenden und sich technisch weiter verbessernden PET/CT
alternative Untersuchungsmethoden einzusparen sind. Das muss man auch einmal so klar
sagen. Ich glaube nicht, dass man ein konventionelles kontrastmittelgesteuertes CT
braucht, wenn man von vornherein ein gutes PET/CT durchfihrt.

Mehrwert der PET/CT in der Primérdiag-
nostik, bei der im Falle einer Entdeckung
eines Zweittumors (10 % der Falle) dieser
Befund in die weitere Therapieentschei-
dung mit einbezogen werden kann.

Mit dem vorliegenden Beschluss kann im
Hinblick auf die richtige Therapieentschei-
dung bei fortgeschrittenen Kopf-Hals-Tu-
moren und CUPs die PET/CT Anwendung
finden, wenn eine Neck Dissection in Er-
wagung gezogen wird.

Priméardiagnostik ohne Therapiemanage-
mentkonsequenz (bzgl. der Frage einer
Neck Dissection) ist nicht Gegenstand
des vorliegenden Beschlussentwurfs.
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Deutsche | Auf die Fragen: Meine Frage geht auch an Herrn Gehrke und ist zweiteilig. (...) Sie haben GKV-SV: (s.0. Auswer-
Gesell- ja andere Anwendungsszenarien und Uberlegungen zu PET geschildert, wenn ich es richtig | pie Studie von Mehanna et al. die dem tung des
schaft fir | verstanden habe. Aber doch einmal die Frage: In der Mehanna-Studie, die wir in den tra- Beschlussentwurf in Bezug auf die Durch- | schriftlichen
Mund-, genden Grunden auch zitiert haben, vom 23. Marz 2016 im New England Journal of Medi- fiihrung einer Neck Dissection zugrunde Stellungnah-
Kiefer- cine, sind ja diese Uberlegungen davon nicht gedeckt. Das heil3t, diese Studie guckt sich liegt, sieht die PET; PET/CT nach einer meverfah-
und Ge- wirklich nur Patienten an oder bewertet die PET nur nach Radiochemotherapie. Da wiirde Radiochemotherapie vor. Zur Klarstellung | rens)
sichtschi- | ich gerne noch einmal wissen, ob Sie das auch so sehen. und Abgrenzung von ggf. méglichen an- GKV:
rurgie Die zweite Frage, die im Grunde auch an lhre Darlegung von eben anschlief3t: Sie haben deren Anwendungsfeldern der PET/CT Der Be-
(DGMKG) | gesagt, es gibt noch neuere Publikationen von Mehanna. Da ware die Frage: Meinen Sie wird dieser unbestrittene Sachverhalt in schlusstext
genau diese, die ich gerade genannt habe, aus dem New England Journal von Mé&rz 2016, | die Beschlussformulierung aufgenommen. | wird jeweils
oder meinen Sie noch neuere? Sie haben ja fur mich doch zu erkennen gegeben, indem Die in den Tragenden Griinden angefiihr- | (BE zur
Sie mundlich noch Dinge geschildert haben, die in der schriftlichen Stellungnahme nicht ten Studien erlauben eine abschlieRende | KHMe-RL
enthalten waren. Daher wére mir daran gelegen, zu klaren, ob wir vielleicht ein Missver- Beschlussfassung fiir die im Beschluss- sowie zur
stéandnis haben, ob Sie diese Mehanna-Studie meinen, die wir auch meinen, oder ob es entwurf adressierten Einsatzgebiete. An- MVV-RL) er-
noch neuere Publikationen von diesem Autor unter anderem gibt. dere Anwendungsgebiete sind nicht Ge- ganzt um
Ich meine diese Studie, die Sie auch meinen. Das andert aber an der Sicht des Klinikers genstand des vorliegenden Beschlusses. | »hach durch-
nichts wirklich Wesentliches. Ich komme aus einer nichtuniversitaren Klinik mit 70 bis gefdhrter Ra-
100 priméaren Tumoren im Jahr, in der ich bis Ende letzten Jahres tétig war und jetzt alters- diochemo-
bedingt ausgeschieden bin und in einer Praxis arbeite; aber man muss sagen, es gibt zu therapie®.
diesen Fakten naturgeman wenig prospektiv randomisierte Studien, weil erstens das Ver- DKG/KBV/PatV: Im BE erge-
fahren nicht flachendeckend zur Verfigung steht und es hier naturlich auch aus ethischen Die vom SN angefiihrte Studie ist bereits | ben sich
Grinden nicht sehr viele dieser Studien gibt, sondern vorher eine klinische Beurteilung in den Tragenden Griinden angefiihrt und | keine Ande-
stattfindet. hat zum Einschluss der im BE adressier- | rungen.

Ich denke, dass es auch aus Kostensicht sehr sinnvoll ist, bei grof3en Tumoren — T4, viel-
leicht T3 — ein entsprechendes Primérscreening zuzulassen.

ten Anwendungsgebiete gefiihrt.

Priméardiagnostik ohne Therapiemanage-
mentkonsequenz (bzgl. der Frage einer
Neck Dissection) ist nicht Gegenstand
des vorliegenden Beschlussentwurfs.
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B-8 Wairdigung der Stellungnahmen

Vor der abschlieRenden Entscheidung des G-BA (iber eine Anderung der Richtlinie Methoden
Krankenhausbehandlung (KHMe-RL) und (iber eine Anderung der Richtlinie Methoden ver-
tragsarztliche Versorgung (MVV-RL) hat der zustandige Unterausschuss Methodenbewertung
(UA MB) am 27. Oktober 2016 die Einleitung des Stellungnahmeverfahrens beschlossen. Am
1. November 2016 wurde das Stellungnahmeverfahren mit einer Frist bis zum 30. November
2016 eingeleitet. Am 26. Januar 2017 wurde vom UA MB eine Anhdérung durchgefihrt.

Aufgrund der schriftlichen und mundlichen vorgetragenen Argumente zu den zur Stellung-
nahme gestellten Beschlussinhalten wird der Beschlussentwurf wie folgt geéandert:

Zur Prazisierung wurden die beiden Tumorentitaten ,fortgeschrittene Kopf-Hals-Tumoren“ und
Lunbekannte Primartumorsyndrome des Kopf-Hals-Bereich* mit einem ,oder” voneinander ge-
trennt und zur Klarstellung als Auflistung mit Spiegelstrichen dargestellt.

Der GKV-SV vatiert daftir, nach ,,Entscheidung tber die Durchfiihrung einer Neck Dissection”
den Zusatz ,nach durchgefiihrter Radiochemotherapie” einzufiigen. Diese Erganzung wird von
den Ubrigen Gremienmitgliedern nicht mitgetragen.

Einwande oder Anderungswiinsche ohne Bezug auf den Stellungnahmegegenstand wurden
nicht bertcksichtigt.
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B-9 Anhang: Stellungnahmen

B-9.1 Schriftliche Stellungnahmen zur PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren

Gemeinsamer
Bundesausschuss

Ande__rung der Richtlinie Methoden vertragsarztliche Versorgung (MVV-RL)
und Anderung der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung (KHMe-
RL):

PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren

Eingegangene Stellungnahmen

Deutsche Gesellschaft fiir Radioonkologie e. V. (DEGRO)

Deutsche Gesellschaft fur HNO-Heilkunde
Kopf- und Hals-Chirurgie e.V. (DGHNO)

Deutsche Gesellschaft fur Nuklearmedizin e.V. (DGN)

=

Deutschen Gesellschaft fiir
Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie (DGMKG)

GE Healthcare GmbH (Positionierung)

PET e. V. (Positionierung)

Philips GmbH Market DACH

@ N o o

Siemens Healthcare GmbH
Abt. HC CEMEA GER DI MI

S8K-Geschaftsstelle beim
Bundesamt fiir Strahlenschutz

10.

ZVEI - Zentralverband Elektrotechnik- und Elektronikindustrie e . V.
Fachverband Elektromedizinische Technik
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Von: Reka Kurucz [mailto:reka.kurucz@degro.org]

Gesendet: Mittwoch, 30. November 2016 11:41

An: Jugel, Antje <Antje Jugel@g-ba.de>

Cc: st-gba@awmf.org; normann.willich@ukmuenster.de; Sonntag, Dietrich <dietrich.sonntag@g-
ba.de>; Kohr, Martha <Martha.Koehr@g-ba.de>

Betreff: WG: AWMF | Stellungnahmeverfahren | PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren

Sehr geehrte Frau Jugel,

im Namen unseres Geschiftsfithrers, Prof. Willich, méchte ich lhnen mitteilen, dass die DEGRO dem
Beschlussentwurf zustimmt und keine weiteren Anmerkungen hat.

Freundliche GriiRe
Reka Kurucz

Dr. rer. nat. Reka Kuruez

Leitung Wissenschajtliche Koordination
DEGRO-Geschiftsstelle
Rahel-Hirsch-Str. 10 /3. 0OG

10557 Berlin — Germany

Phone: 030 97 004 002
Mobil: 0151 70550 70 2

Mail: reka.kurucz@degro.org
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DEUTSCHE GESELLSCHAFT FUR HALS-NASEN-OHREN-HEILKUNDE, KOPF- UND HALS-CHIRURGIE E.V.

Geschéftsstelle:
Friedrich-Wilhelm-8tr. 2 - 53113 Bonn
Telefon +49 (0) 2 28 / 923 922-0
Telefax +49 (0) 2 28/923 922-10
Frau Ulrike Fischer

E-Mail: info@hno.org

Homepage: http://www.hno.org

Deutsche Gesellschaft fir HNC-Heilkunde, Kopf- und Hals-Chirurgie e.V.
Friedrich-Wilhelm-Str. 2 - 53113 Bonn

Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA)
Herrn Dr. Dietrich Sonntag

Abteilung Methodenbewertung &
veranlasste Leistungen

Postfach 12 06 06

10596 Berlin

29. November 2016

énderung der Richtlinie Methoden vertragsérztliche Versorgung {MVV-RL) und
Anderung der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung (KHMe-RL):
Positronenemissionstomographie (PET) / Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

Sehr geehrter Herr Sonntag,

der Wissensgewinn aus den beiden, in lhrem Schreiben mehrfach zitierten Studien stellt aus Sicht der
Deutschen Gesellschaft fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde, Kopf- und Hals-Chirurgie eine gute Grundlage
dar, die taglichen Routinen umzustellen. Daher begriiBt die DGHNO die vorgeschlagenen Anderungen in
der MVV-RL und KHMe-RL umfénglich.

Missverstandlich erscheinen uns allerdings die Formulierungen zur Indikation der PET, respektive
PET-CT: ,Entscheidung Uber die Durchfiihrung einer Neck Dissection bei Patienten mit fortgeschrittenen
Kopf-Hals-Tumoren sowie bei unbekannten Primdrtumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs®. In den
zitierten Studien werden diese Untersuchungen zur Entscheidung uber die Indikation einer operativen
Sanierung des Halses nach abgeschlossener Strahlentherapie eingesetzt. In den vorgeschlagenen
Texten kénnte es so verstanden werden, dass auch die primare Therapieentscheidung bei Patienten mit
CUP-Syndrom (cancer of unknown primary) an diese nuklearmedizinischen Verfahren gebunden werden
darf. Dies entspréche einer, aus unserer Sicht ebenfalls sehr begriiBenswerten Ausweitung einer bislang
nicht im Leistungskatalog enthaltenen Moglichkeit nuklearmedizinischer Diagnostik.

Fur die Méglichkeit die geplanten Anderungen der Richtlinien vor Beschlussfassung einzusehen und
kommentieren zu dirfen, bedanken wir uns und verbleiben

mit besten GriBen

Président:

Prof. Dr. D. EBer
Helios-Kliniken, HNO-Klinik
Nordhéuser Str. 74

39089 Erfurt

Telefon: 03 61/7 81 21 01
Telefax: 03 61 /781 21 02
dirk.esser@helios-kliniken.de

Praf. Dr. B. Wollenberg
Univ. HNO-Klinik
Ratzeburger Allee 160
23538 Libeck

Telefon: 04 51/ 500 22 41
Telefax: 04 51/ 50022 49
barbara.wollenberg
@uksh.de

Pref. Dr. Dr. h.c. R. Laszig
Univ. HNO-Klinik
Killianstr. 5

79106 Freiburg

Telefon: 07 61/ 27 04 20 60
Telefax: 07 61/27 04 18 80
roland.laszig@ uniklinik-
freiburg.de

Vereinsregister-Nr.: 3997 (AG Bonn)

Prof. Dr.. §. Dazert
Univ. HNO-Klinik,

St. Elisabeth-Hospital
Bleichstr. 15

44787 Bochum

Telefon: 02 34 /5 09 82 81
Telefax: 0234 /508 82 79
stefan.dazert@rub.de

]
Prof. Dr. med. Dirk ERer P r. med. h.t. Roland Laszig
Prasident Generalsekretar
Stellv. Prasidentin: Generalsekretar: Schriftfihrer: Schatzmeister:

Prof. Dr. K.-W. Delank
HNO-Klinik, Klinikum der
Stadt Ludwigshafen
Bremser Str. 79

67063 Ludwigshafen

Telefon: 06 21 /5 03 34 01
Telefax: 06 21/ 503 34 03
delankw@klilu.de
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Stellungnahme zur

Gemeinsamer
Bundesausschuss

Anderung der Richtlinie Methoden vertragsarztliche Yersorgung (MVV-RL) und
Anderung der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung (KHMe-RL):
Positronenemissionstomographie (PET) / Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

Deutsche Gesellschaft fiir Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde, Kopf- und Hals-Chirurgie e. V.,

Bonn

Datum der Stellungnahme 29. November 2016

Stellungnahme /
Anderungsvorschlag

Begriindung

Missverstandlich erscheinen
uns die Formulierungen zur
Indikation der PET, respektive
PET-CT: ,Entscheidung Gber
die Durchfiihrung einer Neck
Dissecticn bei Patienten mit
fortgeschrittenen Kopf-Hals-
Tumoren sowie bei
unbekannten
Primartumorsyndromen des
Kopf-Hals-Bereichs*.

In den zitierten Studien werden diese Untersuchungen zur
Entscheidung Gber die Indikation einer operativen Sanierung des
Halses nach abgeschlossener Strahlentherapie eingesetzt. In den
vorgeschlagenen Texten kénnte es so verstanden werden, dass auch
die primé&re Therapieentscheidung bei Patienten mit CUP-Syndrom
(cancer of unknown primary) an diese nuklearmedizinischen Verfahren
gebunden werden darf. Dies entspriache einer, aus unserer Sicht
ebenfalls sehr begriBenswerten Ausweitung einer bislang nicht im
Leistungskatalog enthaltenen Méglichkeit nuklearmedizinischer
Diagnostik.
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gba_sonntag_kopf-hals-wmaoren_ 161128 doc

DGN e. V. o NikolaistraBe 29 » D-37073 Gottingen

Gemeinsamer Bundesausschuss
Herrn Dr. Dietrich Sonntag
Postfach 12 06 06

10596 Berlin
- per E-Mail: sn-pet@g-ba.de -

lhre Zeichen Ihre Nachricht vom Unser Zeichen Gottingen
DSoflug 1. November 2016 joftf 28. Novernber 2016

Anderung der Richtlinie Methoden vertragsérztliche Versorgung (MVV-RL) und Anderung
der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung (KHMe-RL): Positronenemissionstomo-
graphie (PET) / Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

Sehr geehrter Herr Dr. Sonntag,
sehr geehrte Damen und Herren,

fur die Moglichkeit, zu Beschlussentwiirfen zu den Anderungen der MVV-RL und der KHMe-RL Stellung
nehmen zu kénnen, bedanken wir uns.

Die Deutsche Gesellschaft fir Nuklearmedizin begriiBt die Initiative des Gemeinsamen Bundesausschus-
ses, auf Basis neuer Studienergebnisse einen Beschlussentwurf vorzulegen, welcher den Verbleib bzw.
Einschluss der PET bzw. PET/CT fiir Kopf-Hals-Tumoren formuliert.

Die vorgesehene Anderung der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung (KHMe-RL) enthalt unter
Punkt 2.6 eine verklausulierte Formulierung der Indikation der PET bzw. PET/CT: ,Entscheidung Uber die
Durchfiihrung einer Neck Dissection bei Patienten mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-Tumoren sowie bei
unbekannten Primartumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs.”. Diese Wortwahl verstehen wir so, dass
die PET/CT auch bei zervikalen CUP-Syndromen (CUP: ,carcinoma of unknown primary”) zur Entschei-
dung iber die Durchfiihrung einer funktionellen Neck Dissection zukiinftig im Leistungsspektrum des
stationdren Versorgungssektors verbleibt.

Gleiches gilt fur die vorgesehene Anderung der Richtlinie Methoden vertragsarztiiche Versorgung (MVV)
Anlage | Nr. 14 Nummer Y. Diese Wortwahl verstehen wir so, dass die PET/CT auch bei zervikalen CUP-
Syndromen (CUP: ,carcinoma of unknown primary”) zur Entscheidung Uber die Durchfihrung einer
funktionellen Neck Dissection zukinftig in das Leistungsspektrum der vertragsérztlichen Versorgung
aufgenommen wird.

Mit der vorgesehenen Beschlussfassung werden dann wesentliche, klinisch relevante PET/CT-Indikationen
den Betroffenen in Deutschland nicht langer vorenthalten.

Davon unabhangig weisen wir jedoch auf die notwendige Klarung der strittigen Formulierungen von
Detailfragen hin und schlieBen uns hier in vollem Umfang dem Ihnen bereits vorliegenden Vorschlag der
Deutschen Krankenhausgesellschaft an.

Deutsche Gesellschaft fir Nuklearmedizin eV, Sparkasse Hannover
Prasident: Prof. Dr. Bernd Joachim Krause IBAN DE29 250501800000340340, BIC SPKHDEZH
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DGN-Geschaftsstelle 28. November 2016 Seite 2

Vielen Dank fur die Berlicksichtigung unserer Stellungnahme zu den Beschlussentwiirfen zur Anderung
der MVWV-RL sowie der KHMe-RL bzgl. der PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren.

Mit freundlichen GriiBen

/

f

E§ v t?‘@azue {
Prof. Dr. B. J. Krause Prof. Dr. D. Hellwig

Prasident Vorsitzender des Ausschusses

Positronenemissionstomographie
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Deutsche Gesellschaft fUr Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie

[Kranio-taxille-Faziale Chirurgie] Gesamtverband der Deutschen Fachdrzte fiir Mund- Kiefer- Gesichischirurgie e,

Praf. Or. Dr. Michael Ehrenfeld, Linchwurmstraite 2a, 80337 Monchen Prasident

Gemeinsamer Bundesausschuss Prof. Dr. Dr. Michael Ehrenfeld

Herrn Dr. Dietrich Sonntag Klinikum der Universitat Minchen
Postfach 12 06 06 Klinik und Poliklinik fur Mund-,
10596 Berlin Kiefer- und Gesichtschirurgie
Lindwurmstralie 2a
80337 Munchen

vorab per E-Mail an: sn-pet@g-ba.de
Telefon: 089-440052900
Telefax: 089-440054745
e-Mail: michael.ehrenfeld@
med.uni-muenchen.de

Minchen, 29.11.16

Anderung der Richtlinie Methoden vertragsirztliche Versorgung (MVV-RL) und Anderung
der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung (KHMe-RL):
Positronenemissionstomographie (PET)/ Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-
Tumoren

Sehr geehrter Herr Dr. Sonntag,
sehr geehrte Damen und Herren,

fur die Moglichkeit die Beschlussentwlrfe zu den Anderungen der MVW-RL und KHMe-RL
kommentieren zu dirfen bedanke ich mich.

Die Deutsche Gesellschaft fur Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie begruit die
Anderungsvorschlage uneingeschrankt.

Dartiber hinaus haben wir die aktuelle Literatur zu Wertigkeit des PET-CTs im Staging und in der
Verlaufskontrolle bei Patienten mit Mundhéhlenkarzinom analysiert, siehe Anlage. Die derzeitige
verflgbare Datenlage liefert keine eindeutigen Hinweise, dass die PET/CT gegentber der CT mit
Kontrastmittel im Staging der Mundh&hlenkarzinome Uberlegen ist. Aufgrund begrenzter
Datenlagen kann die Wertigkeit der PET/CT in der Veraufs- und Rezidivdiagnostik aber nicht klar
beurteilt werden. Hier ist ein Vorteil der PET/CT im Vergleich zum CT mit Kontrastmittel denkbar.
Von daher sollte der Einsatz der PET/CT fur diese Indikation zumindest im Rahmen von Studien
moglich sein.

Eine Kopie der Stellungnahme unserer Fachgesellschaft flge ich bei.
Mit freundlichen Grifzen

Prof. Dr. Dr. M. Ehrenfeld
Préasident DGMKG

Vorstand: Geschaftsfiihrer der Geschaftsstelle: Justitiar:

Prof. Dr. Dr. M. Ehrenfeld (Prasident) Kerstin Kothe  Schoppastr. 4, 65719 Hofheim A& Dr. Matthias Moller

Prof. Dr. Or. G. Gehrke {Vize-Prasident) Telefon: +49 (03 6192/206303 Konrad-Adenauer-Str. 11,72072 Tubingen
Praf. Dr. DOr. J. Haffrmann Telefax: +49 (0) 6192/206304 Telefan: +49 (0) 7071/94356-740

F. Kuhitzek eMail: postmaster@mkg-chirurgie.de Telefax: +48 (0) 707 1/94356-799

Dr. B. G. Rehherg Internet: wwww.mkg-chirurgie.de eMail: justitiar@mkg-chirurgie de

Dr. J. Wiegner Bankverhindung Stadtsparkasse Bad Honnef,

Prof. Dr. Dr. J. Wiltfang BLZ 38051280, Konto 137843

IBAMN DETE 3805 1280 0000 1378 43
BIC WELADEDTHON
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Zum Stellenwert von PET und PET/CT im Staging von Kopf-Hals-
Tumoren

Dr. Dr, Matthias Tréltzsch, Prof. Dr. Dr. Michael Ehrenfeld
Klinik und Poliklinik fiir Mund-Kiefer- und Gesichtschirurgie der LMU Miinchen

Lindwurmstralle 2a, 80337 Miinchen

Einleitung

Zur korrekten Einschéitzung der Tumorausbreitung sind zu Beginn jeder Tumortherapie im
Kopf — Halsbereich klinische, histologische und bildgebende Untersuchungen not\\-'endig_!
Als bildgebende Untersuchungen stehen neben konventionellen Réntgenaufnahmen
unterschiedlicher Kérperregionen (Panoramaschichtaufnahme. Réntgenthorax) auch
Schnittbildverfahren (digitales Volmentomogramm, Computertomographie — mit
Kontrastmittel zur verbesserten Darstellung unterschiedlich perfundierter Areale), die
Kernspintomographie (auch hier wieder mit Kontrastmittel) und nuklearmedizinische
Techniken (Positronenemissionstomographie — PET mit ]SFDG) zur V::ri‘l'.'lgung,l‘ c Zur
Verbesserung der anatomischen Darstellung von PET — Aufnahmen ist die Fusion mit einem
Low — Dose Computertomogramm (PET/CT) nm‘:'rglich,3 Die Wertigkeit der genannten
Verfahren ist differenziert zu betrachten und abhéingig von der Fragestellung, vom
interessierenden Gewebetyp und der Kt’nr{:}erregiorLl Im Folgenden soll die
Kernspintomographie nicht beriicksichtigt werden, da eine Untersuchung des ganzen Kérpers
anders als bei der CT und der PET/CT kaum in einem Untersuchungstermin méglich ist.
Sensitivitdt und Spezifitat der MRT bei der Suche nach Primértumor, der Feststellung seiner

Ausdehnung und der Halslymphknotendiagnostik sind allerdings sehr hoch." *
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Bildgebende Untersuchungen in der Einschiitzung der Tumorausbreitung beim
Plattenepithelkarzinom der Mundhéhle

Grundsitzlich muss zwischen dem Staging eines Primirtumors. den Kontrolluntersuchungen und
dem Staging einer Rezidivsituation unterschieden werden.” Auch im Staging des Primérbefundes

sind nicht alle Situationen als gleich zu betrachten. So ist neben der lokalen Tumorerkennung
eine mogliche Knocheninfiltration, eine mogliche Lymphknotenbeteiligung (mit oder ohne

Kapseldurchbruch bzw. Nekrose) und eine Fernmetastasierung durch die Staging — Verfahren zu

diagnostizieren. Einleitend muss gesagt werden, dass die Literatur zu diesen Themen nach wie

: . . e 0
vor heterogen und eine abschlieBende Wertung kaum méglich ist.
Trotz guter Sensitivitiit der Methodik hat die PET — Diagnostik ohne Fusion mit einem Low —
Dose CT den entscheidenden Nachteil, dass eine exakte anatomische Einordnung der Befunde

nicht erfolgen kann.' Dadurch wird der Stellenwert des PET ohne CT in der Operations- und

Therapieplanung stark limitiert.

Diagnostik des Primiirtumors

Bei der Diagnostik des Primértumors und dessen Ausdehnung ist die PET/CT der CT mit
Kontrastmittel (KM) gerade bei der Beurteilung kleiner Befunde leicht iiberlegen. "% Dieser
Vorteil ist allerdings marginal und scheint bei Befunden mit Durchmessern von mehr als 2cm
zu schwinden.” Die Domiine der CT und der DVT bei der Diagnostik einer méglichen

Knocheninvasion durch Plattenepithelkarzinome der Mundhohle liegt in der Darstellung von

kortikalen Knochenarrosionen. withrend durch die MRT eine Markrauminvasion deutlicher

1 z ;- . ; y ’ .
dargestellt werden kann. Obwohl einzelne Studien eine Uberlegenheit der PET/CT auch in
. 8 T 4 "
dieser Fragestellung vermutet hatten.” konnte dies in einer Meta — Analyse nicht bestitigt
9 s oo it s : S e
werden.” Problem der PET/CT ist die etwas niedrigere Spezifitit bei stets guter Sensitivitit.

Vorteil gegeniiber der CT ist das verminderte Auftreten von Artefakten.
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Diagnostik der Halslymphknotensituation

Grundsitzlich sind die PET und PET/CT sehr sensitive Methoden zur Diagnostik klinisch
okkulter L}"mphknulcnmctaslasicrung.I Wie auch in der Primértumordiagnostik fallen diese
Techniken durch eine hohe Sensitivitit und eine nur durchschnittliche Spezifitit auf.'® Je
nach Studie schwanken in der Halslymphknotendiagnostik die Werte der Sensitivitit fiir die
PET/CT zwischen 30% und 89% und in der Spezifitiit zwischen 75% und 99%." Diese Werte
unterscheiden sich allerdings in den meisten Studien nicht signifikant von denen der CT mit
Kontrastmittel. " ** %1 Die PET/CT scheint kleinere Lymphknotenmetastasen etwas

hiiufiger zu erkennen als die CT mit Kontrastmittel (..cut — off*: ca lem fiir CT mit KM und

0.6¢m fiir PET/CT), wohingegen nekrotisch zerfallene Lymphknotenmetastasen aufgrund
mangelnden Glukosestoffwechsels in der PET/CT schwieriger erkennbar sind.” Heterogene

Studiendesigns und begrenzte Studienkollektive lassen eine abschliefende Bewertung

allerdings auch in dieser Frage aktuell noch nicht zu.

Kontrolluntersuchungen und Rezidivdiagnostik

Zu dieser Fragestellung existieren sehr wenige Daten. In den durchgefiihrten Studien e
unterscheiden sich CT mit Kontrastmittel und PET/CT nicht signifikant. Eine Ausnahme
davon bildet die Studie von Mehanna.'” Bei Patienten, die aufgrund fortgeschrittenen
Kopf-Hals — Karzinoms mit Radiochemotherapie behandelt wurden, scheinen
Kontrolluntersuchungen mittels PET/CT sehr sensitiv im Intervall aufgetretene
Lymphknotenmetastasen zu detektieren. Somit kénnten moglicherweise prognostisch

unrelevante Halslymphknotenausrdumungen vermieden werden.

Im Allgemeinen scheint ein Vorteil der PET/CT scheint zu sein. dass in den narbig
verdnderten Gewebearealen die Abgrenzung von malignen Prozessen durch die Darstellung
der erhohten Stoffwechselaktivitit in der PET/CT etwas leichter gelingt als in der CT. In der

Fernmetastasensuche konnten bisher (zumindest fiir Mundhéhlenkarzinome (gef. auch Kopt-
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Hals — Karzinome) keine signifikanten Unterschiede zwischen PET/CT und CT mit
Kontrastmittel festgestellt werden. Eine klare Indikation fiir die PET/CT besteht beim CUP —

SF
Syndrom.”

Eigene Untersuchungen

An unserer Klinik wurden PET/CT und CT mit Kontrastmitte!l hinsichtlich Ihrer Sensitivitéit
und Spezifitit bei der Erkennung von Halslymphknotenmetastasen verglichen. Es wurden 109
PET/CT und 69 CT Untersuchungen durchgefiihrt. Die Sensitivitidt und Spezifitéit der
Untersuchungen unterschied sich nicht signifikant. In beiden Untersuchungen lag der ,.Cut —
Off* — Wert fiir die Erkennung einer Lymphknotenmetastase bei einem Durchmesser von
9mm. Ein Vergleich beider Techniken hinsichtlich der Erkennung von Fernmetastasen und

Nebenbefunden zeigte ebenfalls keine signifikanten Unterschiede.

Zusammenfassung

Die derzeitig verflighare Datenlage liefert keine eindeutigen Hinweise, dass die PET/CT
gegeniiber der CT mit Kontrastmittel im Staging des Mundhohlen (ggf. auch Kopf-Hals —)
Karzinoms {iberlegen ist. Die Empfehlung der aktuell giiltigen Leitlinie’
.Mundhé&hlenkarzinom™ zur Durchftihrung einer CT mit Kontrastmittel zum Primérstaging
hat folglich nach wie vor Giiltigkeit. Aufgrund begrenzter Datenlage kann die Wertigkeit der
PET/CT in der Verlaufs- und Rezidivdiagnostik nicht klar beurteilt werden. Methodenbedingt
ist ein Vorteil der PET/CT im Vergleich zur CT mit Kontrastmittel denkbar. Die PET ohne
CT hat trotz guter Sensitivitit aufgrund der erschwerten anatomischen Darstellung im Staging

aktuell keine wesentliche Bedeutung.
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Gemeinsamer
Bundesausschuss

Stellungnahme zur Anderung der MVV-RL Positronenemissicnstomographie (PET) /
Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

GE Healthcare

Datum der Stellungnahme 30. November 2016

Stellungnahme / Begriindung
Anderungsvorschlag

Wir halten die Einflhrung der | Wir schliessen uns der Darstellung in den tragenden Grinden
FET/CT fur die beiden zu dem Beschluss an.

genannten Indikationen in
die vertragsarztliche
Versorgung fur sachgerecht.

Wir halten dartber hinaus Unserer Auffassung nach legen die jetzt ausgewerteten Studien
die Einfuhrung der PET/CT nahe, dass auch bei anderen Indikationen mit &hnlichen
bei Kopf-Hals-Tumoren Ergebnissen zu rechnen ist.

aullerhalb der beiden
genannten Indikationen in
die vertragsérztliche
Versorgung grundsatzlich far
sachgerecht.

102



STELLUNGNAHMEVERFAHREN VOR ENTSCHEIDUNG DES G-BA

Gemeinsamer
Bundesausschuss

Stellungnahme zur Anderung der KHMe-RL Positronenemissionstomographie (PET)/
Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

GE Healthcare

Datum der Stellungnahme 30. November 2016

Stellungnahme /
Anderungsvorschlag

Begriindung

Wir halten die Aufnahme der
PET/CT fur die beiden
genannten Indikationen in
die Anlage 1 KHMe-RL fir
sachgerecht.

Wir schliessen uns der Darstellung in den tragenden Grinden

zu dem Beschluss an.

Wir halten dariiber hinaus
die Aufname der PET/CT bei
Kopf-Hals-Tumoren
aulerhalb der beiden
genannten Indikationen in
die Anlage 1 der KHMe-RL
grundsatzlich for
sachgerecht.

Unserer Auffassung nach legen die jetzt ausgewerteten Studien
nahe, dass auch bei anderen Indikationen mit ahnlichen

Ergebnissen zu rechnen ist.
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Stellungnahme des PET e. V. zu den Beratungen des G-BA
beziiglich Kopf-Hals-Tumoren und maligner Lymphome

Sehr geehrte Damen und Herren,

der G-BA hat Industrievertreter zu einer Stellungnahme zur aktuellen
Beratung beziglich maligner Lymphome und zur positiven Entscheidung
Uber die Nutzenbewertung der PET{(/CT) bei Kopf-Hals-Tumoren
aufgerufen. Der PET e. V. sieht sich ebenfalls in der Verantwortung,
diesbezuglich seinen Standpunkt klar zu machen und im Sinne seiner
Mitglieder, aller PET-Betreiber und allen voran der Patientinnen und
Patienten den Prozess positiv zu beeinflussen.

Kopf-Hals-Tumoren

Bereits 2011 kam das mit der Nutzenbewertung der PET bzw. PET/CT
bei Kopf-Hals-Tumoren beauftragte IQWIG in seinem Abschlussbericht
zu dem Ergebnis, dass diese Diagnostikmethode eine Rolle fur die
Rezidivdiagnostik und fir die Diagnostik des unbekannten Primartumors
spielen kann. Jedoch wurde die Studienlage als nicht ausreichend
betrachtet, um eine positive Empfehlung fir die Aufnahme in den EBM
auszusprechen.

Die nun erfolgte positive Bewertung fuhrte zu einer Anpassung der
Abschnitte ,Anerkannte Untersuchungs- oder Behandlungsmethoden®
und ,Methoden, die fur die Versorgung mit Krankenhausbehandlung
erforderlich sind“. Diese betreffen jedoch nur die ,Entscheidung Uber die
Durchfihrung einer Neck Dissection bei Patienten mit fortgeschrittenen
Kopf-Hals-Tumoren sowie bei unbekannten Primartumorsyndromen des
Kopf-Hals-Bereichs" und die ,Entscheidung tber die Durchfiihrung einer
laryngoskopischen Biopsie beim Larynxkarzinom, wenn nach Abschluss

PET e. V.-Vorstand:

Dr. Frank Muller, Ludwigshafen (Vorsitzender),

Prof. Dr. Wolfgang Mohnike, Berlin (Stv. Vorsizender),
Michael Jarnig, Minchen (Finanzvorstand)
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Verein zur Férderung der Positronen-Emissions-Tomographie

einer kurativ intendierten Therapie der begriindete Verdacht auf eine
persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv besteht".

Der PET e. V. begrult diese Entwicklung und dass hiermit der
Bedeutung der PET(/CT) bei Tumoren im Kopf-Hals-Bereich
grundsétziich Rechnung getragen wird. Unserer Uberzeugung nach
erlauben die Studiendaten jedoch eine Ubertragung auf andere infrage
kommenden Indikationen und somit eine generelle Aufnahme der
PET(/CT)-Leistungen bei Kopf-Hals-Tumoren in den EBM.

Maligne Lymphome

Im Januar 2018 erging der Beschluss zur Aufnahme von Beratungen zu
einer Richtlinie auf Erprobung bezlglich des Initialstagings von
malignen Lymphomen mittels PET(/CT) gem&B § 137e (SGB V) und
damit einhergehend die Aufforderung an die Medizinproduktehersteller
und andere Anbieter dieser Methode, ihre Bereitschaft, sich an einer
soichen Erprobungsstudie zu beteiigen und die Kosten des
Studienoverheads zu tragen, dem Grunde nach zu erkldren.

Ziel dieser Erprobungsstudie soll es sein aufzuzeigen, ob bei
Patientinnen und Patienten, bei denen ein malignes Lymphom neu
diagnostiziert wurde, der Befall des Knochenmarks durch die PET/CT
sicher und schonend ausgeschlossen werden kann und so eine
Knochenmarksbiopsie obsolet wird.

Aus Sicht des PET e. V. ist die Bedeutung der PET/CT bei malignen
Lymphomen bereits hinreichend nachgewiesen. Ein Beleg hierfur ist,
dass diese Bildgebungsmethode bereits Eingang in die ESMO-Leitlinien
(European Society for Medical Oncology) in Bezug auf das Staging und
die Risikostratifizierung beim malignen Lymphom gefunden hat. Dies
rechtfertigt fur uns auch bei diesem Krankheitsbild eine generelle
Aufnahme in den Katalog der kassenérztlichen Versorgung.

Mit freundlichen GriiRen

bz M

Dr. F.-H. Mller Prof. Dr. W. Mohnike
Vorsitzender PET e. V. stellv. Vorsitzender PET e, V.

PET e. V.-Vorstand:

Dr. Frank Miiller, Ludwigshafen (Vorsitzender),

Prof. Dr. Walfgang Mohnike, Berlin (Stv. Vorsitzender),
Michael Jarnig, Minchen (Finanzvorstand)
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Gemeinsamer
Bundesausschuss

Stellungnahme zur Anderung der KHMe-RL zur Positronenemissionstomographie
(PET) / Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

Philips GmbH Market DACH

Datum der Stellungnahme: 28. November 2016

Stellungnahme / Begriindung
Anderungsvorschlag

Wir halten die Aufnahme der | Wir schlieben uns der Darstellung in den tragenden Grinden zu
FET/CT fur die beiden dem Beschluss an.

genannten Indikationen in
die Anlage 1 KHMe-RL fir
sachgerecht.
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Gemeinsamer
Bundesausschuss

Stellungnahme zur Anderung der MVV-RL zur Positronene missionstomographie (PET)
I Com putertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

Philips GmbH Market DACH

Datum der Stellungnahme: 28. November 2016

Stellungnahme / Begriindung
Anderungsvorschlag

Wir halten die Einflhrung der | Wir schlieben uns der Darstellung in den tragenden Grinden zu
FET/CT fur die beiden dem Beschluss an.

genannten Indikationen in
die vertragsarztliche
Versorgung fur sachgerecht.
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SIEMENS

Siemens Healthcare GmbH, HC CEMEA GER DI MI, Karlheinz-Kaske-Str, 2, Name Norbert Franke

91052 Erlangen Abteilung HC CEMEA GER DI MI

GemEJnsamer Bundesausschuss . Telefon +49 (9131) 84-7353

Abteilung Methodenbewertung & Veranlasste Leistungen  tejofax +49 (9131) 84-147353

Hr. Dr. Dietrich Sonntag Maobil +49 (174) 1603226

Postfach 12 06 06 E-Mail norbert franke@siemens.com
. Datum 30. November 2016

10596 Berlin

— Stellungnahme zur PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren

Sehr geehrter Herr Dr. Sonntag,

wir mochten uns fir die Aufforderung zur Stellungnahme zum Thema PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren
bedanken.

Die aufgefiihrten Argumente sind fir uns schllissig und inhaltlich nachvollziehbar. Die Siemens Healthcare
GmbH pladiert deshalb fiir eine Aufnahme der PET/CT bei Kopf-Halstumoren in den Leistungskatalog der
stationéren und ambulanten Versorgung fir die beiden genannten Indikationen.

Dariber hinaus sehen wir auch die Anwendung und Erstattung bei anderen Hals-Hopf-Tumoren fiir
angebracht, so wie es auch in den wichtigsten Industriestaaten der Fall ist.

Mit freundlichen Gruen
Siemens Heglthcare GmbH

Y

l i Norbert Franké
Leitér des Qualitdtsmanagements Leiter Molekulare Bildgebung
Siemens Healthcare Deutschland Siemens Healthcare Deutschland
Siemens Healthcare GmbH Karlheinz-Kaske-Sir. 2 Tel.: +49 (9131) 84 0
Geschaftsfihrung: Bernhard Montag, Vorsitzender; 91052 Erlangen siemens.com/healthcare
Thomas Rath Michael Rei Deutschland
A der des Aufsich Siegfried R
Sitz der Gesellschaft: Manchen, D g HRB 213821
'WEEE-Req.-Nr. DE 64872105
5CF 07/2015 V16.05 Seite 1 von 1
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Gemeinsamer
Bundesausschuss

Stellungnahme zur Anderung der KHMe-RL Positrenenemissionstomographie (PET) /
Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

Siemens Healthcare GmbH, Erlangen

Datum der Stellungnahme 30. November 2016

Stellungnahme /
Anderungsvorschlag

Begriindung

Die Siemens Healthcare
GmbH unterstitzt die
Aufnahme der PET/CT fir
die beiden genannten
Indikationen in die Anlage 1
KHMe-RL.

Die Erlauterungen in den tragenden Griinden sind fir uns
stichhaltig und nachvollziehbar.

Die Siemens Healthcare
GmbH halt dariiber hinaus
die Aufname der PET/CT bei
Kopf-Hals-Tumoren
aullerhalb der beiden
genannten Indikationen in
die Anlage 1 der KHMe-RL
grundsatzlich fur
sachgerecht.

Die jetzt ausgewerteten Studien legen nahe, dass auch bei
anderen Indikationen mit &hnlichen Ergebnissen zu rechnen ist.
Eine Aufnahme in den Leistungskatalog entspricht dariiber
hinaus den international tblichen Standards.
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Gemeinsamer
Bundesausschuss

Stellungnahme zur Anderung der MVV-RL Positronenemissionstomographie (PET) /
Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

Siemens Healthcare GmbH, Erlangen

Datum der Stellungnahme 30. November 2016

Stellungnahme /
Anderungsvorschlag

Begriindung

Die Siemens Healthcare
GmbH unterstitzt die
Aufnahme der PET/CT flr
die beiden genannten
Indikationen in die
vertragsarztliche
Versorgung.

Die Erlauterungen in den tragenden Griinden sind fir uns
stichhaltig und nachvollziehbar.

Die Siemens Healthcare
GmbH halt dariiber hinaus
die Aufnahme der PET/CT
bei Kopf-Hals-Tumoren
aullerhalb der beiden
genannten Indikationen in
die vertragséarztliche
Versorgung fUr angebracht.

Die jetzt ausgewerteten Studien legen nahe, dass auch bei
anderen Indikationen mit &hnlichen Ergebnissen zu rechnen ist.
Eine Aufnahme in den Leistungskatalog entspricht darlber
hinaus den international tblichen Standards.
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Gemeinsamer
Bundesausschuss

Stellungnahme zur Anderung der Richtlinie Methoden vertragséarztliche Versorgung
und der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung:

Positronenemissionstomographie (PET) /
Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

Strahlenschutzkommission (SSK)

Datum der Stellungnahme 17. November 2016

Stellungnahme /
Anderungsvorschlag

Begriindung

Erweiterung der Zulassung
auf eine dritte Indikation:

PET/CT zur Planung einer
Strahlentherapie bei lokal
fortgeschrittenem Kopf-Hals-
Tumor

Bei der prospektiv randomisierten Studie von Wang et al. (1)
konnte gezeigt werden, dass eine PET/CT gefuhrte
Dosiseskalation der Radiochemotherapie zu einer signifikant
besseren lokalen Tumorkontrolle und eine bessere 3-Jahre-
Uberlebensrate ohne eine Zunahme der Komplikationen
verglichen mit der Standardtherapie fuhrte.

Weiterhin ist bei dieser Studie besonders zu bertcksichtigen,
dass gleichzeitig durch die Bestrahlungsplanung mit der PET/CT
signifikant kleinere Bestrahlungsfelder erzielt werden konnten.
Bei 18 von 21 (85,7%) Patienten traf dieses zu. Eine
Volumenminderung des bestrahlten Gewebes von mehr als 25%
des geplanten Bestrahlungsvolumens konnten bei 10/21(47,6%)
der Patienten erreicht werden. Die Schonung von
Normalgewebe stellt per se schon einen substantiellen
Patientennutzen des Verfahrens dar.

Dies bedeutet einen klinischen Patientennutzen in Form von
besserer lokaler Tumorkontrolle und langerem Uberleben
kombiniert mit kleineren (!) Bestrahlungsfeldern. Dies weist auf
eine substantiell bessere Abgrenzung des Tumors durch die
metabolische Bildgebung mit der PET/CT hin.

Da die Studie methodisch gut durchgefihrt ist und den EBM-
Standards entspricht, ist auch bei nicht sehr grolker
Patientenpopulation die Validitat der Studienergebnisse und
damit auch der nachgewiesene Patientennutzen nicht in Zweifel
zu ziehen.

Weiterhin ist durch die Strahlenschutzverordnung §6 und §81
Abs. 3 (2) der Arzt verpflichtet, eine Dosisoptimierung bei der
Anwendung von ionisierender Strahlung fir den Patienten
durchzufthren. Dies gilt umso mehr im Kontext therapeutischer
Anwendung von ionisierender Strahlung {sehr viel héhere Dosis
als bei der diagnostischen Anwendung).

Durch PET/CT lasst sich durch die Verkleinerung der
Bestrahlungsvolumina Normalgewebe schonen, und damit eine
substantielle Dosisoptimierung im Sinne der
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Gemeinsamer
Bundesausschuss

Strahlenschutzkommission (SSK)

Datum der Stellungnahme 17. November 2016

Strahlenschutzverordnung erzielen (§81 Abs.3). Die
Gesamtstrahlendosis kann somit effektiver und gezielter
eingesetzt werden.

Eine Nichtzulassung der Bestrahlungsplanung mit PET/CT
steht damit im Widerspruch zur Strahlenschutzverordnung.

Literatur:

1. Wang J, Zheng J, Tang T, Zhu F, Yao Y, Xu J, Wang AZ, Zhang L. A randomized
pilot trial comparing position emission tomography (PET )-guided dose escalation
radiotherapy to conventional radiotherapy in chemoradiotherapy treatment of locally
advanced nasopharyngeal carcinoma. PloS one. 2015;10:e0124018.

2. Strahlenschutzverordnung vom 20. Juli 2001 (BGBI. | 5. 1714; 2002 | 5. 1459), die
durch Artikel 8 des Gesetzes vom 26. Juli 2016 (BGBI. | 5. 1843) geandert worden
ist
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Gemeinsamer
Bundesausschuss

Stellungnahme zur Anderung der KHMe-RL Positronenemissionstomographie (PET)/
Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

ZVEI| - Zentralverband Elektrotechnik- und Elektronikindustrie e. V.

Datum der Stellungnahme 24. November 2016

Stellungnahme /
Anderungsvorschlag

Begriindung

Wir halten die Aufnahme der
PET/CT fur die beiden
genannten Indikationen in
die Anlage 1 KHMe-RL fir
sachgerecht.

Wir schliessen uns der Darstellung in den tragenden Grinden

zu dem Beschluss an.

Wir halten dartber hinaus
die Aufhame der PET/CT bei
Kopf-Hals-Tumoren
aulerhalb der beiden
genannten Indikationen in
die Anlage 1 der KHMe-RL
grundsatzlich for

sachgerecht.

Unserer Auffassung nach legen die jetzt ausgewerteten Studien
nahe, dass auch bei anderen Indikationen mit ahnlichen

Ergebnissen zu rechnen ist.
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Gemeinsamer
Bundesausschuss

Stellungnahme zur Anderung der MVV-RL Positronenemissicnstomographie (PET) /
Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren

ZVEI| - Zentralverband Elektrotechnik- und Elektronikindustrie e. V.

Datum der Stellungnahme 24. November 2016

Stellungnahme / Begriindung
Anderungsvorschlag

Wir halten die Einflhrung der | Wir schliessen uns der Darstellung in den tragenden Grinden
FET/CT fur die beiden zu dem Beschluss an.

genannten Indikationen in
die vertragsarztliche
Versorgung fur sachgerecht.

Wir halten dartber hinaus Unserer Auffassung nach legen die jetzt ausgewerteten Studien
die Einfuhrung der PET/CT nahe, dass auch bei anderen Indikationen mit &hnlichen
bei Kopf-Hals-Tumoren Ergebnissen zu rechnen ist.

aullerhalb der beiden
genannten Indikationen in
die vertragsérztliche
Versorgung grundsatzlich far
sachgerecht.
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B-9.2 Miuindliche Stellungnahmen

Gemeinsamer

Miindliche Anhﬁrung Bundesausschuss

gemal 1. Kapitel § 12 Verfahrensordnung
des Gemeinsamen Bundesausschusses

hier: Positronenemissionstomographie (PET);
PET/Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tu-
moren

Sitzung im Hause des Gemeinsamen Bundesausschusses in Berlin
am 26. Januar 2017
von 11.00 Uhr bis 11.30 Uhr

— Stenografisches Wortprotokoll —
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Angemeldeter Teilnehmer fiir die Deutsche Gesellschaft flir Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie
(DGMKG):

Herr Prof. Dr. Dr. Gehrke

Angemeldeter Teilnehmer fir die SSK-Geschaftsstelle beim Bundesamt fiir Strahlenschutz (SSK):
Herr Prof. Dr. Burchert
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Beginn der Anhérung: 11.00 Uhr

(Die angemeldeten Teilnehmer betreten den Raum)

Herr Dr. Deisler (Vorsitzender): Guten Morgen allerseits. Ich begrii3e Sie hier zur Anhérung der MVV-
Richtlinie und KHMe-Richtlinie PET/CT bei Kopf- und Halstumoren. Wir haben hier noch insgesamt
zwei Institutionen zur miindlichen Anhdrung. Ich darf als Allererstes die Deutsche Gesellschaft fur
Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie aufrufen. Da ist mir gemeldet, dass Herr Professor Dr. Dr. Gerd
Gehrke da ist. — Das ist der Fall; insoweit genickt. Fiir die Strahlenschutzkommission haben wir Herrn
Professor Dr. Wolfgang Burchert. — Das ist auch der Fall.

Wir haben uns im Unterausschuss Methodenbewertung darauf geeinigt, dass wir uns auf3erhalb der
BegriiBung nicht mehr mit Titeln anreden, weil der Aufruf viel Zeit kostet, namentlich wenn wir einen
+Doppelbéandermann” wie Sie haben, Herr Gehrke, der zwei Doktortitel hat. Sind Sie damit einverstan-
den, fiir die Zeit der Anhdrung auf diese akademischen Titel zu verzichten, um sie dann wieder weiter
mit Stolz zu tragen? — Das ist der Fall. Ich sehe doppeltes Genicke.

Ich darf, um Waffengleichheit herzustellen — Waffengleichheit" ist jetzt ein groRes Wort; denn Sie sind
zwei, und hier ist der ganze Saal voll —, Ihnen zumindest einmal die Institutionen, so wie sie sitzen,
vorstellen: Zu meiner Rechten, das heif3t, zu lhrer Linken, sitzt der GKV-Spitzenverband. Ihnen gegen-
tiber sitzt die Geschaftsstelle der Abteilung MV L und die Geschaftsstelle vom G-BA. Rechts von mir
sitzt die KBV, danach folgend die Deutsche Krankenhausgesellschaft und darauf folgend die Patien-
tenvertretung; wobei ich zur Kenntnis nehme, dass die KZBV heute nicht da ist. Also haben wir es mit
einer Institution weniger zu tun. Rechts von mir sitzt Frau Bert, die stellvertretende Vorsitzende des
Unterausschusses Methodenbewertung, und mein Name ist Harald Deisler. Ich habe die Ehre, seit
achteinhalb Jahren Vorsitzender des Unterausschusses Methodenbewertung zu sein.

Ich muss leider, bevor wir mit der eigentlichen Anhérung beginnen, ein paar Praliminarien loswerden,
was unsere Verfahrens- und Geschéftsordnung angeht. Ich gehe einmal davon aus, dass Sie nicht
jeden Tag in unserer Verfahrens- und Geschaftsordnung lesen, um sie insgesamt auswendig zu kén-
nen und sie insoweit ewig in lhrem Herzen zu haben.

Ich darf als Allererstes auf den Herrn hinweisen, den ich bislang noch nicht vorgestellt habe: Das ist
links von lhnen, rechts von mir, Herr Wettengel. Herr Wettengel ist der Stenograf, der das \Wortprotokoll
fihren wird. Insoweit darf ich Sie bitten, jeweils das Mikrofon zu benutzen, damit er Gelegenheit hat,
lhre Worte ordnungsgeméR aufzunehmen. Wenn ich das sage, dann darf ich Sie auch gleich auf die
Weiterungen aufmerksam machen: |hre Worte werden hier nicht nur im internen Kreis aufgenommen
werden, sondern spater auch veréffentlicht. Wenn Sie wollen, kénnen Sie also |hren Enkelkindern in
zehn oder 20 Jahren erzéhlen, dass Sie am heutigen Tage im Januar des Jahres 2017 beim G-BA
waren und was Sie dort gesagt haben.

Wozu machen wir eine miindliche Anhérung? Auch dazu hat unsere Verfahrensordnung natiirlich eine
Vorschrift. Ich lese sie Ihnen ganz einfach einmal vor, wobei ich mir jetzt die Nennung der Paragrafen
erspare, obwohl ich als Jurist immer ganz gerne Paragrafen zitiere: Die miindliche Stellungnahme dient
in erster Linie dazu, die sich aus den schriftlichen Stellungnahmen ergebenden Fragen zu klaren und
neuere Erkenntnisse, die sich nach Abschluss des schriftlichen Stellungnahmeverfahrens ergeben ha-
ben, einzubringen.

Mit den neueren Erkenntnissen zwischen schriftlicher Stellungnahme und heute ist das so eine Sache;
die sind relativ selten. Deswegen wiirde ich mich auch nicht dagegen sperren, wenn Sie uns noch
einmal die Highlights aus lhren schriftlichen Stellungnahmen vortragen. Gehen Sie davon aus, dass wir
lhre Stellungnahme — dies gilt auch fir diejenigen, die heute nicht zur Anhérung gekommen sind —
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aufmerksam gelesen haben und insoweit mit den Inhalten lhrer Stellungnahmen vertraut sind. Ich will
Sie allerdings ausdricklich nicht daran hindern, uns noch einmal die Highlights |hrer Stellungnahme
insgesamt vorzutragen. Das bedeutet aber bitte nicht, dass Sie mit ,Sehr geehrte Damen und Herren"
anfangen und quasi ,mit freundlichen GriiBen" aufhdren; ich sage noch einmal: Dies haben wir insge-
samt gelesen. — Das waren jetzt meine Vorbemerkungen. Ich darf die Entscheidung an Sie weiterge-
ben. Wer méchte zuerst?

Herr Prof. Dr. Burchert (SSK): Vielleicht starte ich einmal. Mein Name ist Burchert. Ich vertrete hier
die Strahlenschutzkommission. Wir hatten eine Kommentierung abgegeben in der Form, dass eine
Publikation, die in der Stellungnahme letztlich nicht beriicksichtigt worden ist, fiir uns doch relativ wich-
tig ist.

Die Strahlenschutzverordnung regelt, dass eigentlich bei Behandlungsverfahren, aber auch bei diag-
nostischen Verfahren sténdig eine Optimierung der Strahlendosis zugunsten des Patienten stattfinden
muss. Dies ist insbesondere von zentraler Bedeutung bei Strahlentherapien, weil dort tatsachlich so
hohe Strahlendosen verabfolgt werden, dass deterministische Schéaden — vielleicht fiir die Nichtfach-
leute: Schaden, die nach einer Bestrahlung sofort als Reaktion auftreten — Giblich sind. Das heil3t — man
kennt das vielleicht von Hautveranderungen —, dass alle MaRnahmen, die dazu dienen, solche Dosen
zu minimieren, eigentlich immer auch dazu fiihren, dass die deterministischen Effekte geringer werden.
Das hat nicht unbedingt etwas mit dem Uberleben der Patienten zu tun; aber ob beispielsweise der
Speichelfluss bei den Patienten erhalten ist oder nicht, ist flir die Patienten haufig eine erhebliche Frage
der Lebensqualitat.

Die randomisierte Studie von Wang, auf die ich mich jetzt beziehe, konnte eigentlich mit ihren drei
Armen — Standardtherapie versus CT-Planung versus PET/CT-Planung der Strahlentherapie — zeigen,
dass die Bestrahlungsfelder bei 85 Prozent der Patienten deutlich kleiner sind und bei etwa 50 Prozent
der Patienten um mehr als 25 Prozent kleiner sind. Das heif3t, die Gewebsbelastung und damit auch
die Spatschaden, aber insbesondere die deterministischen Schaden werden weniger. Das ist eigentlich
fur uns, also aus dem Blickwinkel der Strahlenschutzkommission, eine ganz zentrale Sache. Wenn man
die Strahlenschutzverordnung genau liest, sind nach Publikation dieser Studie eigentlich alle Strahlen-
therapeuten gezwungen, dieses VVerfahren so zu verwenden, weil sie den Patienten sonst wissentlich
einer ungiinstigeren Strahlentherapie aussetzen. Deswegen haben wir als Kommentar geschrieben,
dass die PET/CT als dritte Indikation zur Bestrahlungsplanung unseres Erachtens zentral ist, weil sich
fur die Strahlentherapeuten sonst daraus der Konflikt mit der Strahlenschutzverordnung ergibt. Ich kann
das auch noch mit Paragrafen benennen, aber das hatte ich schon schriftlich niedergelegt.

Herr Dr. Deisler (Vorsitzender): Danke schén. — Da wir jetzt nur zwei Anzuhdrende haben, wiirde ich
das Wort gleich an Sie weitergeben, Herr Gehrke.

Herr Prof. Dr. Dr. Gehrke (DGMKG): Ja. Mein Name ist Gehrke. Ich spreche hier fiir die Deutsche
Gesellschaft fir Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie. Ich will noch einmal Stellung nehmen zum
PET/CT und der Wertigkeit im Fach; wir haben dazu schriftlich ausgefiihri. Es gibt in der Tat eine neue
Arbeit nach dieser Veréffentlichung von Mehanna. Ich kann sie dem Stenografen hier zur Verfugung
stellen.

Ich will zwei Dinge etwas hervorheben: In der Priméardiagnostik haben wir bei fortgeschrittenen Tumo-
ren im Kopf-Hals-Bereich einen Prozentsatz von an die 10 Prozent Zweittumoren. Hier sehe ich als
Kliniker, der nicht im Verdacht steht, fir das Verfahren zu sprechen, einen deutlichen Vorteil beim
PET/CT, das aber dann eventuell auch kompetitiv andere Verfahren ersetzen kdnnte. Das halte ich
jedoch insgesamt fiir nicht ganz so entscheidend.
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Fur entscheidend halte ich die Bedeutung im Follow-up. Alle mittleren und gréReren Tumoren in unse-
rem Fachbereich werden einer Kombinationsbehandlung, meistens mit Strahlentherapie, unterzogen.
Die Diagnostik von Metastasen oder Rezidiven im Halsbereich ist mit konventionellen Verfahren au-
Rerordentlich schwierig und ist mit einem PET/CT wesentlich zuverldssiger und besser. Hier bin ich der
Meinung, dass dies auch in die Verglitung gehdrt, weil es Geld spart. Wenn wir diese Patienten aus
irgendwelchen Griinden zusatzlich stationdr behandeln miissen, entstehen unniitze Kosten, die eigent-
lich nicht nétig sind. Das tibliche Kontrollverfahren im Follow-up ist ja ein ambulantes. Hier miisste aus
meiner Sicht eine Mdglichkeit bestehen, diese Patienten zu einem PET/CT Uberweisen zu kénnen. und
zwar insbesondere mit Hinblick auf die vielen bestrahlten Patienten. Das haben wir so auch in etwa
ausgefiihrt. Aber dazu gibt es jetzt noch etwas neuere Sachen.

Dann ein Wort zur Primartumorsuche bei Karzinomen mit unklarem Primartumor. Bei etwa 7 Prozent
aller Tumoren im Kopf-Hals-Bereich tritt primar eine Metastase am Hals auf, und wir kennen den Pri-
martumor nicht. Hier ist das PET/CT in der Primartumorsuche anderen Verfahren deutlich Giberlegen.
Das ist auch in der Literatur belegt, die es dazu gibt — sie ist nicht Uberdurchschnittlich zahlreich, aber
es gibt sie —; wir haben es auch angeflhrt. Hier ist das PET/CT allen anderen Verfahren deutlich Gber-
legen und sollte eine diagnostische Méglichkeit darstellen, die auch im Vorgriff der stationdren Behand-
lung genutzt werden kann. — Das ist eigentlich mein wesentliches Anliegen, das ich hier vortragen
wollte.

Herr Dr. Deisler (Vorsitzender): Herzlichen Dank dafiir. — Dann darf ich Feuer frei geben. Ich hatte ja
bereits gesagt, ich bin Jurist. Insoweit halte ich mich zurlick, weil hier vor allem geballter medizinischer
Sachverstand sitzt. — Es hat sich als Allererstes die DKG gemeldet, anschlieBend der GKV-
Spitzenverband.

DKG: Wir hatten eine Frage zum therapeutischen Vorgehen, die Sie vielleicht aus Sicht der Mund-
Kiefer-Gesichtschirurgen beantworten kénnen.

Aus unseren Erkenntnissen heraus wird die Mehrzahl der Patienten mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-
Tumoren radiochemotherapiert. Dann entscheidet man, ob eine Neck Dissection erfolgen soll oder
nicht. Mit dem hier vorliegenden Beschlussentwurf wiirden wir sozusagen fiir die PET mehr oder weni-
ger in den Leistungskatalog aufnehmen, dass man das mithilfe der PET machen kann. Unsere Frage
ist jetzt: Gibt es auch Fille, in denen eine Neck Dissection angedacht ist, bevor radiochemotherapiert
wird, und welchen Stellenwert hatte die PET dann aus lhrer Sicht in diesem Fall?

Herr Prof. Dr. Dr. Gehrke (DGMKG): In der Mund-Kiefer-Gesichtschirurgie gibt es in der Tat eine
grof3e Zahl von Fillen, bei denen primar, auch bei gré3eren Tumoren, eine Tumorverkleinerung oder -
entfernung angestrebt wird und dann auch eine entsprechende Halslymphknotenausraumung. Bei die-
sen gréBeren Tumoren hat das PET/CT, wie ich eingangs schon einmal gesagt habe, den entschei-
denden Vorteil, dass wir in 10 Prozent der Félle zwei Tumoren haben. Gerade bei den gréf3eren Tu-
moren sehen wir in 10 Prozent der Falle etwa zwei Tumoren. Das sind gar nicht selten Osophaguskar-
zinome. Wenn wir die zu spét entdecken, machen wir natirlich eine, ich sage einmal, aufwendigere
und falsche Stratifizierung. Deshalb bin ich der Meinung, dass auch in dem Fall der groRen Tumoren
das PET/CT in der Primardiagnostik absolut hilfreich ist. Man muss sich dann Uberlegen — das muss
man auch einmal klar so sagen —, ob mit einem gut funktionierenden und sich technisch weiter verbes-
sernden PET/CT alternative Untersuchungsmethoden einzusparen sind. Das muss man auch einmal
so klar sagen. Ich glaube nicht, dass man ein konventionelles kontrastmittelgesteuertes CT braucht,
wenn man von vornherein ein gutes PET/CT durchfiihrt.
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Herr Dr. Deisler (Vorsitzender): Frage beantwortet? — Dann darf ich weitergeben zum GKV-
Spitzenverband.

GKV: Meine Frage geht auch an Herrn Gehrke und ist zweiteilig. Das eine ist eine Nachfrage anschlie-
Rend an die DKG-Frage von gerade eben: Sie haben ja andere Anwendungsszenarien und Uberlegun-
gen zu PET geschildert, wenn ich es richtig verstanden habe. Aber doch einmal die Frage: In der
Mehanna-Studie, die wir in den tragenden Griinden auch zitiert haben, vom 23. Marz 2016 im New
England Journal of Medicine, sind ja diese Uberlegungen davon nicht gedeckt. Das heifit, diese Studie
guckt sich wirklich nur Patienten an oder bewertet die PET nur nach Radiochemotherapie. Da wiirde
ich gerne noch einmal wissen, ob Sie das auch so sehen.

Die zweite Frage, die im Grunde auch an lhre Darlegung von eben anschlieBt: Sie haben gesagt, es
gibt noch neuere Publikationen von Mehanna. Da ware die Frage: Meinen Sie genau diese, die ich
gerade genannt habe, aus dem New England Journal von Marz 2016, oder meinen Sie noch neuere?
Sie haben ja fur mich doch zu erkennen gegeben, indem Sie miindlich nhoch Dinge geschildert haben,
die in der schriftlichen Stellungnahme nicht enthalten waren. Daher wéare mir daran gelegen, zu kléren,
ob wir vielleicht ein Missverstandnis haben, ob Sie diese Mehanna-Studie meinen, die wir auch meinen,
oder ob es noch neuere Publikationen von diesem Autor unter anderem gibt.

Herr Prof. Dr. Dr. Gehrke (DGMKG): Ich meine diese Studie, die Sie auch meinen. Das dndert aber
an der Sicht des Klinikers nichts wirklich Wesentliches. Ich kornme aus einer nichtuniversitaren Klinik
mit 70 bis 100 primaren Tumoren im Jahr, in der ich bis Ende letzten Jahres tatig war und jetzt alters-
bedingt ausgeschieden bin und in einer Praxis arbeite; aber man muss sagen, es gibt zu diesen Fakten
naturgemaf wenig prospektiv randomisierte Studien, weil erstens das Verfahren nicht flichendeckend
zur Verfligung steht und es hier natirlich auch aus ethischen Griinden nicht sehr viele dieser Studien
gibt, sondern vorher eine klinische Beurteilung stattfindet.

Ich denke, dass es auch aus Kostensicht sehr sinnvoll ist, bei groRen Tumoren — T4, vielleicht T3 — ein
entsprechendes Primérscreening zuzulassen.

Herr Dr. Deisler (Vorsitzender): Danke schén. — Frage beantwortet, GKV-Spitzenverband?

GKV: Ja, danke schdn.

Herr Dr. Deisler (Vorsitzender): Nachfragen? — Die KBV meldet sich.

KBV: Eine Frage an Herrn Burchert. Ich méchte nur noch einmal Folgendes festhalten: lhre Ausfiih-
rungen bezlglich der Strahlenschutzgesichtspunkte beziehen sich auf die Primardiagnostik?

Herr Prof. Dr. Burchert (SSK): Genau.

KBV: Bei Patienten, die bereits eine Radiochemotherapie gehabt haben, wiirden Sie solche Gesichts-
punkte nicht ins Feld fiihren?

Herr Prof. Dr. Burchert (SSK): Das bezieht sich auf die Indikationsstellung: Wenn eine Bestrahlungs-
planung erfolgt, dass man mit der PET/CT einfach besser den metabolisch aktiven Anteil des Tumors
definieren kann und gesundes Gewebe schonen kann. Das tritt immer bei der Bestrahlungsplanung
ein, bei Kopf-Hals-Tumoren typischerweise bei der Primérbehandlung, genau.

In der Rezidivsituation kann das auch eine Rolle spielen. Es ist aber, glaube ich, von dem Effekt her,
nicht ganz so grof3. Der sozusagen primare Effekt ist tatséchlich bei der ersten Strahlentherapie, dass
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man eine sehr gute Abschatzung liber den aktiven Tumor bekommt und dadurch vor allen Dingen ge-
sundes Gewebe schonen kann und dass sich die Nebenwirkungen, die eine Strahlentherapie immer
hat, die deterministischen Wirkungen — Mundtrockenheit, Schleimhautentziindung, Hautverbrennungen
und Ahnliches — deutlich reduzieren lassen.

Herr Dr. Deisler (Vorsitzender): Herzlichen Dank. — Weitere Fragen? — Das ist fir mich erkennbar
nicht der Fall.

Dann darf ich mich herzlich bei lhnen bedanken. Wir werden lhre Worte selbstverstandlich mehr als
nur in unserem Herzen bewegen, sondern auch noch beraten. Das ist (iberhaupt gar keine Frage. Ich
darf mich fiir Inren Sachverstand und lhre miindlichen AuRerungen herzlich bedanken.

Nun weil? ich nicht, woher Sie kommen; normalerweise steht das auf meinem Spickzettel. Ich wiinsche
Ihnen trotzdem, woher immer Sie kommen, eine gesunde Nachhausefahrt.

Die Anhdrung ist geschlossen. Herzlichen Dank.

Schluss der Anhérung: 11.30 Uhr
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C Gesamtbewertung

C-1 Vertragsarztliche Versorgung

Nach erfolgter Prifung gemaf § 135 Abs. 1 SGB V durch den G-BA und positiver Feststellung
von Nutzen, medizinischer Notwendigkeit und Wirtschaftlichkeit wird die PET/CT bei
Kopf-Hals-Tumoren zur Entscheidung

e (ber die Durchflihrung einer Neck Dissection bei Patienten
- mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-Tumoren
oder
- mit unbekannten Primartumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs
und

e Uber die Durchfuihrung einer laryngoskopischen Biopsie beim Larynxkarzinom, wenn
nach Abschluss einer kurativ intendierten Therapie der begriindete Verdacht auf eine
persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv besteht

in die vertragséarztliche Versorgung eingefihrt.

C-2 Krankenhausbehandlung

Nach erfolgter Prifung geman § 137c Abs. 1 SGB V durch den G-BA und positiver Feststellung
von Nutzen, medizinischer Notwendigkeit und Wirtschaftlichkeit wird die PET/CT bei
Kopf-Hals-Tumoren zur Entscheidung

e (ber die Durchflihrung einer Neck Dissection bei Patienten
- mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-Tumoren
oder
- mit unbekannten Primartumorsyndromen des Kopf-Hals-Bereichs
und

e Uber die Durchfihrung einer laryngoskopischen Biopsie beim Larynxkarzinom,
wenn nach Abschluss einer kurativ intendierten Therapie der begrindete Verdacht
auf eine persistierende Erkrankung oder ein Rezidiv besteht

als fur eine ausreichende, zweckmafiige und wirtschaftliche Versorgung der Versicherten er-
forderlich angesehen und deshalb in Anlage | der KHMe-RL aufgenommen.

122



	A Tragende Gründe und Beschluss
	A-1 Rechtsgrundlagen
	A-1.1 Bewertung gemäß § 135 Abs. 1 Satz 1 SGB V
	A-1.2 Bewertung gemäß § 137c Abs. 1 SGB V

	A-2 Eckpunkte der Entscheidung
	A-2.1 Hintergrund
	A-2.2 Nutzenbewertung
	A-2.2.1 Bewertung der einzelnen Studien
	A-2.2.2 Schlussfolgerungen aus der Nutzenbewertung

	A-2.3 Bewertung der Notwendigkeit
	A-2.4 Bewertung der Wirtschaftlichkeit

	A-3 Stellungnahmeverfahren
	A-4 Bürokratiekostenermittlung
	A-5 Verfahrensablauf
	A-5.1 Bewertung gemäß § 135 Abs. 1 Satz 1 SGB V
	A-5.2 Bewertung gemäß § 137c SGB V

	A-6 Fazit
	A-6.1 Bewertung gemäß § 135 Abs. 1 SGB V
	A-6.2 Bewertung gemäß § 137c Abs. 1 SGB V

	A-7 Beschluss des Gemeinsamen Bundesausschusses über eine Änderung der Richtlinie Methoden vertragsärztliche Versorgung: Positronenemissionstomographie (PET)/Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren
	A-8 Beschluss des Gemeinsamen Bundesausschusses über eine Änderung der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung: Positronenemissionstomographie (PET) / Computertomographie (CT) bei Kopf-Hals-Tumoren
	A-9 Anhang
	A-9.1 Antrag zur Beratung des diagnostischen Kombinationsverfahrens PET/CT gemäß § 135 Abs. 1 SGB V (u. a. bei Kopf-Hals-Tumoren)
	A-9.2 Antrag zur Beratung der Positronenemissionstomographie gemäß § 137c SGB V (u. a. bei Kopf-Hals-Tumoren)
	A-9.3 Recherche und Bewertung der Evidenz


	B Stellungnahmeverfahren vor Entscheidung des G-BA
	B-1 Stellungnahmeberechtigte Institutionen/Organisationen
	B-2 Einleitung und Terminierung des Stellungnahmeverfahrens
	B-3 Allgemeine Hinweise für die Stellungnehmer
	B-4 Übersicht über die Abgabe von Stellungnahmen
	B-4.1 Institutionen/Organisationen, denen Gelegenheit zur Abgabe einer Stellungnahme gegeben wurde
	B-4.2 Nicht zur Stellungnahme berechtigte Organisationen/Institutionen, die unaufgefordert Unterlagen eingereicht haben

	B-5 Unterlagen des Stellungnahmeverfahrens
	B-5.1 Änderung der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung
	B-5.1.1 Beschlussentwurf
	B-5.1.2 Tragende Gründe

	B-5.2 Änderung der Richtlinie Methoden vertragsärztliche Versorgung
	B-5.2.1 Beschlussentwurf
	B-5.2.2 Tragende Gründe


	B-6 Schriftliche Stellungnahmen
	B-6.1 Auswertung der fristgerecht eingegangenen Stellungnahmen der im Kapitel B-4.1 aufgeführten Institutionen / Organisationen zu einer Änderung der MVV-RL und der KHMe-RL
	B-6.2 Auswertung der Positionierungen von Institutionen / Organisationen, die nicht im Kapitel B-4.1 aufgeführt sind zu einer Änderung MVV-RL und der KHMe-RL

	B-7 Mündliche Stellungnahmen
	B-7.1 Teilnahme an der Anhörung und Offenlegung von Interessenkonflikten
	B-7.2 Auswertung der mündlichen Stellungnahmen

	B-8 Würdigung der Stellungnahmen
	B-9 Anhang: Stellungnahmen
	B-9.1 Schriftliche Stellungnahmen zur PET/CT bei Kopf-Hals-Tumoren
	B-9.2 Mündliche Stellungnahmen


	C Gesamtbewertung
	C-1 Vertragsärztliche Versorgung
	C-2 Krankenhausbehandlung


