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A Tragende Gründe und Beschluss 
[wird nach Beschlussfassung eingefügt] 
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B Stellungnahme der Fachberatung Medizin des G-BA 

B-1 Sachverhalt 
Das Bewertungsverfahren zum Einsatz von antikörperbeschichteten und medikamentenfrei-
setzenden Stents zur Behandlung von Koronargefäßstenosen wurde mit Beschluss vom 
24.11.2016 bis zum 30.6.2019 ausgesetzt. Nun sollen die wissenschaftlichen Erkenntnisse 
zum o.g. Aussetzungsbeschluss aktualisiert werden. 
Die Aussetzung wurde damit begründet, dass zum Zeitpunkt der Beschlussfassung mehrere 
Studien geplant bzw. durchgeführt wurden, deren Ergebnisse eine Aussage zum Nutzen 
des Einsatzes von mit Medikamenten und Antikörpern beschichteten Stents zur Behand-
lung von Koronargefäßstenosen erwarten lasse, und zwar hinsichtlich der Fragen, ob zum 
einen mit dem oben dargestellten Wirkprinzip das Auftreten von Restenosen mindestens so 
gut verhindert wird wie bei DES und zum anderen, ob die DTAH-Gabe möglicherweise nach 
kürzerer Zeit abgesetzt werden kann als bei DES, aufgrund einer geringeren Gefahr einer 
Stentthrombose. 

B-2 Hintergrund 

B-2.1 Indikation 
Patienten, bei denen aufgrund einer koronaren Herzerkrankung eine Stentimplantation indiziert 
ist. Im Rahmen der bisherigen Beratungen sind die folgenden Subpopulationen umfasst: 

• Patienten mit erhöhtem Restenoserisiko nach PCI (inklusive Patienten mit ACS) 

• Patienten mit Kontraindikationen für eine längere DTAH bzw. bei denen der Einsatz 
eines DES nicht in Frage kommt 

B-3 Methodisches Vorgehen 

B-3.1 Literaturrecherchen 
Es erfolgte eine systematische Update-Recherche in Studienregistern sowie in Pubmed und 
der Cochrane Library. Die Erstrecherche in Datenbanken wurde am 13.12.2017 (Suchzeit-
raum: seit 12.10.2015) abgeschlossen, die Folgerecherche in Datenbanken am 03.01.2019 
(Suchzeitraum: seit Dezember 2017). Die Recherchestrategien finden sich im Anhang. Die 
Erstrecherche ergab 21 potentiell relevante Studienregistereinträge, 162 potentiell relevante 
Treffer in Pubmed und Cochrane sowie 1 Treffer per Handsuche. Zusätzlich wurde 1 Doku-
ment als Hintergrundliteratur aufgenommen. Die Folgerecherche ergab 10 potentiell relevante 
Studienregistereinträge sowie 99 potentiell relevante Treffer in Pubmed und Cochrane. 
In einem zweistufigen Screening wurde zunächst ein Titel-Abstract-Screening durchgeführt 
und potentiell relevante Volltexte bestellt. Insgesamt wurden 7 Referenzen eingeschlossen, 2 
wurden bei dem Update identifiziert. 
In Tabelle 1 sind die im 1. und 2. Screening verwendeten Ausschlusskriterien beschrieben. 
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Tabelle 1: Ausschlusskriterien 
Abkürzung Bezeichnung Präzisierung 

a1 Thematisch nicht relevant z. B. Andere Indikation, andere Fragestellung 

a2 Publikationstyp z. B. Letter, Abstract, Poster, Comment, kein Volltext, 
Einzelfallbericht, Studien-/Reviewprotokoll, Studie über 
Auswirkung von LL 

a3 Studiendesign z. B. Nicht-systematischer Review oder nicht-systematische 
Leitlinie (z. B. fehlende Angabe zum Suchzeitraum und/o-
der den durchsuchten Datenbanken), kein HTA, keine evi-
denzbasierte LL, keine Primärstudie, Tierstudie, kein RCT 

a4 Methodische Mängel z. B. keine systematische Literaturrecherche, fehlende 
Qualitätsbewertung, fehlende Verknüpfung zwischen LL 
und zugrundeliegender Evidenz 

a5 Dublette  
a6 Volltext nicht beschaffbar  
a7 Tierstudie / Laborstudie  
a8 Sprache z. B. nicht deutsch, englisch, andere Sprachen werden 

zurückgestellt 

a9 veraltet  

B-3.2 Extraktion und Bewertung der Fundstellen 
Die Auswertung erfolgt tabellarisch (siehe Tabellen 2 bis 4). 

B-4 Ergebnisse 

B-4.1 Übersicht der Fundstellen 
Nach Durchsicht der potentiell relevanten Volltexte und Studienregistereinträge wurden zwei 
neue Publikationen ausgewertet. Diese werden im Abschnitt 4.3 ergänzt. Neue Studienregis-
tereinträge wurden nicht identifiziert. 

B-4.2 Systematische Reviews, HTAs, evidenzbasierte Leitlinien 
Es wurden keine neuen Informationssynthesen identifiziert. 

B-4.3 Primärstudien 
In der Recherche wurden drei Studienprotokolle identifiziert (Camaro et al. 2016, Kong et al. 
2017, Jacobsen et al. 2018 [2,5]) sowie eine Folgepublikation der TRIAS-Pilot-Studie mit 5- 
Jahresergebnissen (Woudstra et al. 2017 [8]). Die HARMONEE-Studie wurde mittlerweile publi-
ziert (Saito et al. 2018 [6]). Per Handsuche wurde eine weitere Publikation zu einer aus Studi-
enregistern bekannten Studie gefunden (Wojakowski et al. 2013 [7]). 
Das Verzerrungspotential für die Studie von Woudstra et al. 2017 [8], die so genannte TRIAS 
Pilot- Studie, wurde bereits im Rapid Report des IQWiG von 2012 [3] mit ‚hoch‘ bewertet. Da 
es sich um eine Folgepublikation dieser Studie handelt, wird keine erneute Bewertung des 
Verzerrungspotentials vorgenommen. 
Details zu den beiden geplanten RCTs auf der Basis der Studienprotokolle finden sich in 
der Tabelle 2. Eine Übersicht über die beiden Publikationen zu bereits abgeschlossenen RCTs 
findet sich in Tabelle 3. 
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Tabelle 2: Übersicht über geplante RCTs, zu denen Studienprotokolle publiziert wurden 
Publikation, 

Akronym, NCT 
Design, N Indikation Intervention / 

Kontrolle 
Primärer Endpunkt 

Camaro et al. 
2016 (REDUCE) 
[2] 

NCT02118870 

Multizentrisch, 
parallel 1:1, 
keine Verblin-
dung N=1.500 
Nicht- Unter-
legenheit 

Pat. mit akutem 
Koronarsyndrom 
und erfolgreicher 
Behandlung mit 
COMBO-Stent 

I: DTAH für 3 
Monate 
K: DTAH für 12 
Monate Je-
weils nach er-
folgreicher 
COMBO-Stent- 
Implantation 

Kombinierter Endpunkt: Zeit 
bis zum Auftreten von Tod 
jeglicher Ursache, MI, 
Stentthrombose, Schlagan-
fall, TVR, Blutung nach 12 
Monaten 

Jakobsen et al. 
2018 (SORT OUT 
X) [4] 

NCT03216733 

Multizentrisch, 
parallel 1:1, 
einfach ver-
blindet 
N=3.140 
Nicht- Unter-
legenheit 

Erwachsene Pat. 
mit Indikation zur 
Implantation ei-
nes oder mehre-
rer DES (KHK, 
ACS, vein graft 
disease, In- 
Stent- Resteno-
sen) 

I: COMBO-Stent 
K: Orsiro-Stent 
(Sirolimus-eluting 
biodegradabler 
Stent) 

TLF = Komposit aus kardia-
lem Tod, Herzinfarkt oder 
ischämiebedingte Revasku-
larisation im Zielgefäß nach 
12 Monaten 
 
TLR = PCI oder CABG bis 5 
mm vor oder hinter dem 
Stent 

Die REDUCE-Studie [2] schließt erwachsene Patienten mit akutem Koronarsyndrom ein 
(STEMI, NSTEMI, instabile Angina), die erfolgreich mit einem Combo-Stent behandelt wurden 
Patienten u.a. mit kürzlichen Blutungsereignissen oder Kontraindikationen gegen eine DTAH 
inklusive geplantem elektivem chirurgischen Eingriff mit Notwendigkeit der Unterbrechung der 
DTAH wurden ausgeschlossen. Die Studie testet die Hypothese, dass eine auf drei Monate 
verkürzte duale Antikoagulationstherapie einer zwölfmonatigen DAPT nicht unterlegen ist. 
Die DTAH erfolgt mit Aspirin plus Ticagrelor, Prasugrel oder Clopidogrel (Dosierung jeweils 
entsprechend aktueller Leitlinien). Nach 3 (Interventionsarm) bzw. 12 Monaten (Kontrollarm) 
wird eine Aspirinmonotherapie fortgesetzt. Die Studie läuft seit 2014, laut Registereintrag ist die 
Rekrutierung abgeschlossen. Patienten wurden in 30 Zentren in Europa und Asien rekrutiert. 
Die Nichtunterlegenheitsgrenze wurde mit 5% festgelegt. Der Fallzahlberechnung liegt die An-
nahme zugrunde, dass in beiden Gruppen die Ereignishäufigkeit des kombinierten Endpunkts 
12% nach 12 Monaten beträgt. Eine Interimanalyse für Sicherheitsendpunkte ist für 6 Monate 
nach Einschluss des 350. Patienten vorgesehen. Studiensponsor ist die Firma Orbus 
Neich. Eine Publikation ist bisher nicht verfügbar. 
Die HARMONEE-Studie [5,6] verfolgte drei Ziele: Nichtunterlegenheit gegenüber DES hin-
sichtlich Wirksamkeit und Sicherheit nach 12 Monaten, Überlegenheit für späten Lumen-
verlust sowie bessere Gewebedeckung der Stentstreben im Vergleich zu DES. In die Studie 
wurden klinisch stabile erwachsene Patienten mit stabiler oder instablier Angina pectoris oder 
NSTEMI eingeschlossen, die für eine DES-Implantation geeignet sind. Entsprechend den 
Studienzielen wurden drei konsekutive Kohorten in Zentren in den USA und in Japan rekrutiert 
(geplant Kohorte A: je 15 Pat., Kohorte B: je 55 Pat., Kohorte C: je 216 Pat. je Studienarm), für 
die unterschiedliche Follow-up-Untersuchungen vorgesehen waren. Bei allen Patienten er-
folgte jedoch die Erhebung der klinisch relevanten Endpunkte. Primärer Endpunkt war TVF de-
finiert als Tod kardialer Ursache, MI im Zielgefäß oder TVR aufgrund von Ischämie nach 12 
Monaten. Dabei sollte Nichtunterlegenheit gegenüber DES bzw. Überlegenheit gegenüber 
„imputiertem BMS“ gezeigt werden (gemeint ist letztlich ein indirekter Vergleich mit Daten aus 
Metaanalysen, die DES mit BMS vergleichen). Die Randomisierung erfolgte stratifiziert für 
die Indikationsstellung (NSTEMI oder elektive PCI) und Eingefäß- vs. Mehrgefäßerkrankung. 
Die Fallzahlplanung ging von einer Ereignishäufigkeit (TVF) von 9% im DES-Arm aus und war 
gepowert um eine absolute Differenz von 7% mit einer Power von 81% zu detektieren. Die 
Studie rekrutierte von Februar 2014 bis Juni 2016 insgesamt 572 Patienten. Die Studie diente 
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auch als Zulassungsstudie für den Combo-Stent in Japan und den USA und wurde von Orbus 
Neich finanziert. 
Die Ergebnisse der Studie wurden 2018 publiziert (Saito et al. 2018 [6]), so dass nun die Rele-
vanz der Studie für die Fragestellung eingeschätzt werden kann. Tatsächlich wurden rund 
97% der Patienten über ein Jahr mit DAPT behandelt. Lediglich 4,5% der Patienten wurden 
wegen eines ACS eingeschlossen, so dass die Studienkohorte insgesamt ein niedriges Res-
tenoserisiko aufwies. Dies zeigt sich auch in der deutlich geringeren Häufigkeit des primären 
Endpunkts als erwartet worden war (4,2 vs. 9%). Somit sind die Studienergebnisse für diese 
Stellungnahme nicht verwertbar.  

Tabelle 3: Übersicht über Publikationen zu abgeschlossenen RCTs 
Publikation, 

Akronym, NCT 
Design, N Indikation Intervention / 

Kontrolle 
Primärer Endpunkt 

Wojakowski et al. 
2013 (JACK-EPC) 
[7] 

NCT00494247 

RCT, 
Verblindung 
unklar (Angio-
graphie ver-
blindete Be-
fundung), pa-
rallel 1:1, mo-
nozentrisch 
N=60 

Pat. mit NSTEMI 
oder instabiler 
AP und de novo- 
Koronarstenose 

I: Genous-R-Stent 
K: BMS 

Restenose (>50% Lumen-
reduktion innerhalb des 
Stents) nach 6 Monaten Pri-
märer Sicherheitsend- 
punkt: Kombination aus kar-
dialer Mortalität, MI und 
Hospitalisierung wg. instabi-
ler AP nach 6 und 12 Mona-
ten 

Woudstra et al. 
2017 (TRIAS 
Pilot) [8] 

RCT, einfach 
verblindet, pa-
rallel 1:1, mo-
nozentrisch 
N=193 
(geplant waren 
620 im Rah-
men eines 
Nichtunter- le-
genheits- de-
signs) 

Pat. mit stabiler 
AP trotz medika-
mentöser Thera-
pie oder instabile 
AP), NSTEMI je-
weils ohne Not-
wendig- keit ei-
nes Notfallein-
griffs mit Koro-
nar- stenosen 
mit hohem Res-
tenoserisiko 

I: Genous-R-Stent 
K: DES mit Paclit-
axel- beschich-
tung 

TVF, definiert als Kombi-
nation aus kardialer Mor-
talität, Myokardinfarkt und 
TVR nach 5 Jahren (ur-
sprünglich 1 Jahr) 

Kong et al. 2017 
[5] 
 
Saito et al. 2018 
(HARMONEE) [6] 
 
NCT02073565 

Multizentrisch, 
parallel 1:1, 
einfach ver-
blindet (Pat.) 
N=572 (3 
Kohorten) 
Überlegenheit 
und nicht- Un-
terlegenheit 

Klinisch stabile 
Pat. mit stabiler 
oder instablier 
Angina pectoris 
oder NSTEMI 
und geeignet für 
DES- 
Implantation 

I: Combo-Stent 
K: DES mit 
Everolimus- 
beschichtung 

TVF nach 12 Monaten 
TVF ist definiert als Tod 
kardialer Ursache, MI im 
Zielgefäß oder TVR auf-
grund von Ischämie 

Die JACK-EPC-Studie [7] untersuchte die Hypothese, dass der Einsatz des Genous-Stents 
nach 6 Monaten zu weniger Restenosen im Vergleich zum BMS führt und positiv mit der 
Anzahl zirkulierender endothelialer Progenitorzellen korreliert (die die Endothelbildung fördern 
und dadurch das Restenoserisiko reduzieren sollen). Außerdem werden klinisch relevante 
Endpunkte in Form eines kombinierten Sicherheitsendpunkts nach 6 und 12 Monaten erhoben: 
kardiale Mortalität, MI und Hospitalisierung aufgrund instabiler AP. Es wurden Patienten mit 
NSTEMI bzw. instabiler AP aber sonst geringem Risiko für Restenosen bzw. Stentthrombosen 
eingeschlossen, d.h. Patienten mit u.a. Diabetes, Niereninsuffizienz, komplexen sowie lang-
streckigen Koronarläsionen sowie MI in der Anamnese oder frühere Angioplastien waren 
ausgeschlossen. Dementsprechend war das Durchschnittsalter der Studienteilnehmer mit 58 
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Jahren relativ gering. Nach 6 Monaten waren in der Interventionsgruppe numerisch weniger 
Restenosen aufgetreten als in der Kontrollgruppe, der Unterschied ist aber nicht signifikant 
(4 [13%] vs. 8 [26,6%], p=0,209 [Fisher Exact Test, eigene Berechnung]). Die Häufigkeit des 
kombinierten Sicherheitsendpunkts sowie der einzelnen Endpunktkomponenten waren nicht 
signifikant unterschiedlich zwischen den Gruppen nach 6 bzw. 12 Monaten (3 [10%] vs. 5 
[16,6%] bzw. 4 [13,3%] vs. 7 [23,3%]). Stentthrombosen traten keine auf. Die Studie weist eine 
kleine Stichprobengröße auf (30 Patienten je Gruppe), es fehlen Informationen zu relevanten 
Designaspekten (Randomisierung, Verblindung, Endpunkterhebung) und der primäre End-
punkt ist nicht patientenrelevant, zudem ist der in der Tabelle II der Publikation angegebenen 
p-Wert offensichtlich falsch. Eine Fallzahlkalkulation wird nicht berichtet. Die Studie hat somit 
ein hohes Verzerrungspotential. 
Die TRIAS-Pilotstudie [8] wurde bereits im IQWiG-Rapid Report von 2012 [3] mit den 
damals vorliegenden 1- und 2-Jahresergebnissen ausgewertet. Das Verzerrungspotential 
wurde damals als hoch bewertet, u.a. wg. Unklarheiten bei der Randomisierung und weil 
die Studie vorzeitig abgebrochen wurde (aufgrund einer zwischenzeitlich begonnenen multi-
zentrischen internationalen Studie mit ähnlichem Design. Die Publikation von Woudstra et al. 
2017 berichtet für die bis 2007 in die Studie randomisierten Patienten 5-Jahres-Ergebnisse 
(ursprünglich geplantes Follow-up war 1 Jahr, gl.  ijk M, Klomp M, Verouden NJW, et al. [1]. 
Da die Studie als Nichtunterlegenheitsstudie angelegt bzw. gepowert war, werden die Er-
gebnisse nun deskriptiv berichtet, da formal keine Hypothese getestet wird. Follow-up-
Daten lagen von 187 Patienten (97%) vor. Nach 5 Jahren traten in der Interventionsgruppe 
23 Ereignisse auf 23,5%), in der Kontrollgruppe 27 (28,4%), die absolute Differenz betrug 
demnach 5%, (95%-Konfidenzintervall - 17,3;7,4%). Der Unterschied war demnach nicht sig-
nifikant, obwohl er eine Tendenz zu weniger Ereignissen in der Interventionsgruppe zeigte. 
Die meisten Ereignisse traten im Intervall zwischen 2 und 5 Jahren nach der Intervention auf 
(4,1% vs. 15,6%, 95%-CI -20,8;-2,3%) und wurden vor allem durch MI und TVR getriggert. 
Stentthrombosen traten in der Interventionsgruppe keine auf, in der Kontrollgruppe bei 4 Pa-
tienten. 

B-4.4 Ergebnisse aus Recherche in Studienregistern 
In der Studienregisterrecherche wurde keine neue randomisierte kontrollierte Studie identifi-
ziert. Die bisher bereits bekannten, potentiell relevanten RCTs, für die zwar Registereinträge, 
aber noch keine Publikation verfügbar sind, finden sich in der Tabelle 4. Für die dänische 
SORT OUT X- Studie wurde zwischenzeitlich das Studienprotokoll publiziert (Jakobsen et al. 
2018 [4]). Demnach soll die Nichtunterlegenheit des COMBO-Stents gegenüber einem biode-
gradablen DES geprüft werden. Es sollen auch Patienten mit ACS eingeschlossen werden. 
Bis Januar 2019 sollen 3.140 Patienten rekrutiert werden. Bzgl. DAPT besteht die Empfehlung, 
dass Patienten mit ACS über 12 Monate antikoaguliert werden sollen. Somit dürften die Er-
gebnisse für die Fragestellung dieser Stellungnahme nicht relevant sein. 
Drei RCTs, die in früheren Registerrecherchen identifiziert worden waren, sind zwischenzeit-
lich abgebrochen worden: TRIAS LR (TRI-stent Adjudication Study Low Risk, IST-
CTN47701105) wurde bereits 2014 wegen zu langsamer Rekrutierung gestoppt, INNOVA-
TION (NCT01394848) wurden wegen Sicherheitsbedenken abgebrochen. Die COSTA-Studie 
(NCT02723981) wurde offenbar aufgrund fehlender behördlicher Genehmigung gestoppt. Für 
eine weitere laut Registereintrag seit 2009 abgeschlossene Studie (JACK-EPC, 
NCT00494247) konnte per Handsuche eine Publikation identifiziert werden (Wojakowski et al. 
2013 [7]). 
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Tabelle 4: Ergebnis der Studienregistersuche 
Titel / NCT Status Indikation / 

Patienten-
hl 

Design Intervention / 
Kontrolle 

Ort der Studien- 
durchführung 

Ab-
schluss 

l t 

Primärer Endpunkt Datum der 
Registrierung 

Short-term Dual 
Anti Platelet 
Therapy in Pa-
tients With ACS 
Treated With 
the COMBO 
Dual- therapy 
Stent (RE-
DUCE) 
 
NCT02118870 

Rekrutieru 
ng abges-
chlo ssen 

Patienten mit 
ACS 
 
N=1.500 

RCT DAPT für 360 
Tage vs. DAPT für 
90 Tage jeweils 
nach erfolgreicher 
Implantation eines 
COMBO-Stents 

Europa, Asien September 
2018 

Kombinierter Endpunkt: Mortalität 
jeglicher Ursache, MI, Stentthrom-
bose, Schlaganfall, TVR und Blu-
tungsereignis (BARC II, III, 
V) nach 360 Tagen 

21.4.2014 

SORT OUT X 
 
Jakobsen et al. 
2018 [4] 
 
NCT03216733 

rekrutiert Erwachsene Pat. 
mit Indikation zur 
Implantation ei-
nes oder mehre-
rer DES 
 
N=3.140 

RCT COMBO-Stent vs. 
Sirolimus-eluting 
biodegradablem 
Stent 

Aarhus University 
Hospital Skejby, 
Dänemark 

31.12.2028 TLF = Komposit aus kardialem 
Tod, Herzinfarkt oder ischä-
miebedingte Revaskularisation 
im Zielgefäß nach 12 Monaten 
 
TLR = PCI oder CABG bis 5 mm 
vor oder hinter dem Stent 

13.7.2017 

Abkürzungen: ACS=Akutes Koronarsyndrom; CABG=koronare Bypassoperation; NCT=ClinicalTrials.gov identifier; PCI=perkutane koronare Intervention TLF=Target Lesion Failure; TLR=Target Lesion 
Revascularisation, TVR=Target Vessel Revascularisation; BARC= Bleeding Academic Research Consortium 
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B-5 Fazit 
Die Updaterecherche ergab Publikationen bzw. Registereinträge zu insgesamt 5 RCTs, da-
runter drei Studienprotokolle (REDUCE, HARMONEE, SORT-OUT-X) sowie drei Publikatio-
nen mit Ergebnissen aus RCTs (TRIAS Pilot, JACK-EPC, HARMONEE). Neue Evidenzsyn-
thesen wurden nicht gefunden. Drei RCTs, die in früheren Registerrecherchen identifiziert 
worden waren, sind zwischenzeitlich abgebrochen worden: TRIAS LR, INNOVATION und 
COSTA. 
Die REDUCE-Studie testet, ob eine Strategie Combo-Stent plus DTAH von 3 Monaten gegen-
über der Strategie Combo-Stent plus DTAH von 12 Monaten Dauer bei Patienten mit 
ACS nicht unterlegen ist. Dabei werden sowohl klinische Ereignisse wie Tod, erneuter Infarkt 
oder Revaskularisation wie auch Blutungen und Schlaganfälle erfasst. Mit diesem Design wird 
allerdings kein Vergleich des Combo-Stent mit anderen DES ermöglicht, ggf. können die Stu-
dienergebnisse für indirekte Vergleiche im Rahmen einer Nutzenbewertung herangezogen 
werden. Studienergebnisse wurden bereits Ende 2017 im Rahmen einer Konferenz vorgestellt, 
so dass mit einer baldigen Publikation der Ergebnisse gerechnet werden kann.1  

Die HARMONEE-Studie untersuchte u.a. die Nichtunterlegenheit des Combo-Stent gegen-
über DES hinsichtlich Wirksamkeit und Sicherheit nach 12 Monaten bei klinisch stabilen Pati-
enten mit NSTEMI oder AP. Die Ergebnisse sind nach Veröffentlichung der Ergebnisse für die 
Nutzenbewertung als nicht relevant einzuschätzen. 
Weiterhin wurden 5-Jahresergebnisse der bereits vom IQWiG ausgewerteten TRIAS-Pilotstu-
die publiziert. Gegenüber der bisherigen Erkenntnislage zeigte sich, dass im Intervall zwischen 
2 und 5 Jahren nach der Intervention weniger MI und TVR in der Interventionsgruppe aufge-
treten sind. Die Ergebnisse sind aber vor dem Hintergrund des hohen Verzerrungspotentials 
der Studie zu bewerten. 
Eine weitere Publikation wurde per Handsuche identifiziert, die Ergebnisse der JACK-EPC-Stu-
die, die den Genous-Stent mit einem BMS bei Patienten mit niedrigem Restenoserisiko ver-
gleicht. Die Studie weist ein hohes Verzerrungspotential auf und ist vermutlich für die Nutzen-
bewertung nicht relevant. 
Die im Rahmen der Update-Recherche identifizierte, bisher nicht bekannte SORT-OUT-X-
Studie ist nach der Veröffentlichung des Studienprotokolls als nicht relevant einzuschätzen. 
Für die Nutzenbewertung steht somit in absehbarer Zeit lediglich die REDUCE-Studie zusätz-
lich zur vorhandenen Evidenz zur Verfügung. Weitere relevante Studienergebnisse sind der-
zeit nicht zu erwarten, so dass eine weitere Aussetzung nicht sinnvoll erscheint. 
  

                                                
1https://www.acc.org/~/media/Clinical/PDF-Files/Approved- PDFs/2017/10/24/TCT17_Presenta-
tion_Slides/Wed_Nov01/REDUCE-TCT-2017.pdf 

https://www.acc.org/%7E/media/Clinical/PDF-Files/Approved-PDFs/2017/10/24/TCT17_Presentation_Slides/Wed_Nov01/REDUCE-TCT-2017.pdf
https://www.acc.org/%7E/media/Clinical/PDF-Files/Approved-PDFs/2017/10/24/TCT17_Presentation_Slides/Wed_Nov01/REDUCE-TCT-2017.pdf
https://www.acc.org/%7E/media/Clinical/PDF-Files/Approved-PDFs/2017/10/24/TCT17_Presentation_Slides/Wed_Nov01/REDUCE-TCT-2017.pdf
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https://www.iqwig.de/download/N12-01_Kurzfassung-Rapid-Report_Version_1-1_Antikoerperbeschichtete-Stents.pdf
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B-7 Anhang 

Recherchestrategie 

Cochrane Library am 12.12.2017 in Cochrane Database of Systematic Reviews, Health 
Technology Assessment Database, Cochrane Central Register of Controlled Trials 

# Suchfrage 

1 MeSH descriptor: [Endothelial Cells] explode all trees 

2 MeSH descriptor: [Antibodies] explode all trees 

3 MeSH descriptor: [Bioengineering] explode all trees 

4 MeSH descriptor: [Stem Cells] explode all trees 

5 MeSH descriptor: [Antigens, CD34] explode all trees 

6 endotheliali?ation:ti,ab 

7 endothelial cell*:ti,ab 

8 epc:ti,ab 

9 genous:ti,ab 

10 cell captur*:ti,ab 

11 stem cell*:ti,ab 

12 antibod*:ti,ab 

13 cd34:ti,ab 

14 bio-engineer*:ti,ab 

15 bioengineer*:ti,ab 

16 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 

17 MeSH descriptor: [Stents] explode all trees 

18 stent*:ti,ab 

19 #17 or #18 

20 #16 and #19 

21 MeSH descriptor: [Coronary Artery Disease] explode all trees 

22 MeSH descriptor: [Coronary Stenosis] explode all trees 

23 MeSH descriptor: [Acute Coronary Syndrome] explode all trees 

24 coronary artery disease*:ti,ab 

25 coronary stenos*:ti,ab 

26 acute coronary Syndrome*:ti,ab 

27 dual antiplatelet therap*:ti,ab 

28 coronary arterioscleros*:ti,ab 

29 coronary atheroscleros*:ti,ab 

30 #21 or #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #29 

31 #20 and #30 

32 #31 Publication Year from 2015 to 2017, in Cochrane Reviews (Reviews only), Trials and 
Technology Assessments 

PubMed am 12.12.2017 

# Suchfrage 

1 endothelial cells[MeSH Terms] 

2 antibodies[MeSH Terms] 
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3 stem cells[MeSH Terms] 

4 bioengineerings[MeSH Terms] 

5 antigens, cd34[MeSH Terms] 

6 ("endothelial"[Title/Abstract]) AND (cell[Title/Abstract] OR cells[Title/Abstract]) 

7 (endothelium[Title/Abstract]) AND (cell[Title/Abstract] OR cells[Title/Abstract]) 

8 (endothelialization[Title/Abstract] OR endothelialisation[Title/Abstract]) 

9 ((((epc[Title/Abstract]) OR cell captur*[Title/Abstract]) OR antibod*[Title/Abstract]) OR stem 
cell*[Title/Abstract]) OR cd34[Title/Abstract] 

10 genous[Title/Abstract] 

11 (bioengineer*[Title/Abstract]) OR bio engineer*[Title/Abstract] 

12 (#1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11) 

13 stents[MeSH Terms] 

14 "percutaneous coronary intervention"[MeSH Terms] 

15 (stent[Title/Abstract] OR stents[Title/Abstract] OR stenting[Title/Abstract]) 

16 ((percutaneous[Title/Abstract]) AND coronary[Title/Abstract]) AND intervention*[Title/Abstract] 

17 (#13 OR #14 OR #15 OR #16) 

18 (#12 AND #17) 

19 coronary artery diseases[MeSH Terms] 

20 coronary stenosis[MeSH Terms] 

21 acute coronary syndrome[MeSH Terms] 

22 ((coronary[Title/Abstract]) AND artery[Title/Abstract]) AND (disease[Title/Abstract] OR 
diseases[Title/Abstract]) 

23 (coronary[Title/Abstract]) AND stenos*[Title/Abstract] 

24 ((acute[Title/Abstract]) AND coronary[Title/Abstract]) AND syndrome*[Title/Abstract] 

25 ((dual[Title/Abstract]) AND antiplatelet[Title/Abstract]) AND (therapy[Title/Abstract] OR 
therapies[Title/Abstract]) 

26 (coronary[Title/Abstract]) AND (arterioscleros*[Title/Abstract] OR atheroscleros*[Title/Abstract]) 

27 (#19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26) 

28 (#18 AND #27) 

29 (#28 AND ("2015/10/12"[PDAT] : "2017/12/12"[PDAT])) 

30 (#29 NOT retracted publication[ptyp]) 

31 (#29) NOT "The Cochrane database of systematic reviews"[Journal] 

Cochrane Library am 03.01.2019, Issue 1 of 12, January 2019 in Cochrane Database of 
Systematic Reviews, Cochrane Central Register of Controlled Trials 

# Suchfrage 

1 MeSH descriptor: [Endothelial Cells] explode all trees 

2 MeSH descriptor: [Antibodies] explode all trees 

3 MeSH descriptor: [Bioengineering] explode all trees 

4 MeSH descriptor: [Stem Cells] explode all trees 

5 MeSH descriptor: [Antigens, CD34] explode all trees 

6 endotheliali?ation:ti,ab 

7 endothelial cell*:ti,ab 

8 epc:ti,ab 
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9 genous:ti,ab 

10 combo:ti,ab 

11 cell captur*:ti,ab 

12 stem cell*:ti,ab 

13 antibod*:ti,ab 

14 cd34:ti,ab 

15 bio-engineer*:ti,ab 

16 bioengineer*:ti,ab 

17 #1 or #2 or #3 or #4 or #5 or #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12 or #13 or #14 or #15 or #16 

18 MeSH descriptor: [Stents] explode all trees 

19 stent*:ti,ab 

20 #18 or #19 

21 #17 and #20 

22 MeSH descriptor: [Coronary Artery Disease] explode all trees 

23 MeSH descriptor: [Coronary Stenosis] explode all trees 

24 MeSH descriptor: [Acute Coronary Syndrome] explode all trees 

25 coronary artery disease*:ti,ab 

26 coronary stenos*:ti,ab 

27 acute coronary Syndrome*:ti,ab 

28 dual therap*:ti,ab 

29 coronary arterioscleros*:ti,ab 

30 coronary atheroscleros*:ti,ab 

31 #22 or #23 or #24 or #25 or #26 or #27 or #28 or #29 or #30 

32 #21 and #31 

33 #32 with Cochrane Library publication date from Dec 2017 to Jan 2019 

PubMed am 03.01.2019 

# Suchfrage 

1 endothelial cells[MeSH Terms] 

2 antibodies[MeSH Terms] 

3 stem cells[MeSH Terms] 

4 bioengineerings[MeSH Terms] 

5 antigens, cd34[MeSH Terms] 

6 ("endothelial"[Title/Abstract]) AND (cell[Title/Abstract] OR cells[Title/Abstract]) 

7 (endothelium[Title/Abstract]) AND (cell[Title/Abstract] OR cells[Title/Abstract]) 

8 (endothelialization[Title/Abstract] OR endothelialisation[Title/Abstract]) 

9 ((((epc[Title/Abstract]) OR cell captur*[Title/Abstract]) OR antibod*[Title/Abstract]) OR 
stem cell*[Title/Abstract]) OR cd34[Title/Abstract] 

10 (genous[Title/Abstract]) OR COMBO[Title/Abstract] 

11 (bioengineer*[Title/Abstract]) OR bio engineer*[Title/Abstract] 

12 (#1 OR #2 OR #3 OR #4 OR #5 OR #6 OR #7 OR #8 OR #9 OR #10 OR #11) 

13 stents[MeSH Terms] 

14 "percutaneous coronary intervention"[MeSH Terms] 
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15 (stent[Title/Abstract] OR stents[Title/Abstract] OR stenting[Title/Abstract]) 

16 ((percutaneous[Title/Abstract]) AND coronary[Title/Abstract]) AND 
intervention*[Title/Abstract] 

17 (#13 OR #14 OR #15 OR #16) 

18 (#12 AND #17) 

19 coronary artery diseases[MeSH Terms] 

20 coronary stenosis[MeSH Terms] 

21 acute coronary syndrome[MeSH Terms] 

22 ((coronary[Title/Abstract]) AND artery[Title/Abstract]) AND (disease[Title/Abstract] OR 
diseases[Title/Abstract]) 

23 (coronary[Title/Abstract]) AND stenos*[Title/Abstract] 

24 ((acute[Title/Abstract]) AND coronary[Title/Abstract]) AND syndrome*[Title/Abstract] 

25 ((dual[Title/Abstract]) AND (therapy[Title/Abstract] OR therapies[Title/Abstract])) 

26 (coronary[Title/Abstract]) AND (arterioscleros*[Title/Abstract] OR 
atheroscleros*[Title/Abstract]) 

27 (#19 OR #20 OR #21 OR #22 OR #23 OR #24 OR #25 OR #26) 

28 (#18 AND #27) 

29 (#28) AND ("2017/12/12"[PDAT] : "3000"[PDAT]) 

30 (#29 NOT retracted publication[ptyp]) 

31 (#29) NOT "The Cochrane database of systematic reviews"[Journal] 

Recherche in Studienregistern 

• U.S. National Institutes of Health (https://clinicaltrials.gov/) am 12.12.2017 und 
am 02.01.2019 

• WHO International Clinical Trials Registry Platform (ICTRP) 
(http://apps.who.int/trialsearch/default.aspx) am 13.12.2017 und am 
03.01.2019 

• International Standard Randomised Controlled Trial Number Registry (ISRCTN regis-
try) – (http://www.isrctn.com/) am 13.12.2017 und am 08.01.2019 

• Deutsches Register Klinischer Studien (DRKS) (https://www.drks.de/drks_web/) 
am 13.12.2017 und am 08.01.2019 

 
 

https://clinicaltrials.gov/
http://apps.who.int/trialsearch/default.aspx
http://www.isrctn.com/
https://www.drks.de/drks_web/
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C Stellungnahmeverfahren vor Entscheidung des G-BA  

C-1 Stellungnahmeberechtigte Institutionen/Organisationen 
Der UA MB hat in seiner Sitzung am 13. Juni 2019 folgende Institutionen/Organisationen, de-
nen gemäß 1. Kapitel 3. Abschnitt VerfO für dieses Beschlussvorhaben Gelegenheit zur Ab-
gabe einer Stellungnahme zu erteilen war, festgestellt:  

• Feststellung zur Beteiligung der Bundesärztekammer gemäß § 91 Abs. 5 SGB V 
• Feststellung der Einschlägigkeit der in Kapitel C-4 genannten Fachgesellschaften ge-

mäß § 92 Absatz 7d Satz 1 Halbsatz 1 SGB V. Die AWMF machte von der Gelegen-
heit, weitere ihrer Mitgliedsgesellschaften als einschlägig zu bestimmen, Gebrauch 
(siehe Kapitel C-4). 

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

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

• Feststellung zur Beteiligung der SSK gemäß § 92 Abs. 7d Satz 2 SGB V 

C-2 Einleitung und Terminierung des Stellungnahmeverfahrens  
Der UA MB beschloss in seiner Sitzung am 13. Juni 2019 die Einleitung des Stellungnahme-
verfahrens. Die Unterlagen wurden den Stellungnahmeberechtigten am 13. Juni 2019 über-
mittelt. Es wurde Gelegenheit für die Abgabe von Stellungnahmen innerhalb von 4 Wochen 
nach Übermittlung der Unterlagen gegeben. 

C-3 Allgemeine Hinweise für die Stellungnehmer  
Die Stellungnahmeberechtigten wurden darauf hingewiesen,  

• dass die übersandten Unterlagen vertraulich behandelt werden müssen und ihre Stel-
lungnahmen nach Abschluss der Beratungen vom G-BA veröffentlicht werden können,  

• 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 mündlichen Stellungnahme zu ge-
ben ist und  
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C-4 Übersicht über die Abgabe von Stellungnahmen 
Stellungnahmeberechtigte Eingang der  

Stellungnahme 
Bemerkungen 

Bundesärztekammer (BÄK) 11.07.2019 Verzicht auf schriftl. Stel-
lungnahme SSK 09.07.2019 

Einschlägige, in der AWMF-organisierte Fachgesellschaften  
vom G-BA bestimmt 
Deutsche Gesellschaft für Gefäßchirurgie und Gefäßmedizin - Gesellschaft für operative, en-
dovaskuläre und präventive Gefäßmedizin e.V. (DGG) Keine schriftliche Stellungnahme abgegeben 
Deutsche Gesellschaft für Innere Medizin e.V. (DGIM) 
Deutsche Gesellschaft für Kardiologie - Herz- und Kreislaufforschung e.V. (DGK) 11.07.2019 Verzicht auf mündliche Stel-

lungnahme Deutsche Gesellschaft für Thorax-, Herz- und Gefäßchirurgie (DGTHG) 09.07.2019 
Deutsche Gesellschaft für Thoraxchirurgie (DGT) Keine schriftliche Stellungnahme abgegeben 
von AWMF bestimmt 
Deutsche Gesellschaft für Allgemein- u. Familienmedizin (DEGAM) 

Keine schriftliche Stellungnahme abgegeben 

Deutsche Gesellschaft für Prävention u. Rehabilitation von Herz-Kreislauferkrankungen (DGPR) 
Deutsche Röntgengesellschaft (DRG) 
Deutsches Kollegium für Psychosomatische Medizin (DKPM) 
Deutsche Gesellschaft für Nuklearmedizin (DGN) 
Deutsche Gesellschaft für Rehabilitationswissenschaften (DGRW) 
Deutsche Gesellschaft für Sportmedizin und Prävention (DGSP) 
Gesellschaft für Phytotherapie (GPT) 
Deutsche Gesellschaft für Ernährungsmedizin (DGEM) 
Deutsche Gesellschaft für Zahn-, Mund- und Kieferheilkunde (DGZMK) 
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Stellungnahmeberechtigte Eingang der  
Stellungnahme 

Bemerkungen 

Einschlägige, nicht in AWMF organsierte Fachgesellschaften  
Es wurde keine non-AWMF-Fachgesellschaft ausgewählt.  
Maßgebliche Spitzenorganisationen der Medizinproduktehersteller gemäß § 92 Abs. 7d S. 1 Halbsatz 2 SGB V 
Biotechnologie-Industrie-Organisation Deutschland e.V. (BIO Deutschland) 

Keine schriftliche Stellungnahme abgegeben 

Bundesverband der Hörgeräte-Industrie e.V. (BVHI) 
Bundesinnungsverband für Orthopädie-Technik (BIV-OT) 
Bundesverband der Arzneimittel-Hersteller e.V. (BAH) 
Bundesverband der Pharmazeutischen Industrie e.V. (BPI) 
Bundesverband Gesundheits-IT e.V. 
Bundesverband Medizintechnologie e.V. (BVMed) 
Europäische Herstellervereinigung für Kompressionstherapie und orthopädische Hilfsmittel e.V. 
(eurocom) 
Deutscher Industrieverband für optische, medizinische und mechatronische Technologien e.V. 
(SPECTARIS) 
Verband CPM Therapie e.V.  
Verband der Deutschen Dental-Industrie e.V. (VDDI) 
Verband der Diagnostica-Industrie e.V. (VDGH) 
Verband Deutscher Zahntechniker-Innungen (VDZI) 
Zentralverband Elektrotechnik- und Elektroindustrie e.V. (ZVEI) 
Zentralvereinigung medizin-technischer Fachhändler, Hersteller, Dienstleister und Berater e.V. 
(ZMT)  
Betroffene Medizinproduktehersteller gemäß § 92 Abs. 7d S. 1 Halbsatz 2 SGB V 
OrbusNeich Medical  24.06.2019 Verzicht auf mündliche Stel-

lungnahme 
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C-5 Unterlagen des Stellungnahmeverfahrens 

C-5.1 Beschlussentwurf 
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C-5.2 Tragende Gründe 
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C-6 Schriftliche Stellungnahmen 
Die Volltexte der schriftlichen Stellungnahmen sind im Kapitel C-8 abgebildet. In der nachstehenden Tabelle sind keine Ausführungen abgebildet, 
die lediglich die zur Stellungnahme gestellten Inhalte wiedergeben oder die das Stellungnahmeverfahren selbst beschreiben.  
Eine Anhörung hat nicht stattgefunden, weil die entsprechenden Stellungnehmer auf ihr Recht zur Abgabe einer mündlichen Stellungnahme ver-
zichtet haben. 
 
Inst. / Org. Änderungsvorschlag / Kommentar / Begründung Auswertung  Beschlussentwurf  
Orbus Neich Medi-
cal 

Wir nehmen hiermit die Verlängerung des Aussetzungsverfahrens bis 31. De-
zember 2021 zur Kenntnis. Ihren Ausführungen haben wir nichts hinzuzufügen, 
auch wir erwarten weitere Studienergebnisse und Publikationen. 

Die Firma Orbus Neich Medical äu-
ßert in ihrer Stellungnahme keine Ein-
wände und Überarbeitungsvor-
schläge zum Beschlussentwurf.  

Keine Änderung 

Deutsche Gesell-
schaft für Thorax-, 
Herz- und Gefäß-
chirurgie 
(DGTHG) 

In der Angelegenheit Methodenbewertung hinsichtlich des Einsatzes von anti-
körperbeschichteten und medikamentenfreisetzenden Stents zur Behandlung 
von Koronargefäßstenosen unterstützen wir die vorgeschlagene Vorgehens-
weise mit der Änderung der angesprochenen Richtlinie zu Untersuchungs- und 
Behandlungsmethoden mit dem Effekt, die bisherige Aussetzung  einer abschlie-
ßenden Bewertung von antikörperbeschichteten und medikamentenfreisetzen-
den Stents zur Behandlung von Koronargefäßstenosen bis zum 31.12.2021 vor-
zusehen und damit die bisherige Terminierung zum 30.06.2019 zu ersetzen. 
Den vorgetragenen Gründen dazu schließt sich die DGTHG hinsichtlich der Be-
wertung der wissenschaftlichen Evidenz bzw. noch laufender Studien in diesem 
Gebiet an.  
Zudem besteht die klinische Wahrnehmung, dass sowohl aus dem klinischen 
Alltag als auch aus der wissenschaftlichen Diskussion bei aktueller kardiologi-
schen Kongressen dieses Thema deutlich an Interesse verloren hat und klinisch 
keinen relevanten Stellenwert besitzt.  

Die DGTHG äußert in ihrer Stellung-
nahme keine Einwände und Überar-
beitungsvorschläge zum Beschluss-
entwurf.  

Keine Änderung 

Deutsche Gesell-
schaft für Kardio-
logie-, Herz- und 
Kreislauffor-
schung e.V. 
(DGK) 

Wir stimmen der Verlängerung der Aussetzung des Bewertungsverfahrens bis 
zum 31. Dez. 2021 zu. 
Ohne neue Datenlage sehen wir keinen Anlass das Bewertungsverfahren zu 
starten. 

Die DGK äußert in ihrer Stellung-
nahme keine Einwände und Überar-
beitungsvorschläge zum Beschluss-
entwurf.  

Keine Änderung 
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C-7 Würdigung der Stellungnahmen  
Da keine Einwände oder Änderungswünsche in den Stellungnahmen vorgetragen wurden, 
ergibt sich keine Notwendigkeit zu Änderungen im Beschlussentwurf.  
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C-8 Anhang: Stellungnahmen 

C-8.1 Schriftliche Stellungnahme der Firma Orbus Neich Medical 
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C-8.2 Schriftliche Stellungnahme der Deutschen Gesellschaft für Thorax-, 
Herz-, und Gefäßchirurgie e.V. (DGTHG)  

 



C STELLUNGNAHMEVERFAHREN VOR ENTSCHEIDUNG DES G-BA  

 

29 
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C-8.3 Schriftliche Stellungnahme der Deutschen Gesellschaft für Kardiologie, 
Herz-, und Kreislaufforschung e.V. (DGK) 
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