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1 Rechtsgrundlagen

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) Uberprift gemaR gesetzlichem Auftrag nach
§ 135 Abs. 1 SGB V flr die ambulante vertragsarztliche Versorgung der gesetzlich Kranken-
versicherten neue arztliche Methoden daraufhin, ob der therapeutische Nutzen, die medizini-
sche Notwendigkeit und die Wirtschaftlichkeit nach gegenwartigem Stand der wissenschaftli-
chen Erkenntnisse als erfiillt angesehen werden kénnen. Auf der Grundlage des Ergebnis-
ses dieser Uberpriifung entscheidet der G-BA dariiber, ob eine neue Methode ambulant zu
Lasten der Gesetzlichen Krankenversicherung (GKV) verordnet werden darf.

Die Uberpriifung der Balneophototherapie im G-BA erfolgte auf Antrag der Kassenarztlichen
Bundesvereinigung flr die asynchrone Balneophototherapie und des AOK-Bundesverbandes
fur die synchrone Balneophototherapie.

Die Bewertung des Nutzens, der medizinischen Notwendigkeit und der Wirtschaftlichkeit der
Balneophototherapie berlicksichtigt die Ergebnisse des Abschlussberichtes des Instituts fir
Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG), die Auswertung der beim G-
BA eingegangenen Stellungnahmen anlasslich der Veroéffentlichung des Beratungsthemas,
den Bericht der sektoribergreifend bewertenden Themengruppe Balneophototherapie des
G-BA, der Stellungnahme der Bundesarztekammer und den Bericht des sektorspezifisch
bewertenden Unterausschusses Arztliche Behandlung (UA AB).

2 Eckpunkte der Entscheidung

2.1 Beschreibung der Methode

Unter Balneophototherapie versteht man in Deutschland die Kombination aus einem Bad in
verschiedenen Medien und einer UV-Lichttherapie. Es gibt grundsatzlich zwei Typen von
Balneophototherapie:

e asynchrone Balneophototherapie: zuerst Bad, anschliellend Bestrahlung und

e synchrone Balneophototherapie: Bestrahlung wahrend des Bades.

Die asynchrone Balneophototherapie wiederum kommt in zwei Formen vor:
e Bade-PUVA: Das Bad enthélt einen Psoralenzusatz (8-Methoxypsoralen, kurz: 8-
MOP oder Trioxsalen [Trimethylpsoralen, kurz: TMP] in alkoholischer Lésung), die
anschlielende Bestrahlung erfolgt mit UVA-Licht.

e asynchrone Photosoletherapie: Das Bad ist mit Sole (10 %ig bei atopischer Dermati-
tis bis zu 25 %ig bei Psoriasis vulgaris) angereichert, die anschlieRende Bestrahlung
erfolgt in der Regel mit UVB (Ultraviolettstrahlung-B)-Licht. Bei der asynchronen Bal-
neophototherapie wird bei Verwendung 25 %iger Solelésung aus technischen Griin-
den erst Leitungswasser in die Wanne eingelassen, eine Folie auf das Wasser gelegt
und danach die 25 %ige Sole aufgegossen, in der der Patient dann badet.
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Zusammenfassend sind also diese 3 Formen der Balneophototherapie zu unterscheiden:

- Bade-PUVA }
asynchron
— asynchrone Photosoletherapie

— TOMESA-Therapie —» synchron

Die synchrone Balneophototherapie spielt in der Praxis nur in Form der ,TOMESA-Therapie*
eine Rolle in der Versorgung. Bei der TOMESA-Therapie werden die Patienten wahrend des
Bades in Totes-Meer-Salzwasser mit UV-Licht bestrahlt. Totes-Meer-Salzwasser enthalt im
Gegensatz zu einer Ublichen Salzlésung einen hohen Anteil an Magnesium- und Kalziumio-
nen.

2.2 Zu beratende Indikationen

Die zu beratenden Indikationen waren fiir die asynchrone Balneophototherapie die Psoriasis
vulgaris und fir die synchrone Balneophototherapie ebenfalls die Psoriasis vulgaris sowie
daruber hinaus die atopische Dermatitis, Prurigo-Erkrankungen, die Vitiligo, die Ichthyosis
vulgaris und die Parapsoriasis en plaques.

2.3 Bewertung des Nutzens der Balneophototherapie

Die Themengruppe Balneophototherapie hat den Abschlussbericht des IQWiG als auftrags-
gemal abgenommen und kommentiert.

2.3.1 Psoriasis vulgaris

2.3.1.1 Bade-PUVA

Das IQWiG kam zu folgendem Fazit: ,Die asynchrone Bade-PUVA hat einen Zusatznutzen
gegenlber der trockenen UVB-Therapie beziehungsweise Leitungswasser plus UVB im Hin-
blick auf die Besserung des Hautbeschwerdebildes und eine Reduktion der unerwiinschten
Wirkungen / Folgeschaden. Diese Aussage gilt nur fur eine Mischung der zur Anwendung
kommenden UVB-Spektren bei den Vergleichsinterventionen. (...). Fir die Bade-PUVA gibt
es Hinweise auf einen Zusatznutzen gegentber der asynchronen Photosoletherapie (Sole +
UVB) im Hinblick auf die Besserung des Hautbeschwerdebildes und eine Reduktion der un-
erwiinschten Wirkungen/Folgeschaden. Diese Aussage gilt nur flr eine Mischung der zur
Anwendung kommenden UVB-Spektren bei der Vergleichsintervention (...). Fir die Bade-
PUVA besteht gegenuber der oralen PUVA ein geringeres Schadenspotenzial bezogen auf
akute Nebenwirkungen (Ubelkeit und Erbrechen). Es finden sich schwache Hinweise auf ein
vermindertes Schadenspotenzial bezogen auf langfristige Folgeschaden (Plattenepithelkar-
zinome der Haut). Der Behandlungsaufwand ist prozedural bedingt geringer. Ein gleichwerti-
ger Nutzen der asynchronen Bade-PUVA im Hinblick auf die Besserung des Hautbeschwer-
debildes ist allerdings weder belegt noch ausgeschlossen.”

Die Themengruppe Balneophototherapie des G-BA schloss sich dem Fazit des IQWiG zur
Bade-PUVA-Therapie bei Psoriasis vulgaris an. Der Nutzen wurde auf der Basis des IQWiG-
Berichtes als belegt angesehen.
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2.3.1.2 Asynchrone Photo-Sole-Therapie

Das IQWiG kam zu folgendem Fazit: ,Die asynchrone Photosoletherapie (Sole plus UVB) hat
einen Zusatznutzen gegeniiber der trockenen UVB-Therapie (und auch Leitungswasser plus
UVB) bezogen auf die Besserung des Hautbeschwerdebildes.*

Die Themengruppe schloss sich dem Fazit des IQWiG zur asynchronen Photo-Sole-
Therapie bei Psoriasis vulgaris an. Der Nutzen wurde auf der Basis des IQWiG-Berichts als
belegt angesehen.

2.3.1.3 Synchrone Balneophototherapie (TOMESA-Verfahren)

Das IQWiG kam zu folgendem Fazit: ,Fir die synchrone Balneophototherapie (TOMESA-
Verfahren) zeigt sich bei der Indikation Psoriasis vulgaris ein Zusatznutzen gegentber der
trockenen UVB-Therapie im Hinblick auf die Reduktion des Hautbeschwerdebildes und ein-
geschrankt auch fur das Therapieziel krankheitsbezogene Lebensqualitat.”

Die Themengruppe schloss sich dem Fazit des IQWiG zur synchronen Balneophototherapie
bei Psoriasis vulgaris an. Der Nutzen wurde auf der Basis des IQWiG-Berichtes als belegt
angesehen.

2.3.2 Atopisches Ekzem

2.3.2.1 Synchrone Balneophototherapie (TOMESA-Verfahren)

Das IQWiG kam zu folgendem Fazit: ,Bei Patienten mit atopischer Dermatitis gibt es Hinwei-
se auf einen Zusatznutzen bezogen auf die Besserung des Hautbeschwerdebildes.”

Die Themengruppe schloss sich dem Fazit des IQWiG zur synchronen Balneophototherapie
beim atopischen Ekzem grundsatzlich an. Der Nutzen konnte auf der Basis der einen dem
IQWIiG-Bericht zugrunde liegenden Studie nicht als eindeutig belegt angesehen werden.

2.3.3 Weitere Indikationen

Prurigo-Erkrankungen, Vitiligo, Ichthyosis vulgaris, Parapsoriasis en plaques.

2.3.3.1 Synchrone Balneophototherapie (TOMESA-Verfahren)

Das IQWiG kam zu folgendem Fazit: ,Studien zur synchronen Balneophototherapie bei Pati-
enten mit Prurigo nodularis, Prurigo bei Nierenerkrankungen, Parapsoriasis en plaques,
Ichthyosis vulgaris oder Vitiligo wurden nicht gefunden.*

Da zum gegenwartigen Zeitpunkt keine kontrollierten Studien vorliegen, die einen Nachweis
des Nutzens fihren konnten, kann nach Ansicht der Themengruppe der Nutzen zu diesen
Indikationen nicht beurteilt werden.

2.4 Bewertung der medizinischen Notwendigkeit der Balneophototherapie

2.4.1 Psoriasis vulgaris

Fur die Behandlung der Psoriasis vulgaris stehen eine Reihe von Therapieoptionen als GKV-
Leistungen zur Verfugung z. B. die medikamentdse Behandlung (lokal oder systemisch) und
die UV-Therapie. Auf Grund des individuell sehr unterschiedlichen Ansprechens der Patien-
ten auf die verschiedenen Therapieoptionen stellen die synchrone und asynchrone Photoso-
letherapie sowie die Bade-PUVA-Behandlung eine relevante Erweiterung des therapeuti-
schen Spektrums dar. Insbesondere da die Psoriasis vulgaris eine chronische Erkrankung
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mit Neigung zu haufigen Rezidiven darstellt, ist das Kriterium der medizinischen Notwendig-
keit bei nachgewiesenem Nutzen der zu bewertenden Methoden (synchrone und asynchrone
Photosoletherapie sowie die Bade-PUVA-Behandlung) als gegeben anzusehen.

2.4.2 Atopisches Ekzem

Fir die Behandlung des atopischen Ekzems steht eine Reihe von medikamentésen und
nicht-medikamentdsen Therapieoptionen als GKV-Leistungen zur Verfigung. Aufgrund des
individuell unterschiedlichen Ansprechens der Patienten auf die verschiedenen Therapieop-
tionen und des chronisch rezidivierenden Verlaufs der Erkrankung ist die Entwicklung weite-
rer Behandlungsmethoden zur Verbreiterung des therapeutischen Spektrums in der Versor-
gung grundsatzlich wiinschenswert. Da aber ein eindeutiger Nachweis eines Nutzens fur die
synchrone Balneophototherapie bei atopischem Ekzem bisher nicht vorliegt, ist vor diesem
Hintergrund das Kriterium der medizinischen Notwendigkeit zurzeit nicht als erflllt anzuse-
hen.

2.4.3 Weitere Indikationen

Fur die Behandlung dieser Erkrankungen steht eine Reihe von medikamentdsen und nicht-
medikamentdsen Therapieoptionen als GKV-Leistungen zur Verfugung. Die Entwicklung
zusatzlicher Therapieoptionen in der Versorgung ist wiinschenswert und sollte im Rahmen
aussagekraftiger Studien vorangetrieben werden. Da zum gegenwartigen Zeitpunkt aufgrund
des Fehlens solcher Studien kein Nutzennachweis flr die synchrone Balneophototherapie
bei diesen Indikationen vorliegt, kann das Kriterium der medizinischen Notwendigkeit nicht
als erfiillt angesehen werden.

2.5 Notwendigkeit der Balneophototherapie in der vertragsarztlichen Versorgung

Im Bericht der Themengruppe wurde fir die drei Verfahren der Balneophototherapie bei der
Indikation Psoriasis vulgaris die medizinische Notwendigkeit bejaht. Hintergrund hierfir ist,
dass einzelne Patienten nicht in der gleichen Art und Weise auf die Balneophototherapiever-
fahren ansprechen und somit individuelle Auswahimdglichkeiten gegeben sein mussen. Nur
so kann sichergestellt werden, dass fiir einen bestimmten Patienten die Art der Balneopho-
totherapie ausgewahlt werden kann, die vom Wirkungs- und Nebenwirkungsprofil geeignet
ist, das fUr diesen Patienten bestmogliche Therapieergebnis zu erreichen. Alle drei Balne-
ophototherapieverfahren werden zurzeit unter stationaren Bedingungen fiir gesetzlich kran-
kenversicherte Patienten angewandt. Wie die Ergebnisse der dieser Entscheidung zugrunde-
liegenden Studien aus dem ambulanten Versorgungskontext zeigen, kénnen alle drei Verfah-
ren auch erfolgreich in der Praxis niedergelassener Dermatologen durchgefuhrt werden. Die
sektorspezifische Notwendigkeit ergibt sich aus folgenden Aspekten:
e Bei in einem akuten Schub an Psoriasis vulgaris schwer erkrankten Patienten kénnen
im Rahmen stationarer Aufenthalte zurzeit die oben genannten Therapieverfahren
eingeleitet werden. Diese Verfahren gehdéren im Rahmen der mdglichen Behand-
lungsmalnahmen im stationdren Bereich zum Repertoire der Routineversorgung.
Balneophototherapieverfahren mussen in der Regel Uber mehrere Wochen ange-
wendet werden. Die EinfGhrung der genannten Verfahren in die ambulante Versor-
gung ist notwendig, um es Patienten zu ermdglichen, stationare Behandlungen zu
vermeiden oder die Zeit eines stationdren Aufenthaltes zu verkirzen, da dann nach
stationarer Einleitung eine ambulante Fortbehandlung méglich wird. Dies fuhrt nicht
nur zur Vermeidung unnétig langer stationarer Aufenthalte, sondern beschleunigt und
unterstitzt auch die Integration der Patienten in ihr gewohntes berufliches und sozia-
les Umfeld.
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e Analog zur alleinigen Bestrahlungstherapie bei weniger stark ausgepragtem Krank-
heitsbild, flr die bereits heute eine sektoribergreifende Behandlung mdglich ist (Ein-
leitung unter stationdren Bedingungen sowie Fortfihrung in der kassenarztlichen
dermatologischen Praxis), kann dieser Versorgungsweg Patienten dann auch bei der
Balneophototherapie angeboten werden.

Die Balneophototherapie kann auch bei Patienten ohne Indikation fiir eine stationare Be-
handlung eingesetzt werden, bei denen die bisher zur Verfugung stehenden therapeutischen
Ansatze nicht zu befriedigenden Behandlungsergebnissen gefihrt haben und durch den Ein-
satz der Balneophototherapie ein schnelleres Abheilen oder eine schnellere Besserung der
Hauterkrankung erreicht werden kann.

2.6 Wirtschaftlichkeit der Balneophototherapie in der vertragsarztlichen Versorgung

Alle Balneophototherapieverfahren wurden bisher zu Lasten der GKV unter stationaren Be-
dingungen durchgefiihrt. Sie erfordern einen mehrwdchigen stationaren Aufenthalt. Durch
die Anerkennung dieser Behandlungsformen auch im ambulanten Sektor kdnnen diese auf-
wandigen und langen stationaren Aufenthalte bei einem Grofteil der betroffenen Patienten
vermieden oder zumindest deutlich verkirzt werden. Dies tragt zur Kostensenkung bei der
Behandlung dieser Patienten bei. Weiterhin kann die Balneophototherapie bei Patienten ein-
gesetzt werden, die bisher ambulant mit anderen Verfahren therapiert wurden und bei denen
durch den Einsatz der Balneophototherapie ein schnelleres Abheilen oder eine schnellere
Besserung der Hauterkrankung erreicht werden kann. Die dadurch im Einzelfall ggf. entste-
henden Mehrkosten erscheinen vor dem Hintergrund der besseren Behandlungsergebnisse
gerechtfertigt.

Aus diesen Grlinden ist zusammenfassend von der Wirtschaftlichkeit der Balneophotothera-
pieverfahren bei Anwendung im ambulanten Bereich auszugehen. Bei der synchronen Bal-
neophototherapie (z. B. TOMESA-Verfahren) und der asynchronen Photosoletherapie ist vor
dem Hintergrund der vorliegenden Studienergebnisse derzeit davon auszugehen, dass es
keine tragfahigen Hinweise auf die Uberlegenheit eines der beiden Verfahren bei bestimmten
Patientengruppen bei der Indikation Psoriasis vulgaris gibt. Auch die Zahl der erforderlichen
Einzelbehandlungen ist vergleichbar. Der G-BA empfiehlt dem Bewertungsausschuss, dies
bei der Festlegung der Bewertung zu bertcksichtigen.

3 Fazit

Die Balneophototherapie bei Psoriasis vulgaris kann auf Basis der vorliegenden Richtlinie
zuklinftig als Photo-Sole-Behandlung oder als Bade-PUVA-Therapie im Rahmen der ver-
tragsarztlichen Versorgung erbracht werden. Fir die Photo-Sole-Therapie stehen dabei die
synchrone und asynchrone Anwendung zur Verfligung.

In den zu Grunde liegenden Studien wurden in erster Linie Patienten mit schwerer Psoriasis
vulgaris eingeschlossen. Dies zeigte sich auch bei den Werten der PASI-Scores (Psoriasis
Area and Severity Index), die durchschnittlich bei etwa 18 Punkten vor Therapiebeginn la-
gen. Um auch Patienten mit mittelschwerem Erkrankungsmuster diese Behandlungen zur
Verfugung stellen zu kdnnen, reicht zur Indikationsstellung fur die Therapie in der Regel vor
Behandlungsbeginn ein PASI-Score gréRer als 10 aus. Fir Patienten mit primarer pal-
moplantarer Auspragung gilt dieser Grenzwert bei der Bade-PUVA-Behandlung nicht, da
aufgrund der geringeren Flachenausdehnung ein derartiger Grenzwert nicht erreicht werden
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kann. Um eine standardisierte Behandlung zu gewahrleisten, darf die Balneophototherapie
nicht zu Hause beim Patienten erfolgen. Eine nach dem Bad durchzufiihrende Lichtbehand-
lung bei den asynchronen Formen der Balneophototherapie muss unmittelbar im zeitlichen
Anschluss an das Bad erfolgen, um die durch das Bad erreichte Lichtsensibilisierung in vol-
lem Umfang zu gewahrleisten, da diese in der Regel nur ca. 20 Minuten anhalt.

Gemal den Vorgaben der zugrundeliegenden klinischen Studien ist eine Behandlungshau-
figkeit von drei bis finf Anwendungen pro Woche anzustreben. Die Behandlung ist dabei auf
hochstens 35 Einzelanwendungen pro Behandlungszyklus beschrankt. Ein neuer Behand-
lungszyklus kann auch nur friilhestens sechs Monate nach Abschluss eines vorangegange-
nen Behandlungszyklus erfolgen. Beide Vorgaben wurden unter dem Aspekt des Patienten-
schutzes in die Richtlinie aufgenommen um einer tbermaRigen UV-Exposition und einer da-
durch bedingten Erhéhung des Risikos zur Entwicklung von Hautkrebs vorzubeugen.

Die Empfehlungen zur Qualitatssicherung und Dokumentation orientieren sich ebenfalls an
den Vorgaben aus den zugrundeliegenden Studien.

Auf Grund der noch nicht ausreichenden Datenlage zur Nutzenbewertung wird die Be-
schlussfassung zur Methode der synchronen Balneophototherapie bei der Indikation atopi-
sches Ekzem gemal § 21 Abs. 4 der Verfahrensordnung des G-BA (VerfO) fiir die Dauer
von drei Jahren ausgesetzt. Die Aussetzung des Beschlusses wird an die MalRgabe gebun-
den, dass durch Studien, insbesondere im Rahmen von Modellvorhaben i. S. d. §§ 63 bis 65
SGB V, innerhalb der vom G-BA festgelegten Frist und unter Einhaltung der nachfolgend
festgelegten Anforderungen aussagekraftige wissenschaftliche Unterlagen beschafft wer-
den. Ziel dieser Studien ist die Gewinnung wissenschaftlicher Daten zu patientenrelevanten
Endpunkten (z. B. SCORAD-Verbesserung).

Fur alle weiteren beantragten Indikationen zur synchronen Balneophototherapie kann zum
gegenwartigen Zeitpunkt auf Grund der unbefriedigenden Datenlage zum Nutzen eine Aner-
kennung nicht ausgesprochen werden.

4 Beratungsverlauf

Die Uberprifung der Balneophototherapie im Gemeinsamen Bundesausschuss gemaR
§ 135 Abs. 1 SGB V wurde durch die Kassenarztliche Bundesvereinigung (KBV) zur ambu-
lanten asynchronen Balneophototherapie mit Datum vom 3. Dezember 2004 und durch den
AOK-Bundesverband zur synchronen Balneophototherapie mit Datum vom 17. Dezem-
ber 2004 beantragt. Auf Basis der seinerzeit glltigen Verfahrensrichtlinie leitete der Bundes-
ausschuss Arzte und Krankenkassen am 27. Januar 2005 die Beratung ein. Anlasslich der
Veroffentlichung des Beratungsthemas im Bundesanzeiger Nr. 44, S.3149 vom
4. Marz 2005 wurden Stellungnahmen der interessierten Fachoffentlichkeit eingeholt.

Seit dem 1. Januar 2004 wird die Uberpriifung im Gemeinsamen Bundesausschuss (G-BA)
gemal § 91 Abs. 5 SGB V fortgesetzt. Der G-BA in der Besetzung nach § 91 Abs. 2 SGB V
hat in seiner Sitzung am 21. Dezember 2004 das Institut flir Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im
Gesundheitswesen (IQWiG) gemal § 139b Abs. 1 Satz 1 SGB V beauftragt, die Bewertung
des Nutzens und der medizinischen Notwendigkeit der Balneophototherapie geman § 139a
Abs. 3 Nr. 1 SGB V vorzunehmen.

Die Umsetzung des Auftrages durch das IQWiG erfolgte mit der Veréffentlichung eines Be-
richtplanes am 18. August 2005, der Verdffentlichung eines Vorberichtes am 21. Juni 20086,
mit der Einholung von Stellungnahmen bis zum 12. Juli 2006 sowie Ubersendung des Ab-
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schlussberichtes an den G-BA am 2. November 2006 bzw. der Veréffentlichung des Ab-
schlussberichtes am 2. Januar 2007.

Die zustandige sektortibergreifende Themengruppe des Gemeinsamen Bundesausschusses
hat den Bericht des IQWiG am 30. November 2006 als auftragsgemall abgenommen und
kommentiert.

Die abschlieliende Beratung der Themengruppe erfolgte am 15. Mai 2007. In den anschlie-
Renden Beratungen des Unterausschusses ,Arztliche Behandlung®, letztmalig am 28. Febru-
ar 2008, wurden Nutzen, Notwendigkeit und Wirtschaftlichkeit im Kontext der vertragsarztli-
chen Versorgung unter Berucksichtigung der Stellungnahme der Bundesarztekammer be-
wertet.

Die abschlieBenden Beratungen mit Beschlussfassung im G-BA fanden am 13. Méarz 2008
statt.
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5 Anhang

5.1 Beratungsantrag der KBV gemal § 135 Abs. 1 SGB V

B Kassecndrziiiche
Bundesvereinigung

KBV

¥orperschall des &ffertiichen Rechts

Dezernat 1

. Nutzenbewertung (HTA) arztlicher Leis
Gemeinsamer Bundesausschusses Dr. Paul Rheinberger

Unterausschuss Arztliche Behandiung Herbart-Lewin-Platz 2, Wegelystrale, 10¢
Postfach 17 63 Postfach 12 02 64, 10592 Berlin

LR ETNNLE Te: 030740 05 - 1105/ 1106
Fax: 030/ 40 05— 1190
mmv,dem!a

53707 Siegburg

Dr.S. /Lei/ AZB 0T
" 3. Dezember 2004

Antrag auf Uberpriifung der ambulanten asynchronen Balneophototherapie
gemiR § 135 Abs. 1 SGB V

Sehr geehrte Damen und Herren,

hiermit beantragt die Kassen&rztliche Bundesvereinigung eine erneute Uberpriifung
der ambulanten asynchronen Balneophototherapie gemaf § 135 Abs. 1 SGB V fur
die Indikation Psoriasis vulgaris durch den Unterausschuss Arztliche Behandiung. Die
ambulante asynchrone Balneophototherapie besteht aus der kombinierten Anwen-
dung eines photosensibilisierenden Bades - eingesetzte Photosensibilisatoren: 8-
Methoxypsoralen (Bade-PUVA) oder 25%ige Salzlosung (Solephototherapie]) - mit
anschlieffender UV-Bestrahlung.

Hintergrund:

Im Jahre 1994 hatte der NUB-Ausschuss die ambulante Balneophototherapie aus der
vertragsarztlichen Versorgung ausgeschlossen. Eine emeute Beratung der Verfahren
,nicht-synchrone Photosoletherapie” und ,Bade-PUVA®, die in einem Erprobungsmo-
dell des VDAK unter der wissenschaftlichen Begleitung von Prof. Dr. med. Christo-
phers aus der Dermatologischen Klinik und Poliklinik der Universitat Kiel evaluiert
wurden, fihrte im Jahre 2000 zu einem negativen Entscheid.

Neue wiss. Erkenntnisse:

Der Antrag stitzt sich im Wesentlichen auf den Abschlussbericht der vom Berufsver-
band der Deutschen Dermatologen in Auftrag gegebenen prospektiven, offenen, mul-
tizentrischen, randomisierten, kontrollierten Vergleichsstudie mit dem Titel ,Zum klini-
schen Wirksamkeitsnachweis der ambulanten Balneophototherapie fur die Psoriasis”
(siehe Anlage).
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Ziel der Studie:

Ziel der Studie war die Bestimmung der klinischen Wirksamkeit der Solephototherapie
und der Bade-PUVA-Behandlung im Vergleich zu einer UVB-Bestrahlung ohne vorhe-
riges Bad oder einem Leitungswasserbad mit nachfolgender UVB-Bestrahlung bei
Patienten mit Psoriasis vulgaris.

Methodik der Studie:

Leiter der klinischen Priifung war Prof. Dr. med. R. U. Peter, geschéftsfihrender Di-
rektor der Abteilung Dermatologie und Venerologie der Universitat Ulm im Bundes-
wehrkrankenhaus, seit Oktober 2002 Direktor des Gefafll- und Hautzentrums Ulm-
Blaustein und Honorarprofessor fur Dermatologie und Venerologie des Landes Ba-
den-Wurttemberg an der Medizinischen Fakultat der Universitat Uim.

An der Durchftihrung der Studie beteiligten sich 102 Prifarzte, alle Facharzte fur
Dermatologie. Die Interventionsphase der Studie erstreckte sich tber mehr als zwel-
einhalb Jahre (Rekrutierungsbeginn: 30.04.2001, Ende der Follow-up-Phase:
31.07.2004). Die Studie wurde als prospektive, offene, multizentrische, randomisierte,
kontrollierte Studie mit vier parallelen Behandlungsgruppen und einer sechsmonati-
gen Nachbeobachtungsphase nach interventionsende angelegt. Eingeschiossen
wurden 1241 Patienten mit Psoriasis vulgaris vom chronisch-stationéren Typ oder
Patienten mit Psoriasis vulgaris vom Kleinfleckigen (exanthematischen) Typ ohne we-
sentliche Dynamik im letzten Monat. Die Ausbreitung der Hautveranderung musste
>15% der Korperoberflache betragen oder einen PASI-Wert >7 aufweisen.

Folgende Test und Kontrollinterventionen wurden eingesetzt:

1. 20-minutiges 25%iges Stark-Sole-Bad (37°C) mit anschiieBender UVB-
Bestrahlung

2. 20-miniitiges 8-Methoxypsoralen Bad (0,5 mg/Liter; 37°C) mit anschliefender
UVA-Bestrahlung (Bade-PUVA)

3. UVB-Bestrahlung ohne vorheriges Bad

4. 20-mindtiges Leitungswasser-Bad (37°C) mit anschliefender UVB-
Besirahlung

Die Interventionsphase dauerte maximal acht Wochen (32 Behandlungen).

Hauptzielparameter war die Erfolgsrate nach Abschluss der Interventionsphase. Sie
wurde definiert als Reduktion des Psoriasis Area und Severity-Index (PASI) oder der
befallenen Koérperoberflaiche um 50%. An Sicherheitsparametern wurden die appli-
zierten UV-Dosen, phototoxische Reaktionen im Rahmen der Behandlungsserie so-
wie unerwinschte Ereignisse dokumentiert.

Ergebnisse der Studie:

Der erste Teile des Abschiussberichtes liegt in einer umfangreichen schriftlichen Do-
kumentation vor (siehe Anlage). Er prasentiert die konfirmatorische Analyse des
Hauptzielparameters sowie die Analyse der Sicherheitsparameter.

Die Studie kommt zu dem Ergebnis, dass sowchl die Photosoletherapie als auch die
Bade-PUVA eine deutliche klinische Uberlegenheit gegeniiber den ebenfalls geteste-
ten Kontrollbehandlungen nachgewiesen hat.

Alle explorativen Analysen der sekundaren Zielkriterien inklusive der Follow-up-
Daten, die Sensitivitatsanalysen des Hauptzielparameters sowie eine zusammenfas-
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sende Bewertung und Diskussion aller Studienergebnisse erfolgen im Abschlussbe-
richt Teil 2, der nachgereicht wird.

Nutzen und medizinische Notwendigkeit:

Im Jahre 2000 kam der Arbeitsausschuss ,Arztliche Behandlung" des Bundesaus-
schusses der Arzte und Krankenkassen in seinem zusammenfassenden Bericht zur
ambulanten Balneophototherapie vom 22.03.2000 zu dem Schluss, dass ,auf Grund-
lage der derzeitigen wissenschaftlichen Erkenntnisse, Nutzen, Risiken, medizinische
Notwendigkeit und Wirtschaftlichkeit so wenig tragfihig belegt sind, dass der Ar-
beitsausschuss auch bei der erneuten Uberprifung keine Moglichkeit sieht, die Bal-
neophototherapie fiir die vertragséarztliche Versorgung zu empfehlen”. Zum damaligen
Zeitpunkt lagen keine Daten aus randomisierten, kiinischen Studien vor. Dies hat sich
nun durch die vom Berufsverband der Deutschen Dermatologen beauftragte Studie
zum Wirksamkeitsnachweis der ambulanten Balneophototherapie fur die Indikation
Psoriasis vulgaris geéndert.

Der eingereichte Abschlussbericht solite geeignet sein, den Nutzen und die medizini-
sche Notwendigkeit der ambulanten Balneophototherapie jetzt auf hohem wissen-
schaftlichen Niveau Uberprifen zu kénnen.

Wirtschaftlichkeit:

Sowohl die Bade-PUVA als auch die Photosolebehandiung werden zur Zeit im statio-
niaren Bereich angewandt. Die Einfiihrung in die GKV-Versorgung kénnte zur Verhin-
derung oder Verkiirzung stationar-rehabilitativer Mafinahmen und zur deutiichen Re-
duzierung von Behandlungskosten mit lokalen oder systemischen Medikamenten bei
Patienten mit Psoriasis vulgaris fihren.

Angaben zur Priorisierung:

Die Balneophototherapie ist bereits seit den 90er Jahren als Beratungsthema in der
Selbstverwaltung existent. Sie wurde bereits zwei Mal priorisiert und beraten (1994
und 2000). Erstmalig liegen nun Ergebnisse aus der grofiten jemals im deutschen
Versorgungskontext prospektiv durchgeflhrten randomisierten klinischen Studie vor.
Diese sollten aus Sicht der Kassenarztlichen Bundesvereinigung moglichst zeitnah
tiberpriift werden, insbesondere deshalb, da die Studienergebnisse auf die Moglich-
keit einer Verbesserung der Versorgung gerade im Vergleich zu den jetzt durchge-
filhrten Standardtherapieverfahren im ambulanten Bereich hinweisen. Dies ist insbe-
sondere auch im Hinblick auf die hohe Pravalenz der Psoriasis vulgaris anzustreben.
In Deutschland sind ca. 2-3% der Bevolkerung betroffen (zum Vergleich liegt die Pra-
valenz der ,Volkskrankheit” Diabetes mellitus bei ca. 6-7%).

Mit freundlichen Griifien
A . /" ) »
A/ ¢ ;7 J_,{Z/
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Dr. Rheinberger Dr. Schiffner
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5.2 Beratungsantrag des AOK-Bundesverbandes gemaf § 135 Abs. 1 SGB V

ACK-Bundesverpand - Postfach 20 02 44 - 53170 Bonn AOK-Bundesverband
Kortrijker Stralie 1
53177 Bonn

Gemeinsamer Bundesausschuss
Unterausschuss ,Arztliche Behandlung®
Auf dem Seidenberg 3a

Gesprachspartner
Frau Dr. Matthias
Durchwakd
i : o : 0228 843-662
53721 Sleg bu rg i . Abteilungstelefax
i 0228 843-726
E-Mail

A7 gty
Zeichen [ Doku

11 A (5)814-130

Datum

17.12.2004

Antrag gemaR § 135 Absatz 1 SGB V
Hier: synchrone Balneophototherapie

Sehr geehrte Damen und Herren,

hiermit stellen wir gemaR § 135 Absatz 1 SGB V den Antrag auf erneute Bewertung der am-
bulanten synchronen Balneophototherapie bei der Behandlung verschiedener Hautkrank-
heiten.

Bei der synchronen Balneohototherapie handelt es sich um eine kombinierte Therapie, bei
der der Patient in einer mit Wasser bzw. salzhaltiger Lésung geflliten Wanne ruht und dabei
gleichzeitig mit UV-Licht bestrahlt wird. Bei der synchronen Photosoletherapie (TOMESA)
erfolgt das Bad in einer Wanne mit Salzlésung (Konzentration einheitlich 10%), Gber der ein
Lichthimmel mit UV-Strahlern angebracht ist. Die Salzldsung wird in einem geschlossenen
System wieder aufbereitet.

Hintergrund:

Der Bundesausschuss der Arzte und Krankenkassen hat in seiner Sitzung am 16. Februar
1994 beschlossen, die ,Kombinierte Balneo-Phototherapie (z. B. Psorimed/Psorisal, z. B.
Tomesa)* der Anlage 3 ("nicht anerkannt") der Richtlinien des Bundesausschusses der Arzte
und Krankenkassen tber die Einfihrung neuer Untersuchungs- und Behandlungsmethoden
(NUB-Richtlinien) in der Fassung vom 4. Dezember 1990 zuzuordnen.

Neue wissenschaftliche Erkenntnisse:

Das TOMESA-Verfahren wird im Rahmen eines Erprobungsmodells der Primarkassen in
Bayern gepriift. Der Abschlussbericht Uber die wissenschaftlichen Ergebnisse des Erpro-
bungsmodells wird ftir Mai 2005 erwartet. Es wird erwartet, dass die Erkenntnisse aus dem
Modellversuch den Gemeinsamen Bundesausschuss in die Lage versetzen, Uber die Aner-
kennung der ambulanten synchronen Balneophototherapie als neue Behandlungsmethode
neu zu entscheiden.

Katja.matthias@bv.aok.qg
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AOK-Bundesverband

Datum

17.12.2003

Blatt

2

Indikationen
Die ambulante synchrone Balneo-Phototherapie wird im Rahmen des Modellversuchs bei
folgenden Erkrankungen erprobt:

Psoriasis

Neurodermitis

Atopisches Ekzem

Prurigo nodularis

Prurigo bei Nierenerkrankungen
Parapsoriasis en plaques
Ichthyosis vulgaris

Vitiligo

a & & @ & & @ @

Detaillierte Angaben zu Nutzen, medizinischer Notwendigkeit und Wirtschaftlichkeit werden
mit Vorliegen des Abschlussberichts aus dem Modellversuch im Mai 20035 nachgereicht.

Angaben zur Priorisierung

Aufgrund der hohen Pravalenz der behandelten Hauterkrankungen (v.a. Psoriasis und Atopi-
sches Ekzem) sowie deren Chronizitat sollte das Therapieverfahren einer baldigen Uber-
prifung unterzogen werden.

Mit freundlichen Griften
Im Auftrag

gger
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5.3 Veroffentlichung des Beratungsthemas im Bundesanzeiger
BAnz Nr. 44 (S.3149) vom 4. Marz 2005

Bekanntmachungen

Bundesministerium fir Gesundheit
und Soziale Sicherung

Bekanntmachung [1291 A]
des Gemeinsamen Bundesausschusses
gemafs § 91 Abs. 5
des Fiinften Buches Sozialgesetzbuch (SGB V)
_ tber weitere Beratungsthemen
zur Uberprifung gemafs § 135 Abs. 1 SGBV

Vom 27, Januar 2005

Der Gemeinsame Bundesausschuss iiberprift gemifh gesetzlichem
Auftrag fiir die ambulante vertragsarztliche Versorgung der gesetz-
lich Krankenversicherten neue arztliche Methoden daraufthin, ob
der therapeutische Nutzen, die medizinische Notwendigkeit und
die Wirtschaftlichkeit nach gegenwirtigem Stand der wissenschaft-
lichen Erkenntnisse als erfillt angesehen werden kiémnen. Das
Ergebnis der Uberprifung entscheidet gemdf § 135 Abs. 1 SGB V
dariiber, ob eine neue Methode zu Lasten der GKV verordnet wer-
den darf. Der vom Gemeinsamen Bundesausschuss beaufiragte
Unterausschuss wvertffentlicht die neuen Beratungsthemen, éie
aktuell zur Uberpriifung anstehen.

Entsprechend der Festsetzung des Unterausschusses wvom
27. Januar 2005 werden folgende Themen indikationsbezogen bera-
ten:

— ,Balneophototherapie bei dermatologischen Indikationen®

— Phototherapeutische Keratektomie (PTK) mit dem Excimer-
Laser bei den Indikationen Erosio cornea, Oberflichliche Horn-
hautnarben, Hornhautdystrophie und Hornhautdegeneration
und Oberflachliche Hornhautirregularitat®

— Laserinduzierte interstitielle Thermotherapie (LITT]"

Mit dieser Verdtfentlichung soll insbesondere Sachwverstindigen

der medizinischen Wissenschaft und Praxis, Dachverbinden von

Arztegesellschaften, Spitzenverbinden der Selbsthilfegruppen

und Patientenvertretungen sowie Spitzenorganisationen von

Herstellern von Medizinprodukten und -geriten Gelegenheit zur

Stellungnahme gegeben werden.

Stellungnahmen zu oben genannten Themen sind anhand eines

Fragenkataloges innerhalb einer Frist von sechs Wochen nach die-

ser Verdffentlichung maglichst in elektronischer Form einzurei-

chen und themenbezogen an folgende Adresse zu senden:

fiir Balneophototherapie — bpt@g-ha.de

fiir Phototherapeutische Keratektomie — ptk@g-ba.de

fiir Laserinduzierte interstitielle Thermotherapie — litt@g-ba.de

Die Fragenkataloge sowie weitere Erlduterungen erhalten Sie bei

der Geschiiftsstelle des Gemeinsamen Bundesausschusses:

Gemeinsamer Bundesausschuss

Geschiftsfihrung

Auf dem Seidenberg 3a

53721 Siegburg

Siegburg, den 27. Januar 2005

Gemeinsamer Bundesausschuss

Der Vorsitzende
Dr. Hess
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5.4 Veroffentlichung des Beratungsthemas im Arzteblatt

Deutsches Arzteblatt 2005, 102 (26): A 1915 vom 1. Juli 2005

Der  Gemeinsame — Bundesausschuss
tiberpriift gemal gesetzlichem Auftrag
fiir die ambulante vertragsarztliche Ver-
sorgung der gesetzlich Krankenversi-
cherten neue arztliche Methoden darauf-
hin, ob der therapeutische Nutzen, die
medizinische Notwendigkeit und die
Wirtschaftlichkeit nach gegenwirtigem
Stand der wissenschaftlichen Erkenntnis-
se als erfiillt angesehen werden kénnen.
Das Ergebnis der Uberpriifung entschei-
det gemél § 135 Abs. 1 SGB V dariiber,
ob eine neue Methode ambulant zulasten
der GKV verordnet werden darf Der
vom Gemeinsamen Bundesausschuss be-
auftragte Unterausschuss veraffentlicht
die neuen Beratungsthemen, die aktuell
zur Uberpriifung anstehen.
Entsprechend der Festsetzung des Un-
terausschusses vom 27, Januar 2005 wer-
den folgende Themen indikationsbezo-
zen beraten:

Bekanntmachung

des Gemeinsamen Bundesausschusses gem. § 91 Abs. 5 SGBV
uber weitere Beratungsthemen zur Uberpriifung
gemaB § 135 Abs. 1. SGB V

vom 27. Januar 2005

.Balneophototherapie bei
dermatologischen Indikationen®

.Phototherapeutische Keratektomie
(PTK) mit dem Excimer-Laser bei den
Indikationen Erosio cornea, Oberflach-
liche Hornhautnarben, Hornhautdystro-
phie und Hornhautdegeneration und
Oberflachliche Hornhautirregularitat”

.Laserinduzierte interstitielle

Thermotherapie (LITT)"

Mit dieser Verdffentlichung soll inshe-
sondere Sachverstandigen der medizini-
schen Wissenschaft und Praxis, Dachver-
banden von Arztegesellschaften, Spitzen-
verbanden der Selbsthilfegruppen und
Patientenvertretungen, sowie Spitzen-
organisationen von Herstellern von Me-
dizinprodukten und -geraten Gelegen-
heit zur Stellungnahme gegeben werden.

BEKANNTGABEN DER HERAUSGEBER

Stellungnahmen zu o. g. Themen sind
anhand eines Fragenkataloges innerhalb
einer Frist von sechs Wochen nach dieser
Veroffentlichung maglichst in elektroni-
scher Form einzureichen und themenbe-
zogen an folgende Adresse zu senden.

fiir Balneophototherapie - bpt@g-ba.de

fiir Phototherapeutische Keratektomie

- ptk@g-ba.de

fiir Laserinduzierte interstitielle Thermo-
therapie - litt@g-ba.de

Die Fragenkataloge sowie weitere Erlau-
terungen erhalten Sie bei der Geschafts-
stelle des Gemeinsamen Bundesaus-
schusses:

Gemeinsamer Bundesausschuss
Geschéftsfithrung

Auf dem Seidenberg 3a

53721 Sieghurg

Siegburg, den 27. Januar 2005

Gemeinsamer Bundesausschuss
Der Vorsitzende

Dr. Hess
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5.5 Beschluss des Gemeinsamen Bundesausschusses

Beschluss
des Gemeinsamen Bundesausschusses
iiber eine Anderung der
Richtlinie Methoden vertragsarztliche Versorgung:

Balneophototherapie

Vam 13. Marz 2008

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) hat in seiner Sitzung am 13. Marz 2008
beschlossen, die Richtlinie zu Untersuchungs- und Behandlungsmethoden der ver-
tragsarztlichen Versorgung (Richtlinie Methoden vertragsarztliche Versorgung) in der
Fassung vom 17. Januar 2006 (BAnz 2006, 5. 1523), zuletzt gedndert am 16. Au-
gust 2007 (BAnz. 2007, 5. 7938), wie folgt zu &ndemn:

In der Anlage | ,Anerkannte Untersuchungs- oder Behandlungsmethoden® wird
am Ende von Nr. 14 folgende Nummer angefigt;

«Nr. 15 Balneophototherapie

§1 Indikation

Die unter § 2 genannten Yerfahren zur Balneophototherapie dirfen bei Pa-
tientinnen und Patienten mit mittelschwerer bis schwerer Psoniasis vulgars
zu Lasten der geseizlichen Krankenversicherung als vertragsarztliche Leis-
tungen erbracht werden. Von einem mittelschweren bis schweren Verlauf
wird in der Regel bei einem PASI-Score gréfier 10 ausgegangen. For Pati-
enten mit primdr palmoplantarer Auspragung gilt dieser Grenzwert bei der
Bade-PUVA-Behandlung nicht.

§2 Anerkannte Verfahren

(1) Die Balneophototherapie kann als Photosoletherapie oder als Bade-
PUVA erbracht werden.

(2) Fur die Photosoletherapie stehen die synchrone und die asynchrone
Anwendung zur Verfigung. Die synchrone Photosoletherapie besteht aus
dem gleichzeitigen Bad in einer 10-prozentigen Tote-Meer-Salzlésung und
einer Bestrahlung mit UV-B-Schmalbandspektrum (UV-B 311 nm) unter
‘Verwendung won dafir nach Medizinprodukte-Betreiberverordnung
(MPBetreibV) zugelassenen Behandlungssystemen. Bei der asynchronen
Photosoletherapie erhilt der Patient zuerst ein 20-minitiges Falienvollbad
und anschliefend die Lichtbehandlung unter Anwendung won UWV-
Bestrahlungsgeraten mit Breitband-UV-B oder Schmalband-UV-B (311 nm)
oder selektiver UV-B (SUP). Wahrend des Folienvollbads liegt er in einer
mit warmem Leitungswasser gefiillten Badewanne, von einer Folie umhiill,
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in die 4 bis 10 Liter einer 25-prozentigen Kochsalz-Losung gegossen wur-
den. Die verwendste Folie muss fir das Baden von Menschen in dieser
Salzlésung gesignet sein.

(3) Die Bade-PUVA besteht aus einem Bad von 20 Minuten Dauer in ei-
ner lichtsensibilisierenden Ldsung unter Verwendung einer fir die Bade-
PUVA arzneimittelrechtlich zugelassenen B-Methoxypsoralen-Ldsung mit
nachfolgender UV-A-Bestrahlung; die hochdosierte selektive UV-A1-
Bestrahlung ist hierbei nicht zu verwenden.

(4) Die Balneophototherapie darf nur in einer arztlich geleiteten Betriebs-
stitte erfolgen. Eine nach dem Bad durchzufihrende Lichtbehandlung
muss unmittelbar im zeitlichen Anschluss an das Bad erfolgen.

§3 Haufigkeit und Anzahl der Anwendungen

(1) Bei allen Verfahren zur Balneophototherapie ist sine Behandlungs-
haufigkeit von 3 bis 5 Anwendungen pro Woche anzustreben. Die Behand-
lung ist auf hochstens 35 Einzelanwendungen beschrankt (Behandlungs-
zyklus). Ein neuer Behandlungszyklus kann friihestens 6 Monate nach Ab-
schluss eines vorangegangenen Behandlungszyklus erfolgen.

(2) Absatz 1 gilt auch, wenn wihrend der Behandlung ein Wechsel der
verschiedenen Formen der Balneophototherapie vorgenommen wird.

§4 Eckpunkte zur Qualititssicherung

(1) Die Leistungen nach § 2 kénnen nur von Facharzten fir Haut- und
Geschlechtskrankheiten zu Lasten der Gesetzlichen Krankenversicherung
erbracht und abgerechnet werden, die Ober Kenntnisse, Erfahrungen und
Fertigkeiten mit der Lichtbehandlung verfigen.

(2) Im Rahmen der Behandlung sind vom Arzt zu gewahrleistan:

die Aufklarung der Patienten insbesondere auch Ober unerwinschte
Wirkungen (z. B. Entwicklung von Malignomen) und Wechselwir-
kungen der Behandlung (z. B. Interaktion mit Medikamenten),

die fachgerechte Durchfilhrung der Bade- und Lichtbehandlung ins-
besondere im Hinblick auf die Handhabung und Einstellung der Be-
handlungsgerate, die Umsetzung des anzuwendenden Behand-
lungsschemas sowie die Schulung des medizinischen Personals,

die unmittelbare Erreichbarkeit des Arztes wihrend der Behand-
lung, die fachgerechie, regelmalige Wartung der Therapiegerite
inklusive der Kontrolle der Gerdtedosimetrie,

die Durchfiihrung in geeigneten Raumlichkeiten.

§5 Dokumentation

Der behandelnde Arzt hat die Ausgangsbefunde (u. a. PASI-Wert) sowie
den Behandlungsverlauf, die durchschnittliche Anzahl der Behandlungen
pro Weche und Gesamtbehandlungsanzahl zu dokumentieren. Die Doku-

2
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mentationen sind auf Yerlangen den Kassenarztlichen Vereinigungen fir
Clualitdtssicherungsmalnahmen vorzulegen.”

Die Anlage Il wird wie folgt geandenrt:
1. Mummer 19 wird gestrichen (mit Verweis auf nicht besetzt")
2. Nummer 27 wird gestrichen (mit Verweis auf nicht besetzt").

In der Anlage lll Methoden, deren Bewertung ausgesetzt ist” wird die Num-
mer 1 eingefligt:

«Mr. 1 Synchrone Balneophototherapie bei atopischem Ekzem

Die Beschlussfassung zur Methode der synchronen Balneophototherapie
bei der Indikation atopisches Ekzem wird gemal: § 21 Abs. 4 der Verfah-
rensordnung des Gemeinsamen Bundesausschusses fiir die Dauer von
drai Jahren ausgesetzt. Die Aussetzung des Beschlusses wird an die
Maligabe gebunden, dass durch Studien, insbesondere im Rahmen wvon
Modellvorhaben i. 5. d. §% 63 bis 65 SGB YV, innerhalb der vom Gemein-
samen Bundesausschuss festgelegten Frist und unter Einhaltung der
nachfolgend festgelegten Anforderungen aussagekraftige wissenschaftli-
che Unterlagen beschafft werden. Ziel dieser Studien ist die Gewinnung
wissenschafilicher Daten zu patientenrelevanten Endpunkten (z. B. SCO-
RAD-Verbesserung):

a. Bei der Durchfihrung von Studien sind internationale Empfehlungen
{z. B. die Richtlinien der Intermational Conference of Harmonisation
Good Clinical Practice) in der akiuellen Version zu Grunde zu legen.

b. Es ist mindestens ein zwelarmiges randomisiertes Studiendesign vor-
zusehen, beai dem die synchrone Balneophototherapie mit einer Licht-
therapie ohne gleichzeitige Anwendung einer Badebehandlung vergli-
chen wird.

¢. Die Durchfihrung von Studien muss unter Berlicksichtigung adaquater
Fallzahlen erfolgen. Ein- und Ausschlusskrterien sind a prion festzule-
gen.

d. Bei der Erhebung des Primarparameters zur Erfolgskontrolle sind an-
gemessene Malnahmen zur Verblindung der Bewerier vorzusehen.

e. Fir die teinehmenden Arzte sind einheitliche Anforderungen an die
Cualifikation zu definieren.

f. Die wissenschaftliche Begleitung ist durch eine in prospektiven Inter-
ventionsstudien erfahrene Institution sicherzustellen.

g. Bei der Planung von Studien ist sicherzustellen, dass die Auswertung
ihrer Ergebnisse spatestens zum Zeitpunkt der Wiederaufnahme der
Beratungen am 1. Juli 2011 dem Gemeinsamen Bundesausschuss
vargelegt werden”
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IV. Die Anderungen der Richtlinie treten am 1. Juli 2008 in Kraft.

Die tragenden Grinde werden auf der Internetseite des G-BA unter www.g-ba.de
verdffentlicht.

Siegburg, den 13. Marz 2008

Gemeinsamer Bundesausschuss

Der Vorsitzende

Hess
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Beschiuss des Gemeinsamen Bundesausschusses gem. § 91 Abs. 8 SGB V
vom 13. Mérz 2008
hier: Anderung der Richflinie Maethoden vertragsarztliche Versorgung:
Balneophototherapie

Sehr geehrte Damen und Herren,

der ¢.g. nach § 94 SGB V vorgelenis Beschlugs gem. § 91 Abs. 5 SGB V Uiber gine Ande-
rung der Richtlinle Methoden vertragséiztliche Versorgung: Balneophototherapie wird nicht
beanstandet und kann daher in Kraft treten.

Mit freundiichen Gritfien
Im Auftrag

///%/A/o(f‘_

Dr. Langenbucher
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5.7 Veroffentlichung des Beschlusses im Bundesanzeiger
BAnz. Nr. 80 (S. 1950) vom 3. Juni 2008

Bekanntmachung [1572 A]
eines Beschlusses
des Gemeinsamen Bundesausschusses
iiber eine Anderung der Richtlinie
Methoden vertragsirztliche Versorgung;
Balneophototherapie

Vom 13. Miérz 2008

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) hat in seiner Sitzung
am 13. Mirz 2008 beschlossen, die Richtlinie zu Untersuchungs-
und Behandlungamethoden der vertragsiirztlichen Versorgung
[Richtlinie Methoden wvertragsirztliche Versorgung) in der Fas-
sung vorm 17. Januar 2006 (BAnz. 5. 1523), zuletzt geiindert am
16. August 2007 (BAnz. 5. 7938), wie folgt zu dndern:

I

Inder Anlage I ,,Anerkannte Untersuchungs- oder Behandlungs-
methoden” wird am Ende von Mummer 14 folgende Nummer
angefiigt:

»Nr. 15 Balneophototherapie

£1
Indikation

Die unter § 2 genannten Verfahren zur Balneophototherapie diir-
fen bei Patientinnen und Patienten mit mittelschwerer bis schwerer
Peoriasis vulgaris zu Lasten der Gesetzlichen Krankenversicherung
als vertragsirztliche Leistungen erbracht werden. Von einem
mittelschweren bis schweren Verlauf wird in der Regel bei einem
PASI-Score grifler 10 ausgegangen. Fiir Patienten mit primdr

Eﬂlmoplﬂntﬂrer Ausprigung gilt dieser Grenzwert bei der Bade-
UVA-Behandlung nicht.

52
Anerkannte Verfahren

(1) Die Balneophototherapie kann als Photosoletherapie oder als
Bade-PUVA erbracht werden.

(2) Fiirdie Photosoletherapie stehen die synchrone und die asyn-
chrone Anwendung zur Verfiigung. Die synchrone Photosole-
therapie besteht aus dem gleichzeitigen Bad in einer 10-prozenti-
Een Tote-Meer-Salzlésung und einer Bestrahlung mit UV-B-Schmal -

andspektrum (UV-B 311 nm] unter Verwendung von dafiir nach
Medizinprodukte-Betreiberverordnung (MPBetreibV) zugelasse-
nen Behandlungssystemen. Bei der asynchronen Photosolethe-
rapie erhélt der Patient zuerst ein 20-miniitiges Folienvollbad
und anschliefend die Lichtbehandlung unter Anwendung von
UV-Bestrahlungsgerdten mit Breithand-UV-B oder Schmalband
UV-B (311 nm] oder selektiver UV-B (SUF). Wihrend des Fo-
lienvollbads liegt er in einer mit warmem Leitungewasser ge-
fiillten Badewanne, von einer Folie umhiillt, in die 4 bis 10 Li-
ter einer 25-prozentigen Kochsalz-Lésung gegossen wurden. Die
verwendets Folie muss fiir das Baden von Menachen in dieser
Salzlésung geeignet sein.

[3) Die Bade-PUVA besteht aus einem Bad von 20 Minuten Dauer
in einer lichteensibilisierenden Liosung unter Verwendung einer
fiir die Bade-PUVA arzneimittelrechtlich zugelaszenen a-Me-
thoxypsoralen-Losung mit nachfolgen der UV-A-Bestrahlung; die
hochdosierte selektive UV-A1-Bestrahlung ist hierbei nicht zu
verwenden,

(4] Die Balneophototherapie darf nurin einer drztlich geleiteten
Betriebsstétte erfolgen. Eine nach dem Bad durchzufithrende
Lichtbehandlung muss unmittelbar im zeitlichen Anschluss an
das Bad erfolgen.

§3
Hiufigkeit und Anzahl der Anwendungen

[1) Bei allen Verfahren zur Balneophototherapie ist eine Be-
handlungshéufigkeit von 3 bis 5 Anwendungen pro Woche an-
zustreben. Die Behandlung ist auf hichstens 35 Einzelanwen-
dungen beschrinkt (Behandlungszyklus). Ein neuer Behand-
lungszyklus kann frithestens 6 Monate nach Abschluss eines
vorangegangenen Behandlungszyklus erfolgen.

(2] Absatz 1gilt auch, wenn wihrend der Behandlung ein Wech-
sel der verscﬁiedenen Formen der Balneophototherapie vorge-
nommen wird.
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54
Eckpunkte zur Qualititssicherung

(1) Die Leistungennach §2 kinnen nur von Fachérzten fiir Haut-

und Geschlechtskrankheiten zu Lasten der Gesetzlichen Kranken-

versicherung erbracht und abgerechnet werden, die iiber Kennt-
nisse, Erfahrungen und Fertigkeiten mit der Lichtbehandlung
verfiigen.

(2) Im Rehmen der Behandlung sind vom Arzt zu gewihrleisten:

— die Aufklirung der Patienten insbesondere auch iiber un-
erwiinschte Wirkungen (z. B. Entwicklung von Malignomen]
und Wechselwirkungen der Behandlung (z. B. Interaktion mit
Medikamenten),

— die fachgerechte Durchfithrung der Bade- und Lichtbehand-
lung insﬁzsnndere im Hinblick auf die Handhabung und Ein-
stellung der Behandlungsgerite, die Umsetzung des anzu-
wendenden Behandlungsschemas sowie die Schulung des me-
dizinischen Personals,

— die unmittelbare Erreichbarkeit des Arztes withrend der Be-
handlung, die fachgerechte, reﬁelmﬁﬁige Wartung der Thera-
piegerite inklusive der Kontrolle der Gerétedosimetrie,

— die Durchfiihrung in geeigneten Réumlichkeiten.

§5

Dokumentation

Der behandelnde Arzthat die Ausgangsbefunde (u. a. PASI-Wert)
sowlie den Behandlungsverlauf, ﬁie durchschnittliche Anzahl
der Behandlungen pro Woche und Gesamtbehandlungsanzahl
zudokumentieren. Die Dokumentationen sind auf Verlangen den
Kassenirztlichen Vereinigungen fiir Qualititssicherungsmal-
nehmen vorzulegen.”

IL.
Die Anlage II wird wie folgt gedndert:
1. Nummer 19 wird gestrichen (mit Verweis auf ,nicht besetzt™]
2. Nummer 27 wird gestrichen (mit Verweis auf , nicht besetzt*).

III.

In der Anlage III ,Methoden, deren Bewertung ausgesetzt ist”
wird die Nummer 1 eingefiigt:

»Nr. 1 Synchrone Balneophototherapie bei atopischem Ekzem

Die Beschlussfassung zur Methode der synchronen Balneophoto-
therapie bei der Indikation atopisches Ekzem wird gemal §21
Abs. 4 der Verfahrensordnung des Gemeinsamen Bundesaus-
schusses fiir die Daver von drei Jahren ausgesetzt. Die Ausset-
zung des Beschlusses wird an die Malgabe gefunden. dass durch
Studien, insbesondere im Rahmen von Modellvorhaben im Sinne
der §863 bis 65 SGB V, innerhalb der vom Gemeinsamen Bundes-
ausschuss festgelegten Frist und unter Einhaltung der nachfolgend
festgelegten Anforderungen aussagekriftige wissenschaftliche
Unterlagen beschafft wer%en. Ziel dieser Studien ist die Gewin-

nu;lj% wissenschaftlicher Daten zu patientenrelevanten End-
punkten (z. B. SCORAD-Verbesserung):

a. Bei der Durchfiihrung von Studien sind internationale Emp-
fehlungen (z. B. die Richtlinien der International Conference
of Harmonisation Good Clinical Practice] in der aktuellen Ver-
sion zu Grunde zu legen.

b. Es ist mindestens ein zweiarmiges randomisiertes Studien-
design vorzusehen, bei dem die synchrone Balneophototherapie
mit einer Lichttherapie ohne gleichzeitizge Anwendung einer
Badebehandlung verglichen wird.

c. Die Durchfithrung von Studien muss unter Beriicksichtigung
ad.’a’guﬂter Fallzahlen erfolgen. Ein- und Ausschlusskriterien
sind a priori festzulegen.

d. Bei der Erhebung des Primérparameters zur Erfolgskontrolle
sind angemessene MaBbnahmen zur Verblindung der Bewerter
vorzusehen.

. Fiir die teilnshmenden Arzte sind sinheitliche Anforderungen
an die Qualifikation zu definieren.

f. Die wissenschaftliche Begleitung ist durch eine in prospektiven
Interventionsstudien erfahrene Institution sicherzustellen.

g. Bei der Planung von Studien ist sicherzustellen, dass die Aus-
wertung ihrer Ergebnisse spitestens zum Zeitpunkt der Wieder-
aufnshme der Beratungen am 1. Juli 2011 dem Gemeinsamen
Bundesausschuss vorgelegt werden.”

V.
Die Anderungen der Richtlinie treten am 1. Juli 2008 in Kraft.

Die tragenden Griinde werden auf der Internetseite des G-BA
unter www.g-ba.de veroffentlicht.

Siegburg, den 13. Mirz 2008
Gemeinsamer Bundesausschuse

Der Vorsitzende
Hess
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1 Vorwort

Der vorliegende Bericht der Themengruppe des Gemeinsamen Bundesausschusses (G-BA)
zur Balneophototherapie befasst sich mit der sektoribergreifenden Darstellung des Nutzens
und der medizinischen Notwendigkeit flir die Methode der Balneophototherapie. Hierzu wur-
de das Institut fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit (IQWiG) mit einer unabhangigen wissen-
schaftlichen Untersuchung beauftragt.

Aussagen zur sektorbezogenen Notwendigkeit und der Wirtschaftlichkeit werden in einem
nachsten Schritt entsprechend der vorliegenden Antrage durch die Gremien der verschiede-
nen Sektoren innerhalb des Gemeinsamen Bundesausschusses erarbeitet.

Das beauftragte IQWIG erstellte nach umfangreicher Bearbeitung der Fragestellung einen
Abschlussbericht, der durch die Themengruppe formal abzunehmen und ggf. inhaltlich zu
kommentieren war. Fir die Darstellung der Arbeit der Themengruppe wird ein modularer
Aufbau gewahlt, dessen ,innerer Kern“ durch den Abschlussbericht des IQWiG im Anhang
dieses Berichtes der Themengruppe gebildet wird (siehe Anhang 5.5).

Insbesondere die Bewertung des Nutzens auf der Grundlage der international verfiigbaren
wissenschaftlichen Publikationen wird daher in diesem Bericht durch eine kurze Wiedergabe
der vom IQWIiG getroffenen Fazits sowie eine Kommentierung durch die Themengruppe mit
entsprechenden Verweise auf die einzelnen Kapitel des IQWiG-Berichtes dargestellt. Auch
die medizinischen Grundlagen der Behandlung verschiedener Hauterkrankungen und die
Technik der Balneophototherapie werden kurz erlautert und zusatzlich durch einen entspre-
chenden Verweis auf das Kapitel im IQWiG-Bericht aufgegriffen.

Die Auswertung der beim G-BA anlasslich der Veroéffentlichung des Beratungsthemas einge-
gangenen Stellungnahmen wurde durch die Themengruppe vorgenommen und wird eben-
falls in diesem Bericht dargestellt.
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2 Aufgabenstellung und Ablauf des Verfahrens

Durch den Gemeinsamen Bundesausschuss ist die Bewertung von Untersuchungs- und Be-
handlungsmethoden vorzunehmen,

a) fur Richtlinien nach § 137c SGB V und
b) fir Richtlinien nach § 92 SGB V, soweit zu deren Erstellung
- neue Methoden nach § 135 Abs. 1 Satz 1 SGB V,
- bereits erbrachte Leistungen nach § 135 Abs. 1 Satz 2 SGB V oder
- Heilmittel nach § 138 SGB V
zu bewerten sind.

Die Verfahrensordnung (VerfO.) des Gemeinsamen Bundesausschusses legt hierzu in Ab-
schnitt C den Ablauf der Beratungen flr eine sektoribergreifende Methodenbewertung fest,
beschreibt die Prifkriterien zu den gesetzlich vorgegebenen Begriffen des Nutzens, der me-
dizinischen Notwendigkeit und der Wirtschaftlichkeit und sieht als Basis fur die Entscheidun-
gen des Gemeinsamen Bundesausschusses eine Beurteilung der Unterlagen nach internati-
onal etablierten und anerkannten Evidenzkriterien vor.

Mit Datum vom 03.12.2004 stellte die Kassenarztliche Bundesvereinigung (KBV) einen An-
trag auf Beratung der ,ambulanten asynchronen Balneophototherapie“ gemaf § 135 Abs. 1
SGB V. AnschlielRend stellte mit Datum vom 17.12.2004 der AOK-Bundesverband einen An-
trag auf Beratung der ,synchronen Balneophototherapie“ gemal § 135 Abs. 1 SGB V.

Auf Basis der gultigen Geschafts- und Verfahrensordnung leitete der Gemeinsame Bundes-
ausschuss am 27. Januar 2005 die Beratungen zu beiden Antragen gemeinsam ein und ver-
offentlichte das Beratungsthema ,Balneophototherapie bei dermatologischen Indikationen®
im Bundesanzeiger und Deutschen Arzteblatt.

Der Gemeinsame Bundesausschuss beauftragte das Institut fir Qualitat und Wirtschaftlich-
keit im Gesundheitswesen (IQWiG) am 21.12.2004 mit der Bewertung des Nutzens und der
Notwendigkeit. Dieser Auftrag wurde gemeinsam mit Vertretern des IQWiG am 23.06.2005
konkretisiert.

Eine sektorenlbergreifende Themengruppe des Gemeinsamen Bundesausschusses wurde
eingerichtet, um den Bericht des IQWIG abnehmen, die beim Bundesausschuss eingegan-
genen Stellungnahmen auszuwerten und zusammenfassend und sektorenlbergreifend Uber
Nutzen und Notwendigkeit der Balneophototherapie gegenliber den zustandigen Gremien
des Gemeinsamen Bundesausschusses zu berichten.



B SEKTORUBERGREIFENDE BEWERTUNG VON NUTZEN UND MEDIZINSCHER NOTWENDIGKEIT

3 Medizinische Grundlagen

3.1 Methode der Balneophototherapie

Das IQWiG beschreibt in seinem Abschlussbericht die Methodik der Balneophototherapie
wie folgt:

,Unter Balneophototherapie versteht man in Deutschland die Kombination aus einem Bad in
verschiedenen Medien und einer UV-Lichttherapie. Es gibt grundsatzlich 2 Typen von Balne-
ophototherapie:

e asynchrone Balneophototherapie: zuerst Bad, anschlieRend Bestrahlung und
¢ synchrone Balneophototherapie: Bestrahlung wahrend des Bades.
Die asynchrone Balneophototherapie wiederum kommt in 2 Formen vor:

e Bade-PUVA: Das Bad enthalt einen Psoralenzusatz (8-Methoxypsoralen, kurz: 8-
MOP oder Trioxsalen [Trimethylpsoralen, kurz: TMP] in alkoholischer Lésung), die
anschlielRende Bestrahlung erfolgt mit UVA-Licht.

e asynchrone Photosoletherapie: Das Bad ist mit Sole (10 %ig bei atopischer Dermati-
tis bis zu 25 %ig bei Psoriasis vulgaris) angereichert, die anschlielende Bestrahlung
erfolgt in der Regel mit UVB (Ultraviolettstrahlung-B)-Licht.

Die synchrone Balneophototherapie spielt in der Praxis nur in Form der ,TOMESA-Therapie*
eine Rolle in der Versorgung. Bei der TOMESA-Therapie werden die Patienten wahrend des
Bades in Totes-Meer-Salzwasser mit UV-Licht bestrahlt. Totes-Meer-Salzwasser enthalt im
Gegensatz zu einer Ublichen Salzlésung einen hohen Anteil an Magnesium- und Kalziumio-
nen.

Zusammenfassend sind also diese 3 Formen der Balneophototherapie zu unterscheiden:

- Bade-PUVA }
asynchron
— asynchrone Photosoletherapie

— TOMESA-Therapie —» synchron

Bei der asynchronen Balneophototherapie wird bei Verwendung 25 %iger Solelésung aus
technischen Griunden erst Leitungswasser in die Wanne eingelassen, eine Folie auf das
Wasser gelegt und danach die 25 %ige Sole aufgegossen, in der der Patient dann badet. Die
Badedauer und -temperatur haben maoglicherweise einen Einfluss auf die Effektivitdt und
Nebenwirkungen und sollten deshalb nach einem genormten Schema angewendet werden.”
(IQWiG-Bericht Kapitel 1.6)
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3.2 Zu beratende Indikationen

Die in der Themengruppe des G-BA zu beratenden Indikationen sind fiir die asynchrone
Balneophototherapie sind:

e Psoriasis vulgaris

Die in der Themengruppe des G-BA zu beratenden Indikationen sind fiir die synchrone Bal-
neophototherapie sind:

Psoriasis vulgaris
Atopische Dermatitis
Prurigo-Erkrankungen
Vitiligo

Ichthyosis vulgaris
Parapsoriasis en plaque

3.3 Psoriasis vulgaris

3.3.1 Definition und Epidemiologie der Psoriasis vulgaris

Es handelt sich um eine genetisch gepragte, chronisch rezidivierende und entzindlich-
proliferative Erkrankung, die in allen Lebensabschnitten auftritt.

Die Pravalenz in Deutschland = 2000-3000 Falle /100.0000 Einwohner (2,0 — 3,0 %).

Prinz J. C.
Psoriasis vulgaris, 2006, in Hengge, Ruzicka (Hrsg.) Roter Faden Dermatologie und Venerologie.
Seiten 259- 266, Wissenschaftliche Verlagsgesellschaft mbH Stuttgart.

Traupe H. und Robra B-P.
Schuppenflechte, 2002, Robert Koch-Institut (Hrsg.), Gesundheitsberichterstattung des Bundes,
Heft 11, Robert Koch-Institut Berlin

3.3.2 Pathologie und Klassifikation der Psoriasis vulgaris

In der Pathogenese steht eine T-Zell-vermittelte Autoreaktivitat mit bislang unbekanntem
Antigen im Vordergrund. Die Psoriasis stellt sich insgesamt uneinheitlich dar und umfasst
folgenden Formenkreis:

Psoriasis vulgaris mit Unterformen (u. a. lokalisierte und inverse Formen)

o Psoriasis pustulosa mit generalisierten und lokalisierten Unterformen (nicht Ge-
genstand der Beratungen)

e Psoriasis-Arthritis (nicht Gegenstand der Beratungen)

3.3.3 Kilinisches Bild und Diagnostik der Psoriasis vulgaris

Die Psoriasis ist eine nicht-heilbare, durch exogene (z. B. Infekte, Medikamente) und endo-
gene Stimuli (z. B. Stress) provozierbare Hauterkrankung, die klinisch durch streckseitig be-
tonte, isoliert oder generalisiert auftretende, meist symmetrische, stark infiltrierte Schuppen-
herde auf scharf begrenzten, erythematdsen Hauterhabenheiten (Plaques) charakterisiert ist.
Aufgrund des Befallsmusters besteht bei diesen Patienten eine erhebliche Stigmatisierung,
die zu einer signifikanten Einschrankung der Lebensqualitat fuhrt. Die Diagnose wird in der
Regel klinisch gestellt, bei unklarer Auspragung oder Sonderformen wird die Diagnose histo-
logisch mittels Hautbiopsie gesichert.
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Der Schweregrad der Psoriasis kann z. B. nach der Regel ,rule of ten“ definiert werden.
Hierbei wird neben den reinen deskriptiven Parametern wie PASI (Psoriasis Area and Seve-
rity Index) und BSA (Body Surface Area) auch die Lebensqualitat von Patienten mit Hauter-
krankungen in dem DLQI (Dermatology Life Quality Index) bewertet. Je nach Literaturstelle
gilt eine Psoriasis als schwer, wenn ein Patient in einem dieser Score-Systeme Uber 10
Punkte erreicht.

3.3.4 Therapieverfahren Psoriasis vulgaris

Fur die Therapie der Psoriasis stehen zahlreiche Optionen zur Verfiigung, zu denen lokale
Salbenbehandlungen, die Phototherapie und die systemische Medikamentgabe zahlen. Die
Phototherapie nimmt hier eine Sonderstellung ein, weil sie in der Regel mit einer Salbenthe-
rapie kombiniert wird. Nach den Leitlinien der Dermatologischen Gesellschaft gibt es zurzeit
keinen ,Goldstandard® in der Therapie der Psoriasis. Nach der aktuellen AWMPF-Leitlinie der
dermatologischen Fachgesellschaften wird die Phototherapie zur Induktionstherapie bei mit-
telschwerer und schwerer Psoriasis vulgaris empfohlen. Die Bewertung des Nutzens und der
medizinischen Notwendigkeit der Balneophototherapie bei der Behandlung der Psoriasis ist
Gegenstand dieses Abschlussberichtes.

Hintergrundliteratur:

Schmid-Ott, G., H. W. Kunsebeck, B. Jager, U. Sittig, N. Hofste, R. Ott, P. Malewski, und F.
Lamprecht
Significance of the stigmatization experience of psoriasis patients: a 1-year follow-up of the illness
and its psychosocial consequences in men and women. 2005, Acta Derm.Venereol. 85:27-32.

Schmid-Ott, G., P. Malewski, I. Kreiselmaier, und U. Mrowietz.
Psychosoziale Folgen der Psoriasis--eine empirische Studie Uber die Krankheitslast bei 3753 Be-
troffenen. 2005, Hautarzt 56:466-472.

Schmid-Ott, G., R. Burchard, H. H. Niederauer, F. Lamprecht, und H. W. Kunsebeck.
Stigmatisierungsgefiihl und Lebensqualitat bei Patienten mit Psoriasis und Neurodermitis. 2003,
Hautarzt 54:852-857

Finlay A. Y.
Current severe psoriasis and the Rule of Tens. 2005, Brit J.Dermatol. 152:861-867.

AWMEF-Leitlinie Therapie der Psoriasis vulgaris. 2006.
http://www.uni-duesseldorf.de/WWW/AWMF/II/013-001.htm
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3.4 Atopische Dermatitis (Neurodermitis)

3.4.1 Definition und Epidemiologie der Atopischen Dermatitis (Neurodermitis)

Zum Formenkreis der atopischen Erkrankungen (hierzu gehéren auch: Allergisches Asthma
bronchiale, Heuschnupfen) gehérende chronische bzw. chronisch rezidivierende, entzindli-
che Hauterkrankung mit Ekzem und starkem Juckreiz.

Die Pravalenz in Deutschland betragt bei Kindern ca. 10 % und bei Erwachsenen 1-3 %.

Artik S, Ruzicka T
Atopisches Ekzem. 2006, in Hengge, Ruzicka (Hrsg.) Roter Faden Dermatologie und Venerologie.
Seiten 250- 258, Wissenschaftliche Verlagsgesellschaft mbH Stuttgart.

3.4.2 Pathologie und Klassifikation der Atopischen Dermatitis (Neurodermitis)

Neben der genetischen Disposition, die sich immunologisch und organspezifisch auswirkt,
sind es Umweltfaktoren, die die Allergieentwicklung verstarkend oder abschwachend beein-
flussen. Eine besondere Bedeutung kommt dabei der Allergenexposition (z. B. Tierhaare,
Pollen, Hausstaubmilben), der Stérung des Mikromilieus (z. B. verminderte Abwehrstoffe wie
Defensine) und Strukturproteinen in der Haut wie Filaggrin zu. Folgende Formen der atopi-
schen Dermatitis werden unterschieden:

¢ Atopische Dermatitis vom extrinsischen Typ (mit Sofort-Typ-Sensibilisierungen)
e Atopische Dermatitis vom intrinsischen Typ (ohne Sofort-Typ-Sensibilisierungen)

Die Schwere der Atopischen Dermatitis wird mit dem SCORAD (Severity Scoring of Atopic
Dermatitis) und dem DLQI (Dermatology Life Quality Index) bewertet.

3.4.3 Kilinisches Bild und Diagnostik der Atopischen Dermatitis (Neurodermitis)

Die Hauterkrankung zeigt eine unterschiedliche klinische Auspragung, v.a. im Kleinkindalter
mehr generalisiert und nassend, im Schulkindalter eher als Beugenekzem, im Erwachsenen-
alter mehr umschrieben als atopisches Lidekzem oder prurigindses Ekzem, Handekzem, im
hdéheren Erwachsenenalter auch als Erythrodermie. Das Leitsymptom der atopischen Der-
matitis sind die charakteristischen Ekzemmorphen wie diffuse entziindliche Erytheme, Papu-
lovesikel, Erosionen, Krusten- und Schuppenbildung auf der einen Seite und ein starker
Juckreiz auf der anderen Seite. Als haufigste Ausloser eines Schubes werden Stress, Aller-
genexposition, bakterielle und virale Erkrankungen angesehen.

Die Diagnose wird klinisch anhand so genannter major und minor Kriterien gestellt. Dartber
hinaus kommt der Nachweis einer Sofort-Typ-Sensibilisierung gegenlber den haufigsten
Inhalationsallergenen eine entscheide Rolle zu. Bei unklarem klinischem Bild erfolgt eine
histologische Untersuchung, die im Rahmen von Anamnese und Verlauf interpretiert werden
muss.

3.4.4 Therapieverfahren der Atopischen Dermatitis (Neurodermitis)

Oberstes Prinzip in der Behandlung des atopischen Ekzems ist die individuelle Ausrichtung
der Therapie, die zum jeweiligen Zeitpunkt die jeweils eigene Hautbeschaffenheit des Patien-
ten, die betroffene Lokalisation und Ekzemmorphologie berlcksichtigt. Es gibt zurzeit keinen
,Goldstandard® in der Therapie. Die therapeutischen Malinahmen gliedern sich in die derma-
tologische Basisbehandlung, die akute antientziindliche Behandlung, adjuvante Therapie-
maflinahmen und die Elimination von relevanten Provokationsfaktoren (aus der Luft, Nah-
rung, Kleidung, psychosozialer Situation).
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Als Therapieverfahren stehen zahlreiche duferlich anzuwendende Arzneimittel (z. B. Steroi-
de, topische Immunmodulatoren), verschiedene Formen der Phototherapie und systemische,
immunmodulatorische Medikamente zur Verfligung. Von den dermatologischen Fachgesell-
schaften wird bei leichten bis mittelschweren Formen eine begleitende Phototherapie mit UV-
B311/UV-A sowie bei schweren Formen mit UV-A1 empfohlen. Die Bewertung des Nutzens
und der medizinischen Notwendigkeit der Balneophototherapie bei der Behandlung des ato-
pischen Ekzems ist Gegenstand dieses Abschlussberichtes.

Hintergrundliteratur:

Darsow U, Lubbe J, Taieb A, Seidenari S, Wollenberg A, Calza AM, Giusti F, Ring J;
European Task Force on Atopic Dermatitis. Position paper on diagnosis and treatment of atopic
dermatitis. 2005, J Eur Acad Dermatol Venereol.19:286-95.

3.5 Prurigo-Erkrankungen

3.5.1 Definition und Epidemiologie der Prurigo-Erkrankungen

Der Begriff Prurigo ist in der Dermatologie sehr gebrauchlich, aber nicht klar definiert. Er lei-
tet sich vom Lateinischen ab und bedeutet lediglich Jucken. Entsprechend kénnen stark ju-
ckende Hautkrankheiten als prurigindse Dermatosen bezeichnet werden. Als Prurigo (ju-
ckender Grind) werden einerseits intensiv juckende Dermatosen zusammengefasst, deren
primare Hautlasionen rasch zerkratzte, urtikarielle Seropapeln (Prurigo simplex acuta) oder
Papeln (Prurigo simplex subacuta) sind. Andererseits wird der Begriff Prurigo auch fir per-
sistierende papulo-noddse Hautveranderungen gebraucht, die sich artifiziell bei juckenden
Dermatosen oder inneren Erkrankungen (z. B. bei Nierenerkrankungen) durch Kratzen ent-
wickeln (Prurigo nodularis). Bei kaum einer Gruppe von Dermatosen besteht, wie auch aus
der grof3en Anzahl von Synonymen deutlich wird, soviel Unklarheit Gber Einordnung und
Deutung wie bei den Krankheiten der Prurigo-Gruppe.

Bei dieser Erkrankung sind keine genauen Daten zur Pravalenz bekannt.

Eindeutige epidemiologische Daten liegen nicht vor. Etwa 2/3 der Patienten sind Frauen,
bevorzugt zwischen dem 20. und 30. Lebensjahr und dann wiederum in den Jahren um die
Menopause. Manner sind besonders jenseits des 50. Lebensjahrs betroffen.

Metze D.
Pruritus und Prurigo. 2005 In Braun Falco, O, Plewig G, Wollf HH Burgdorf WHC, Landthaler M.
Dermatologie und Venerologie. 5. Auflage, Seiten 406-422, Springer Medizin Verlag, Heidelberg

3.5.2 Pathologie und Klassifikation der Prurigo-Erkrankungen

Es wird spekuliert, dass bei pradisponierten Patienten Erkrankungen, die mit Juckreiz ein-
hergehen, Uber immunologische Mechanismen die Entwicklung von juckenden Papeln aus-
I6sen konnen. Pathogenetisch soll es sich um eine kombinierte allergische Reaktion han-
deln. Als Ursache kommen in Frage: atopische Diathese, hormonelle und metabolische St6-
rungen, gynakologische Erkrankungen, Magen-Darm-Storungen, Leber- und Nierenerkran-
kungen, HIV-Infektion, hdmatogene und lymphoproliferative Erkrankungen, psychiatrische
Erkrankungen, Ekto- und Endoparasitosen. Haufig bleibt die Ursache aber unklar.

Entsprechend der polyatiologischen Ursache wurden verschiedenste Varianten der Prurigo-
Erkrankungen definiert:

e Prurigo simplex acuta
e Prurigo nodularis
e Prurigo simplex subacuta mit ihren Unterformen:

B-7
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Prurigo diabetica

Prurigo hepatica

Prurigo uraemica

Prurigo lymphatica bei lymphatischen Leukamien

Prurigo lymphogranulomatotica im Verlauf von Morbus Hodgkin.

O O0OO0OO0Oo

3.5.3 Kilinisches Bild und Diagnostik der Prurigo-Erkrankungen

Das klinische Bild der Prurigo simplex subacuta ist durch stdndig neu auftretende, isoliert
stehende oder multiple Effloreszenzen charakterisiert, die zunachst als urtikarielle bis linsen-
grole, stark juckende, hellrote Papeln mit zentralen prallen Blaschen (Seropapel) erscheinen
und von den Patienten haufig sofort zerkratzt werden. Als residuale Hautveranderungen fin-
den sich de- und hyperpigmentierte, atrophische bis linsengroe Narben. Typisch ist ein
punktférmiger, stechender Juckreiz, der mit einer ebenso umschriebenen Exkoriation (Aus-
I6ffeln) von den Patienten beantwortet wird, so dass der Juckreiz schlagartig sistiert. Bei der
Prurigo nodularis finden sich eher isoliert stehende, erhabene, derbe, initial leicht gerétete,
erbs- bis bohnengrofRle, stark juckende Knoten.

Die Diagnose wird in der Regel aufgrund des klassischen klinischen Bildes gestellt, bei un-
klarem Bild und zur Differentialdiagnose kann eine Hautbiopsie erfolgen. Im Vordergrund der
Diagnostik steht die Abklarung auf internistische

Begleiterkrankungen v.a. Stoffwechselerkrankungen (z. Diabetes mellitus, Hyperurikdmie),
Nieren- und Lebererkrankungen sowie bosartige Neubildungen.

3.5.4 Therapieverfahren der Prurigo-Erkrankungen

Eine Standardtherapie fur die Prurigo-Erkrankungen besteht zurzeit nicht. Angewandt wird
die Phototherapie mit UV-B-Spektren (Breitband-UV-B, SUP und UV-B311) sowie neuer-
dings auch UV-A1. Darliber hinaus flhrt die Behandlung der Grunderkrankung (z. B. Einstel-
lung des Diabetes) zu einer klinischen Besserung der Prurigo. Als lokale Therapieoptionen
werden juckreizstillende Externa (z. B. Polidocanol, Capsaicin) und Steroide eingesetzt.

Hintergrundliteratur:

Gambichler T, Hyun J, Sommer A, Stucker M, Altmeyer P, Kreuter A.
A randomised controlled trial on photo(chemo)therapy of subacute prurigo. 2006, Clin Exp Derma-
tol. 31:348-53.

3.6 \Vitiligo

3.6.1 Definition und Epidemiologie der Vitiligo

Bei der Vitiligo oder Weil¥fleckenkrankheit handelt es sich um die haufigste erworbene St6-
rung des Pigmentsystems. Die Erkrankung ist durch umschriebene, haufig symmetrisch loka-
lisierte aber auch generalisierte Depigmentierung der Haut als Folge des Fehlens von Mela-
nozyten und/oder einer gestdrten Melaninproduktion mit hoher Neigung zur Progredienz cha-
rakterisiert. Die Prognose der Vitiligo ist haufig eine schubweise Progression, selten voll-
kommene Spontanrickbildung.

Die Pravalenz der Vitiligo liegt in Deutschland bei 1 %.

Stolz W. und Ramrath K.
Stérungen der Melaninpigmentierung. 2005, in Braun Falco, O, Plewig G, Wollf HH Burgdorf
WHC, Landthaler M. Dermatologie und Venerologie. 5. Auflage, Seiten 853-875, Springer Medizin
Verlag, Heidelberg
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3.6.2 Pathologie und Klassifikation der Vitiligo

Die Atiologie der Erkrankung ist unbekannt, diskutiert wird eine immunologische oder auto-
immunologische Pathogenese, teilweise erbliche Disposition. Als mogliche Auslosefaktoren
werden Sonnenbrand, psychischer Stress und Schilddrisenerkrankungen diskutiert. Fir letz-
teres spricht die haufige Assoziation mit Hashimoto Thyreoiditis und Thyreotoxikose.

3.6.3 Klinisches Bild und Diagnostik der Vitiligo

Klinisch zeigen sich unterschiedlich grol3e, scharf begrenzte, verschieden konfigurierte, pig-
mentfreie Herde, haufig mit hyperpigmentiertem Rand. Zunahme an Zahl und Gréfe, sowie
Konfluenz einzelner Herde zu landkartenartigen Gebilden. Die Haare im entsprechenden
Bereich sind haufig weilt. Nach Verteilung der Herde werden generalisierte, lokalisierte und
universelle Vitiligo unterschieden.

Die Diagnose wird in der Regel durch das klassische Bild klinisch gestellt. Unter Umstanden
kann differentialdiagnostisch an eine oberflachige Pilzerkrankung (Pityriasis versicolor) ge-
dacht werden. Bei ausgedehnten Befunden ist die Zuordnung der pathologischen Haut
schwierig, durch eine Hautbiopsie kann dann die Diagnose gesichert werden.

3.6.4 Therapieverfahren der Vitiligo

Eine Therapieform, die zu einer vollstidndigen Repigmentierung der Haut fihrt existiert zur-
zeit nicht. Als Standardtherapieverfahren wird momentan eine Phototherapie durchgefiihrt.
Wahrend frihere Berichte auf gute Behandlungserfolge durch eine PUVA-Therapie im Sinne
einer systemischen oder lokalen Form (Bader oder Creme) hinwiesen, wurde in neuen Stu-
dien die UV-B311 Phototherapie angewandt (a). Neben der Behandlung einer moéglichen
assoziierten Schilddriisenerkrankung kommen weiterhin topische und systemische Steroide
zum Einsatz.

Hintergrundliteratur:

Parsad D, Kanwar AJ, Kumar B.
Psoralen-ultraviolet A vs. narrow-band ultraviolet B phototherapy for the treatment of vitiligo. 2006,
J Eur Acad Dermatol Venereol. 20:175-7.

3.7 Ichthyosis vulgaris

3.7.1 Definition und Epidemiologie der Ichthyosis vulgaris

Die auch als Fischschuppenkrankheit bezeichnete Erkrankung ist eine diffuse, autosomal-
dominant vererbte Verhornungsstérung, die mit fischschuppen-artigen Hautverdnderungen
am Korper einhergeht. Die Ichthyosis vulgaris gilt als die haufigste erbliche Hauterkrankung.
Sie beginnt im 1. Lebensjahr, verlauft bis zur Pubertat progredient und weist dann eine Reg-
ressionstendenz auf.

Bei dieser Erkrankung sind keine genauen Daten zur Pravalenz bekannt. In einer Publikation
von Kuster wird von einer Morbiditat von 1:1000 gesprochen.

Kuster W.
Verhornungsstorungen. 2005, in Braun Falco, O, Plewig G, Wollf HH Burgdorf WHC, Landthaler
M. Dermatologie und Venerologie. 5. Auflage, Seiten 738-762, Springer Medizin Verlag, Heidel-
berg
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3.7.2 Pathologie und Klassifikation der Ichthyosis vulgaris

Die Erkrankung ist durch eine vermehrte Schuppung durch ungeniigende AbstoRung der
Hornzellen charakterisiert, ein Prozess, der als Retentionshyperkeratose bezeichnet wird. Im
Gegensatz zur Psoriasis vulgaris liegt bei der Ichthyosis vulgaris eine normale epidermale
Proliferationsrate und Transitzeit der Keratinozyten vor. Das Keratohyalinprotein Filaggrin,
das Keratinfilamente vernetzt, und seine Vorform Profilaggrin werden vermindert gebildet
oder fehlt in Korrelation zur Schwere des klinischen Bildes.

Neben der Ichthyosis vulgaris gibt es noch weitere Formen der Fischschuppenkrankheit, die
sich genetisch und klinisch abgrenzen lassen.

3.7.3 Klinisches Bild und Diagnostik der Ichthyosis vulgaris

Das klinische Bild ist durch fest haftende, meist graue, jedoch auch braunlich schwarzliche
Schuppung auf sebostatischer (trockener) Haut charakterisiert. Die Schweil3produktion ist
vermindert. Das Befallsmuster ist universell symmetrisch, vor allem Streckseiten der Extremi-
taten und unterer Rumpfbereich unter Aussparung der

Schleimhaute, Handflachen, FuRsohlen und Gelenkbeugen. In bis zu 75 % der Falle mit Ke-
ratosis pilaris vergesellschaftet. Bei etwa 90 % aller Patienten fallt ein hyperlineares Handli-
nienmuster auf. Uberdurchschnittlich haufig (bis 50 %) ist sie mit Erkrankungen des atopi-
schen Formenkreises kombiniert. AuRerdem besteht eine erhdhte Neigung zur Kontaktsen-
sibilisierung.

Die Diagnose der Ichthyosis vulgaris wir in der Regel klinisch gestellt, bei Abgrenzung zu
anderen Formen der Ichthyosis oder Ekzemen kann eine Hautbiopsie durchgefihrt werden.

3.7.4 Therapieverfahren der Ichthyosis vulgaris

Im Vordergrund der Therapie steht die regelmafige pflegende, hydratisierende und je nach
Auspragungsgrad auch keratolytische externe Therapie vor allem mit 5 bis 10 %-igen Harn-
stoffpraparaten. Zusatzlich werden Phototherapie aus den Kombinationen mit UV-A/UV-B
oder UV-A 1 und bei ausgedehnten Formen systemische Vitamin-A-Saure-Derivate einge-
setzt.

3.8 Parapsoriasis en plaque

3.8.1 Definition und Epidemiologie der Parapsoriasis en plaque

Es handelt sich um eine heterogene Gruppe chronischer Dermatosen mit fehlender sponta-
ner Ruckbildungsneigung, die durch disseminierte, gerdtete und gering pityriasiform schup-
pende Herde besonders am Rumpf gekennzeichnet sind. Die nosologische Einordnung die-
ser Erkrankungen bereitet grofiere Schwierigkeiten, da meist ein chronischer benigner Ver-
lauf beobachtet wird, andererseits aber Falle beschrieben wurden, die in eine Mycosis fun-
goides (Form eines kutanen T-Zell Lymphoms) libergehen. Bei dieser Erkrankung sind keine
genauen Daten zur Pravalenz bekannt, die Erkrankung beginnt im mittleren Lebensalter.

3.8.2 Pathologie und Klassifikation der Parapsoriasis en plaque

Die Atiologie der Erkrankung ist unbekannt. Klinisch und histologisch wird eine kleinherdige
von einer groflherdigen Form unterschieden. Da die groRherdige Form von einigen Autoren
als Fruhstadium einer Mycosis fungoides angesehen wird, kann hier eine monoklonale Ex-
pansion einer T-Zelle eine Rolle spielen. Histologisch findet sich eine Ekzemreaktion bis hin
zum Muster eines manifesten T-Zell Lymphoms. Der Verlauf ist hochgradig chronisch, mit

B-10
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langsamer GroéRenzunahme der Herde. Die Ruckbildungstendenz der Herde ist ausgespro-
chen gering. Die groRherdige Form kann in eine manifeste und progrediente Mycosis fungoi-
des enden.

3.8.3 Kilinisches Bild und Diagnostik der Parapsoriasis en plaque

Die kleinherdige Form der Parapsoriasis en plaque ist durch zahlreiche, kleine (Plaquegréfie
bis 10 cm im Durchmesser), gelblich-rote, pityriasiform schilfernde, ovale oder fingerférmige
Herde am Rumpf in den Spaltlinien der Haut charakterisiert. Ausbildung gréferer Herde
durch Konfluenz. Es liegt eine scheinbare Vergroberung der Hautfelderung durch feinste
Einrisse in der Hornschicht und eine Pseudoatrophie der Haut mit einer Zigarettenpapierahn-
lichen Faltelung ohne Atrophie im histologischen Substrat vor.

Die gro3herdige Form ist durch wenige entziindliche, infiltrierte, grofiere (meist Gber 10 cm
Durchmesser), bizarr konfigurierte, scharf abgegrenzte, pityriasiform schilfernde, rote, haufig
juckende Herde, die diffus lokalisiert sind. Im weiteren Verlauf zunehmendes Wachstum mit
Ausbildung gréRerer, plattenartig infiltrierter Herde.

Im Vordergrund der Diagnostik steht die Hautbiopsie zur Abgrenzung eines Ekzems respek-
tive einer manifesten Form eines kutanen T-Zell Lymphoms vom Typ der Mycosis fungoides.

3.8.4 Therapieverfahren der Parapsoriasis en plaque

Die Therapie richtet sich nach dem klinischen Bild. Im Vordergrund der Therapie steht die
Photo-Therapie in Form von UV-B- (Breitband-UV-B und UV-B311) und PUVA-
Behandlungen. Letztere werden je nach klinischem Bild insbesondere bei der grolherdigen
Form als systemische oder Balneo-PUVA-Therapie durchgefiihrt. Die lokale Therapie be-
steht aus ruckfettenden Externa und Steroiden.

Hintergrundliteratur:

Aydogan K, Karadogan SK, Tunali S, Adim SB, Ozcelik T.
Narrowband UVB phototherapy for small plaque parapsoriasis. 2006, J Eur Acad Dermatol
Venereol. 20:573-7.
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4 Sektoriubergreifende Bewertung des Nutzens und der Medizini-
schen Notwendigkeit der Balneophototherapie

4.1 Ergebnis und Kommentierung des IQWiG-Abschlussberichtes zur Balneopho-
totherapie

Das IQWiG wurde durch den Gemeinsamen Bundesausschuss mit Datum vom 21.12.2004
mit der Bewertung des Nutzens und der medizinischen Notwendigkeit beauftragt. Anhand
des am 05.08.2005 vorgelegten Berichtsplanes wurde bis zum 02.11.2006 der Abschlussbe-
richt zur Balneophototherapie gemaf dem Methodenpapier (Version 1.0) des IQWiG erstellt.

Die Themengruppe hat den Bericht des IQWiG am 30.11.2006 als auftragsgemafd abge-
nommen und anschlieBend kommentiert. Das Nahere zur Bearbeitung durch Themengruppe
findet sich im Anhang als formale Abnahme (siehe Anhang Kapitel 5.6).

4.1.1 Nutzenbewertung

Durch die Themengruppe wurden die fiir die verschiedenen Methoden und Indikationen
durch das IQWiG vorgenommenen Bewertungen des Nutzens gepruft und bei Bedarf inhalt-
lich kommentiert.

4.1.1.1 Asynchrone Photo-Sole-Therapie
1. Psoriasis vulgaris
Fazit des IQWiG:

,Die asynchrone Photosoletherapie (Sole + UVB) hat einen Zusatznutzen gegentber der
trockenen UVB-Therapie (und auch LW + UVB) bezogen auf die Besserung des Hautbe-
schwerdebildes.”

Kommentar Themengruppe:

Anwendungsindikationen: Durch die Einschlusskriterien der Studien, in die ab einem be-
stimmten Schweregrad der Erkrankung eingeschlossen wurde, beschrankt sich die abzu-
leitende Aussage auf einen eher generalisierten Befall.

Salzkonzentration: Die in den Studien verwendeten Salzkonzentrationen variieren zwischen
4 und 25 %, in Teilbadern bis zu 32 %. In der BVDD-Studie (grofite Anzahl der unter-
suchten Patienten) wurden Konzentrationen von 25 % verwendet.

In der BVDD-Studie kam ein Bad in einer Folie zur Anwendung.

UV-Spektrum: In der BVDD-Studie (groRte Anzahl der untersuchten Patienten) wurde UV-B
in unterschiedlichen Spektren (Breitband UV-B, UV-B 311 und SUP) verwendet. Aus dem
Bericht des IQWIG lasst sich keine eindeutige Aussage ableiten, dass ein bestimmtes
UV-B-Spektrum vorzuziehen ware.

Dauer und Haufigkeit der Anwendung: ,Die asynchrone Photo-Sole-Therapie wurde in den
Studien zwischen 3- und 5-mal pro Woche angewendet, die jeweilige Kontrollintervention
in derselben Haufigkeit. Die Badedauer unterschied sich zwischen den Studien etwas,
sie lag in den RCTs zwischen 15 und 20 Minuten, in der nicht randomisierten Studie bei
30 Minuten.”

Diese Therapie sollte in der BVDD-Studie (gréfte Anzahl der untersuchten Patienten) mit
20 minatiger Badedauer 4-mal pro Woche bis zu maximal acht Wochen durchgefuhrt
werden.
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Aus den ausgewerteten Studien ergeben sich keine Hinweise fur die Dauer des behand-
lungsfreien Intervalls vor einem erneuten Behandlungszyklus.

Mogliche Nebenwirkungen: Zitate aus dem Bericht des IQWiG (Seite 91): ,In der BP-BVDD-
Studie wurde bezuglich der Haufigkeit phototoxischer Reaktionen kein Unterschied zwi-
schen Photo-Sole-Therapie und trockener UVB-Therapie beobachtet.“ ,Zu langfristigen
Folgeschaden der Therapien liegen keine Daten vor.©

Weitere Indikationen waren nicht Gegenstand des aktuellen Antrages.

Fazit der Themengruppe

Die Themengruppe schliel3t sich dem Fazit des IQWiG zur asynchronen Photo-Sole-
Therapie bei Psoriasis vulgaris an. Der Nutzen wird auf der Basis des IQWiG-Berichtes als
belegt angesehen.

4.1.1.2 Bade-PUVA
1. Psoriasis vulgaris
Fazit des IQWIiG:

,Die asynchrone Bade-PUVA hat einen Zusatznutzen gegenuiber der trockenen UVB-
Therapie beziehungsweise LW + UVB im Hinblick auf die Besserung des Hautbeschwer-
debildes und eine Reduktion der unerwinschten Wirkungen/Folgeschaden. Diese Aus-
sage qilt nur fir eine Mischung der zur Anwendung kommenden UVB-Spektren bei den
Vergleichsinterventionen.”

Fur die Bade-PUVA gibt es Hinweise auf einen Zusatznutzen gegeniber der asynchronen
Photosoletherapie (Sole + UVB) im Hinblick auf die Besserung des Hautbeschwerdebil-
des und eine Reduktion der unerwiinschten Wirkungen/Folgeschaden. Diese Aussage
gilt nur fir eine Mischung der zur Anwendung kommenden UVB-Spektren bei der Ver-
gleichsintervention.”

.Fur die Bade-PUVA besteht gegeniber der oralen PUVA ein geringeres Schadenspotenzial
bezogen auf akute Nebenwirkungen (Ubelkeit und Erbrechen). Es finden sich schwache
Hinweise auf ein vermindertes Schadenspotenzial bezogen auf langfristige Folgeschaden
(Plattenepithelkarzinome der Haut). Der Behandlungsaufwand ist prozedural bedingt ge-
ringer. Ein gleichwertiger Nutzen der asynchronen Bade-PUVA im Hinblick auf die Bes-
serung des Hautbeschwerdebildes ist allerdings weder belegt noch ausgeschlossen.”

Kommentar Themengruppe:

Anwendungsindikationen: Durch die Einschlusskriterien der Studien, in die ab einem be-
stimmten Schweregrad der Erkrankung eingeschlossen wurde, beschrankt sich die abzu-
leitende Aussage auf einen eher generalisierten Befall.

Psoralen-Losung: In Deutschland steht nur das 8-MOP als 0,3 % Ldsung als Fertigarzneimit-
tel zur Verfiigung. Die in der BVDD-Studie eingesetzte Konzentration entsprach den An-
gaben des Herstellers entsprechend 0,5 mg/I.

In den untersuchten Studien kam ein Bad mit oder ohne Folie zur Anwendung. In der BVDD-
Studie wurde gemalf Prifplan ein Vollbad verwendet.

UV-Spektrum: Das UV-A-Spektrum wird in Deutschland einheitlich verwendet.

Dauer und Haufigkeit der Anwendung: ,Die Bade-PUVA wurde in den meisten Studien 3-
oder 4-mal pro Woche angewendet,...”
Diese Therapie sollte in der BVDD-Studie (gréRte Anzahl der untersuchten Patienten) mit
20-minUtiger Badedauer 4-mal pro Woche bis zu maximal acht Wochen durchgeflihrt
werden.
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Aus den ausgewerteten Studien ergeben sich keine Hinweise fur die Dauer des behand-
lungsfreien Intervalls vor einem erneuten Behandlungszyklus.

Mdgliche Nebenwirkungen: Zitate aus dem Bericht des IQWiG (Seite 78-79): ,Die Ergebnis-
se der Lindel6f-Untersuchung geben somit trotz des deutlichen Unterschiedes zwischen
den beiden Gruppen allenfalls Hinweise darauf, dass das Risiko eines Plattenepithelkar-
zinoms der Haut bei Bade-PUVA-Patienten geringer sein kénnte als bei Patienten, die
mit oraler PUVA behandelt werden.” Aus Sicht der Themengruppe sollten auch prakti-
sche Griinde (z. B. berufliche Sonnenexposition) bei der Gesamtabwagung zur Auswahl
der Bade-PUVA-Therapie gegeniber einer systemischen PUVA-Therapie beriicksichtigt
werden.

Insgesamt ist zu beachten, dass ein nicht genau eingrenzbares kanzerogenes Potential
besteht, was bei der individuellen Indikationsstellung bericksichtigt werden sollte.

Weitere Indikationen waren nicht Gegenstand des aktuellen Antrages.

Fazit der Themengruppe

Die Themengruppe schlie3t sich dem Fazit des IQWiG zur Bade-PUVA-Therapie bei Psoria-
sis vulgaris an. Der Nutzen wird auf der Basis des IQWiG-Berichtes als belegt angesehen.

4.1.1.3 Synchrone Balneophototherapie (TOMESA-Verfahren)
1. Psoriasis vulgaris
Fazit des IQWIG:

,FUr die synchrone Balneophototherapie (TOMESA-Verfahren) zeigt sich bei der Indikation
Psoriasis vulgaris ein Zusatznutzen gegeniber der trockenen UVB-Therapie im Hinblick auf
die Reduktion des Hautbeschwerdebildes und eingeschrankt auch flr das Therapieziel
krankheitsbezogene Lebensqualitat.”

Kommentar Themengruppe:

Anwendungsindikationen: Durch die Einschlusskriterien der Studien, in die ab einem be-
stimmten Schweregrad der Erkrankung eingeschlossen wurde, beschrankt sich die abzu-
leitende Aussage auf einen eher generalisierten Befall.

Salzkonzentration: Einheitliche Verwendung einer 10 %igen Lésung aus Totes-Meer-Salz.
In der TOMESA-Studie kam ein Vollbad mit Umwalzverfahren zum Einsatz.
UV-Spektrum: Fir das TOMESA-Verfahren wird einheitlich Schmalband-UV-B verwendet.

Dauer und Haufigkeit der Anwendung: ,Die Behandlungsdauer variierte in den Studien von
Patient zu Patient, genaue Angaben hierzu finden sich nicht. Maximal wurden 35 Be-
handlungen durchgefiihrt mit einer Frequenz zwischen 3 und 5 pro Woche. Dies galt so-
wohl fir den Verum- als auch den Kontrollarm der Studien. Die Badedauer richtete sich
nach der Dauer der Bestrahlung und betrug ca. 3 bis maximal 23 Minuten. Die Badetem-
peratur wird mit 37 °C berichtet (diese Information entstammt der Patientenaufklarung zur
Teilnahme an der Studie).”

Mdgliche Nebenwirkungen: ,Flr keine der Gruppen gibt es einen Hinweis auf einen Vorteil
oder Nachteil bezlglich des Nebenwirkungsprofils.*

Fazit der Themengruppe

Die Themengruppe schlief3t sich dem Fazit des IQWiG zur synchronen Balneophototherapie
bei Psoriasis vulgaris an. Der Nutzen wird auf der Basis des IQWiG-Berichtes als belegt an-
gesehen.
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2. Atopisches Ekzem
Fazit des IQWiG:

» Bei Patienten mit atopischer Dermatitis gibt es Hinweise auf einen Zusatznutzen bezogen
auf die Besserung des Hautbeschwerdebildes.”

Kommentar Themengruppe:

Anwendungsindikationen: Durch die Einschlusskriterien der Studien, in die ab einem be-
stimmten Schweregrad der Erkrankung eingeschlossen wurde, beschrankt sich die abzu-
leitende Aussage auf einen eher generalisierten Befall.

Salzkonzentration: Einheitliche Verwendung einer 10 %igen Lésung aus Totes-Meer-Salz.
In der TOMESA-Studie kam ein Vollbad mit Umwalzverfahren zum Einsatz.
UV-Spektrum: Fir das TOMESA-Verfahren wird einheitlich Schmalband-UV-B verwendet.

Dauer und Haufigkeit der Anwendung: ,Die Behandlungsdauer variierte in den Studien von
Patient zu Patient, genaue Angaben hierzu finden sich nicht. Maximal wurden 35 Be-
handlungen durchgeflhrt mit einer Frequenz zwischen 3 und 5 pro Woche. Dies galt so-
wohl fur den Verum- als auch den Kontrollarm der Studien. Die Badedauer richtete sich
nach der Dauer der Bestrahlung und betrug ca. 3 bis maximal 23 Minuten. Die Badetem-
peratur wird mit 37 °C berichtet (diese Information entstammt der Patientenaufklarung zur
Teilnahme an der Studie).”

Mdgliche Nebenwirkungen: ,Flr keine der Gruppen gibt es einen Hinweis auf einen Vorteil
oder Nachteil bezliglich des Nebenwirkungsprofils.*

Fazit der Themengruppe

Die Themengruppe schlief3t sich dem Fazit des IQWiG zur synchronen Balneophototherapie
beim atopischen Ekzem grundsatzlich an. Der Nutzen kann auf der Basis der einen dem
IQWiG-Bericht zugrunde liegenden Studie nicht als eindeutig belegt angesehen werden.

Prurigo nodularis
Prurigo bei Nierenerkrankungen
Parapsoriasis en plaques

Ichthyosis vulgaris

N o g Mo

Vitiligo
Fazit des IQWiG:

~otudien zur synchronen Balneophototherapie bei Patienten mit Prurigo nodularis, Prurigo
bei Nierenerkrankungen, Parapsoriasis en plaques, Ichthyosis vulgaris oder Vitiligo wurden
nicht gefunden.®

Kommentar Themengruppe:

Die Erkrankungen nach Nr. 3. — 7. sind nicht als sehr selten anzusehen, daher sind auch
kontrollierte Studienanséatze vorstellbar und durchaus zu fordern.

Im Rahmen der Gesetzlichen Krankenversicherung stehen fur die verschiedenen Indikatio-
nen Behandlungsmethoden zur Verfiigung.

Die Einschlusskriterien des IQWiG werden von der Themengruppe als sachgerecht bewertet.
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Die nachgereichte Auswertung der Kohortenstudien des TOMESA-Modellprojektes zu ver-
schiedenen Indikationen erflillte vom Studiendesign her nicht die Einschlusskriterien des
IQWIiG, da sie ohne Vergleichsgruppe durchgefiihrt wurde.

Fazit der Themengruppe

Da zum gegenwartigen Zeitpunkt keine kontrollierten Studien vorliegen, die einen Nachweis
des Nutzens flhren kénnten, kann der Nutzen zu diesen Indikationen nicht beurteilt werden.

4.1.2 Medizinische Notwendigkeit:
Psoriasis vulgaris

Fir die Behandlung der Psoriasis vulgaris stehen eine Reihe von Therapieoptionen als GKV-
Leistungen zur Verfiigung, z. B. die medikamentdse Behandlung (lokal oder systemisch) und
die UV-Therapie. Aufgrund des individuell sehr unterschiedlichen Ansprechens der Patienten
auf die verschiedenen Therapieoptionen stellen die synchrone und asynchrone Photosole-
therapie sowie die Bade-PUVA-Behandlung eine relevante Erweiterung des therapeutischen
Spektrums dar. Insbesondere da die Psoriasis vulgaris eine chronische Erkrankung mit Nei-
gung zu haufigen Rezidiven darstellt, ist das Kriterium der medizinischen Notwendigkeit bei
nachgewiesenem Nutzen der zu bewertenden Methoden (synchrone und asynchrone Photo-
soletherapie sowie die Bade-PUVA-Behandlung) als gegeben anzusehen.

Atopisches Ekzem

Fur die Behandlung des atopischen Ekzems steht eine Reihe von medikamentésen und
nicht-medikamentdsen Therapieoptionen als GKV-Leistungen zur Verfiigung. Aufgrund des
individuell unterschiedlichen Ansprechens der Patienten auf die verschiedenen Therapieop-
tionen und des chronisch rezidivierenden Verlaufs der Erkrankung ist die Entwicklung weite-
rer Behandlungsmethoden zur Verbreiterung des therapeutischen Spektrums in der Versor-
gung grundsatzlich wiinschenswert. Da aber ein eindeutiger Nachweis eines Nutzens fir die
synchrone Balneophototherapie bei atopischem Ekzem bisher nicht vorliegt, ist vor diesem
Hintergrund das Kriterium der medizinischen Notwendigkeit zurzeit nicht als erfullt anzuse-
hen.

Weitere Indikationen

Fur die Behandlung der Erkrankungen nach Nr. 3 bis 7 steht eine Reihe von medikamenté-
sen und nicht-medikamentdsen Therapieoptionen als GKV-Leistungen zur Verfigung. Die
Entwicklung zusatzlicher Therapieoptionen flir die Erkrankungen nach Nr. 3 bis 7 in der Ver-
sorgung ist winschenswert und sollte im Rahmen aussagekraftiger Studien vorangetrieben
werden. Da zum gegenwartigen Zeitpunkt aufgrund des Fehlens solcher Studien kein Nut-
zennachweis flr die synchrone Balneophototherapie bei diesen Indikationen vorliegt, kann
das Kriterium der medizinischen Notwendigkeit nicht als erfullt angesehen werden.

4.2 Auswertung der Stellungnahmen

Am 27. Januar 2005 beschloss der Gemeinsame Bundesausschuss das Thema ,Balneopho-
totherapie bei dermatologischen Indikationen® zu beraten. MaRgebenden Dachverbanden
der Arzte-Gesellschaften der jeweiligen Therapierichtungen, den Sachverstéandigen der me-
dizinischen Wissenschaft und Praxis wurde Gelegenheit zur Stellungnahme gegeben (siehe
Anlage).
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Insgesamt gingen beim Bundesausschuss zwei Stellungnahmen zur Balneophototherapie
anlasslich der Veroffentlichung des Beratungsthemas ein.

Festzustellen bleibt, dass die beiden eingegangenen Stellungnahmen nur auf die Indikation
der Psoriasis vulgaris beziehen. In einer der beiden Stellungnahmen wird der Fragenkatalog
des Gemeinsamen Bundesausschusses detailliert beantwortet. Dieser Stellungnehmer sieht
die Wirksamkeit sowohl der (asynchronen) Sole-Photo-therapie als auch der Bade-PUVA bei
Psoriasis mit Verweis auf die Studien von Peter et al., Stander et al. 2002, Karrer et al. 2001
als belegt an. (siehe Anhang Kapitel 5.2)

4.3 Bewertung der Themengruppe zu Nutzen und Notwendigkeit
offen
Bewertung des Nutzens

offen
Bewertung der Notwendigkeit

offen

Zusammenfassung

offen
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5 Anhang

5.1 Ubersicht der eingegangenen Stellungnahmen zur Veroffentlichung des Beratungsthemas

Lfd. Institution Autor Titel Briefdatum Eingangsdatum

Nr

1 Deutscher Heilbaderverband e.V. Keine Abgabe der Stellung- 14.04.2005
nahme; Verweis auf zurzeit per Email

Ifd. Studie zur klinischen
Wirksamkeit der kurortli-
chen Sole-Phototherapie

bei Psoriasis
2 Deutscher Psoriasis Bund e.V. Beantwortung des Fragen- 18.04.2005
(DPB) katalogs per E-Mail
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5.2 Synopse der eingegangenen Stellungnahmen zur Verd6ffentlichung des Beratungsthemas durch die Themengruppe

Nr. | Institution Methode Indikationen

1 Deutscher Heil- Keine Abgabe der Stellungnahme; Verweis auf zurzeit Ifd. Studie zur klinischen Wirksamkeit
baderverband der kurértlichen Sole-Phototherapie bei Psoriasis
e.V.

2 Deutscher Pso- Psoriasis

riasis Bund e.V.
(DPB)

a) Sole-Photo-
therapie (asynchron)

b) Bade-PUVA

Der Fragenkatalog des Gemeinsamen Bundesausschusses wird detailliert beantwortet. Die
Antworten werden mit Literaturangaben hinterlegt. Die in der Stellungnahme aufgefihrte Lite-
ratur wurde vom IQWIG in die Berichterstellung mit einbezogen.

Die Wirksamkeit sowohl von a) als auch von b) wird bei Psoriasis mit Verweis auf die Studien
von Peter et al., Stander et al. 2002, Karrer et al. 2001 als belegt angesehen.

Die Behandlung mittels Balneophototherapie wird bei mittelschwerer bis schwerer Psoriasis
vulgaris vom chronisch-stationaren Typ als notwendig angesehen. In der Regel wird die B.
additiv zur auRerlichen Behandlung eingesetzt.

Zur Wirtschaftlichkeit werden mit Verweis auf die Studie von Peter et al. Kosten pro Patient
von 640 € angegeben. Vergleichende Kostendaten zu den verschiedenen Therapiealternati-
ven lagen nicht vor. Nach Auffassung des Stellung Nehmenden kommt es durch die Anwen-
dung der B. zu einer Abnahme der stationaren Behandlungen. Der Abheilungsprozess kénne
beschleunigt und die Behandlungsdauer verkiirzt werden. Eine wesentlich teurere systemi-
sche Therapie kénne haufig vermieden werden.
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5.3 Auftrag zur Bewertung von Nutzen und medizinischer Notwendigkeit an das
IQWIG

Gemeinsamer
Bundesausschuss

Auftrag
des Gemeinsamen Bundesausschusses
an das
Institut far Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen

Der Gemeinsame Bundesausschuss in der Besetzung nach § 91 Abs. 2 SGB V hat in seiner
Sitzung vom 21.12.2004 den folgenden Auftrag gemaB § 139b Abs. 1 Satz 1 SGB V be-
schlossen:

L Auftragsgegenstand und —umfang

Das Institut far Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) soll geman
§ 139a Abs. 3 Nr. 1 SGB V die Bewertung des Nutzens und der medizinischen Notwendig-
keit der

»Balneo-Photo-Therapie®,

wie im Antrag vom 08.12.2004 bzw. in der Antragserganzung vom 21.12.2004 genannt, vor-
nehmen.

Als relevante Endpunkte der zu bericksichtigenden Publikationen werden fur diesen Auftrag
neben eindeutig patientenrelevanten (z.B. Lebensqualitat und Nebenwirkungen) auch eher
krankheitsbezogene Endpunkte (vor allem PASI-Score) in Absprache mit dem Auftragneh-
mer in die Bewertung einbezogen.

Die beim Gemeinsamen Bundesausschuss eingegangenen Stellungnahmen sind im Rah-
men dieses Auftrages zu beriicksichtigen. Die Arbeitsergebnisse sollen die Grundlage fiir die
Bewertung des Gemeinsamen Bundesausschusses bilden, ob die Methode fir eine ausrei-
chende, zweckmaBige und wirtschaftliche Versorgung der Versicherten unter Bericksichti-
gung des allgemein anerkannten Standes der medizinischen Erkenntnisse erforderlich ist.
Sofern fir die Bearbeitung des Auftrages eine Priorisierung der einzelnen Indikationen und
Fragestellungen erforderlich ist, sollen diese Arbeitschritte mit den alternierenden Vorsitzen-
den des Unterausschusses Arztliche Behandiung bzw. nach In-Kraft-Treten der Verfahrens-
ordnung des Gemeinsamen Bundesausschusses mit der Themengruppe (im Folgenden:
Ansprechpartner) abgestimmt werden.

Ergebnisse oder Teilergebnisse der Auftragsbearbeitung sind innerhalb einer mit den An-
sprechparinemn abzusprechenden angemessenen Frist vor einer Verdffentlichung durch das
Institut der Geschaftsfihrung des Gemeinsamen Bundesausschusses zuzuleiten.

Falls bei der Literaturrecherche zum Nutzen und zur medizinischen Notwendigkeit auch Stu-
dien identifiziert werden, die sich mit Fragen der Wirtschaftlichkeit der Methode beschaftigen,
sollten diese Studien dem Gemeinsamen Bundesausschuss zur weiteren Bewertung Gber-
mittelt werden.

Seite 1
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Beauftragung des Instituts fiir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWIG)
zur Balneo-Photo-Therapie

il. Weitere Auftragspflichten

Mit dem Auftrag wird das Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen
verpflichtet

a) die BUB-Richtlinie, ggf. bei veranderter Beschlusslage im Gemeinsamen Bundesaus-
schuss die giltige Verfahrensordnung zu beachten,

b) in regelmaBigen Abstanden ber den Stand der Bearbeitung zu berichten,

c) den Gremien des Gemeinsamen Bundesausschusses fur Rickfragen und Edéauterungen
auch wahrend der Bearbeitung des Auftrages zur Verfugung zu stehen und

d) die durch die Geschéftsordnung des Gemeinsamen Bundesausschusses bestimmte Ver-
traulichkeit der Beratungen und Beratungsunterlagen zu beachten.

Hil. Abgabetermin

Die Abgabe der Auftragsergebnisse an den Gemeinsamen Bundesausschuss soll bis zum
30.04.2006*

erfolgen.

Es werden weiterhin folgende Zeitpunkte fir die Fertigstellung bzw. Vorage von Teilergeb-
nissen der Auftragsbearbeitung - definiert im Methodenpapier des IQWIG - vereinbart:

+ Ende Juli 2005 Berichtsplan
 Ende Januar 2006 Vorbericht*
« Ende Marz 2006 Zwischenbericht*

*(Die angegebenen Zeitldufe gehen von einer Ubersendung des Endberichtes zur so genannten
TOMESA-Studie bis Ende August 2005 aus)

v. Unterlagen zum Auftrag

Mit diesem Auftrag werden dem Institut die folgenden, dem Gemeinsamen Bundesaus-
schuss voriegenden Unterlagen zur Verfigung gestellt:

» Antrag auf Beratung der oben bezeichneten Methode (liegt bereits vor)
» Fragenkatalog des zustandigen Unterausschusses (liegt bereits vor)

« Eingegangene Stellungnahmen (liegt bereits vor)

e Liste derin den Stellungnahmen benannten Literatur (liegt bereits vor)

Seite 2
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5.4 Berichtsplan des IQWiG zum Auftrag zur Balneophototherapie

Der Berichtsplan des IQWiG zum Auftrag zur Bewertung des Nutzens und der medizinischen
Notwendigkeit der Balneophototherapie (Auftrag N04/04, Version 1.0, Stand 05.08.2005) ist
auf der Homepage des IQWiG unter der URL http://www.iqwig.de/download/N04-
04 Berichtsplan_Balneophototherapie.pdf abrufbar.

55 Abschlussbericht des IQWIiG zur Balneophototherapie

Der Abschlussbericht des IQWIiG zur Nutzenbewertung der Balneophototherapie (Auftrag
NO4-04, Version 1.0, Stand: 21.12.2006) ist auf der Homepage des IQWiG unter der URL
http://www.igwig.de/download/N04-04 Abschlussbericht Balneophototherapie..pdf abrufbar.



http://www.iqwig.de/download/N04-04_Berichtsplan_Balneophototherapie.pdf
http://www.iqwig.de/download/N04-04_Berichtsplan_Balneophototherapie.pdf
http://www.iqwig.de/download/N04-04_Abschlussbericht_Balneophototherapie..pdf
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5.6 Formale Abnahme des Abschlussberichtes des IQWiG zur Balneophotothera-
pie
A
% %“f“,
Gemeinsamer Bundesausschuss .f? %.
S

mwn

Dokumentationsverfahren fiir IQWiG-Berichte

IQWiG-Bericht Balneophototherapie

Auftraggeber: G-BA gem. § 91 Abs. V SGB V
Beschluss vom 21.12.2004

Inhaltliche Vorbereitung der Unterausschuss Arztliche Behandlung (alternierende
Beauftragung Vorsitzende)
Uberpriifung erfolgt durch : TG Balneophototherapie

Formale Prifung

Fragestellung (Ergebnis der Konkretisierung):

It. Auftraqg:

.Das Institut fir Qualitadt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) soll geman
§ 139a Abs. 3 Nr. 1 SGB V die Bewertung des Nutzens und der medizinischen Notwendigkeit
der

,Balneo-Photo-Therapie®,

wie im Antrag vom 08.12.2004 bzw. in der Antragsergénzung vom 21.12.2004 genannt, vor-
nehmen. Als relevante Endpunkte der zu beriicksichtigenden Publikationen werden fiir die-
sen Auftrag neben eindeutig patientenrelevanten (z.B. Lebensqualitdt und Nebenwirkungen)
auch eher krankheitsbezogene Endpunkte (vor allem PASI-Score) in Absprache mit dem Auf-
tragnehmer in die Bewertung einbezogen.”

IQWIG:

.Ziele der vorliegenden Untersuchung sind die vergleichende Nutzenbewertung von folgen-
den Formen der Balneophototherapie:

« der asynchronen Balneophototherapie bei Patienten mit Psoriasis vulgaris
- mit Psoralen-haltiger Lsung
- mit einer Salzwasserldsung

im Vergleich untereinander und im Vergleich zur Balneophototherapie mit Leitungswasser
oder zu einer in Deutschland zugelassenen und verfligbaren Therapie oder zu gar keiner
Behandlung hinsichtlich patientenrelevanter Therapieziele sowie

« der synchronen Balneophototherapie (TOMESA-Verfahren) bei Patienten mit Psoria-
sis vulgaris, atopischem Ekzem im akutem Schub, Prurigo nodularis, Prurigo bei Nie-
renerkrankungen, Parapsoriasis en plagques, Ichthiosis vulgaris, Vitiligo

im Vergleich zur Balneophototherapie mit Leitungswasser oder zu einer in Deutschland zuge-
lassenen und verfiigharen Therapie oder zu gar keiner Behandlung hinsichtlich patientenre-
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Gemeinsamer Bundesausschuss

Annahmeverfahren von IQWiG-Empfehlungen

levanter Therapieziele.”
Anmerkung der TG
Die Umsetzung der Beauftragung durch das IQWiG erscheint sachgerecht.

1a Nutzenbewertung

1.1 Indikationen It. Auftrag:
keine Einschrénkungen
IQWiG-Bericht:
asynchrone Balneophototherapie:
+ Psoriasis vulgaris
synchrone Balneophototherapie (TOMESA-
Verfahren):
+ Psoriasis vulgaris,
atopischem Ekzem im akutem Schub,
Prurigo nodularis,
Prurigo bei Nierenerkrankungen,
Parapsoriasis en plaques,
Ichthiosis vulgaris,
Vitiligo
Anmerkung der TG:
Die beauftragten Indikationen wurden auftragsgeman
bearbeitet.
1.2 Population It. Auftrag:
Keine Einschrénkung der Population

IQWiG-Bericht:
Keine Einschrénkung der Population

Gibt es Anderungen oder Ergédnzungen gegen-
Uber der Fragestellung? (Wenn ja, wie sind diese
begriindet?)

entfallt

Anmerkung der TG:
Die Auswahl der Population erscheint sachgerecht.

1.3 Technologie (diagnosti- It. Auftrag:
sches/therapeutisches Ver- |synchrone und asynchrone Balneophototherapie
fahren) - mit Psoralen-haltiger Lésung

- mit einer Salzlésung

IQWiG-Bericht:

+ der asynchrone Balneophototherapie
- mit Psoralen-haltiger Lésung
- mit einer Salzwasserlésung

+ synchronen Balneophototherapie (TOMESA-
\erfahren)

Gibt es Anderungen oder Ergédnzungen gegen-
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Gemeinsamer Bundesausschuss

Annahmeverfahren von IQWiG-Empfehlungen

Uber der Fragestellung?
keine

Anmerkung der TG:
Die Darstellung der Technologien erscheint sachge-
recht.

Wurde ein Goldstandard beschrieben?
It. Auftrag:
wurde nicht beauftragt

IQWiG-Bericht:
entfallt, da nicht beauftragt

1.4 Endpunkte It. Auftrag:

Beauftragt wurde die Berlicksichtigung “...eindeutig

patientenrelevanten (z.B. Lebensqualitat und Neben-

wirkungen) auch eher krankheitsbezogene Endpunkte

(vor allem PASI-Score) in Absprache mit dem Auf-

tragnehmer...”

IQWiG-Vorbericht: (Seite 8 des Berichtes)

JAls ZielgréRen flr die Untersuchung wurden Para-

meter verwendet, die eine Beurteilung folgender pati-

entenrelevanter Therapieziele ermdglichen:

+ Reduktion des Hautbeschwerdebildes (einschliel-
lich des Erscheinungsbildes und der Symptome),

+ Erreichen einer Hauterscheinungsfreiheit tber
einen méglichst langen Zeitraum,

« Reduktion der unerwiinschten Wirkungen und
madglicher Folgeschaden der (Begleit-)Therapie,

+ Erhalt beziehungsweise Besserung krankheitsbe-
zogener Lebensqualitét (einschlieflich der Berufs-
fahigkeit und sonstiger Aktivitdten des taglichen
Lebens sowie psychosozialer Effekte),

+ Verminderung des Therapieaufwandes.”

Gibt es Anderungen oder Ergédnzungen gegen-
uber der Fragestellung? (\Wenn ja, wie sind diese
begriindet?)

Anmerkung der TG:
Die Auswahl der Endpunkte erscheint auftragsge-
maf.

Ist die Fragestellung zum Nutzen Anmerkung der TG:

beantwortet? Im Bericht findet sich eine Bewertung des Nutzens zu
den beauftragten Therapieverfahren. Die Aussagen
zum Nutzen sind auf die Indikationen Psoriasis vulga-
ris, atopisches Ekzem beschrénkt, fiir die sich Stu-
dien entsprechend der Einschlusskriterien identifizie-
ren lielen.
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Gemeinsamer Bundesausschuss

Annahmeverfahren von IQWiG-Empfehlungen

1b Ist die Fragestellung zur medi- | Anmerkung der TG:

zinischen Notwendigkeit be- Es finden sich Aussagen zur med. Notwendigkeit.
antwortet?
2 Hat das IQWiG Erweiterungen Anmerkung der TG:
der Fragestellung vorgenom- Es wurden Anderungen vorgenommen, die unter dem
men und in die Empfehlung Punkt 4.5 des Abschlussberichtes berichtet werden.
einbezogen? Es handelt sich um inhaltlich nachvollziehbare Erwei-
(ggf. Begrindung) terungen gegentiber dem Berichtsplan, die den Ein-
schluss zusétzlicher Studien zur Folge haben.
It. Auftrag:

3 Sind die Studien entsprechend

der in der Konkretisierung be- ck}emethes‘ert_:;t,lm_:; von zu beriicksichtigenden Evi-
nannten Evidenzstufe (gem. enzstuten
Verfahrensordnung des G-BA) IQWiG-Bericht

i tite
beriicksichtigt? Die Einschlusskriterien der Studien wurden entspre-

chend Kapitel 4.1.4 des Abschlussberichtes definiert
und entsprechend Kapitel 4.5.1 erweitert.

Anmerkung der TG:

Die Berlicksichtigung der Evidenzstufen der einbezo-
genen Studien erscheint sachgerecht.

(Kommentar: AuRerung hatte sich in Sitzung der TG
noch als falsch herausgestelit.

It. Auftrag:

Einbeziehung der Literaturangaben aus den Stellung-
nahmen, die an den G-BA gerichtet wurden, ansons-
ten keine Vorgabe

3.1 Durchflhrung der Informati-
onsheschaffung?

IQWiG-Bericht:
(Siehe Kapitel 4.2.4 und 4.2.5 des Abschlussberich-
tes)

Anmerkung der TG:

Die Durchfuihrung der Informationsbeschaffung er-
scheint umfassend und ist nachvollziehbar darge-
stellt. Auch die Literatur aus den Stellungnahmen

wurde auftragsgeman beriicksichtigt.

4 Sind die festgelegten maRgeb- Anmerkung der TG:

lichen methodischen Verfahren | Die Methodik des IQWiG wurde angewendet.
des IQWiG angewendet wor-
den?
(bei Abweichung ggf. Begriin-
dung)

5 Sind die beim G-BA eingegan- |Anmerkung der TG:

genen Stellungnahmen im IQ- | Die in den Stellungnahmen enthaltene Literatur ist
WiG-Bericht enthalten? nach Angaben des IQWiG einbezogen (Kap. 4.2.4),
die Stellungnahmen selbst sind nicht dargestellt.
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Gemeinsamer Bundesausschuss

Annahmeverfahren von IQWiG-Empfehlungen

Anmerkung der TG:
Die beim IQWiG eingegangenen Stellungnahmen
sind im Bericht dargestellt und im Kapitel 6 diskutiert.

6 Sind die Stellungnahmen der
Anhdrungen des IQWiG be-
riicksichtigt?

Anmerkung der TG:
Es wurden Studien zur Wirtschaftlichkeit in einem
separaten Dokument (bermittelt.

7 Sind Angaben zu Studien lber
Wirtschaftlichkeit gemacht
worden?

Allgemeine Anmerkungen keine

Ergebnis der formalen Priifung:

Die Themengruppe nimmt den Bericht des IQWiG zum Auftrag des G-BA ,Balneophotothe-
rapie” entsprechend § 15 Abs. 1 b) dritter Spiegelstrich der Verfahrensordnung des Gemein-
samen Bundesausschusses vom 20.09.2005 ab.
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1 Einleitung

Entsprechend § 14 der Verfahrensordnung des Gemeinsamen Bundesausschusses ist im
Anschluss an die sektoribergreifende Bewertung des Nutzens und der medizinischen Not-
wendigkeit eine sektorspezifische Bewertung der Wirtschaftlichkeit und der Notwendigkeit im
Versorgungskontext durchzufiihren. Diese Aufgabe wurde durch den Unterausschuss ,Arztli-
che Behandlung“ nach Vorbereitung durch eine entsprechende Arbeitsgruppe bearbeitet.

Die Uberpriifung der Wirtschaftlichkeit einer Methode erfolgt gemanl § 17 Abs. 2 VerfO ins-
besondere auf der Basis von Unterlagen zur
o  Kostenschatzung zur Anwendung beim einzelnen Patienten oder Versicherten,

o Kosten-Nutzen-Abwagung in Bezug auf den einzelnen Patienten oder Versicherten,

¢  Kosten-Nutzen-Abwagung in Bezug auf die Gesamtheit der Versicherten, auch Folge-
kosten-Abschatzung und

o  Kosten-Nutzen-Abwagung im Vergleich zu anderen Methoden.

Die Bewertung der Notwendigkeit im Versorgungskontext stlitzt sich im Wesentlichen auf die
Expertise der am Bewertungsprozess beteiligten Experten in den vorbereitenden Gremien
und in den Beschlussgremien des G-BA sowie auf die Ergebnisse aus den eingeholten Stel-
lungnahmen anlasslich der Veroffentlichung des Bewertungsverfahrens. Die Bewertung der
Notwendigkeit im Versorgungskontext geht Uber die Beurteilung der medizinischen Notwen-
digkeit insofern hinaus, als hier zu prifen ist, ob im jeweiligen Versorgungssektor bereits
diagnostische oder therapeutische Alternativen etabliert sind. MaRstab ist dabei auch die von
der Anwendung der Methode erzielte oder erhoffte Verbesserung der Versorgungsqualitat
durch die Gesetzliche Krankenversicherung.

Der Prozess der Entscheidungsfindung ist in den §§ 19 und 20 VerfO geregelt.

Nach § 19 VerfO setzt die Anerkennung einer Untersuchungs- oder Behandlungsmethode
nach § 135 Abs. 1 SGB V voraus, dass die gesetzlich vorgegebenen Kriterien vom G-BA als
erfullt angesehen werden. Nach § 12 SGB V miussen die Leistungen der GKV ausreichend,
zweckmalig und wirtschaftlich sein; sie durfen das Mald des Notwendigen nicht Uberschrei-
ten. Versicherte haben Anspruch auf Krankenbehandlung, wenn sie notwendig ist, um eine
Krankheit zu erkennen, zu heilen, ihre Verschlimmerung zu verhiiten oder Krankheitsbe-
schwerden zu lindern (§ 27 SGB V). In § 70 SGB V wird konkretisiert, dass eine bedarfsge-
rechte und gleichmaRige, dem allgemein anerkannten Stand der medizinischen Erkenntnisse
entsprechende Versorgung der Versicherten zu gewahrleisten ist. Nach § 92 Abs. 2 Satz 1
kann der G-BA die Erbringung und Verordnung von Leistungen oder Malhahmen einschran-
ken oder ausschlieen, wenn nach dem allgemein anerkannten Stand der medizinischen
Erkenntnisse der diagnostische oder therapeutische Nutzen, die medizinische Notwendigkeit
oder die Wirtschaftlichkeit nicht nachgewiesen sind.

Nach § 20 VerfO erfolgt die Gesamtbewertung einer Methode im Versorgungskontext in ei-
nem umfassenden Abwagungsprozess unter Einbeziehung der wissenschaftlichen Erkennt-
nisse, insbesondere der nach Evidenzkriterien ausgewerteten Unterlagen. Der Nutzen einer
Methode ist durch qualitativ angemessene Unterlagen zu belegen. Dies sollen, soweit mog-
lich, Unterlagen der Evidenzstufe | mit patientenbezogenen Endpunkten (z. B. Mortalitat,
Morbiditat, Lebensqualitat) sein. Bei seltenen Erkrankungen, bei Methoden ohne vorhandene
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Alternative oder aus anderen Griinden kann es unméglich oder unangemessen sein, Studien
dieser Evidenzstufe durchzufiihren oder zu fordern. Soweit qualitativ angemessene Unterla-
gen dieser Aussagekraft nicht vorliegen, erfolgt die Nutzen-Schaden-Abwagung einer Me-
thode aufgrund qualitativ angemessener Unterlagen niedrigerer Evidenzstufen. Die Aner-
kennung des medizinischen Nutzens einer Methode auf Grundlage von Unterlagen einer
niedrigeren Evidenzstufe bedarf jedoch — auch unter Beriicksichtigung der jeweiligen medizi-
nischen Notwendigkeit — zum Schutz der Patienten umso mehr einer Begriindung, je weiter
von der Evidenzstufe | abgewichen wird. Daflr ist der potenzielle Nutzen einer Methode ins-
besondere gegen die Risiken der Anwendung beim Patienten abzuwéagen, die mit einem
Wirksamkeitsnachweis geringerer Aussagekraft einhergehen.

Die Bewertung der medizinischen Notwendigkeit erfolgt im Versorgungskontext unter Be-
rucksichtigung der Relevanz der medizinischen Problematik, des Verlaufs und der Behan-
delbarkeit der Erkrankung und insbesondere der bereits in der GKV-Versorgung etablierten
diagnostischen und therapeutischen Alternativen. Der mit der Erkrankung verbundenen Ein-
schrankung der Lebensqualitat und den besonderen Anforderungen an die Versorgung spe-
zifischer Patientengruppen ist unter Berlcksichtigung der Versorgungsaspekte von Alter,
biologischem und sozialem Geschlecht sowie der lebenslagenspezifischen Besonderheiten
Rechnung zu tragen.

Die Bewertung des Nutzens, der medizinischen Notwendigkeit und der Wirtschaftlichkeit der
Balneophototherapie berilicksichtigt die Ergebnisse des Abschlussberichtes des Instituts fir
Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG), die Auswertung der beim G-
BA eingegangenen Stellungnahmen anlasslich der Veroffentlichung des Beratungsthemas,
den Bericht der sektoribergreifend bewertenden Themengruppe Balneophototherapie des
G-BA, den Bericht des sektorspezifisch bewertenden Unterausschusses Arztliche Behand-
lung und die Stellungnahme der Bundesarztekammer.
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2 Nutzen und medizinische Notwendigkeit der Balneo-
phototherapie

Der Unterausschuss Arztliche Behandlung schlieRt sich ohne Einschréankungen der sektor-
Ubergreifenden Bewertung des Nutzens und der medizinischen Notwendigkeit an (s. Ab-
schnitt B 4.1.1). Danach wird der Nutzen der asynchronen Photo-Sole-Therapie, der Bade-
PUVA-Therapie und der synchronen Balneophototherapie bei Psoriasis vulgaris auf der Ba-
sis des IQWiG-Berichtes als belegt angesehen. Der Nutzen der synchronen Balneophotothe-
rapie bei der Behandlung des atopischen Ekzems kann auf der Basis des IQWiG-Berichts
nicht als eindeutig belegt angesehen werden. Bei Prurigo nodularis, Prurigo bei Nierener-
krankungen, Parapsoriasis en plaques, Ichthyosis vulgaris und Vitiligo kann der Nutzen nicht
beurteilt werden, da zum gegenwartigen Zeitpunkt keine kontrollierten Studien vorliegen, die
einen Nachweis des Nutzens flhren kénnten.

In der Endphase der Beratungen wurden dem Gemeinsamen Bundesausschuss zwei Stu-
dien Gibermittelt. Die erste Studie’ untersucht eine technische Variante der asynchronen Bal-
neophototherapie unter Verwendung von Starksole. Die Studie weist methodische Schwa-
chen auf. Es handelt sich um eine randomisierte kontrollierte Studie mit unvollstandiger Rek-
rutierung. Die Behandlungsgruppen unterscheiden sich hinsichtlich der vorausgegangenen
Therapien (das betrifft die vorhergehende Einnahme systemischer Antipsoriatika und die
vorherige stationare Behandlung wegen Psoriasis). Die angestrebte Verblindung auf Seiten
der Bewertenden wurde nicht aufrecht gehalten, 42% der Studienarzte waren tber die Grup-
penzuordnung informiert. Hierdurch kénnte es zu Verzerrungen in der Ergebnisbewertung
gekommen sein. SchlieBlich erfolgte eine zum Teil ungleiche Behandlung in den verschiede-
nen Zentren (unterschiedliche Solen, verschiedene Wellenlangen der UVB-Behandlung).
Diese methodischen Mangel schranken die Aussagekraft der Studie ein.

Zudem muss festgestellt werden, dass es sich bei den eingeschlossenen Patienten um Pso-
riasis-Patienten in einer umfassenden Rehabilitationsbehandlung handelt, was die Ubertrag-
barkeit der Ergebnisse auf die vertragsarztliche Versorgung einschrankt. Auch die Durch-
fuhrbarkeit der konkret angewandten Methode im vertragsarztlichen Bereich ist nicht ausrei-
chend geklart. Eine Zulassung dieser technischen Variante kam aufgrund der insgesamt
deutlich schlechteren Datenlage im Vergleich zur im Richtlinienentwurf beschriebenen Me-
thodik nicht in Betracht (Studienauswertung, s. Kapitel 6.4.1).

Die zweite Studie? untersucht eine technische Variante der asynchronen Balneophotothera-
pie unter Verwendung von Niedrigsole. Die Studie weist methodische Schwachen auf. Es
handelt sich um eine randomisierte kontrollierte Studie mit unvollstandiger Rekrutierung. Die
Verblindung auf Seiten der Bewertenden wurde nicht aufrecht erhalten, 50% der Studienarz-

' Brockow T, Schiener R, Franke A, Resch KL, Peter RU. A pragmatic randomized controlled trial on
the effectiveness of highly concentrated saline spa water baths followed by UVB compared to UVB
only in moderate to severe Psoriasis. The Journal of Alternative and Complementary Medicine 2007;
13 (7): 725-32.

2 Brockow T, Schiener R, Franke A, Resch KL, Peter RU. A pragmatic randomized controlled trial on
the effectiveness of low concentrated saline spa water baths followed by ultraviolet B (UVB) compared
to UVB only in moderate to severe psoriasis. J Eur Acad Dermatol Venerol 2007; 21 (8): 1027-37.
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te waren Uber die Gruppenzuordnung informiert. Hierdurch kdnnte es zu Verzerrungen in der
Ergebnisbewertung gekommen sein. Eine Standardisierung der Behandlung war nicht mog-
lich, da die Solequalitaten von Heilbad zu Heilbad unterschiedlich waren. Diese methodi-
schen Mangel schranken die Aussagekraft der Studie ein.

Zudem muss festgestellt werden, dass es sich bei den eingeschlossenen Patienten um Pso-
riasis-Patienten in einer umfassenden Rehabilitationsbehandlung handelt, was die Ubertrag-
barkeit der Ergebnisse auf die vertragsarztliche Versorgung einschrankt. Auch die Durch-
fuhrbarkeit der konkret angewandten Methode im vertragsarztlichen Bereich ist nicht ausrei-
chend geklart. Eine Zulassung dieser technischen Variante kam aufgrund der insgesamt
deutlich schlechteren Datenlage im Vergleich zur im Richtlinienentwurf beschriebenen Me-
thodik nicht in Betracht (Studienauswertung, s. Kapitel 6.4.2).

3 Wirtschaftlichkeit der Balneophototherapie in der vertragsarztli-
chen Versorgung

3.1 Wissenschaftliche Erkenntnisse zur Wirtschaftlichkeit

Im IQWiG-Abschlussbericht NO4-04 zur Balneophototherapie wurde eine Liste mit gesund-
heitsokonomischen Studien dokumentiert, die im Rahmen der Literaturrecherche identifiziert,
aber nicht ausgewertet wurden. Inhalt dieser Stellungnahme ist die qualitative Auswertung
der in der vom IQWiG identifizierten Literatur enthaltenen gesundheitsékonomischen Infor-
mationen.

1. Claes C, Kulp W, Greiner W, von der Schulenburg, JM, Werfel T. Therapie der mittel-
schweren und schweren Psoriasis. HTA-Bericht 34. Koln: DIMDI 2006.

Im HTA-Bericht des DIMDI werden insgesamt 15 gesundheitsokonomische Stu-
dien zur Psoriasis-Therapie ausgewertet, von denen 6 die Balneophototherapie
entweder als Interventionsgruppe oder als Kontrollgruppe bewerten. Darin sind
auch die in der Literaturliste erwahnten Studien der Mavena AG sowie von Shani
et al. 1999 enthalten. Nach den Recherchen der Abt. Fachberatung Medizin wur-
de diese Studie allerdings bis dato nicht verdéffentlicht. Im Einzelnen werden die
folgenden Studien im DIMDI-Bericht ausgewertet:

a. Stern R. The benefits, costs and risks of topical tar preparations in the
treatment of psoriasis: considerations of cost effectiveness. Ann Acad
Med Singapore 1988;17:473-6. (Vergleich der UVB-Phototherapie als
Monotherapie mit teerhaltigen Salben [Goeckermann-Therapie] statio-
nar oder in der Tagesklinik, Kosteneffektivitdtsanalyse anhand einer
hypothetischen Kohorte)

b.  Shani J, Harari M, Hristakieva E, Seidl V, Bar-Giyora J. Dead-Sea cli-
matotherapy versus other modalities of treatment for psoriasis: com-
parative cost-effectiveness. Int J Dermatol 1999 Apr;38(4):252-62.
(Vergleich der Klimatherapie am Toten Meer mit allen anderen gangi-
gen Behandlungsmethoden der Psoriasis, Kosteneffektivitatsanalyse
anhand von Literaturdaten)

C. de Rie MA, de Hoop D, Jonsson L, Bakkers EJ, Sgrensen M. Pharma-
coeconomic evaluation of calcipotriol (Daivonex/Dovonex) and UVB
phototherapy in the treatment of psoriasis: a Markov model for The
Netherlands. Dermatology 2001;202:38-43. (Vergleich von topischem
Calcipotriol in Kombination mit UVB-Phototherapie 2 mal wdéchentlich
mit taglicher Basisbehandlung kombiniert mit 3 mal wochentlicher UVB-
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Bestrahlung; Kostenminiminierungsanalyse auf der Basis eines Markov-
Modells)

Hartman M, Prins M, Swinkels OQ, Severens JL, De Boo T, Van Der
Wilt GJ, Van De Kerkhof PC, Van Der Valk PG. Cost-effectiveness
analysis of a psoriasis care instruction programme with dithranol com-
pared with UVB phototherapy and inpatient dithranol treatment. Br J
Dermatol  2002;147:538-44.  (Vergleich  der  Dithranol-Creme-
Minutentherapie, UVB-Bestrahlung und stationarer Dithranol-
Behandlung; Kosteneffektivitdtsanalyse im Rahmen eines RCT)
Mavena AG. Aufnahme der standardisierten, kontrollierten ambulanten
Balneo-Phototherapie in die Pflichtleistungskataloge (KLV) der Kran-
kenkassen fiir die Behandlung mittelschwerer und schwerer Psoriasis,
2002 (unverdffentlicht). (Vergleich ambulante Balneophototherapie mit
PUVA anhand einer Anwendungsbeobachtung; Kostenminimierungs-
analyse)

Feldman SR, Garton R, Averett W, Balkrishnan R, Vallee J. Strategy to
manage the treatment of severe psoriasis: considerations of efficacy,
safety and cost. Expert Opin Pharmacother 2003;4:1525-33. (Vergleich
von Etanercept, Alefacept, Infliximab, Methotrexat, UVB-Bestrahlung,
PUVA, Acetretin und Ciclosporin jeweils als Monotherapie; Kosten je
Remission definiert als PASI-Reduktion von 75 % anhand von Litera-
turdaten)

Schiffner R, Schiffner-Rohe J, Gerstenhauer M, Hofstadter F, Landthaler M, Stolz W.
Willingness to pay and time trade-off: Sensitive to changes of quality of life in psoria-
sis patients? Br J Dermatol 2003;148:1153-60.

Es handelt sich um eine Studie, in der an einem Sample von 138 Patienten die
Eignung der Messung von Zahlungsbereitschaft und Time-Trade-Off als Indikator
fur die Lebensqualitat bei Psoriasis-Patienten unter Behandlung mit synchroner
Balneophototherapie ermittelt wurde, es handelt sich also nicht um eine gesund-
heitsdkonomische Studie im engeren Sinne.

Ein vom IQWiG in seiner Stellungnahme erwahnter separater Bericht mit Daten zur
Wirtschaftlichkeit des TOMESA-Verfahrens konnte nicht ermittelt werden.

Fazit: Die Auswertung der vom IQWiG identifizierten gesundheitsékonomischen Evaluatio-
nen zur Balneophototherapie ergab, dass es derzeit keine Publikationen gibt, die direkt auf
die deutsche Versorgungssituation anwendbar waren.

3.2 Auswertung der Stellungnahmen zur Wirtschaftlichkeit anlasslich der Veroffent-

lichung des Beratungsthemas

Im Fragenkatalog, der der strukturierten Einholung von Stellungnahmen bei der Veroffentli-
chung dieses Beratungsthemas diente, wurden drei Fragen zur Wirtschaftlichkeit der Balne-
ophototherapie gestellt.

Wie hoch sind die Kosten der Behandlung eines Patienten mit der Balne-
ophototherapie (je Anwendung / je Therapiezyklus / je Kalenderjahr)?
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Wie sind die Kosten einer Behandlung mit der Balneophototherapie im Ver-
gleich zu etablierten Methoden?

Welche Kosten kénnten durch den Einsatz der Balneophototherapie vermie-
den werden?

Anlasslich der Veréffentlichung des Beratungsthemas gingen Stellungnahmen vom Deut-
scher Psoriasis Bund e. V. und vom Deutscher Heilbaderverband e.V. ein. Von letztgenann-
ten liegt keine Beantwortung des Fragenkatalogs vor.

Die Stellungnahmen des Deutschen Psoriasis Bunds sind nachstehend aufgefiihrt:

Frage: Wie hoch sind die Kosten der Behandlung eines Patienten mit der Balneophototherapie? (je An-

wendung / je Therapiezyklus / je Kalenderjahr)

Bereits die Stellungnahmen zum Antrag 1999 variierten erheblich zu diesem Punkt. Laut Dr.
Salzer, Sonderreferent fir die ambulante Balneo-Phototherapie des Berufsverbandes Deut-
scher Dermatologen (BVDD), lagen in der Studie von Peter et al. die Kosten pro Patient bei
640 EUR (Der Deutsche Dermatologe 2005). Weitere Daten missten bei Prof. Peter abge-

fragt werden.

Frage: Wie sind die Kosten einer Behandlung mit der Balneophototherapie im Vergleich zu
etablierten Methoden?

Zur Balneo-Phototherapie liegen keine Angaben vor. Aufgrund amerikanischer Studien sind
die Kosten der Photo- (UVB) und Photochemotherapie (PUVA) im Vergleich zur systemi-
schen Therapie nach Methotrexat die niedrigsten vor Acitretin, Ciclosporin, Etanercept und
Alefacept*’ (Feldman et al. 2003). Dies gilt insbesonders, wenn man die Kosten ins Verhilt-
nis zum therapeutischen Nulzen setzt

* in Europa nicht zugelassen

Frage: Welche Kosten kdnnten durch den Einsatz der Balneophototherapie vermieden wer-
den?

Unserer Ansicht nach kommt es durch die Kombination der auBierlichen mit der Balneo-
Phototherapie zu einer Abnahme der stationaren Behandlungen. Der Abheilungsprozess
kann beschleunigt und die Behandlungsdauer verklrzt werden. Eine wesentlich teurere sys-
temische Therapie kann haufig vermieden werden.

3.3 Fazit zur Wirtschaftlichkeit der Balneophototherapie im vertragsarztlichen Ver-
sorgungskontext

Alle Balneophototherapieverfahren wurden bisher zu Lasten der GKV unter stationaren Be-
dingungen durchgefiihrt. Sie erfordern einen mehrwdchigen stationaren Aufenthalt. Durch
die Anerkennung dieser Behandlungsformen auch im ambulanten Sektor kdnnen diese auf-
wandigen und langen stationaren Aufenthalte bei einem Grofteil der betroffenen Patienten
vermieden oder zumindest deutlich verkirzt werden. Dies tragt zur Kostensenkung bei der
Behandlung dieser Patienten bei. Weiterhin kann die Balneophototherapie bei Patienten ein-
gesetzt werden, die bisher ambulant mit anderen Verfahren therapiert wurden und bei denen
durch den Einsatz der Balneophototherapie ein schnelleres Abheilen oder eine schnellere
Besserung der Hauterkrankung erreicht werden kann. Die dadurch im Einzelfall ggf. entste-
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henden Mehrkosten erscheinen vor dem Hintergrund der besseren Behandlungsergebnisse
gerechtfertigt.

Aus diesen Grinden ist zusammenfassend von der Wirtschaftlichkeit der Balneophotothera-
pieverfahren bei Anwendung im ambulanten Bereich auszugehen. Bei der synchronen Bal-
neophototherapie (z. B. TOMESA-Verfahren) und der asynchronen Photosoletherapie ist vor
dem Hintergrund der vorliegenden Studienergebnisse derzeit davon auszugehen, dass es
keine tragfahigen Hinweise auf die Uberlegenheit eines der beiden Verfahren bei bestimmten
Patientengruppen bei der Indikation Psoriasis vulgaris gibt. Auch die Zahl der erforderlichen
Einzelbehandlungen ist vergleichbar. Der G-BA empfiehlt dem Bewertungsausschuss, dies
bei der Festlegung der Bewertung zu bertcksichtigen.

4 Notwendigkeit der Balneophototherapie in der vertragséarztlichen
Versorgung

4.1 Auswertung der Stellungnahmen zur Notwendigkeit anlasslich der Veroffentli-
chung des Beratungsthemas

Im Fragenkatalog, der der strukturierten Einholung von Stellungnahmen bei der Veroffentli-
chung dieses Beratungsthemas diente, wurden zwei Fragen zur Notwendigkeit der Balne-
ophototherapie gestellt.

Welche Methoden stehen zur Behandlung der von |hnen o.g. Erkrankung
grundsatzlich zur Verfiigung?

Ist angesichts dieser Behandlungsalternativen die Behandlung mit der
Balneophototherapie erforderlich und wenn ja, warum?

Anlasslich der Veroffentlichung des Beratungsthemas gingen Stellungnahmen vom Deut-
scher Psoriasis Bund e. V. und vom Deutscher Heilbaderverband e. V. ein. Von letztgenann-
ten liegt keine Beantwortung des Fragenkatalogs vor.
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Die Stellungnahme des Deutschen Psoriasis Bunds ist nachstehend aufgefihrt:

Frage: Welche Methoden stehen zur Behandlung der von lhnen o.g. Erkrankung grundséatzlich zur Verfi-

gung?

Hierzu geben die Leitlinien der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft zur Psoriasisthe-
rapie Auskunft (AWMF-Leitlinien-Register, Nr. 013/001). Soweit es sich um die Hautpsoriasis
handeit, mussten hier noch die Wirkstoffe Etanercept und Efalizumab erganzt werden.

Frage: Ist angesichts dieser Behandlungsalternativen die Behandlung mit der Balneophototherapie erfor-
derlich und wenn ja, warum?

Ist erforderlich zur Behandlung mittelschwerer bis schwerer Psoriasis vulgaris vom chro-
nisch-stationadrem Typ in Verbindung mit dulferlicher Therapie. Ist preiswerter und weniger
risikoreich als eine systemische Therapie mit Methotrexat, Ciclosporin, Fumaderm oder Bio-
logicals. Ist der Phototherapie mit UVB Uberlegen (Peter et al.). Hat Vorteile gegenliber der
systemischen PUVA-Therapie (keine Ubelkeit, keine Spezialbrille, kein Sonnenschutz).

4.2 Fazit zur Notwendigkeit der Balneophototherapie im vertragséarztlichen Versor-
gungskontext

Im Bericht der Themengruppe wurde fir die drei Verfahren der Balneophototherapie bei der
Indikation Psoriasis vulgaris die medizinische Notwendigkeit bejaht. Hintergrund hierfir ist,
dass einzelne Patienten nicht in der gleichen Art und Weise auf die Balneophototherapiever-
fahren ansprechen und somit individuelle Auswahlmdglichkeiten gegeben sein missen. Nur
so kann sichergestellt werden, dass fiir einen bestimmten Patienten die Art der Balneopho-
totherapie ausgewahlt werden kann, die vom Wirkungs- und Nebenwirkungsprofil geeignet
ist, das fir diesen Patienten bestmdgliche Therapieergebnis zu erreichen. Alle drei Balne-
ophototherapieverfahren werden zurzeit unter stationaren Bedingungen fiir gesetzlich kran-
kenversicherte Patienten angewandt. Wie die Ergebnisse der dieser Entscheidung zugrunde-
liegenden Studien aus dem ambulanten Versorgungskontext zeigen, kénnen alle drei Verfah-
ren auch erfolgreich in der Praxis niedergelassener Dermatologen durchgefiihrt werden. Die
sektorspezifische Notwendigkeit ergibt sich aus folgenden Aspekten:
e Beiin einem akuten Schub an Psoriasis vulgaris schwer erkrankten Patienten kénnen
im Rahmen stationarer Aufenthalte zurzeit die oben genannten Therapieverfahren
eingeleitet werden. Diese Verfahren gehéren im Rahmen der mdglichen Behand-
lungsmalnahmen im stationdren Bereich zum Repertoire der Routineversorgung.
Balneophototherapieverfahren missen in der Regel Uber mehrere Wochen ange-
wendet werden. Die Einfuhrung der genannten Verfahren in die ambulante Versor-
gung ist notwendig, um es Patienten zu ermdglichen, stationdre Behandlungen zu
vermeiden oder die Zeit eines stationdren Aufenthaltes zu verklrzen, da dann nach
stationarer Einleitung eine ambulante Fortbehandlung mdglich wird. Dies fuhrt nicht
nur zur Vermeidung unnotig langer stationarer Aufenthalte, sondern beschleunigt und
unterstitzt auch die Integration der Patienten in ihr gewohntes berufliches und sozia-
les Umfeld.

¢ Analog zur alleinigen Bestrahlungstherapie bei weniger stark ausgepragtem Krank-
heitsbild, fir die bereits heute eine sektoriibergreifende Behandlung mdglich ist (Ein-
leitung unter stationdren Bedingungen sowie Fortfliihrung in der kassenarztlichen
dermatologischen Praxis), kann dieser Versorgungsweg Patienten dann auch bei der
Balneophototherapie angeboten werden.
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¢ Die Balneophototherapie kann auch bei Patienten ohne Indikation fir eine stationare
Behandlung eingesetzt werden, bei denen die bisher zur Verfliigung stehenden thera-
peutischen Ansatze nicht zu befriedigenden Behandlungsergebnissen gefuhrt haben
und durch den Einsatz der Balneophototherapie ein schnelleres Abheilen oder eine
schnellere Besserung der Hauterkrankung erreicht werden kann.

5 Gesamtbewertung der Balneophototherapie in der vertragsarzt-
lichen Versorgung (Abwagung)

Die Balneophototherapie bei Psoriasis vulgaris kann auf Basis der vorliegenden Richtlinie
zukunftig als Photo-Sole-Behandlung oder als Bade-PUVA-Therapie im Rahmen der ver-
tragsarztlichen Versorgung erbracht werden. Fir die Photo-Sole-Therapie stehen dabei die
synchrone und asynchrone Anwendung zur Verfligung.

In den zu Grunde liegenden Studien wurden in erster Linie Patienten mit schwerer Psoriasis
vulgaris eingeschlossen. Dies zeigte sich auch bei den Werten der PASI-Scores (Psoriasis
Area and Severity Index), die durchschnittlich bei etwa 18 Punkten vor Therapiebeginn la-
gen. Um auch Patienten mit mittelschwerem Erkrankungsmuster diese Behandlungen zur
Verflgung stellen zu kénnen, reicht zur Indikationsstellung fiir die Therapie in der Regel vor
Behandlungsbeginn ein PASI-Score groRer als 10 aus. Fir Patienten mit primarer pal-
moplantarer Auspragung gilt dieser Grenzwert bei der Bade-PUVA-Behandlung nicht, da
aufgrund der geringeren Flachenausdehnung ein derartiger Grenzwert nicht erreicht werden
kann. Um eine standardisierte Behandlung zu gewahrleisten, darf die Balneophototherapie
nicht zu Hause beim Patienten erfolgen. Eine nach dem Bad durchzufihrende Lichtbehand-
lung bei den asynchronen Formen der Balneophototherapie muss unmittelbar im zeitlichen
Anschluss an das Bad erfolgen, um die durch das Bad erreichte Lichtsensibilisierung in vol-
lem Umfang zu gewahrleisten, da diese in der Regel nur ca. 20 Minuten anhalt.

Gemal den Vorgaben der zugrundeliegenden klinischen Studien ist eine Behandlungshau-
figkeit von drei bis flinf Anwendungen pro Woche anzustreben. Die Behandlung ist dabei auf
héchstens 35 Einzelanwendungen pro Behandlungszyklus beschrankt. Ein neuer Behand-
lungszyklus kann auch nur frihestens sechs Monate nach Abschluss eines vorangegange-
nen Behandlungszyklus erfolgen. Beide Vorgaben wurden unter dem Aspekt des Patienten-
schutzes in die Richtlinie aufgenommen um einer GbermaRigen UV-Exposition und einer
dadurch bedingten Erhéhung des Risikos zur Entwicklung von Hautkrebs vorzubeugen.

Die Empfehlungen zur Qualitatssicherung und Dokumentation orientieren sich ebenfalls an
den Vorgaben aus den zugrundeliegenden Studien.

Auf Grund der noch nicht ausreichenden Datenlage zur Nutzenbewertung wird die Be-
schlussfassung zur Methode der synchronen Balneophototherapie bei der Indikation atopi-
sches Ekzem gemal § 21 Abs. 4 der Verfahrensordnung des G-BA (VerfO) fir die Dauer
von drei Jahren ausgesetzt. Die Aussetzung des Beschlusses wird an die MalRgabe gebun-
den, dass durch Studien, insbesondere im Rahmen von Modellvorhaben i. S. d. §§ 63 bis 65
SGB V, innerhalb der vom G-BA festgelegten Frist und unter Einhaltung der nachfolgend
festgelegten Anforderungen aussagekraftige wissenschaftliche Unterlagen beschafft wer-
den. Ziel dieser Studien ist die Gewinnung wissenschaftlicher Daten zu patientenrelevanten
Endpunkten (z. B. SCORAD-Verbesserung).
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Fur alle weiteren beantragten Indikationen zur synchronen Balneophototherapie kann zum
gegenwartigen Zeitpunkt aufgrund der unbefriedigenden Datenlage zum Nutzen eine Aner-
kennung nicht ausgesprochen werden.
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6

Anhang

6.1 Fragenkatalog zur Balneophototherapie

Fragen zur Konkretisierung von Methode und Indikation

1.

2.

Auf welche Behandlungsmethode und auf welche Erkrankung bezieht sich lhre Stel-
lungnahme?

Wie hoch ist die Pravalenz / Inzidenz der von Ihnen o.g. Erkrankung in Deutschland?

Fragen zum therapeutischen Nutzen

3.

10.

11

Anhand welcher diagnostischer Parameter wird die Indikation bei der von |hnen o.g.
Erkrankung zur Behandlung mit der Balneophototherapie eindeutig festgelegt? Gibt es
bei dieser Indikation andere Behandlungsoptionen und wie werden sie abgegrenzt?

Wie ist der Spontanverlauf bei der von Ihnen o.g. Erkrankung?
Welche prioritaren Ziele gelten fur die Behandlung der von Ihnen o.g. Erkrankung?

Welche dieser Ziele sind (ggf. teilweise) bei welchem Auspragungsgrad der von lhnen
0.g. Erkrankung mit der Balneophototherapie zu erreichen?

Welche klinischen Parameter (z. B. Scores, Untersuchungstechniken, Apparate, Le-
bensqualitdtsskalen) werden zur Evaluierung von therapeutischen Effekten bei dieser
von |hnen genannten Erkrankung eingesetzt und welche Verbesserungen werden je-
weils als klinisch relevant fur diese Zielgro3en angesehen?

Wie ist die Glltigkeit (Validitat), Zuverlassigkeit (Reliabilitat), Genauigkeit, Reproduzier-
barkeit und Verlaufssensitivitat dieser Zielgro3en belegt?

Wie sind Wirksamkeit und Nachhaltigkeit (z. B. erscheinungsfreie Zeit nach Therapieen-
de) einer Behandlung mit der Balneophototherapie im Vergleich zu anderen (etablierten)
Behandlungsmethoden und / oder im Vergleich zum Spontanverlauf?

Ist die Behandlung mit der Balneophototherapie alternativ oder additiv anzuwenden?

. Welche Risiken im Vergleich zu anderen (etablierten) Behandlungsmethoden sind mit

der Behandlung mittels der Balneophototherapie verbunden?

Erganzende Fragen zur Anwendung

12.

13.

Beschreiben Sie bitte kurz die praktische Durchfliihrung der lhrer Stellungnahme zu-
grundeliegenden Variante der Balneophototherapie und geben Sie an, ob es daflr nati-
onale bzw. internationale Standards gibt. Welche therapeutisch bedeutsamen anderen
Varianten der Balneophototherapie gibt es bei der von lhnen o. g. Erkrankung, wie wer-
den sie bezeichnet, worin bestehen die Unterschiede und welche ist bezuglich der the-
rapeutischen Ergebnisse als optimal anzusehen?

Welches Therapieschema muss bei welchem Auspragungsgrad (z. B. PASI-Score) der
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von lhnen o.g. Erkrankung eingehalten werden und wie ist dieses belegt?

14. Welche Qualitatssicherungsmaflnahmen (personell, apparativ, Dokumentation) halten
Sie fir angemessen?

Fragen zur medizinischen Notwendigkeit

15. Welche Methoden stehen zur Behandlung der von Ihnen o.g. Erkrankung grundsatzlich
zur Verfugung?

16. Ist angesichts dieser Behandlungsalternativen die Behandlung mit der Balneophotothe-
rapie erforderlich und wenn ja, warum?

Fragen zur Wirtschaftlichkeit

17. Wie hoch sind die Kosten der Behandlung eines Patienten mit der Balneophototherapie?
(je Anwendung / je Therapiezyklus / je Kalenderjahr)

18. Wie sind die Kosten einer Behandlung mit der Balneophototherapie im Vergleich zu
etablierten Methoden?

19. Welche Kosten konnten durch den Einsatz der Balneophototherapie vermieden werden?

Erganzungen

Gibt es zusatzliche Aspekte (z. B. geschlechtspezifische und altersspezifische Besonderhei-
ten, besondere Aspekte bei Begleiterkrankungen)?
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6.2 Stellungnahmen anlasslich der Vertffentlichung des Bewertungsverfahrens

6.2.1 Stellungnahme Deutscher Heilbaderverband e. V.

Deulscher Hellbddenerband e V. - Postfach 19 01 47 - 53037 Somn "',.-—_'

Deutscher
Heilbaderverband e V.

Gemeinsamer Bundesauschuss

Frau Dr. E. Pfenning Schumarnstrate 111

Herr Dr. E. v. Pritzbuer 53113 Bonn

Auf dem Seidenberg 3a Telefon: 022842 01 20-0
Fax  [23572 01 20-81

53721 Siegburg e-mall  Info@@env-bonn.de

Ihee Machrizht wom Linger Zelchen Telefon (02 26} Datum

Pfisc DHV_WOIGT wogt 201 20 11 14.04 2005

vogti@dhv-bonn.ds

Beratung des Gemeinsamen Bundesausschusses im Unterausschuss
JArztliche Behandiung® zum Thema ,Balneopheototherapie bei dermatolo-
gischen Indikationen®

hier: Stellungnahme

Sehr geehrte Frau Or. Pfenning,
Sehr geehrter Hem Dr. von Pritzbuer,

vielen Dank fir die Zusendung des Fragebogens zur Balneophototherapie. Lei-
der kénnen wir zum momentanen Zeitpunkt nicht auf lhre Fragestellung sings-
hen. Dig Durchfuhrungsghase unserer Studie Zur klinischen Wirksamkeit
der kurdartlichen Sole-Phototherapie bei Psoriasis” (Code5P-DHY) wurde im
Marz 2005 zwar beendet, die Publikation wird jedoch erst Ende diesen Jahres
vorlisgen. Gegenwartig werden die Daten vom zustindigen Aufiragsforschungs-
institut geprift. Mach Vorliegen des  clean file®, ist die Ferigstellung der biome-
frischen Analyse in circa drei Monaten zu erwarten.

Die Studie steht unter Leitung von Herm Professor Peter, Gef&k- und Hautzen-
trum Blaustein/Ulm, und Herrn Professor Resch, Forschungsinstitut for Balneo-
logie und Kurortwissenschaften Bad Elster.

Inhaltiich handelt es sich um zwei randomisierte, kontrollierte, offene, multizen-
frische Studien, dis in fiinf bzw. vier Kurorten mit natirlichem Schwach- bzw.
Starkzclevorkommen in einem 2-armigen Parallelgruppendesign (1. ortzstandige
Schwachsole mit anschlieiender UVB-Bestrahlung versus alleinige UVE-
Sestrahlung, 2. onssiandige Starksole mit anzschiiefendsr UVEB-Bestrahlung
versus glieinige UWVE-Bestrahlung) durchgefihnt wurden.
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Eingeschlozsen sind Patienten mit ausgedehnier Psoriasiz vulgaris vom chro-
nisch stationaren Typ (PAS] = 10). An beiden Studien nahmen insgesamt 324
FPatienten teil (164 Schwachzole® und 160  Starkzole).

Flr Rickfragen stehen wir Innen gemn zur Verfugunag.

Weitere Informationen zur Studie kénnen Sie dariber hinaus der Korrespondenz
zwischen dem Deutschen Heilbéderverband und Herm Dr. Rheinberger, Ge-
schiftsfiihrung des Arbeitsausschussss  Arztiiche Behandlung® des Bundesaus-
schusses der Arzte und Krankenkassen, aus dem Jahr 2000 entnehmen.

Mit freundlichen Griken
Deutscher Heiltaderverband ..

(Bl

K. Scholz
Hauptgeschafzflhrer
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6.2.2 Stellungnahme Deutscher Psoriasis Bund e. V.

OFE . Seewartenstrafie 10 - 20459 Hamburg i / ‘(’“

Orig. an : [V al
Herrn EINGEGANGE N|_ Y
Christoph Nachtigaller q’L
Bundesarbeitsgemeinschaft BAGH 9. APR. 2005
Hilfe fur Behinderte 1 _
Kirchfeldstr, 149 Kopie an | GF | AB | 5P L&8 ] UT ] R
40215 Dusseldorf VR | PO | Rs | PF vr‘“ﬁ 2.V

Deutscher Psoriasis Bund e.V. (DPB)

Uber 30 Jahre Selbsthilfe bei Schuppenflechte
Seewartenstral3e 10 - 20459 Hamburg

Telefon 040/22 33 99 0 - Telefax 040/22 33 99 22
E-Mail: info@psoriasis-bund.de

Internet: www.psoriasis-bund.de

Der Varstand

Bank fiir Sozialwirtschaft Hannover
Konto-Nr. 74 234 00 - BLZ 251 205 10
BIC BFSWDE31HAN

IBAN DEEB 2512 0510 0007 4234 00

Postbank AG Hamburg
Konto-Nr. 2018-209 - BLZ 200 100 20

Amtsgaricht Hamburg 69 VR 7970

USt-Nr. 17/413/00350

USt-ID-Nr. DE118713326

Sehr geehrter Herr Nachtigéller,

- hburg, den 18.04.2005

beiliegend (berreichen wir Ihnen unsere Stellungnahme zur Balneo-Phototherapie bei
Schuppenflechte.

Abseits der notwendigen wissenschaftlichen Betrachtung von Therapieprinzipien méchten
wir betonen, dass die Balneo-Phototherapie bereits in der Antike durch die Agypter als wirk-
sam klassifiziert wurde. Fir uns hat das Modellvorhaben seinerzeit und auch die jetzt vorge-

legte Studie von Prof. Peter die Wirksamkeit in der Ambulanz bestatigt. Im Ubrigen wird das

Prinzip der Photo-Soletherapie seit Jahrzehnten stationar zur Therapie der Schuppenflechte

eingesetzt.

Mit freundlichem Gruf®

DEUTSCHER PSORIASIS BUND e.V.

/>

Dipl.-Kfm. Hans-Petlev Kunz
Geschaéfisfilhrer

Anlage

o ) . _G.H ‘ w ‘ ~
Mitgliedschaften n l MR E.l'.' ROPSO

&5 VIDZ [ DBR S5t e
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Beantwortung der Fragen des Gemeinsamen Bundesausschusses, Unterausschuss
»Arztliche Behandlung” zur Balneo-Phototherapie

Einleitung

1994 hatte der NUB-Ausschuss die Balneo-Phototherapie als nicht anerkannte Behand-
lungsmethode eingeordnet, da keine fir die Beurteilung ausreichenden Unterlagen vorgelegt
wurden. Ebenfalls einen neuen Antrag zur Zulassung der Balneo-Phototherapie beschied der
Bundesausschuss der Arzte und Krankenkassen 1999/2000 abschlagig. Aufgrund einer
neuen randomisierten klinischen Studie zur Balneo-Phototherapie der Psoriasis hat die Kas-
senarztliche Bundesvereinigung nun eine erneute Uberprufung der ambulanten asynchronen
Balneo-Phototherapie beim gemeinsamen Bundesausschuss beantragt, nicht zuletzt auf-
grund einer neuen prospektiven, offenen, multizentrischen, randomisierten, kontrollierten
Vergleichsstudie an 1241 Psoriasispatienten, die verantwortlich von Professor Dr. Peter aus
Uim vorgelegt wurde.

Die Balneo-Phototherapie umfasst u.a. die Sole-Phototherapie und die Bade-PUVA-
Therapie. Bei der Sole-Phototherapie wird eine bereits allein antipsoriatisch wirksame UVB-
Phototherapie durch ein Solebad verstarkt. Bei der Bade-PUVA-Therapie liegt ein ganzlich
anderes Therapiekonzept zugrunde. Das Bad mit Psoralenen und die UVA-Bestrahlung sind
fur sich allein nicht antipsoriatisch wirksam. Erst durch Kombination kommt es zu einer spe-
ziellen Aktivierung des in die Haut penetrierten Psoralens durch das langwellige UV-Licht.
Die Behandlung kann als Ganzkorpertherapie oder nur regional, z.B. der Hande und FiilRe,
erfolgen. In der Stellungnahme geht es im engeren Sinne um die ambulante Balneo-
Phototherapie als Ganzkorpertherapie, und zwar um die asynchrone Sole-Phototherapie mit
einem Solebad und anschliefender UVB-Bestrahlung und um die (asynchrone) Bade-
PUVA-Therapie mit einem 8-Methoxypsoralen-haltigem Bad und anschliefender UVA-
Bestrahlung. Indikationen sind hier Psoriasis vulgaris vom chronisch-stationaren Typ und
Psoriasis vulgaris vom kleinfleckigen exanthematischen Typ ohne wesentliche Dynamik im
letzten Monat (Guttataform).

Soweit die Literatur im zusammenfassenden Bericht des Arbeitsausschusses ,Arztliche Be-
handlung" des Bundesausschusses der Arzte und Krankenkassen iiber die Beratung des
Jahres 1999 zur Bewertung der Balneo-Phototherapie gemalt § 135 Abs. 1 SGB V enthalten
ist, wird sie hier in der Regel nicht neu zitiert.

Fragen zum therapeutischen Nutzen

1. Anhand welcher diagnostischer Parameter wird die Indikation zur Behandlung mit der Bal-
neo-Phototherapie eindeutig festgelegt und von anderen Behandlungsoptionen abgegrenzi?
In der Studie von Peter et al. (siehe Einschlusskriterien, S.18) wird begrindet, warum Pati-
enten mit einem Befall von mehr als 15% der Kérperoberflache oder ein PASI-Wert grofter 7
bei oben beschriebenen Psoriasisformen behandelt wurden. Die Erkrankung wurde als mit-
telschwere Psoriasis eingeordnet (vgl. hierzu Griffiths et al. 1999, Schmitt et al. 2005). Diese
Formen werden mit dulRerlicher Therapie und bei Therapieresistenz zuséatzlich mit Photo-
/Photochemotherapie einschlieBlich Balneo-Phototherapie ggf. und/oder auch oral mit an-
tipsoriatisch wirksamen Medikamenten behandelt (Weinstein et al. 2003). Neben dem Aus-
mal des Befalles der Haut sind aber auch andere Faktoren zur Abgrenzung von anderen
Therapiemalnahmen erforderlich, z.B. Therapieresistenz, Lokalisation der Effloreszenzen
und Leidensdruck (Krueger et al. 2000). Auerdem spielt bei der Auswahl der Behandlung
u.a. die Komorbiditat, die Interaktion mit anderen Medikamenten, die Eignung fiir eine Kom-
binationstherapie, die Vorbehandlung und Vorbelastung eine Rolle (Rotationstherapie).




C ABWAGUNGSPROZESS FUR DEN VERTRAGSARZTLICHEN SEKTOR

2. Wie ist der Spontanverlauf der 0.g. Erkrankung?

Die Psoriasis ist eine chronische Erkrankung. Retrospektive Untersuchungen fanden eine
Dauer von 7 bis 19 Jahren (Farber et al.1989). Ein Ereignis einer Spontanremission wahrend
der Gesamtdauer der Erkrankung, die ohne arztliche Behandlung aufirat, wird mit 29% an-
gegeben, d.h. mit anderen Worten ca. ein Viertel der Patienten hatten Uber die Jahre hin
vorlibergehend eine Spontanremission. Dies schloss Eigenbehandlungen oder unkontrollier-
te Klimatherapie (Urlaub) als Ursache einer ,Spontanremission" mit ein.

3. Welche prioritdren Ziele gelten fir die Behandlung der o.g. Erkrankung?

Volistandige oder signifikante Rickbildung der Hautveranderungen mit wenigen und tolerab-
len Nebenwirkungen durch die Therapie. Moglichst lange Remissionszeiten nach Ende der
Therapie oder wahrend einer anschlieBenden Erhaltungstherapie. Deutliche Verbesserung
der Lebensqualitat.

4. Welche dieser Ziele sind (ggf. teilweise), in welchem Stadium der o.g. Erkrankung mit der
Balneo-Phototherapie zu erreichen?

Die klinische Wirksamkeit der Balneo-Phototherapie konnte in der Studie von Peter et al.
gezeigt werden. Dies galt sowohl fir die Sole-Phototherapie wie die Bade-PUVA-Therapie.
Die Sole-Phototherapie war der Phototherapie mit UVB mit oder ohne vorherigem Wasser-
bad Gberiegen. Die Bade-PUVA-Therapie war gleich wirksam wie die Sole-Phototherapie.
Die aufgetretenen Nebenwirkungen und unerwiinschten Ereignisse (UE) wurden als klinisch
wenig relevant eingestuft.

Erganzend zur Sole-Phototherapie siehe Stander et al. 2002: Retrospektive Studie an einer
groflen Anzahl von Patienten zeigt Wirksamkeit der Sole-Phototherapie.

Erganzend zur Bade-PUVA-Therapie siehe Karrer et al. 2001: Retrospektive Studie u.a. zum
Vergleich von Bade-PUVA-Therapie und systemischer PUVA-Therapie, wobei sich in der
klinischen Wirksamkeit kein signifikanter Unterschied fand.

5. Welche kiinischen Parameter (z.B. Scores, Untersuchungstechniken, Apparate, Lebens-
qualitidtsskalen) werden zur Evaluierung von therapeutischen Effekten bei dieser Indikation
eingesetzt und welche Verbesserungen werden jeweils als klinisch relevant fiir diese Ziel-
gréfRen angesehen?

a) Besserung von Ausdehnung und Erscheinungsbild der Hautveranderungen

b) Dauer der Remission

c) Besserung des korperlichen und psychischen Befindens, Besserung der Funktionsfahig-
keit, Verbesserung sozialer Beziehungen

Lit: Schmitt et al. 2005, Krueger et al. 2000, Ashcroft et al. 1999, Augustin et al. 1999, Weiss
et al. 2002, Kirby et al. 2001

In der vorgelegten Arbeit von Peter et al. ist der Hauptzielparameter der PASI 50 nach ma-
ximal 8 Wochen (32 Behandlungen). Nebenzielkriterien in der Studie von Peter et al. waren
der Patienten-PASI und der Fragebogen zum Erleben der Hautbeschwerden (FEH). Aul3er-
dem wurden weitere Wirksamkeitsparameter erhoben, wie globale Einschatzung der Aus-
pragung der Psoriasis und der Wirksamkeit der Therapie durch Patienten und Arzt, der An-
zahl und der Zeit bis zum Auftreten der Remission sowie der Anzahl und der Zeit bis zum
Auftreten eines Rezidives. Im ersten, vorgelegten Teil der Studie geht es um die Auswertung
der Hauptziel- und Hauptsicherheitsparameter.

Der .psoriasis area and severity index" (PASI) ist der Standardparameter zur Beurteilung des
Hautbefalls bei chronisch-stationarer Psoriasis (Schmitt et al. 2005, Feldman 2004). Eine
50%ige Besserung des PASI (PASI 50) oder eine 75%ige Besserung (PASI 75) werden als
klinisch relevante ZielgréRen angesehen (Jacobson et al. 2004, Carlin et al. 2004). Der Pati-
enten-PASI ist ebenfalls eine zuverlassige Methode, um die Schwere bzw. Besserung der
Hautveranderungen zu bestimmen (Fleischer et al. 1999, Sampogna et al. 2003).

6. Wie ist die Giiltigkeit (Validitét), Zuverldssigkeit (Reliabilitat), Genauigkeit, Reproduzier-
barkeit und Verlaufssensitivitét dieser ZielgréRen belegt?
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Zu den Parametern PASI, S-PASI und FEH siehe hierzu die Ausfihrungen in-der Arbeit von
Peter et al. und in der Literatur unter Punkt 5 oben.

7. Wie sind die Wirksamkeit und Nachhaltigkeit (z.B. erscheinungsfreie Zeit nach Therapie-
ende) einer Behandlung mit der Balneo-Phototherapie im Vergleich zu anderen (etablierten)
Behandlungsmethoden und/oder im Vergleich zum Spontanverfauf?

Die Studie von Peter et al. bestéatigt an einer groRen Anzahl von Patienten die Uberlegenheit
der Vorbehandlung mit einem Solebad vor einer UVB-Behandlung gegeniber der Vorbe-
handlung mit Leitungswasser oder der alleinigen UVB-Bestrahlung. Neben den physikali-
schen Veranderungen durch ein Vorbad scheint der Salzgehalt eine Rolle zu spielen (siehe
hierzu Lee et al. 2004). In der Studie von Peter et al. war die Bade-PUVA-Therapie ebenso
wirksam wie die Sole-Phototherapie.

Direkte Vergleichsstudien unter gleichen Bedingungen mit anderen Therapieverfahren liegen
fur die Sole-Phototherapie nicht vor. Die Bade-PUVA-Therapie war ebenso wirksam wie die
systemische PUVA-Therapie bei chronisch-stationarer Psoriasis (Karrer et al. 2001). Im Ver-
gleich UVB, PUVA, Methotrexat, Retinoid und Ciclosporin, zeigte die UVB-Bestrahlung nach
der systemischen PUVA-Therapie die starkste antipsoriatische Wirkung auf die Haut (Spuls
et al. 1997). Wenn, wie in der Studie von Peter et al. gezeigt, das vorherige Salzbad die an-
tipsoriatische Wirksamkeit der UVB-Therapie signifikant steigert, ist davon auszugehen, daf}
die Sole-Phototherapie in seiner antipsoriatischen Wirksamkeit der systemischen PUVA-
Therapie vergleichbar ist. Die erscheinungsfreien Zeiten sind in der Studie von Peter et al. im
vorliegenden 1.Teil noch nicht ausgewertet. Von den obigen systemischen Therapieoptionen
und der Photo(chemo)therapie haben die systemische PUVA-Therapie und UVB-Therapie
und hier besonders auch eine Balneo-Phototherapie, die Goeckerman-Therapie (Teerbad
und UVB), die langste Remissionsdauer (Koo et al. 1999). Eine mittlere Remissionszeit von
3 Monaten wurde in einem Kollektiv von 560 Patienten nach Sole-Phototherapie beobachtet
und in einer anderen Studie waren 65% von 653 Patienten nach 4 Monaten noch in Remis-
sion (Gambichler et al. 2000). Beriicksichtigt man auch die lange Remissionsdauer nach
einer Thalassotherapie am Toten Meer (Abels et al.1999), so ist davon auszugehen, dass
die Remissionsdauer nach der Sole-Phototherapie im Vergleich zu anderen antipsoriatischen
Therapieoptionen ginstig ist. Das Gleiche ist fur die Bade-PUVA-Therapie anzunehmen.

8. Ist die Behandlung mit der Balneo-Phototherapie altemativ oder additiv anzuwenden?

In der Regel wird die Balneo-Phototherapie additiv zur aufierlichen Therapie eingesetzt. Ent-
sprechend einem Dreistufenschema wird man am Anfang bei einer nicht sehr ausgedehnten,
unkomplizierten Psoriasis mit einer aullerlichen Therapie beginnen, bei Therapieresistenz
oder ausgedehnterem Befall wird man eine Photo(chemo)therapie einschliefllich der Balneo-
Phototherapie zusatzlich durchfithren und wenn die Psocriasis es erfordert, wird man eine
systemische Therapie in der Regel als Kombination mit aulterlicher Therapie durchflhren
(Linden et al. 1999). Eine andere Kombination, die angewandt wird, ist die Retinoid-
Photo(chemo)therapie oder Retinoid-Balneo-Phototherapie, weil die Retinoide die Strahlen-
dosis herabsetzen und einen protektiven Effekt gegen chronische Lichtschaden haben. Man
kann auch einen Sequenzialtherapieplan erstellen, wo eine bestimmte Abfolge von Thera-
piemalinahmen auf einer Zeitskala eingesetzt wird.

9. Welche Risiken im Vergleich zu anderen (etablierten) Behandlungsmethoden sind mit der
Behandlung mittels der Balneo-Phototherapie verbunden?

Als haufigstes akutes UE kann die phototoxische Dermatitis gelten, als chronischer Schaden
die vorzeitige Alterung der Haut und ein erhdhtes Risiko der Hautkarzinombildung. Bezliglich
der phototoxischer Dermatitis ist das Risiko bei der Bade-PUVA-Therapie in der Praxis in
etwa vergleichbar mit der systemischen PUVA-Therapie (Halpern et al. 2000), obwohl die
Erythemempfindlichkeit der Haut nach einem Psoralenbad 4-10mal hoher ist als nach oraler
Applikation (Grundmann-Kollman et al. 2004). Es gibt auch keinen Hinweis dafiir, dass die
Sole-Phototherapie im Vergleich zur reinen UVB-Therapie in der Praxis eine hdhere Rate an
phototoxischer Dermatitis hervorruft, obwohl experimentell das Bad die Erythemintensitat
steigert (Schempp et al. 1998, 1999). Dass trotzdem die Balneo-Phototherapie nicht zu einer
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hoheren Rate an phototoxischer Dermatitis fiihrt, hat etwas damit zu tun, dass in der Praxis
die minimale Erythemdosis bereits nach und unter Beriicksichtigung des Bades bestimmt
wird und damit unter Beriicksichtigung der erhdhten Empfindlichkeit, die Anfangsdosis nur
50-75% der getesteten minimalen UVB-Erythemdosis (MED) bzw. 30% der UVA-
Erythemdosis (MPD) betrégt und die Dosissteigerung an das Erythem angepasst wird.

Bei einer UVB-Behandiung ist kein erhéhtes Risiko fur die Entstehung von Hautkarzinomen
dokumentiert. Ob das vorherige Bad bei der Sole-Phototherapie das Risiko erhéht, ist nicht
bekannt. Bei einer systemischen PUVA-Therapie ist das Risiko, Plattenepithelkarzinome
oder Basalzellkarzinome zu entwickeln, erhéht (Morison et al. 1998, Lindelof et al. 1999,
Katz et al. 2002). Fur die Bade-PUVA-Therapie ist die Beobachtungszeit zu kurz, um ein
abschliefendes Urteil zu finden. Es hat sich jedenfalls bisher kein Anhalt fur ein erhthtes
Hautkarzinomrisiko ergeben (Hannuksela-Svahn et al. 1999, 1999). Von theoretischen Er-
wagungen her wird angenommen, daf} das Karzinomrisiko dem nach systemischer PUVA-
Therapie entspricht (Shephard et al. 1999).

Ergdnzende Fragen zur Anwendung

11. Beschreiben Sie bitte kurz die praktische Durchfiihrung der lhrer Stellungnahme zugrun-
de liegenden Variante der Balneo-Phototherapie und geben Sie an, ob es dafir nationale
bzw. internationale Standards gibt. Welche anderen Varianten der Balneo-Phototherapie gibt
es, wie werden sie bezeichnet, worin bestehen die Unterschiede und welche ist beziiglich
der therapeutischen Ergebnisse als optimal anzusehen?

Die praktische Durchfiihrung ist in der Studie von Peter et al. erlautert. Diese entspricht im
weitesten Sinn den im deutschsprachigem Raum iblichen Verfahren (Honigsmann 2001,
Holzle 2003, 2003). Variationen gibt es bei der Sole-Phototherapie im Hinblick auf die Salz-
konzentrationen, die Art des Salzes, z.B. Kochsalzsole oder Totes Meer Salz und die Dauer
des Bades (Gambichler et al. 2000). Bei der Bade-PUVA-Therapie wird neben 8-
Methoxypsoralen Trimethylpsoralen verwendet (Halpern et al. 2000). Auch hier konnen die
Konzentrationen, die Dauer des Bades und die Bestrahlungsdosis variieren. Zur regionalen
Anwendung kann das Bad z.B. auf die Extremitaten begrenzt werden.

Es gibt umschriebene auBerliche Anwendung mit Cremes, Gelen oder Losungen. Auch eine
Duschapplikation ist beschrieben. Aus 6konomischen Grinden und Sicherheitserwagungen
(Zerstdrung der Abflussrohre, Umwalzsysteme sind teuer, s. Peter et al.) wird von einigen
Experten das Folienbad mit Sole oder Psoralenlésung bevorzugt. Wir sehen bei der Verwen-
dung einer Folie keinen Nachteil im Hinblick auf Wirksamkeit und UE. Im weitesten Sinne
gehort zur Balneo-Phototherapie auch die Thalasso-Heliotherapie, d.h. Baden in natirlichen
Gewassern und Sonnenbestrahlung.

12. Welches Therapieschema muss in welchem Stadium der o.g. Erkrankung eingehalten
werden und wie ist dieses belegt?

Ausgegangen wird von einem chronisch-stationaren Stadium oder einer kleinfleckigen Psori-
asis ohne Dynamik. Die Behandlung sollte sich an das nunmehr bewahrte Schema der Stu-
die von Peter et al. halten, wobei freizustellen ist, ob Vollbad oder Folienbad. Die Complian-
ce des Patienten ist entscheidend.

13. Welche Qualitdtssicherungsmalinahmen (personell, apparativ, Dokumentation) halten
Sie fiir angemessen?

Die Richtlinien zur Qualitatssicherung in der Photo(chemo)therapie und —diagnostik der
Deutschen Dermatologischen Gesellschaft geben ganz klare Vorgaben fir Personal und
Ausstattung einer UV-Einrichtung (in Krutmann et al. 1997). Die Dokumentation muss die
technischen Daten miterfassen, die u.a. erkennen lassen, welche Strahlenart und Dosis der
Patient wann und wo bekommen hat. Dariiber hinaus wird von &rztlicher (Ochsendorf et al.
2000) und Patientenseite (Deutscher Psoriasis Bund e.V., Hamburg) die Filhrung einer UV-
Passes (Behandlungspasses) empfohlen.
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Fragen zur medizinischen Notwendigkeit

14. Welche Methoden stehen zur Behandlung der o.g. Erkrankung grundsétzlich zur Verfi-
qung?

Hierzu geben die Leitlinien der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft zur Psoriasisthe-
rapie Auskunft (AWMF-Leitlinien-Register, Nr. 013/001). Soweit es sich um die Hautpsoriasis
handelt, mussten hier noch die Wirkstoffe Etanercept und Efalizumab erganzt werden.

15. Ist angesichts dieser Behandlungsalternativen die Behandlung mit der Balneo-
Phototherapie erforderlich und wenn ja, warum?

Ist erforderlich zur Behandlung mittelschwerer bis schwerer Psoriasis vulgaris vom chro-
nisch-stationarem Typ in Verbindung mit duBerlicher Therapie. Ist preiswerter und weniger
risikoreich als eine systemische Therapie mit Methotrexat, Ciclosporin, Fumaderm oder Bio-
logicals. Ist der Phototherapie mit UVB Uberlegen (Peter et al.). Hat Vorteile gegeniber der
systemischen PUVA-Therapie (keine Ubelkeit, keine Spezialbrille, kein Sonnenschutz).

Fragen zur Wirtschaftlichkeit

16. Wie hoch ist die Prévalenz/Inzidenz der 0.g. Erkrankung in Deutschland?
Die Pravalenz in Deutschland wird mit 2.8% angegeben (Gollnick et al. 2001).

17. Wie hoch sind die Kosten der Behandlung eines Patienten mit der Balneo-
Phototherapie? (je Anwendung/ je Therapiezykius/ je Kalenderjahr)

Bereits die Stellungnahmen zum Antrag 1999 variierten erheblich zu diesem Punkt. Laut Dr.
Salzer, Sonderreferent flr die ambulante Balneo-Phototherapie des Berufsverbandes Deut-
scher Dermatologen (BVDD), lagen in der Studie von Peter et al. die Kosten pro Patient bei
640 EUR (Der Deutsche Dermatologe 2005). Weitere Daten missten bei Prof. Peter abge-
fragt werden.

18. Wie sind die Kosten einer Behandlung mit der Balneo-Phototherapie im Vergleich zu e-
tablierten Methoden?

Zur Balneo-Phototherapie liegen keine Angaben vor. Aufgrund amerikanischer Studien sind
die Kosten der Photo- (UVB) und Photochemotherapie (PUVA) im Vergleich zur systemi-
schen Therapie nach Methotrexat die niedrigsten vor Acitretin, Ciclosporin, Etanercept und
Alefacept*’ (Feldman et al. 2003). Dies gilt insbesonders, wenn man die Kosten ins Verhalt-
nis zum therapeutischen Nulzen setzt

* in Europa nicht zugelassen

19. Welche Kosten kénnten durch den Einsatz der Balneo-Fhototherapie vermieden wer-
den?

Unserer Ansicht nach kommt es durch die Kombination der aul3erlichen mit der Balneo-
Phototherapie zu einer Abnahme der stationaren Behandlungen. Der Abheilungsprozess
kann beschleunigt und die Behandlungsdauer verkirzt werden. Eine wesentlich teurere sys-
temische Therapie kann haufig vermieden werden.
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6.3 Stellungnahme der Bundesarztekammer nach § 91 Abs. 8a SGB V
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10623 Berlin




C ABWAGUNGSPROZESS FUR DEN VERTRAGSARZTLICHEN SEKTOR

Die Bundesarztekammer wurde mit Schreiben vom 24.01.2008 durch den Gemeinsa-
men Bundesausschuss zu einer Stellungnahme gemafl § 91 Abs. 8a SGB V bezuglich
einer Anderung der Richtlinie Methoden vertragsarztliche Versorgung aufgefordert. Ziel
der Richtlinienanderung ist die Hinzufigung der Balneophototherapie in die Anlage |
»LAnerkannte Untersuchungs- oder Behandlungsmethoden® der Richtlinie. Auf Grundlage
der beim G-BA durchgeflihrten Bewertung des therapeutischen Nutzens, der medizini-
schen Notwendigkeit und der Wirtschaftlichkeit nach gegenwartigem Stand der wissen-
schaftlichen Erkenntnisse wirde die Balneophototherapie fiir bestimmte Indikationen
kiinftig im vertragsarztlichen Bereich zu Lasten der Gesetzlichen Krankenversicherung
(GKV) verordnet werden kénnen.

Balneophototherapie soll demnach im Rahmen der GKV fir die Indikationen mittel-
schwere bis schwere Psoriasis vulgaris erbracht werden kénnen, und zwar als

a) Photosoletherapie, synchron (Bad in Salzwasserlésung und UV-Bestrahlung
gleichzeitig) oder asynchron (zuerst Bad, anschlieRend UV-Bestrahlung) oder

b) Bade-PUVA, asynchron (zuerst Bad in psoralenhaltiger Lésung, anschlielRend
UV-Bestrahlung).

Zumindest vorerst nicht soll dagegen die Balneophototherapie beim atopischen Ekzem
zum GKV-Leistungskatalog gehoéren. Fir diese Indikation konnte der G-BA einen ein-
deutigen Nachweis des Nutzens nicht feststellen. Da aber Hinweise auf einen Zusatz-
nutzen bezogen auf die Besserung des Hautbeschwerdebildes grundsatzlich gesehen
werden, soll § 21 Abs. 4 der G-BA-Verfahrensordnung zur Anwendung kommen:

§ 21 Abs. 4: VerfO: Der Gemeinsame Bundesausschuss kann bei Methoden,
bei denen noch keine ausreichende Evidenz vorliegt, aber zu erwarten ist,
dass solche Studien in naher Zukunft vorgelegt werden kdnnen, Beschllisse
mit der MaRgabe treffen, dass bei Untersuchungs- und Behandlungsmethoden
in der ambulanten vertragsarztlichen Versorgung gemat § 135 Abs. 1 SGB V
oder bei neuen Heilmitteln gemal § 138 SGB V eine Beschlussfassung aus-
gesetzt wird mit der MalRgabe, dass inshesondere durch Modellvorhaben i. S.
d. §§ 63 bis 65 SGB V im Rahmen vom Gemeinsamen Bundesausschuss
festgelegten Anforderungen die erforderlichen aussagekraftigen Unterlagen in-
nerhalb der vom Gemeinsamen Bundesausschuss festgelegten Frist von
héchstens drei Jahren beschafft werden.

Die Beschlussfassung zum atopischen Ekzem soll fur 3 Jahre ausgesetzt werden.

Fir weitere Indikationen (Prurigo-Erkrankungen, Vitiligo, Ichthyosis vulgaris, Parapsoria-
sis en plaques) soll die Balneophototherapie im Rahmen der GKV nicht zur Verfligung
stehen und auch nicht im Rahmen von § 21 Abs. 4 VerfO gepruft werden.

Die Befassung des Unterausschusses Arztliche Behandlung geht zurlick auf einen An-
trag der Kassenarztlichen Bundesvereinigung auf Bewertung der asynchronen Balne-
ophototherapie vom 03.12.2004, dem 14 Tage spater ein Antrag des AOK-
Bundesverbandes auf Bewertung der synchronen Balneophototherapie gefolgt war. Zur
Bewertung des Nutzens und der medizinischen Notwendigkeit hatte der G-BA das 1Q-
WiG beauftragt, das im November 2006 einen Abschlussbericht vorlegte.
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Die Bundesarztekammer nimmt zur Richtlinienédnderung wie folgt Stellung:

Die Bundesarztekammer begruf3t die Erganzung der Richtlinie Methoden vertragsarztli-
che Versorgung um die Balneophototherapie und hier insbesondere die Mdglichkeit,
individuell nach Ansprechen auf die konkrete Behandlungsform und die individuelle Ver-
traglichkeit fur die Patienten mehrere Formen der Balneophototherapie zuzulassen.

Da sich fur die Indikation atopisches Ekzem Hinweise auf einen Nutzen ergeben haben,
regt die Bundesarztekammer an, wahrend der 3-jahrigen Priffrist eine Durchfihrung der
synchronen Balneophototherapie fiir diese Indikation im Rahmen der GKV flexibel zu
handhaben, um im Individualfall den betroffenen Patienten eine solche Behandlung
auch vor einem endgultigem Beschluss zu ermoglichen.

Berlin, 21.02.2008
gez.
Dr. med. Regina Klakow-Franck, M.A.

Leiterin Dezernat 3
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6.4 Studienauswertungen

6.4.1 Asynchrone Balneophototherapie unter Verwendung von Starksole (Studie 1)

Nr. | Feld Hinweise fir die Bearbeitung
1 Quelle Brockow T, Schiener R, Franke A, Resch KL, Peter RU. A
pragmatic randomized controlled trial on the effectiveness of
highly concentrated saline spa water baths followed by UVB
compared to UVB only in moderate to severe Psoriasis. The
Journal of Alternative and Complementary Medicine 2007; 13
(7): 725-732.
Peer review Ja M
Nein [
la | Hersteller Heilbader: Bad Rappenau, Bad Reichenhall, Bad Salzungen,
Lineburg
2 Studientyp | Therapiestudie mit randomisierter Vergleichsgruppe
O Therapiestudie mit nicht-randomisierter Vergleichsgrup-
pe
O Therapiestudie mit Vergleichen uber Zeit und Ort (z.B.
historische Kontrollen)
l Fall-Kontroll-Studien
l Kohorten-Studien
O Therapiestudie ohne Vergleichsgruppen(auch ,Vorher-
Nachher-Studien®)
l Fallserie
O Fallbericht / Kasuistik (case report)
] Nicht eindeutig zuzuordnen:
3 Einordnung in die M Ib: Randomisierte klinische Studien

Evidenzkategorie
geman Verfahrens-
ordnung

I llb: Prospektiv vergleichende Kohortenstudien
LI 1ll:  Retrospektiv vergleichende Studien
L1 1V: Fallserien und nicht-vergleichende Studien

0 V: Assoziationsbeobachtungen, pathophysiologische Uber-
legungen, deskriptive Darstellungen, Einzelfallberichte
u. a.; nicht mit Studien belegte Meinungen anerkannter
Experten, Bericht von Expertenkomitees und Konsens-
konferenzen.
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4 Bezugsrahmen

Forschungsinstitut fir Balneologie und Kurortwissenschaften,
Bad Elster

Finanzierung durch den Deutschen Heilbaderverband

Die Autoren erklaren ihre wissenschaftliche Unabhangigkeit.

5 Indikation

Stabile, mittelschwere bis schwere Psoriasis, Psoriasis Area
and Severity Index (PASI) > 10

6 Fragestellung
Zielsetzung

Starksole-Heilbader mit anschlieender UVB-Behandlung lin-
dern Psoriasis starker als alleinige UVB-Behandlungen.

Primarer Endpunkt: Reduktion des PASI >50%

Population

7 Studienpopulation;
relevante Ein- und
Ausschlusskriterien

Einschlusskriterien:

Psoriasis, PSAI > 10 und/oder betroffene Koérperflache von
> 15 % von mind. einem Monat

Ausschlusskriterien:
Alter unter 18 Jahren
Schwangerschaft, stillende Mutter

Gefahrlicher Bluthochdruck, KHK, Herzinsuffizienz, Herz-
rhythmusstérungen

Bdsartige Erkrankungen

Einnahme photosensibilisierender Medikamente oder von Me-
dikamenten, die sich negativ aus Psoriasis auswirken

Erst vier Wochen zuriickliegende Phototherapie

Washout-Phase von vier Wochen fir systemische Antipsoriati-
ka

Washout-Phase von zwei Wochen flr topische Antipsoriatika-
Mittel

Nicht erlaubt war im Studienzeitraum die Behandlung mit sys-
temischen Antipsoriatika und mit bestimmten Salben zur duf3e-
ren Anwendung (wie Kortikosteroide, Vitamin-D3-Analoga,
Anthralin, Teer).

Wesentliche Patientenmerkmale sind in Tabelle 1 benannt.
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8 Anzahl der zu be- Fallzahlplanung wurde durchgefiihrt:
?andelnden Patien- Verbesserung von 12-15% bei HC-SSW-UVB gegenlber UVB
en wurde als klinisch relevant eingestuft
o = 0,05, g =0,71 bis 0,91; n = 150 pro Behandlungsarm
Neuberechnung nach drei Jahren; GesamtstichprobengrofRe
bei 160 Patienten, da der Effekt groRer war als erwartet und es
Rekrutierungsprobleme gab.

9 | Anzahl der einge- Eingeschlossen wurden 160 Patienten, Studiendauer 08/2001-
schlossenen Pati- 04/2005 (Studie abgebrochen, Rekrutierung nicht vollstandig).
enten mit und [())hne Darstellung des Patientenflusses nach dem CONSORT-
f\eunsgewertete a Flussdiagramm (s. Anlage 1).

Sowohl ITT (und Worst-Case-Analyse) als auch Per-Protocol-
Analyse.

10 | Vergleichbarkeit Die Behandlungsgruppen unterscheiden sich hinsichtlich der
der Behandlungs- Kriterien ,vorhergehende Einnahme systemischer Antipsoriati-
gruppen ka“ (I) und ,vorherige stationare Behandlung wegen Psoriasis*

(I:
HC-SSW-UVB uBv

I 30/80 (38 %) 16/74 (22%)
Il 42/75 (56%) 36/73 (49%)
Intervention

11 | Prifintervention Starksole-Heilbad mit anschlielliender UVB-Behandlung (HC-
SSW-UVB)
1. 20-minttiges Vollbad in einem auf 37°C temperierten Sole-

bad (c(NaCl) 25-27%, c(Mg?*) < 2,9 g/l)

2. UVB-Behandlung innerhalb von 10 Minuten nach dem Bad
Patientenindividuelle Bestimmung der Anfangsdosis (Minimal
Erythem Dosis MED):
Anfangsdosis: 50% der MED (Visite 1)
Erhdéhung bei Breitband-UVB und SUP um 25% der MED (Visi-
te 2-10), danach Erhéhung um 10% der MED
Anpassung der UVB-Dosis an die erythemale Reaktion
Geplante Dauer der ambulanten Behandlung: drei mal pro
Woche, bis zur Remission (PASI < 5), maximal sechs Wochen
lang (18 Anwendungen)

12 | Vergleichsinterven- | Alleinige UVB-Behandlung
tion

13 | Evtl. weitere Be- Entfallt

handlungsgruppen
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14 | Studiendesign Zwei Behandlungsarme
15 | Zahl der Zentren Vier Zentren
Zwei Zentren verflgten Uber Schmalband-UVB (311 nm), die
anderen beiden Uber Selective Ultraviolet Phototherapy (SUP,
300-320 nm) oder Breitband-UVB (280-320 nm).
16 | Randomisierung Externe Randomisierung Uber eine zentrale Telefonhotline, per
Computer erzeugte Randomisierungslisten
17 | Concealment Die Probanden bzw. die behandelnden Arzte erfuhren die Zu-
(,Maskierung* der ordnung kurz vor der ersten Behandlung.
Randomisierung)
18 | Verblindung der Verblindung der Bewertenden des PASI, wurde anhand eines
Behandlung Fragebogens evaluiert: Behandlungszuordnung war den Be-
wertenden in 42% der Falle bekannt (60/142).
19 | Beobachtungsdau- | Bestimmung des PASI und S-PASI bei der Baseline-Visite,
er nach zwei und nach vier Wochen sowie am Ende der Interven-
tionsphase (maximal 6 Wochen); zusatzlich der S-PASI nach
drei und sechs Monaten
20 | Erhebung der pri- PASI-50 (Verringerung von = 50% des PASI) oder der Korper-
maren Zielkriterien | oberflache wahrend der Interventionsphase
21 | Erhebung der se- PASI-75
k_undaren Zielkrite- S-PASI-50 (self-administered PASI, der vom Patienten selbst
fien ermittelte PASI)
Zusatzlich Erfassung der erythemalen Reaktion, negativer Er-
eignisse und der Bestrahlungsdosis
22 | Ergebnisse Drei Patienten der UVB-Gruppe erhielten HC-SSW-UVB.

5/68 Patienten der UVB-Gruppe erhielten weniger Behandlun-
gen als vorgesehen.

Es kam in beiden Gruppen zu Abweichungen vom Studienpro-
tokoll. Die durchschnittliche Behandlungsdauer betrug 6,6 Wo-
chen. In der HC-SSW-UVB-Gruppe fanden im Durchschnitt
17,8 Behandlungen, in der UVB-Gruppe 17,1 Behandlungen
statt.

Alle Patienten mit mind. einer Intervention wurden in die Pri-
maranalyse aufgenommen. Fehlende Werte am Ende der In-
tervention wurden gem. Last Visit Observation Carried For-
ward (LVOCF) fur zwei Patienten erganzt.

ITT:

PASI-50:  HC-SSP-UVB: 68/79 (86%)
UVB: 38/71 (54%)

p < 0,01, NNT = 3,1 [95%-CI: 2,1-6,0]

Worst-Case-Analyse verandert die Richtung des Ergebnisses

C-30
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nicht.

Per-Protocol:

PASI-50: HC-SSP-UVB: 62/66 (94%)
UVB: 27/47 (57%)

p < 0,001, NNT = 2,7 [95%-ClI: 1,9-4,7]

Absoluter Nutzenzuwachs S-PASI-50: 15%, PASI-50: 32%,
das bedeutet, die Patienten schatzten den klinischen Nutzen
nur halb so grof3 ein wie die Kliniker.

Die Analysen nach drei und sechs Monaten (S-PASI) zeigten
keine signifikant besseren Ergebnisse in der HC-SSP-UVB-
Gruppe.

Effekte der Entblindung:

Absolute PASI-Differenz zwischen den Behandlungsgruppen
bei deren Beurteilung die Bewertenden noch verblindet waren:
24% (n = 82), bei Entblindung: 36% (n = 60).

23 | Unerwinschte The- | Drei Falle mit Dermatitis solaris, davon zwei aus der HC-SSW-
rapiewirkungen UVB-Gruppe und einer aus der UVB-Gruppe.
24 | Fazit der Autoren HC-SSW-UVB ist der alleinigen UVB-Behandlung gegentber

bei sechswoéchiger Behandlung von Patienten mit Psoriasis
Uberlegen, wobei dieser Effekt nicht anhalt.
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25

AbschlieRende Be-
wertung

e Aussage zur Qualitat der Studie
RCT praktisch ohne Verblindung

e Zusammenfassung der Ergebnisse
Vgl. Feld 24

e Starken der Studie

Randomisierung, ITT und Per-Protocol-Analyse, Worst-Case-
Analyse

e Schwachen der Studie

Mégl. Biasursachen: Behandlungsgruppen unterscheiden sich
hinsichtlich der vorausgegangenen Therapien; angestrebte
Verblindung auf Seiten der Bewertenden wurde nicht aufrecht
gehalten.

Das Fehlen von Daten ist unzureichend erlautert.

Ungleiche Behandlung in den verschiedenen Zentren (unter-
schiedliche Solen, verschiedene Wellenldngen der UVB-
Behandlung).

Veranderung der Fallzahlplanung im Studienverlauf: Aufgrund
der Rekrutierungsprobleme Abbruch der Studie und post-hoc-
Kalkulation der Power.

e Ubertragbarkeit auf die deutsche Versorgungssituation

Es handelt sich um eine in Deutschland durchgeflihrte Studie.

e Rolle der Studie bei der Beantwortung der Fragestel-
lung der Arbeits- / Themengruppe

Uberlegenheit der HC-SSW-UVB nur fiir einen kurzen Zeit-
raum demonstriert, kein Langzeiteffekt nachgewiesen.
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Erlauterungen:

Zu Feld 20

Figure 1. Revised template of the CONSORT diagram showing the flow of participants
through each stage of a randomized trial.

Randomised (n = 160)

A

~

Allocated to HC-SSW-UWB (n = 81)

+ Received allocated intervention
(n=79)

« Withdrew immediately after allocation
concealment was broken (n = 2)

+ Did not receive allocated intervention

(n=0)

Allocated to UVB (n =79)

+ Received allocated intervention
in=68)

« Withdrew immediately after allocation
concealment was broken (n = 8)

+ Did not receive allocated intervention

(n=23)

Lost to follow up (n = 2)

Did not attend follow-up visits
(n=2)

Lost to follow up (n = 11)
Did not attend follow-up visits
(n=2)
Discontinued intervention prematurely
(n=6)
Other disease (n = 2)
No reason given (n = 2)
Ankle injury (n=1)
Hospitalization unrelated to Pso-
riasis (n = 1)

Analysed (n=79)
Excluded from analysis (n = 2)
Withdrew immediately after alloca-

tion concealment was broken
(n=2)

Analysed (n=71)

Excluded from analysis (n = 8)
Withdrew immediately after alloca
tion concealment was broken
(n=8)
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6.4.2 Asynchrone Balneophototherapie unter Verwendung von Niedrigsole (Studie 2)

Nr. | Feld Hinweise fur die Bearbeitung
1 Quelle
Brockow T, Schiener R, Franke A, Resch KL, Peter RU. A
pragmatic randomized controlled trial on the effectiveness of
low concentrated saline spa water baths followed by ultraviolet
B (UVB) compared to UVB only in moderate to severe psoria-
sis. J Eur Acad Dermatol Venereol 2007; 21 (8): 1027-37.
Peer review Ja |
Nein [
la | Hersteller 5 Heilbader: Bad Nenndorf, Bad Oeynhausen, Bad Pyrmont,
Bad Salzuflen, Bad Sooden-Allendorf
2 Studientyp M Therapiestudie mit randomisierter Vergleichsgruppe
l Therapiestudie mit nicht-randomisierter Vergleichsgrup-
pe
O Therapiestudie mit Vergleichen Gber Zeit und Ort
(z.B. historische Kontrollen)
O Fall-Kontroll-Studien
O Kohorten-Studien
O Therapiestudie ohne Vergleichsgruppen
(auch ,Vorher-Nachher-Studien®)
O Fallserie
l Fallbericht / Kasuistik (case report)
O Nicht eindeutig zuzuordnen:
3 Einordnung in die M Ib: Randomisierte klinische Studien
EV|d?nzkategor|e L1 llb: Prospektiv vergleichende Kohortenstudien
geman Verfahrens-
ordnung I 1ll: Retrospektiv vergleichende Studien
L1 IV: Fallserien und nicht-vergleichende Studien
[1V: Assoziationsbeobachtungen, pathophysiologische
Uberlegungen, deskriptive Darstellungen, Einzelfallberichte u.
a.; nicht mit Studien belegte Meinungen anerkannter Experten,
Bericht von Expertenkomitees und Konsenskonferenzen.
4 Bezugsrahmen Die Studie wurde vom Forschungsinstitut fur Balneologie und

Kurortwissenschaften in Bad Elster koordiniert. Der Erstautor

ist bei

diesem Institut beschattigt.
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5 Indikation Stabile, mittelschwere bis schwere Psoriasis, Psoriasis Area
and Severity Index (PASI) > 10
6 Fragestellung Ziel- | Fuhrt die Kombination von Sole-Heilbadern mit UVB zu einem
setzung besseren Heilerfolg bei Patienten mit Psoriasis als UVB allein?
Population
7 Studienpopulation; | Einschlusskriterien:
'rAeIevarr]]tle E'L"_t’”?‘ Patienten mit stabiler, mittelschwerer bis schwerer Psoriasis,
USSCRIUSSKIIENEN | peoriasis Area and Severity Index (PASI) > 10 und/oder betrof-
fene Koérperoberflache > 15%, alter als 18 Jahre
Ausschlusskriterien:
Erythroderme, pustuldse oder isoliert palmoplantare Psoriasis,
Alter kleiner als 18 Jahre, Schwangerschaft, Stillzeit, Blut-
hochdruck, koronare Herzkrankheit, Herzinsuffizienz, Herz-
rhythmusstérungen, Tumorerkrankungen, Einnahme von pho-
tosensibilisierenden Medikamenten, Betablockern, ACE-
Hemmern, Lithium-Praparaten oder Indometacin.
8 | Anzahl der zu be- Fallzahlplanung:
handelnden Patien- Verbesserung von 12-15% bei LC-SSW-UVB gegenliber UVB
ten e :
wurde als klinisch relevant eingestuft
a =0,05, g =0,71 bis 0,91; n = 150 pro Behandlungsarm, 12
Monate fiir Rekrutierung vorgesehen
Da diese Zahl nicht zu erreichen war, Neuberechnung nach 3
Jahren Laufzeit der Studie.
Vorzeitige Beendigung bei 164 randomisierten Patienten.
9 | Anzahl der einge- 164 Patienten randomisiert, 81 in Sole-Gruppe, 83 in UVB-
schlossenen Pati- Gruppe
enten mit und ghne Auswertung erfolgte fir 79 Patienten der Sole-Gruppe und 64
f‘:nsge""e”ete & | der UVB-Gruppe.
Ausfalle vor der ersten Behandlung sind dokumentiert.
Drop-outs wurden nicht in die Bewertung des Behandlungser-
folgs einbezogen (keine Worst-Case-Analyse).
Darstellung des Patientenflusses nach dem CONSORT-
Flussdiagramm (s. Anlage 1).
10 | Vergleichbarkeit Vergleichbarkeit ist gegeben (s. Tabelle 1)

der Behandlungs-

gruppen

Compliance war gut, da Drop-outs vor der ersten Behandlung
ausfielen.
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Intervention

11 | Prifintervention Niedrigsole-Heilbad (20 min) mit anschlieRender UVB, 3mal
pro Woche, maximal 6 Wochen. Zu Beginn Bestrahlung mit
50% der minimalen Erythem-Dosis (MED), bei Behandlung 2-
10 Erhéhung um 25% der MED, bei weiteren Behandlungen
um 10% der MED.
12 | Vergleichsinterven- | UVB allein
tion
13 | Evtl. weitere Be- entfallt
handlungsgruppen
14 | Studiendesign 2 parallele Behandlungsarme
15 | Zahl der Zentren 5 Kurzentren (Bad Nenndorf, Bad Oeynhausen, Bad Pyrmont,
Bad Salzuflen, Bad Sooden-Allendorf)
16 | Randomisierung Randomisierungsliste
17 | Concealment Randomisierungsumschlag wurde kurz vor der ersten Behand-
(,Maskierung“ der lung durch den Therapeuten geoffnet.
Randomisierung)
18 | Verblindung der Verblindung der Bewertenden des PASI, wurde anhand eines
Behandlung Fragebogens evaluiert: Behandlungszuordnung war den Be-
wertenden in 50% der Falle bekannt (65/129).
19 | Beobachtungsdau- | Maximal 6 Wochen, Follow-Up nach 3 und 6 Monaten
er Wash-out-Phase 4 Wochen fir systemische Antipsoriatika, 2
Wochen flr topische Praparate
20 | Erhebung der pri- Reduktion des PASI oder der betroffenen Kérperoberflache um
maren Zielkriterien | 50% (PASI-50), wird von den Autoren als international aner-
kanntes Hauptzielkriterium bezeichnet
Erhebung zu Beginn, nach 2, 4 und 6 Wochen
Erfassung durch erfahrene Arzte anhand einer Skala
21 | Erhebung der se- Selbst-berichteter Psoriasis-Index (S-PASI), Erhebung nach 2,

kundéaren Zielkrite-
rien

4 und 6 Wochen sowie nach 3 und 6 Monaten
Remissionsgrad

Schwere der Erkrankung

Vertraglichkeit
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Ergebnisse

Niedrigsole-Behandlung plus UVB ist der alleinigen UVB-
Behandlung statistisch signifikant Uberlegen. Der Effekt war
aber nicht dauerhaft.

LC-SSP-UVB uvB P*
Anzahl % Anzahl %
PASI-50 | 58/79 73 32/64 50 0,01
PASI-75 | 29/74 39 14/60 23 0,06

Remissi- | 39/73 53 19/61 31 0,01
on

S-PASI- | 45/77 58 24/61 39 0,04
50

*Angaben zum Ende der Intervention, LC-SSP-UVB gegen-
Uber UVB

23

Unerwiinschte The-
rapiewirkungen

Unerwiinschte Wirkungen bei 3 Patienten unter LC-SSP-UVB
(1x Migrane, 1x Erkaltung, 1x Brennen/Stechen), 3 unter UVB
(Dermatitis solaris)

24

Fazit der Autoren

Die Studie zur Balneophototherapie zeigt, dass die LC-SSW-
UVB am Schluss einer 6-wdchigen Behandlungsphase besser
ist als UVB. Die Wirkung ist nicht nur statistisch signifikant,
sondern zeigt auch quantitative und klinische Relevanz unter
Berticksichtigung der Anzahl der notwendigen Behandlungen
und der Operationalisierung des Primarergebnisses. Die Se-
kundaranalysen bestatigen grotenteils die Ergebnisse der
Primaranalyse, jedoch erhielt man fiir PASI-75 nur eine Bor-
derline-Signifikanz (P=0,06). Analysen zum postinterventiona-
len Follow-Up erzielten keinen deutlichen Hinweis auf einen
bestandigen Effekt von LC-SSW-UVB verglichen mit UVB.

25

AbschlieRende Be-
wertung

e Aussage zur Qualitat der Studie
RCT praktisch ohne Verblindung
e Zusammenfassung der Ergebnisse

Die vorliegende Studie zeigt eine Uberlegenheit der Niedrigso-
le-Behandlung in Kombination mit UVB gegenuber UVB allein
am Ende der 6-wo6chigen Behandlung.

e Schwachen der Studie
Die 5 Zentren weisen unterschiedliche Sole-Qualitaten auf.

Die urspriinglich geplante Fallzahl wurde nicht erreicht. Die
Verblindung auf Seiten der Bewertenden wurde nicht aufrecht-
erhalten. Nachteilig macht sich weiterhin bemerkbar, dass 3
und 6 Monate nach der Intervention der Behandlungserfolg der
Kombination nicht mehr nachweisbar ist. AuRerdem ist eine
Standardisierung der Behandlung nicht méglich, da die Sole-

C-37
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qualitaten von Heilbad zu Heilbad unterschiedlich sind. Auch
gilt die Aussage nur fur Natriumchlorid- Wasser in der einge-
setzten Konzentration.

e Ubertragbarkeit auf die deutsche Versorgungssituation

Die Studie wurde in deutschen Heilbadern durchgefihrt und ist
auf den deutschen Versorgungskontext Ubertragbar.

AbschlieBende Bewertung des verantwortlichen Bearbeiters
der AG/TG bzw. die gemeinsam mit der AG/TG abgestimmte
Bewertung.

Folgende Punkte sollten mit einem Satz beschrieben werden:

¢ Rolle der Studie bei der Beantwortung der Fragestel-
lung der Arbeits- / Themengruppe

Salzkonzentration betrug max. 12%.

Nur Effekte fur den kurzen Zeitraum von 6 Wochen nachge-
wiesen, kein Langzeiteffekt nachgewiesen.
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