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Im folgenden Text wird statt Allgemeine Methoden zur Bewertung von Verhéltnissen
zwischen Nutzen und Kosten die verkiirzte Bezeichnung Kosten-Nutzen-Bewertung
verwendet.
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Prdambel

Praambel

Im Rahmen seiner Aufgabe, den Gemeinsamen Bundesausschuss (G-BA) und den
Spitzenverband der gesetzlichen Krankenversicherung (GKV-Spitzenverband) bei der
Erfiillung ihres gesetzlichen Auftrags zu unterstiitzen, bewertet das Institut fiir Qualitit und
Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) Nutzen und Schaden von medizinischen
Interventionen sowie deren wirtschaftliche Implikationen, um zu einer kontinuierlichen
Verbesserung der Qualitdit und Effizienz der Gesundheitsversorgung der deutschen
Bevolkerung beizutragen. Die Auftrage des G-BA an das IQWiG beinhalten die Bewertung
des Nutzens sowie die Abschitzung der Kosten durch Vergleiche von medizinischen

Q

MaBnahmen innerhalb eines Indikationsgebietes. Die Bewertung erfolgt unter Berﬁck-%

sichtigung zusidtzlicher Kosten in Relation zum zusétzlichen therapeutischen Nutzen

(Zusatznutzen). Ziel des Instituts ist es, unabhingige Wissenschaftliche Kompetenz aufzu-~
bauen, um aufgeworfene Forschungsfragen zu be en, 1m Gesu itsbereic e
Konzepte zu evaluieren und fiir Patienten @e s relev. ﬁg)rschun fragem™ zu

en Bun @erlum iir Gepfndheit
(BMG), dem G-BA und der Offentlichkes i U >
indem es Berichte zu Fragestellung@ BA oder {esYBMG erste

koordiniert und verdffentlicht nsch % rbeitepmgyzur
medizinischen Fachwissens. & FL’

Die 6konomische Bewerfun@zwird vorgen @,um den GKW#Spitzenverband dabei zu
unterstiitzen, im Auft Versicherte inschaft eigtn
die Erstattung ea i

’ nittels festzulegeén. Das So
dass die Nutzenlfg ng entspr. c%den Stan e evidenzbasierten Medizin (EbM)
erfolgen so (1c bkon@mé' hg&Beweﬂun% pereinstimmung mit den international
anerkangfc lVrds der \ eitsod mie durchgefiihrt werden muss. Auch wenn zu
i odische @en wie z. B.
ektive ej sundheim ischen Evaluation internationale Standards

Diskontierung, der Wahl und Beschreibung
rstellung rliegenden Methoden selbstverstindlich Beriick-
aben, so t sich die Umsetzung international keineswegs einheitlich
1. Bei \ hl der gestellten Methodik wurde daher darauf geachtet, dass sie
t ﬁ& eiefanerks ternationalen wissenschaftlichen Prinzipien der gesundheits-

mi
0 n Eval @ ereinstimmt und zugleich fiir den Einsatz unter den derzeit in
D}utsc and gelten& d

untersuchen. Die erarbeiteten Gutachten 4

udem initiiert,
eiterung des

gemessenen Hochstbetrag flir

ingungen geeignet ist.

Zuldssig % wertung von Kosten-Nutzen-Verhéltnissen zum Zweck der Festsetzung
eines Hoc trages durch den GKV-Spitzenverband nur dann, wenn fiir die zu
untersuchende Intervention eine zweckmifige Alternative vorliegt, da nach wie vor allen
Versicherten medizinisch notwendige MaBBnahmen ohne Einschrankung zur Verfiigung stehen
miissen. Wird also ein Hochstbetrag festgesetzt, so darf eine moglicherweise daraus
resultierende Zuzahlung fiir die Patienten nicht zum Verzicht auf eine medizinisch
notwendige Leistung ohne addquate Alternative fiihren. Eine weitere wichtige Einschrankung
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Prdambel

fiir die Betrachtungen des Verhiltnisses von Kosten und Nutzen besteht darin, dass die
okonomische Bewertung nur solche Gesundheitstechnologien untersuchen soll, die als
iberlegen im Vergleich zu vorhandenen Technologien bewertet wurden (patientenrelevanter
Zusatznutzen bzw. geringerer Schaden). Daraus leitet sich ab, dass der in der Kosten-Nutzen-
Bewertung zu beriicksichtigende therapeutische Zusatznutzen oder geringere Schaden dem
entspricht, der vom IQWiG gemél seinen verdffentlichten Allgemeinen Methoden, basierend
auf den Prinzipien der EbM, ermittelt wurde. Hieraus ergeben sich mehrere Implikationen.
Beispielsweise werden neue, unterlegene Behandlungen okonomisch nicht bewertet, auch
wenn sie deutlich kostengiinstiger sind als vorhandene.

Die o6konomische Bewertung muss die in Deutschland vorzufindenden Bedingungen \\
hinsichtlich Epidemiologie, Verfiigbarkeit von Versorgungsressourcen, Zugang zur Gesund-

heitsversorgung, klinischer Praxis, Vergiitung der Leiggungserbringer und organisatoriscK
Strukturen in angemessener Weise abbilden. Das efiniert daher projektsp, ch
Methoden und Kriterien zur Erstellung derf Bewdgtungen V0\®likame @d
nichtmedikamentdsen Gesundheitstechnologi @ fasst, si einem %plan
zusammen. Nicht alle Schritte eines Eval fahrens kg r jedenmm orfeld
und im Detail vorgestellt werden. Einzeln ahren und ebnisgE™ g r anderem
von der jeweiligen wissenschaftlichen%raggstellun ndenen und den dazu
eingegangenen Stellungnahmen @ ig. Dieses nt besgardibt die Grundsitze, auf
Basis derer die Effizienz eimer b@ teten &mgsm e tpit der Effizienz einer
bestehenden Behandlung&:e in eine ]monsgebie%chen werden kann. Fiir
die konkrete Durchﬁik%el die z nten ]wnk ngen.
*

S
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Zusammenfassung

Zusammenfassung

Hintergrund

In diesem Dokument wird eine Methodik beschrieben, die dem Institut fiir Qualitdt und
Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) fiir die Erstellung gesundheits-
okonomischer Evaluationen von Gesundheitsleistungen dienen soll. Die beschriebene
Methodik dient als Anleitung, themenspezifische Berichtspliane zu den von den Auftraggebern
an das IQWiG vergebenen Auftrigen gesundheitsokonomischer Evaluationen zu erstellen.
Die Evaluationen des IQWiG werden sich mit der Angemessenheit der Preise von
eingefithrten Gesundheitstechnologien beschiftigen und Informationen fiir den Spitzen-
verband der gesetzlichen Krankenversicherung (GKV-Spitzenverband) bereitstellen, der au
dieser Grundlage einen Hochstbetrag fiir diese Technologien festsetzen kann.
Evaluationen werden nach Zulassung der Interventiog d eflihrt (d h. ex post). Q

Der gesetzliche Auftrag an das IQWiG war t Metho € tw1ck

Entscheidungen zur Priorisierung inner esund s ms g offen erden
konnen. Ein solcher Auftrag wiirde ss das K eistungs- Y ykidlthis einer
neuen Behandlungsmethode mit devén n gelten osten Lel %s-Verhiltnis im
Gesundheitswesen (d.h. in a 1 Che i

katlo%
Herausforderung lag darin, z suchen orma

en ware. Die
%’den vorhandenen
Interventionen in eine Ind1 10nsg i geleltet % konnen, die als
Handlungsempfehlung ntschel fiir die Fests@§fzung von Hochstbetrigen
dienen konnen.

*
.
Die Methode

Die Kernk W en der V enen Me s1nd
el Nutz € ung duW IQWiG wird dieser Nutzen in die
agen.

heitsokon Evaluat

€

ur Bestli des N& fur die Versicherten gibt es zwei grundlegende
1t das

s von Nutzen und Kosten aussagekriftig interpretiert werden

erl
Q Eann S ewertete Nutzen (anndhernd) kardinalskaliert sein.
@ eriicksichtigung prognostischer Implikationen im Rahmen einer
ndheitsokonomischen Evaluation kann ein Modell erforderlich sein.
3. Fiir jede einzubeziehende Intervention werden durch die Anwendung von wissenschaftlich
fundierten Methoden, einschlieBlich Modellierung, die gesamten krankheitsbezogenen

Nettokosten (= um die Cost-offsets bereinigte Kosten) pro Patient (einschlieBlich von
Patienten bzw. anderen Kostentridgern zu leistenden Kosten) entsprechend dem deutschen
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Versorgungskontext ermittelt. Die Anforderungen an die Kostenberechnung sind in
Kapitel 4 dieses Dokuments beschrieben.

4. Um die Informationen umfassend und zugleich verstindlich zu prisentieren, bedient sich
das IQWiG der ,Effizienzgrenze* (siche Abbildung 1). Jede Intervention wird auf dem
Koordinatensystem folgendermallen aufgetragen: Nettokosten pro Patient, die durch die
Anwendung der Intervention verursacht werden, auf der horizontalen Achse (x-Achse)
und Nutzen (oder ggf. Schaden), der auf die Anwendung der Intervention zuriickgefiihrt
wird, auf der vertikalen Achse (y-Achse).

Q
Volistandige theoretische Effizienzgrenze \6

Besser

* @ sten/P@
VoIIsta% eoretigChe)Effizienzgrenze

sten-Nutzen Eb n zwel Areale: ein besseres mit hoherer

zgrenze te i : el it ho
schlechtere niddrigerer E nz. Diese idealtypische Darstellung bezieht keine
rhe1ten Schitzung mit e1

\%us ws' e Grafik gibt den Entscheidungstrigern ein breites Bild
% Nutzens, der fiir die eingesetzten Ressourcen im betrachteten

Nutzen

ndlkatl t durch die Anwendung der jeweiligen Interventionen erzielt
Werd , und ermdglicht einen Vergleich. Der Entscheidungstriager erhilt auf

mk einen Eindruck sowohl vom Kosten-Effektivitits-Verhéltnis als auch

der Variationsbreite der Therapiealternativen. Das IQWiG geht davon aus,
dass ein zu empfehlender Hochstbetrag fiir eine zu beurteilende medizinische
Intervention dann angemessen ist, wenn dadurch die in einem Indikationsgebiet
bestehende Effizienz zumindest nicht verschlechtert wird. Der hierbei zu
empfehlende Hochstbetrag ist aus der Darstellung der Kostenachse nicht direkt
abzulesen; er wird aus den durchschnittlichen Nettokosten pro Patient hergeleitet,

Kosten-Nutzen-Bewertung Version 1.0 vom 12.10.2009 xi
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die alle aus der jeweiligen Perspektive relevanten Kostenkomponenten
einbeziehen.

i. Die Effizienz einer neu zu beurteilenden Intervention kann angesichts
der eingetragenen Interventionen im Diagramm relativ zu diesen
bewertet werden.

ii. Wenn die Effizienz besser ist (d. h. im Effizienzraum iiber und links
der gegebenen Effizienzgrenze), dann weist das darauf hin, dass der
derzeitige Preis angemessen ist (effizienter als die momentane Praxis).

rechts der gegebenen Effizienzgrenze), dann weist das darauf hin, d
der derzeitige Preis nicht angemdisen ist und nach unten ko

t1V1tats-Ver£1Lhegt

Q
iii. Wenn die Effizienz schlechter ist (d. h. im Effizienzraum unter und%

werden sollte.

iv. Wenn die Effizienz a

wie die der effizie ntervenu dann kann
der derzeitige Preis essen seigfl; ®cSCrforde ine weitere
Beurteilung itfiilfe ei en-Einflus alyse (Budget-

Impact-Af Dies t& el auf zu Dbewertende
Intery#htion i s@ insichtfichl de¢#/Nutzens als auch der
KoStenNiber den entsp en Alternativepsiiegen.

angideutet durch en derzei ebenen Effizienzraum, konnen

Wdle lee em ,,Nullp ¢ zu den etablierten Interventionen, die
den ,,be@u tzen b%

Elne weltbreNLinie konn «durchschnittliches Kosten-Nutzen-Verhéltnis der

etabh nterventioner aufzeigen (mittleres Kosten-Nutzen-Verhéltnis im
n Geble

Fall eme theoretlsch begriindete Linie: Diese Linie, bezeichnet als
eoretlsc ienzgrenze, verbindet die ,effizientesten Interventionen® in
1esem i " Sie sind die effizientesten in der Weise, dass keine von ihnen von

erventlonen dominiert wird, weder absolut (d. h. es gibt keine andere

10n die sowohl kostengiinstiger ist als auch mehr Nutzen erbringt) noch

tert (d.h. es gibt kein Paar an Interventionen, dessen gewichteter
Durchschmtt mehr Nutzen zu geringeren Kosten liefert).

6. Entscheidungstriger konnen die Effizienzgrenze als Leitfaden nutzen, indem sie die
Position der neuen Intervention im Verhéltnis zu den Positionen der etablierten
Interventionen betrachten. Sollten verschiedene Effizienzgrenzen vorliegen, gelten die
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folgenden Aussagen endpunktspezifisch. Im Fall einer Aggregierung gelten die folgenden
Aussagen uneingeschrankt.

a. Ist die neue Intervention effizienter als der Komparator mit dem hochsten Nutzen
auf der Effizienzgrenze, ergibt sich keine Notwendigkeit fiir die Festsetzung eines
niedrigeren Hochstbetrags.

b. Ist die neue Intervention ineffizienter als der Komparator mit dem hdchsten
Nutzen auf der Effizienzgrenze, so wird davon ausgegangen, dass auf dem
Nutzenniveau des Produkts sein Hdochstbetrag in Einklang mit der bestmdglich
vorhandenen Effizienz im Indikationsgebiet gesetzt wird. Wenn das Hauptziel
darin besteht, eine Verschlechterung der Effizienz des Gesundheitssystems z

verhindern, dann bedarf die Anerkenngng von Preisen, die zu ei
Unterschreitung der bislang niedrigst ienz flihren, einer bes ren
Begriindung. Q Q

c. Der Preis fiir eine zu beurteyCnyle rventio @dann S a(nLessen
betrachtet, wenn sich dara e Verschlech der Effi 4 einem
Indikationsgebiet ergibt. O

d. Werden nicht zusamf @ bare Nutz&@te der zujbefirteitenden Intervention
betrachtet, ergiby’sich (wfaus dje igkeit,{ mghrelf” Effizienzgrenzen zu
bestimmen. sind die bei g¥enen zu unt eiden, ob es sich um
mehrere Iifdikasionen hande ob es si sdtzlich innerhalb einer oder
mehrg di nen unzwhre Nutzen- .®chadenaspekte handelt.

in an sseneg, P@ n dann @XQ, wenn er zumindest in einem nicht

mangi gewich:gu\ tzena nich? zu einer Verschlechterung der Effizienz

uhgt. Die je n Gewicatel der Nutzenaspekte konnen auf Wunsch des
0 tscheidyastNigers in di¢ Festl¥gung eines Hochstbetrags eingehen. Ahnliches

L 2 .. .
werden, ein zu bewertendes Arzneimittel fir mehrere

gebiete @ssen sein.
Q 7. Es \ nt, «la ktuellen Marktpreise, zu denen die entsprechenden Giiter

werden, R twendigerweise die Zahlungsbereitschaft der Versicherten fiir

\\di en Nutzen spiegeln. Dies ergibt sich aus der Tatsache, dass ein vollkommener

Markt fii eitsleistungen der GKV nicht vorhanden ist. Wird eine Zahlungs-

bereitsch tcz!estimmte Leistungen aber in der Zukunft bestimmt, so kann sie in der

Grafi iicksichtigt werden. Dies wire ein zusidtzliches Kriterium fiir den

Entscheidungstriger, wenn es gilt, auf Grundlage einer Empfehlung einen Hochstbetrag
festzulegen.
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8. Das Diagramm der Effizienzgrenze kann zusitzlich fiir andere Zwecke genutzt werden.

a. Ist der Hochstbetrag fiir den letzten (teuersten und zugleich den grofften Nutzen
stiftenden) Komparator auf der Effizienzgrenze auf Basis einer dkonomischen
Evaluation im Vergleich mit den anderen Interventionen in diesem Indikations-
gebiet (oder zumindest mit dem zweitbesten Komparator auf der Effizienzgrenze)
festgesetzt worden, dann bildet das Verhiltnis von Nutzen und Kosten dieses
Komparators im Vergleich zum Verhiltnis von Nutzen und Kosten des
zweitbesten Komparators auf der Effizienzgrenze die aktuelle marginale
Zahlungsbereitschaft des Entscheidungstridgers fiir den steigenden Nutzen in
diesem Indikationsgebiet. Eine neue Intervention, die ein vergleichbares oder
besseres Kosten-Nutzen-Verhéltnis erreicht (relativ zum Komparator mit dem

bislang gréBten Nutzen), kann ohne Uberpridung als effizient angesehen Werd\

Die Entscheidungstriger miissen jedoch § b n, ob ihre Zahlungsber
wegen der Entwicklung neuer TechnoiOgien Woch Bestan:
(/
b. Das Diagramm zeigt aufle endpunktspezifis€is betrac ineMiziente

Interventionen auf (d. h. so ie sowohl g ls au tt%n auf den
betrachteten Endpunkt gelingerem Nul @ sind als e existierende

Alternativen).
L 4
9. Fiir die Handlungse ehlung an d1 eldungs \g d abschlieBend eine
Ausgaben- Elnﬂuss- durch das moghc Ausgabengeschehen zu
beschreiben und ] ormatlonen mutbar r Kosteniibernahme durch die

Verswhertev@ t fiir de tscheldungs b eltzustellen
Fazit . Q
Aufg formatio@\)er die haltmsse zwischen Nutzen und Kosten von
n terventi einem besti n Indikationsgebiet konnen auf der Basis der

Ve lefche der sich fadqus”ableiten ffizienzgrenze Empfehlungen fiir die Festsetzung
stbetrd
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KAPITEL 1

1 Einflhrung

Jeder politischen Entscheidung iiber Ressourcenallokation im Gesundheitswesen sollte eine
umfassende wissenschaftliche Evaluation der relevanten Aspekte hinsichtlich des erzielbaren
gesundheitlichen Nutzens und der hierfiir anfallenden Kosten vorausgehen. Obwohl
sorgfiltige und konsistente Bewertungen aller relevanten Daten die Grundvoraussetzungen fiir
politische Entscheidungen sind, konnen sie den Entscheidungsfindungsprozess nicht ersetzen.

Q
1.1 Rahmenbedingungen %

Dieses Dokument wurde geméal einer Reihe von bedingungen erstellt, wel die
1chen Kon efiniere

heitstec % fiir 1G
entwickelt werden miissen. Die rechtlich rungen osten-
Nutzen-Verhéltnisses von Gesundhe% ogien sind i utsché(l}&gebung im

rechtlichen Voraussetzungen sowie den wisseg
Methoden zur Okonomischen Bewertung vo Ges

Sozialgesetzbuch V (SGB V) festgel

1.1.1 Gesetzlicher Rahme Q (L’

Mit dem Inkrafttrete &etzes ung des W eg)Lerbs in der gesetzlichen
Krankenverswherung% Wettbewerb ungsgeseim, [1§) am 01.04.2007 wurde die
Bewertung von Koste MedikamepterNals® Aufgabe des IQWiG festgelegt
(§ 139a (3) Satz ). Die rtunge @ primir bei kiirzlich zugelassenen
verschrei thgen M4l ten durc hrt werden sowie bei wichtigen bereits
vermarlget dikamen 35b (1) V) Um fiir eine Okonomische Bewertung

infi men, e Gesundheifs#fchnologien im Vergleich zu anderen, bereits
g agen Produk er Theraplﬁnen die im Gesundheitswesen angewendet werden,

nen Zusa verfiigen (§ 2a) SGB V). Das IQWiG wurde vom Gesetzgeber
nnt na agserteﬂ rch den Gemeinsamen Bundesausschuss (G-BA) das
erhalt zen ym@ dieser Gesundheitstechnologien zu bewerten (§ 139b (1)
gesetzlichen Rahmens hat das IQWiG zu gewéhrleisten, dass

ischen Nutzens von Gesundheitstechnologien in Ubereinstimmung

(§35b (1) u
mit den r en international anerkannten Standards im Bereich der GesundheitsGkonomie
durchgefiihrt werden (§ 35b (1) und § 139a (4) SGB V).

3§a (4) SGB V). Die dkonomische Bewertung muss in Ubereinstimmung

Kosten-Nutzen-Bewertung Version 1.0 vom 12.10.2009 1
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1.1.2 Technologiediffusion

Den Versicherten diirfen aus grundsitzlichen Uberlegungen heraus keine Nutzen stiftenden
Gesundheitstechnologien  ausschlieBlich aus  Kostengriinden vorenthalten  werden
(§ 12 SGB V und § 27 SGB V). Dementsprechend werden effektive Behandlungsmethoden
anfanglich unabhingig vom Preis iibernommen. Unter Anerkennung der Tatsache, dass dieser
Ansatz nicht dauerhaft aufrechterhalten werden kann, sieht der Gesetzgeber nunmehr das
Instrument der Hochstbetrdge vor, bis zu deren Grenze die Krankenkassen die Kosten
erstatten. Fiir diesen Zweck hat das IQWiG eine Methodik fiir gesundheitskonomische
Bewertungen von Arzneimitteln sowie anderen Interventionen entwickelt, um die darauf
basierenden Bewertungen der Kosten-Nutzen-Verhéltnisse dem G-BA als Empfehlungen zur

Beschlussfassung zuzuleiten.

1.1.3 Indikationsspezifische Bewertung % Q\
Die indikationsspezifische Kosten-Nutzen-B @basier‘t g Qh auf §12SGB V
(Wirtschaftlichkeitsgebot) und § 71 SG itragssatzst@rw Nach §71 (1)SGB V
kann die notwendige medizinische Vers (nach Au ng vop 'r&ftlichkeits-
reserven) eine Abweichung vom Gruiisatzjder Beitra @abilitﬁt er. Im Weiteren
kann aus § 35b (1) und § 31 (2 ergelei@n, dassmg esetzgebung das
Ziel verfolgt wird, einen Hgchst festzul ) dem ibgfiegene Gesundheits-
technologie in einem geg&;ndi ations @ch weiter@attet werden sollte. Dies
wird in einer Stellu hme“des Bu imsterium fim, Gesundheit (BMG) wie folgt
interpretiert: ,,Maij filr die Verordniggsentschei des Arztes kann nur sein, ob das

Arzneimittel zu’ ung des @pieziels, jeweiligen Anwendungsgebiet,
zweckmaflig un chaftiic 2 SGB&@Dieser Hochstbetrag stellt fiir den
GKV-Spi %\d die Ob% ze fiirdie ttung des erzielten Nutzens dar. Diese
Entsch g begriindet s der Bdwejtung durch das IQWiG. Dabei wird im ersten

Schffitt et, ob usatznutzgn im \ergleich zu bestehenden Therapiealternativen
et gand erst anSghlidend, we T Auftrag gegeben wird, wird die Bewertung der
%éltnisse zwilcMep Kosten Nutzen vorgenommen. Weist eine Intervention fiir einige
zenpagamfteyoder in m% Indikationsgebieten einen Zusatznutzen oder einen

Q geringer i oﬁ aufy s @ prdert dies ggf. die Bestimmung mehrerer Effizienzgrenzen.
er in Zukunft eine Aggregierung von Nutzen- und Schaden-

Sollt tscheiduzs
}ﬁm er in eine L%nzgrenze fordern, kann das IQWiG bei der methodischen und
inhaltlichen Itung der Priorisierung und Gewichtung von Nutzen- und

Schadenaspelge aten.

Zulassig ist eine Bewertung von Kosten-Nutzen-Verhéltnissen zum Zweck der Festsetzung
eines Hochstbetrags durch den GKV-Spitzenverband also nur dann, wenn fiir die zu
untersuchende Intervention eine zweckméfige Alternative vorliegt, da nach wie vor allen
Versicherten medizinisch notwendige Ma3nahmen ohne Einschrinkung zur Verfiigung stehen
miissen. Damit wird mit der Kosten-Nutzen-Bewertung weder eine Festlegung von Prioritéten
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fiir die Mittelverwendung iiber das gesamte Gesundheitssystem hinweg intendiert noch
werden damit verbundene Austauschbeziehungen (Trade-offs) beriicksichtigt.

1.1.4 Perspektive

Die Perspektive einer Kosten-Nutzen-Bewertung wirkt sich auf die Abschéitzung der Kosten
aus. In Abhingigkeit von der Perspektive werden einige Posten nicht als Ausgaben erachtet
und fliefen somit nicht in die Kostenbestimmung ein. Weiterhin ist es, je nachdem in welcher
Form die Kosten vorliegen (Micro- oder Macro-Costing), unterschiedlich schwierig, die
Kostenblocke herauszulsen, die fiir die Perspektive relevant sind.

Q
Aufgrund der Gesetzeslage in Deutschland (§ 35b (1) SGB V) wird regelhaft die Perspe tive%
der Versichertengemeinschaft der GKV eingenommeng Dieser Perspektive folgend wer
die von der GKV abgedeckten krankheitsbezogen ngen wiedergegeben so ie

CO

> )

Kosten, die durch die Versicherten aufzubringen . Ejwird an die%lle herv;

dass die Perspektive der Versichertengemeins @GK\/) ni@ erspektive der GKV

entspricht. % 6 v o

In vielen internationalen gesundh@&tsokdpomischen ien wir umfassende,

gesellschaftliche Perspektive fii atzun Qs en ety 1
@ Durchfiih soiten umg

von Schwierigkeiten in der praktiS

ohlen;*jedoch aufgrund
g . . .

]. Dariiber hinaus ist
in diesem Zusammenhan konstatieren, liche Leittinitn der Staaten, die auf eine

sok®&omisch tion zuriickblickéfi konnen, z. B. Australien,

—

lange Tradition gesun

England und Wales, esellschaftli erspekti a®d nicht vorsehen. Sowohl in
Australien wie a and un les wird zuni 1€ reine Gesundheitssystem- bzw.
National- Health e-Perspe 'd%genomm e Erweiterung auf eine Perspektive
auch der Wzialsyste’ Qdes sogen Public Sector ist in England und Wales
vorgeseliengund¥ wird VO@ zu Fal{ ehtschieden; allerdings werden in keinem Fall
Pro wisitgverluste i

cksicht
iterten

htigt. [4,5].
2

iner iiber di%rspektive der Versichertengemeinschaft der GKV
ve unt@nbeziehung weiterer Sozialversicherungstriager (z. B.
v egev gesgtzm ntenversicherung) sowie der gesellschaftlichen Perspektive
unte k der P ititsverluste auf der Kostenseite (in Form von indirekten
Qstel)/ 15T auftra @n ig und steht im Zusammenhang mit der Relevanz der
entspre¢henden n Tur die betrachteten Arzneimittel. Die relevanten Kosten werden im
vorldufigen e@p an der jeweiligen Kosten-Nutzen-Bewertung beschrieben und zur

Stellung gegeben. Die Ergebnisse der Bewertung aus einer erweiterten Perspektive
werden dem Entscheidungstriger gesondert ausgewiesen zur Verfligung gestellt. Die

! Miindliche Auskunft von Dr. Ruth Lopert (frither Pharmaceutical Benefits Advisory Committee, jetzt
Therapeutic Goods Administration, Australien).
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Entscheidung, ob weitere Perspektiven in eine Kosten-Nutzen-Bewertung aufgenommen
werden sollen, hdngt allein von der Frage ab, ob dies fiir die Entscheidungstréger relevant ist.

1.1.5 Restriktionen beim Einsatz von nutzwertbasierten Aggregationsmafden

Viele Lander verwenden bei der gesundheitsbkonomischen Bewertung indikationsiiber-
greifende, einheitliche Schwellenwerte bzw. -bereiche, welche in Deutschland jedoch nicht
existieren. In gesundheitsokonomischen Leitlinien wird meist gefordert, bei der Bewertung
von Gesundheitstechnologien die Frage der Ressourcenallokation iiber das gesamte
Gesundheitssystem hinweg zu betrachten [6]. Deswegen wurde unter Anleitung der das

’

iiber international gebrduchliche aggregierte Nutzenparameter fiir die Bestimmung des

IQWiG beratenden Expertenkommission eine Recherche vorgenommen, um eine Ubersicht s\
Nutzens wie z. B. ,,qualititsadjustierte Lebensjahre®

LYs) zu gewinnen. Jedoch z

sich, dass auf QALYs basierende Kosten-Nutz ndysen in yielen Linde ch
Entscheidungstrager und Kliniker aufgrund vo n bezugh@darltat it
und Gerechtigkeit nicht akzeptiert werden. eitige ird vielmeh ach
gefragt, wie diese Verteilungsaspekte ei lgres Gew1§ onomi Analysen

erhalten konnen [7]. Eine indikationsspez Verwen QAL grundsétzlich
nicht ausgeschlossen, jedoch miissen, v&ihg’r Ve itere ethisg\d methodische
S 1& estimmi{en [Erhabungsinstrumenten

wie Time Trade Off und JStanda Die ng von indikations-
tibergreifenden aggregienﬁ dartiber hin nweigerlich Werturteile
uber den gesellschafi ngen VO terschiedlichen Erkrankungen
: - ssher wurde noch keine allgemein

Stattdesser@ die Methodik des IQWiG einen
erglei izienz von Behandlungsmethoden in

Bedenken beriicksichtigt werde

einem nd1kat10 b21 ohne die umfassende Frage einer Priorisierung
inne esamte dheltssys e u beantworten. Auf diese Weise zielt die
@ arauf Entsc du dger iiber die Effizienz einer bestimmten
ergleich &deren bestehenden Behandlungsmethoden in einem

geblet z ormieren, ohne die Wertentscheidung dariiber zu treffen,

einer mten Krankheit im Vergleich zu anderen Erkrankungen

deder vﬁx ittel fiir diese Behandlung aufgebracht werden sollen. Diese
% gesellschaftliche Priorititen und Wertbestimmung wird den
e tscheidungstrigern tliberlassen.
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1.2 Entstehungsprozess

Die vorliegenden allgemeinen Methoden zur Bewertung von Verhéltnissen zwischen Kosten
und Nutzen — Version 1.0 gehen aus drei vorangegangenen Versionen hervor
(siche Tabelle 1).

Titel des Dokuments Versionsdatum | Anmerkungen
Methodik fiir die Bewertung von 24.01.2008 Entwurf mit
Verhiltnissen zwischen Nutzen und Kosten anschlieBendem

im System der deutschen gesetzlichen offentlichem
Krankenversicherung — Version 1.0 Stellungnahmeverfahren

Methodik fiir die Bewertung von 09.10.2808 Entwurf mit
Verhiltnissen zwischen Nutzen und Kosten @ anschlieBender Qﬂ
im System der deutschen gesetzlichen %gnahm
Krankenversicherung — Version 1.1 i enschafﬂ%
eirat *

Entwurf einer Methodik fiir die Bewqgtun 16.03.20@ Ent

von Verhiltnissen zwischen Nut 4 Q ndem
Kosten im System der deutschen lichen \ fichem
lungnahmeverfahren

Verhiltnissen zy i en und Koste

Krankenversicherung — &2.0
Allgemeine Methode%ze rtung 2. 10.20&

Version 1.0 @
Tabelle 1: Wbersi ber die \erSipnen des Me npapiers zur Kosten-Nutzen-

Bewert iG Q\
P aY

tuellen m%nts und seiner Vorldufer ist Produkt eines
aler E

1o Enfvicklung

ultationspro@s internagion xperten. Der Vorsitzende dieses Panels ist
v . Jai 1e andere%erten des Panels haben alle Versionen des Methoden-
papiers %\/’ e gut&ch@n zahlreiche Kommentare verfasst, in denen teilweise
dive einun glich einiger methodischer Detailfragen zum Ausdruck kamen.
‘@H d des Prozeﬁn Methodenentwicklung bestand ein intensiver fachlicher Austausch

mit dem I W@ das Verstindnis der Rahmenbedingungen in Deutschland zu
gewihrleiste n Anforderungen des IQWiG zu geniigen.
Das Panel bestand aus acht internationalen Experten auf dem Gebiet der Gesundheits-

Okonomie und reprisentierte gleichzeitig Lander mit langer Erfahrung im Bereich der
gesundheitsokonomischen Evaluation (z. B. Australien, England, Kanada).
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Mitglieder des internationalen Expertenpanels des IQWiG

Prof. Dr. Vincenzo Atella

Prof. Dr. Jaime Caro, Vorsitz
Prof. Dr. Gérard de Pouvourville
Prof. Dr. David Henry

Prof. Dr. Maurice McGregor
Prof. Dr. Alistair McGuire

Dr. Erik Nord

Prof. Dr. Uwe Siebert

Weiterhin hat der Wissenschaftliche Beirat Empfeh
des Methodenentwurfs fiir die Bewertung von Vgrhalt

System der deutschen gesetzlichen Krankenvygsgi g Eing g@u en haben%
Mitglieder des Wissenschaftlichen Beiratsées IQWIiG 6
Prof. Dr. Guido Adler Unjversititskligi Im

Prof. Dr. Dr. Afschin Gandjour Q Louisian& niversits,
Prof. Dr. mult. Dominik (& Uné klinikum Wache
nse i

Prof. Dr. Hans-Werne
Prof. Dr. Peter Jjif
Prof. Dr. Johannerling

Prof. Dr.

echmann ’\Q
Prof. i iihlhaus@

McMaster University, Hamilton, Kanada

Universitit ,,Tor Vergata®, Rom
McGill University, Montreal
ESSEC Business School, Cergy
University of Newcastle / ICES
McGill University, Montreal

London School of Economics

Italien
Kanada
Frankreich
Australien
Kanada
England

Norwegian Institute of Public Health, Oslo Norwegen

UMIT, Hall in Tirol

tat Miins
InSwitut fir Soaial-

@l(linik\c:r:i@

UniverSia§ Tlibingen

‘r%érsitéit Hamburg
UIE rsitdt Bremen

orgelegt,
en zwisch

ohius, Wuppertal

Osterreich s\\

ie in die Verd .0
cn un 2N

*

N

torPRouge, USA

Praventivmedizin, Bern

i MDS, Essen

\\ < ‘ >
xﬂbie wurde \1611 Wissenschaftlichen Beirat des IQWiG angeregt, eine
Arbeitsgruppe ( einzuberufen, die sich aus Mitgliedern des Wissenschaftlichen

ationalen Expertenpanels sowie aus Vertretern der deutschen

Beirats, de
Gesundh®ésokpnomie zusammensetzt.

Kosten-Nutzen-Bewertung

Version 1.0 vom 12.10.2009



Einfithrung

Mitglieder der AG KNB des Wissenschaftlichen Beirats des IQWiG

Prof. Dr. Jaime Caro

Prof. Dr. Dr. Afschin Gandjour

Prof. Dr. mult. Dominik Gross

PD. Dr. Christian Krauth

Prof. Dr. Georg Marckmann

Prof. Dr. Heinz Rothgang

Prof. Dr. J.-Matthias Graf von der Schulenburg
Prof. Dr. Uwe Siebert

Prof. Dr. Jiirgen Windeler (Moderation)

Die Arbeitsgruppe erarbeitete in drei Worlfshop

EX

Wissenschaftlichen Beirat. Auf Basis dies
Empfehlung fiir die Uberarbeitung des
Basis dieser Empfehlung hat das IQ i

Version 1.0 erfolgt die Veroff:
Anhinge abldsen.

Die vorgeschlages

Kosten im Syste @
um die Bes eiburl®
(Berich

@ dokume

Nut N g,
. Modi:&n@

e Das zgrenzenkonzept

e Ableitung von Empfehlungen

otk paple$
Methotiik fiir dig Bewertung vornye

McGill University, Kanada
Louisiana State University, Baton Rouge, USA
Universititsklinikum Aachen
Medizinische Hochschule Hannover
Universitit Tiibingen

Universitit Bremen

Universitdt Hannover

UMIT, Hall in Tirol, Osterreich \\
MDS, Essen \6
ungsvorla Q

sfefschaftl] che% eine

piers an ~@ OWiG aus%oehen Auf
rganzend zur

1e technischen

iltnissen zwischen Nutzen und

KV wird 1®em Dok schrieben. Hierbei handelt es sich
der Meth@r Erstellqu emenspezifischen Vorgehensweisen
ch der ]&fuh(mkn sechs Kapitel gegliedert:
@rstellung elr@ chts zu&t n-Nutzen-Bewertung

Kosten-Nutzen-Bewertung
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Erstellung eines Berichts zur Kosten-Nutzen-Bewertung

KAPITEL 2

2 Erstellung eines Berichts zur Kosten-Nutzen-Bewertung

Die Kosten-Nutzen-Bewertung ist eine von mehreren wissenschaftlichen Bewertungen, die
durch das Institut erstellt werden. Alle wissenschaftlichen Bewertungen, und damit auch die
Kosten-Nutzen-Bewertung, unterliegen festgelegten Verfahrensabldufen. Diese sind in den
Allgemeinen Methoden des Instituts [8] in Kapitel 2 ,,Produkte des Instituts* beschrieben.

Soll eine Kosten-Nutzen-Bewertung fiir die Festlegung eines Hochstbetrages herangezogen \\
werden, gelten die in § 35b SGB V formulierten gesetzlichen Rahmenbedingungen. Dort is
u. a. beschrieben, dass bestimmte Personengruppen angemessen beteiligt werden miissen. ]K

e

Institut erfiillt diese Anforderung durch die Mdglichkeit Stellungnahme zu den einzeg
Verfahrensschritten. Der entsprechende Verfzhgetfablauf ist i %
Abbildung 2 dargestellt. Alle Arbeitsschritte werien i rantwo f. Ufiter

ach

Einbeziechung externer Expertise, getéd
Wissenschaftliche Beirat des Instituts% en. Der inte sp?ozess ist
n O

in diesem Flussdiagramm nicht darge

R
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Auftragserteilung
durch G-BA / BMG

v

Bildung der
Projektgruppe

Festlegung der
relevanten ZielgréRen

A

Berichtsplan
(vorlaufige Version)

v

Anhérung

%5 %

' Externes
» Revi€ .|
(QualitatsSehewng ‘

Zusam

Vorlage Auftraggeber /
Kuratorium /
Stiftungsvorstand

enfUfitung und Bewertung der
ngWahmen und des externen

Reviews

v

~N

Abschlussbericht

Abbildung 2: Verfahrensablauf

Kosten-Nutzen-Bewertung
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Erstellung eines Berichts zur Kosten-Nutzen-Bewertung

Nach der Auftragsvergabe durch den G-BA oder das BMG erfolgt die Bildung der internen
Projektgruppe des Instituts unter der Leitung des zustidndigen Ressorts. Die Formulierung der
wissenschaftlichen Fragestellung erfolgt in Abstimmung mit den zustindigen Gremien des
Auftraggebers, gegebenenfalls unter Einbeziehung externer fachlicher Expertise oder der
Meinung einzelner Betroffener. AnschlieBend erfolgt die Erstellung des Berichtsplans.

Der Berichtsplan beinhaltet, vergleichbar mit dem Studienprotokoll einer geplanten klinischen
Studie, die genaue wissenschaftliche Fragestellung einschlielich der Darlegung der
projektspezifischen Methodik der Beschaffung und Bewertung dieser Informationen. Auch
die Ubertragung des aus der vorab durchgefiihrten Nutzenbewertung ermittelten Zusatz-

%

themenspezifisch beschrieben. Der Berichtsplan wird in Verantwortung der Projektgruppe des
Instituts, in der Regel unter Beteiligung externer Sachwgrstindiger, erstellt. Nach Abschl\
der internen Qualitdtssicherung und der Freigabe du teuergremium des Institgd

die vorldufige Version des Berichtsplans dann zuygfflachst ¥em Auftrag@auch z T
Vollstindigkeit in Bezug auf den urspriingl iltgh Auftag, ic*dem Kurator und

nutzens oder geringeren Schadens in die Kosten-Nutzen-Bewertung wird im Berichtsplan ;

dem Vorstand der Stiftung zugeleitet. I Hffentlich den Inmsg en des

Instituts zwecks Gelegenheit zur Stellung e erfolgt in el ﬁin@ e spéter.

Das Verfahren der Anhérung@ e St@me s op’t1 nale miindliche

Erdrterung) wird in einem Legitfa f den In en de rlautert, der fiir alle

Verfahren gleichermaﬁev&i\,vww.i wi Ilhingnahmeverjabren.507.html). Fiir eine
ier \Wochenquyi '

Frist von mindeste Offepslichkeit und damit auch den
Sachverstdandigen, de'%izinischen, azeutis@d gesundheitsokonomischen
Wissenschaft un , den Beruf; etungen de eker, den Arzneimittelherstellern,
den Herstellern “Qu @Wahmehmung der Interessen der

edizin , den fi
Patientenganiydic elbsthilfe\1 nisch kranke&d behinderter Menschen mafigeblichen
Organi en, Sowie de er Beajiftihgten der Bundesregierung fiir die Belange der

riftlic‘n Stelgfhgnahme gegeben. Dadurch wird ein offenes

* Berichtsplan erméglicht. Die Gelegenheit zur

sich dabei Tnsbesondere auf das projektspezifische methodische
sem Zeitpunkt die Moglichkeit, Unterlagen jeglicher Art in
n

gehen, E esteht zu
angemerX\ litdtev , insbesondere unpublizierte Daten, die aus Sicht des
jewe ellungn zur Beantwortung der Fragestellung des Berichts geeignet

e
s@. abei ist ¢ Qéquate Begriindung fiir die Angemessenheit der Unterlagen

erforderlich. | W, in einem solchen Verfahren auftragsbezogene Einwinde (z. B.
Vergleichsthcga erhoben, werden diese zur Priifung an den G-BA weitergeleitet. Der
Anhorung ss des IQWiG sieht optional eine miindliche wissenschaftliche Erdrterung

mit Stellungnehmenden vor. Diese Erorterung dient der ggf. notwendigen Klarstellung von
Inhalten der schriftlichen Stellungnahmen mit dem Ziel der Verbesserung der
wissenschaftlichen Qualitit des Berichtsplans. Um die Arbeit des Instituts nicht
unangemessen zu verzogern, miissen die Stellungnahmen bestimmten formalen
Anforderungen geniigen. Weiterfiilhrende Angaben zum Stellungnahmeverfahren zum
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Erstellung eines Berichts zur Kosten-Nutzen-Bewertung

Berichtsplan in seiner vorldufigen Version sowie zu Amendments zum Berichtsplan finden
sich auf den Internetseiten des Instituts in einem entsprechenden Leitfaden
(www.iqwig.de/stellungnahmeverfahren.507.html). Es gelten die in der aktuellen Version
dieses Leitfadens genannten Bedingungen.

Nach Auswertung der Stellungnahmen wird der Berichtsplan in einer {iberarbeiteten Version
zusammen mit den Ergebnissen der Anhorung (schriftliche Stellungnahmen, Protokoll der
wissenschaftlichen Erdrterung, sofern eine Erorterung durchgefithrt wurde, Wiirdigung der
Stellungnahmen) publiziert. Dieser Berichtsplan ist Grundlage fiir die Erstellung des
Vorberichts. Sofern weitere wesentliche methodische Anderungen im Verlauf der

%

Amendments zum Berichtsplan. Nach Veroffentlichung eines Amendments besteht i. d. R.
ebenfalls Gelegenheit zur Stellungnahme zu diesem Am@gdment unter den o. g. Bedingun

Im Vorbericht werden die Ergebnisse formations@ffung Q;r
wissenschaftlichen Bewertung dargestellt. Um d@it des Inst icht unang(n%n zu
verzogern, beginnt die Informationsbesci@ -bewe eits vo bSCil ss des

auf Basis dg Vorl%&erichmplan

Stellungnahmeverfahrens zum Bericht
formulierten Kriterien. Das Ergebnis tdllungnahme @r ens wird jedoch explizit
nicht vorweggenommen, da di n sich NrclNdas St%a’ everfahren zum
Berichtsplan in seiner vorldufigen Jion dnde n unddigs zu einer Erginzung
und / oder Anderung der I ationsbeﬁbewen@ en kann.

Der Vorbericht egthéi%orléiuﬁge E ng an dg
der Projektgrupf; uts, 1. d. Ayunter Beteiliguny

Vorberichtserstellung erforderlich sind, erfolgen diese i. d. R. in Form eines oder mehrerer ;

BA. Er wird in Verantwortung

externer Sachverstindiger, erstellt.

Nach Abschluss rnen Quali herung @ Freigabe durch das Steuergremium

des Instit Wr Vorberl arth dem Au eber (auch zur Frage der Vollstindigkeit

in Bezu€ a ursprii eilten Luljrag) sowie dem Kuratorium und dem Vorstand

i ird &;eit Schritt der Qualitétssicherung der Vorbericht
i

der geleitet.
el tern mit ausgewiesener methodischer und/oder
roffentlichung auf den Internetseiten des Instituts

er Kom;@ orgelegt. Di
ks Gele MoZUr Stellu@me erfolgt i. d. R. finf Arbeitstage nach Versendung an
%en Aufiga J . O

ns vier Wochen wird der Offentlichkeit und damit auch den

Fig %st von r@;

S}chve tandigen % edizinischen, pharmazeutischen und gesundheitsokonomischen
Wissenschafi ur@ is, den Berufsvertretungen der Apotheker, den Arzneimittelherstellern,
den Herﬁ von Medizinprodukten, den fiir die Wahrnehmung der Interessen der
Patienten und™die Selbsthilfe chronisch kranker und behinderter Menschen mafigeblichen
Organisationen sowie dem oder der Beauftragten der Bundesregierung fiir die Belange der
Patienten Gelegenheit zur Stellungnahme (Anhorung) gegeben (schriftliche Stellungnahmen).

Dadurch wird ein offenes und unabhéngiges Reviewverfahren zum Vorbericht ermdglicht.
Gegenstand des Stellungnahmeverfahrens sind insbesondere die im Vorbericht dargestellten
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Erstellung eines Berichts zur Kosten-Nutzen-Bewertung

Ergebnisse der Informationsbeschaffung und -bewertung. Ebenso besteht zu diesem Zeitpunkt
die Moglichkeit, Unterlagen jeglicher Art, die aus Sicht des jeweiligen Stellungnehmenden
zur Beantwortung der Fragestellung des Berichts geeignet sind, in angemessener Qualitét
vorzulegen. Dabei ist eine adidquate Begriindung fiir die Angemessenheit der Unterlagen
erforderlich. Optional kann eine miindliche wissenschaftliche Erorterung mit Stellung-
nehmenden durchgefiihrt werden. Diese Erdrterung dient der gegebenenfalls notwendigen
Klarstellung von Inhalten der schriftlichen Stellungnahmen mit dem Ziel der Verbesserung
der wissenschaftlichen Qualitdt des Abschlussberichts. Um die Arbeit des Instituts nicht unan-
gemessen zu verzogern, miissen die Stellungnahmen bestimmten formalen Anforderungen
geniigen. Weiterfithrende Angaben zum Stellungnahmeverfahren zum Vorbericht finden sich
auf den Internetseiten des Instituts in einem  entsprechenden  Leitfaden \
(www.iqwig.de/stellungnahmeverfahren.507.html). Es gelten die in der aktuellen Vers'o&%

dieses Leitfadens genannten Bedingungen.

Der Abschlussbericht, der auf dem Vogberich aufbauendQ Bew Qr
wissenschaftlichen Erkenntnisse unter Beriicksi®htiguhg der r@s der Anho zum
ﬁé i

rd in

tellung \Sqr. Eg
ter % externer

Vorbericht enthilt, stellt das abschliel3en t der B
Verantwortung der Projektgruppe de tituts, 1.
Sachverstindiger, erstellt. Nach Ab atssicheru d der Freigabe

durch das Steuergremium des Ind ssvericht funjichst dem Auftraggeber
und anschlieBend (i. d. R. yer h(C i wicglem Kuratorium der
Stiftung zugeleitet, Zusa"&l.i‘t der Dok iwn der sch@n Stellungnahmen, dem

ich 0 ein orterung durchgefiihrt wurde,
de/Stellungnahm: . v@ier Wochen spiter erfolgt die

Dokument schlussberi Dokumentation und Wiirdigung

Protokoll der wissen

der Stellungnah auf dm@ etseiten _d Qimts. Sollten Stellungnahmen zu
Abschlu r;rlweingeliczg bstanziglle, niit beriicksichtigte Evidenz enthalten, oder

erlangt ngpitut auf an
bedli

ine Neu uftr% ng zu dem Thema (ggf. Aktualisierung des
Inistituts erfo h erscheint. Der Auftraggeber entscheidet iiber die
. @ Aktualisierungsprozess unterliegt den allgemeinen

verfahren isthen Anforderungen an Produkte des Instituts.
. < >

B\
)

L
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Nutzenbewertung

KAPITEL 3

3 Nutzenbewertung

Die Methoden, mit denen der Nutzen im Rahmen der Nutzenbewertung bestimmt wird, sind
in den Allgemeinen Methoden des Instituts [8] beschrieben. An dieser Stelle wird lediglich in
verkiirzter Form auf die fiir die gesundheitsokonomische Bewertung wichtigsten Faktoren
eingegangen.

3.1 Ergebnis der Nutzenbewertung

Im Rahmen der Nutzenbewertung wird Nutzen als kausal begriindeter positiver Effs :: >
Schaden als kausal begriindeter negativer Effekt, ei medizinischen Interventig au

patientenrelevante Endpunkte bezeichnet. Die B refqung von Nu, nd Scha,

dabei ausgehend von der zu evaluierenden Inte tio

Nutzen bzw. Schaden wird im V it Place der eine d€rsartigen
Scheinbehandlung) oder keiner Beh dlu stgestellt le ein leichs der zu
evaluierenden medlzlmschen ndere i ig definierten

medizinischen Intervention we r die Ver ’der Nutzen- bzw.
Schadenaspekte folgende r1ffe \4 ; @ (L

o Nutzenaspekte

o ImF s oherenN s wird VOH@ znutzen* gesprochen.
W@ eines * e en oder Alelchbaren Nutzens wird von einem
@ geren““ b glelchb(rcvutzen gesprochen.
naspekte @ v X3

Wfe ,hoherer Schaden®, ,vergleichbarer Schaden® und
verwendet; der Begriff ,,Zusatzschaden* soll vermieden

\Qém oglich, wirﬁ utzen-Schaden-Abwigung vorgenommen.

Als Ergebnis e@&zenbewertung kommt das Institut zu einer der folgenden fiinf Aussagen
fiir jeden ebenen patientenrelevanten Endpunkt:

1. Der Beleg fiir einen (Zusatz-)Nutzen bzw. Schaden liegt vor.
2. Hinweise liegen vor, dass ein (Zusatz-)Nutzen bzw. Schaden vorhanden ist.

3. Der Beleg fiir das Fehlen eines (Zusatz-)Nutzens bzw. Schadens liegt vor.
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Nutzenbewertung

4. Hinweise liegen vor, dass kein (Zusatz-)Nutzen bzw. Schaden vorhanden ist.
5. Kein Beleg fiir und kein Hinweis auf einen (Zusatz-)Nutzen bzw. Schaden liegt vor.

Die Aussagen 1 und 3 erfordern, dass ausreichend ergebnissichere Evidenz fiir das Vorliegen
oder das Fehlen eines Effekts vorhanden ist; 2 und 4 bedeuten, dass es zwar Anhaltspunkte
fiir das Vorliegen oder Fehlen eines Effekts gibt, die Evidenz fiir einen Beleg aber nicht
ausreicht. Bei fehlenden Anhaltspunkten aufgrund nicht ausreichender Daten oder bei nicht
ausreichend belastbaren Daten kommt das IQWiG zur Aussage 5.

Kosten-Nutzen-Bewertungen werden nur fiir diejenigen zu evaluierenden Interventionen

Q

durchgefiihrt, fiir die ein Zusatznutzen oder geringerer Schaden bei mindestens einer%

ZielgroBe festgestellt wird.

Evaluation

3.2 Ubertragung des Nutzens im Rahn&sundh@{konom' %

Auf Basis der Ergebnisse der Nutzenbe

ird iiber rchﬁihrunwe? Kosten-

Nutzen-Bewertung entschieden. Die ErgebiisSe der Nut@ ertung n die Kosten-

3 erginz bschpitt 3.23# Input fiir die

Nutzenachse im Rahmen der @ -Nutzen-B&ang“), un%ﬁzienzgrenze der

Behandlungsoptionen zu ergellen. Di€ folg d@i ung 3 {kizvierylien Ubergang von der
Nutzenbewertung zur &tzen-Be;@

"Oé e &
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Fazit der Nutzenbewertung

Bewertung von Nutzen und

Schaden je ZielgréRe aus
direkten Vergleichen

Zusatznutzen
oder geringerer Schaden bei
mind. 1 ZielgroRe?

Fazit der Nutzenbewertung

KNB méglich

Ggf. Auftrag zur KNB

N

Ralls €

Daten aus Nutzenbew:

orde, liff , Erganzung
depDaten fur
egiternativen, ggf. aus

) kten Vergleichen

Theray
ind

Quantitative
Datenaggre atlo

utzen-Bewertung (Nutzenachse)

n sinnvoll und m(“)glich’
wert di izienzgrenzen
furyede relevante @

* Effizienzgrenze fiir
ZielgroRe eine ~_optional aggregiertes MaR
izienzgrenze “zusatzlich | (indikationsspezifische
Bewertung)
bbild : enbgw nd Kosten-Nutzen-Bewertung
Q
3.2.1 uswah omparatoren

Neben Q bewertenden Gesundheitstechnologie sollten fiir die Erstellung der
Effizienzgrenze alle in einem Indikationsgebiet versorgungsrelevanten Interventionen in eine
Kosten-Nutzen-Bewertung einbezogen werden. Dabei unterscheiden sich die relevanten
Komparatoren zwischen der Nutzenbewertung und der Kosten-Nutzen-Bewertung in der
Regel nicht. Liegen bei der Kosten-Nutzen-Bewertung im Vergleich zur vorgeschalteten
Nutzenbewertung mittels adjustierter indirekter Vergleiche Nutzenergebnisse zu weiteren
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Komparatoren im entsprechenden Indikationsgebiet vor, konnen diese Ergebnisse in
Abhingigkeit davon, wie robust sie sind, in die Kosten-Nutzen-Bewertung einbezogen
werden. Im vorldufigen Berichtsplan wird dies fiir das jeweilige Indikationsgebiet erldutert.

3.2.2 Relevante ZielgroRen und Therapiesituationen

Eine Kosten-Nutzen-Bewertung kann vorgenommen werden, wenn in der Nutzenbewertung
fiir die zu evaluierende Intervention ein Zusatznutzen oder geringerer Schaden im Vergleich
zu einer oder mehreren zweckmdBigen Behandlungsalternative/n festgestellt wird. In die
Kosten-Nutzen-Bewertung gehen in der Regel ausschlieBlich die ZielgroBen und
Therapiesituationen (z. B. Patientensubgruppen, Indikationen) ein, fiir die in der Nutzen-
bewertung der Zusatznutzen oder geringere Schaden gezeigt wurde. %

3.2.3 Input zur Bestimmung der Nutzenachse m’%n der Kaosten-Nutzen- Q
Bewertung (}
ysrel

Zur Nutzenbewertung von Interventionen d Instg whar dire chende
Studien (Head-to-Head- Verglelche Regel hierbgi™sg esentliche
Datengrundlage durch paarweise Ver 1ch gellef direkte E 7z verfligbar ist.
Ein Zusatznutzen oder geringer: den wird gel u%gsis der Ergebnisse

direkt vergleichender Studle kons @ (}

Bei der Kosten-Nut ew ung \4 entionen d der Regel gemeinsame
quantitative Verglelc Itipler (d. h. Sgenr als z

Einschriankung a ead-to -Vergleich

Nutzen- Bewertun emen e %arwelse
are. Um Qosten—Nue&ewer‘mng multipler Interventionen zu

ogli n das Ins@n er Inkaffnghme einer — im Vergleich zum Ansatz der reinen

Nugfenbg ng — Ergebnissichpfneit auch indirekte Vergleiche zur Bewertung
n—Nutzen erMiltnissen ;&i&len. Allerdings miissen addquate Methoden zur
itzung der E@n se aus indirekten Vergleichen verwendet werden. Die Anwendung

t adjysti irekter VQhe (d. h. die naive Verwendung einzelner Studienarme)
Wird VO\ tJabgale -I1]. Im Allgemeinen ist ein addquater Ansatz durch eine

»Mi tment C n“(MTC)-Meta-Analyse [12,13] gegeben, auch ,,Multiple-
K&t nt-Meta-A @14] oder ,,Netzwerk-Meta-Analyse [15,16] genannt, wobei neben

erventionen notwendig. Die
e bedeuten, dass sich die Kosten-
eich beschrinken wiirde oder sogar

den Annahmen iser Meta-Analysen (z. B. keine bedeutsame Heterogenitit) zusitzlich
eine ausreich nsistenz der in den einzelnen Studien geschétzten Effekte gegeben sein
muss. Le ist ein kritischer Punkt, da MTC-Meta-Analysen nur valide Ergebnisse

liefern, wenn die Konsistenzannahme erfiillt ist. Obwohl Techniken zur Untersuchung von
Inkonsistenzen in der Entwicklung sind [12,17], gibt es in diesem Bereich noch viele offene
methodische Fragen [18,19]. Daher ist eine vollstindige Beschreibung des verwendeten
Modells zusammen mit verbleibenden Unklarheiten im Berichtsplan anzustreben [19].

Kosten-Nutzen-Bewertung Version 1.0 vom 12.10.2009 16



Nutzenbewertung

Fiir die Durchfiihrung einer Kosten-Nutzen-Bewertung konnen bei Bedarf die Daten, die zur
Nutzenbewertung herangezogen wurden, also um Studien erweitert werden, die die
Nutzenachse der Effizienzgrenze durch indirekte Vergleiche ergénzen. Indirekte Vergleiche
diirfen aber keinen (Zusatz-)Nutzen generieren, der nicht in direkten Vergleichen oder
placebokontrollierten Studien gezeigt werden konnte.

3.2.4 Nutzenbegriff

Der Begriff ,Nutzen“ wird in der gesundheitsokonomischen Literatur weit und eng
verwendet. In seiner engen Bedeutung lehnt er sich an die EbM an und spiegelt den reinen

umfasst der Begriff ,,Nutzen* nicht nur die Effekte einer Intervention, sondern auch das, was

medizinischen Nutzen zur Beurteilung einer MaBBnahme wider. In seiner weiten Bedeutung ;
in der 6konomischen Literatur im Allgemeinen als We

bezeichnet wird. Darunter w1rd
WiG kann fiir die Dar g

priferenzbasierte Bewertung des Nutzens verstande

der Kosten-Nutzen-Verhiltnisse den approxima | skalierte en, de t
aus den Studienergebnissen ableitbar ist, o i a prox1mat1v inal-
skalierten Nutzen auf der Nutzenachse er Begri en* wir Eo genden

jeweils kontextbezogen in seiner engen un: iten Bedeu@ endeQ
Damit der Nutzen in die ges % sORONOmis ndlyse mifhi¥e der Effizienzgrenze
einflieBen kann, muss er approxiidatif’ kardina sein. i aliert bedeutet, dass
beispielsweise zwei als &groﬁ anzu ¢ /Zuwachsbetrgoepauch tatsichlich einem
gleich groflen Zuwac % zen en

1

Die Emschrankl? ngung, @ein Nutzen \ approximativ kardinalskaliert sein
muss, ergibt sic olgende gungen: zi@ zum Zwecke der Nutzenerhebung

verwende la pss nicht @ e gesamte nbreite kardinalskaliert sein. Es gentigt,

wenn digseflibel den Ber: fiir d finition des patientenrelevanten Zusatznutzens

g ist, da ullt alskaliert zu sein. Oft zeigen beispielsweise
ipdliche Er sinstrume ogenannte Bottom- oder Ceiling-Effekte an den
ern ihrer W 1che sind jedbch im restlichen Wertebereich kardinalskaliert [20-22].

1sskahert zen kann in einem fiir die Nutzenbewertung relevanten
pro;gm@ inalskaliert angenommen werden.

'e%vanter diagnostischer und therapeutischer Interventionen wird in
kontro erten St efthittelt. Viele der gewdhnlich angewandten Instrumente zur Erhebung

des Nutzens §in{fight kardinalskaliert und eignen sich somit nicht zur Wertbestimmung des
Nutzens. r GesundheitsOkonomie existieren verschiedene Verfahren, die fiir sich in
Anspruch nehmen, auf einem kardinalskalierten Mall wiedergeben zu konnen, wie Befragte
unterschiedliche Verdnderungen der gesundheitlichen Lage einschitzen. Diese Verfahren
beinhalten Fragetechniken wie Standard Gamble, Time-Trade-off und Person-Trade-off [23]
oder die Anwendung von sogenannten multiattributiven Nutzwertinstrumenten [24] wie dem
Health Utility Index [25,26] bzw. Scoringsystemen zum Gesundheitszustand wie dem EQ-5D
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[27,28]. Die Verfahren konnen zudem Summenmale bei multidimensionalem Nutzen (z. B.
bei mehreren positiven funktionalen Effekten und gleichzeitig vorliegenden Nebenwirkungen)
hervorbringen.

In der vorliegenden Methodik wird keine spezielle Vorgehensweise zur Wertbestimmung des
Nutzens auf einer Kardinalskala empfohlen, da jedes Indikationsgebiet unterschiedliche
Moglichkeiten zur Bewertung des Nutzens, die der Anforderung nach Kardinalskalierung
geniigen, bieten kann. Potenzielle Anwender der vorgeschlagenen Methoden sollten den
Unterschied zwischen Effekt und Anforderung nach approximativer Kardinalskalierung
dieses Effektes beriicksichtigen.

Q
Fiir Zeitrdume, zu welchen keine studienbelegten Wirksamkeitsverldufe von gesundheitlichen%
Interventionen vorliegen, wird ggf. der Nutzen Basis von Studiendaten mit
verschiedener mathematischer Modellierungstech ke imuliert. Die zur Anw %

kommenden Modelle sollen Vorhersagen zu i eltsverlauf tenden n
treffen, ohne jedoch dabei neuen, nicht studlen legt patlente ten (Zus tz N tzen
zu generieren, der zu einer Umkehr der eniicit der b n Tec logle tihren

kann. Der Nutzen muss in der Vorab fuhrten ertu udlendaten
ermittelt worden sein.

.
3.2.5 Darstellung des Nut n@r Nutz (L

Die gesundheitsokono he aluatio chland istpicht ndlage von Allokations-
entscheidungen uher dene Indikat biete hi . Waher gibt es keinen Grund fiir
ein umverselles . stlmmu s Nutzens, se¢ine moglichen Aspekte abdeckt.

Fiir alle Akteure chhtl Messm te des Nutzens, die innerhalb eines
Indikationggdiiets ngewand? \ ert, im Vorfe er Evaluation festgelegt werden.

ann a utzenac se Effizienzgrenze durch klinische Male,
Re 0 ale od gierte dargestellt werden. Wenn mehrere Nutzenmafle
ander llt werden 1rd fiir jedes relevante Nutzenmal} eine eigene

1enzgre

KI|n ch

gesun itsbezo ensquahtat und valide Surrogatparameter. Surrogatparameter

WiG v en khmschen Malle sind insbesondere Mortalitdt, Morbiditét,
miissen m XIIgemelnen Methoden 3.0 [8] des IQWiG beschriebenen Kriterien

genugen:

Wird eine Kosten-Nutzen-Bewertung unter Verwendung verschiedener klinischer Malle
durchgefiihrt, so wird fiir jedes klinische MaB} eine Effizienzgrenze erstellt.
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Respondermale

Ein anderer Ansatz zur Parametrisierung des Nutzens ist die Abschitzung der
Wahrscheinlichkeit, dass ein Patient auf eine Behandlung ansprechen wird (also ein
vorbestimmtes Therapieziel erreichen wird). Um diesen Ansatz zu verfolgen, ist eine
indikationsspezifische Definition des Responderkonzepts [29] Voraussetzung. Responder-
definitionen existieren bereits fiir mehrere Krankheiten und werden selbst als primére
Endpunkte in klinischen Studien eingesetzt [30,31]. Sollten (bisher) keine Responderkonzepte
definiert worden sein oder nicht konsistent als Evidenzbasis in einem bestimmten Indikations-
gebiet eingesetzt werden, kann ein wichtiger Schritt der Evaluation darin bestehen, selbst eine
solche Definition zu entwickeln [32], sofern die Voraussetzungen dafiir gegeben sind.

Q

Aggregierte Male %
Eine weitere Moglichkeit der Darstellung des ens auf der Nutzenachs A
Effizienzgrenze sind die Aggregation verschieden: enparameter gy, einem einzig@ﬁ
und die anschlieende Erstellung einer einzelnen@ grenze. (L
Da die Kosten-Nutzen-Bewertung in D%d nicht 1 @sﬁberg de sondern
innerhalb eines Indikationsgebietes einge erden so mit 1 i9fisSpezifischen
aggregierten Malen gearbeitet juerdgn. JEs iste ng twendig,ﬂ%r indikations-
iibergreifende aggregierte MaBBe enden. D satz priméf indikasionsiibergreifender

uch bei erglei nefblb eines Indikations-

Malle, z. B. das QALY, kap# jedo
gebietes sinnvoll sein, wWerty kein andere wdicrtes Instru zur Aggregierung der
Bewertung von Nutze%ic aden in ndikatio eich vorliegt. Die indikations-

sinnvoll sein, wenn es sich um
irkung mit hohen EinbuBlen der

spezifische An

s ALYSs kann 1¥sbesonder
neue Arzneimitt @ delt, deren @sverlﬁnger@
Lebensqual% \ ebenwiﬂ@\ erkauft %

In dies al} “'wiirde d \ der et% und methodischen Probleme der QALY
we % e um di ¢ der Yerteilupgsgerechtigkeit kreisen. Allerdings bleibt das
etyodigthe Probleny,wdnn die QA%ight in der Zielgruppe erhoben wurden, ob sie dann
%ﬂderen Kon@l oder aus _Krhebungen in der Allgemeinbevolkerung iibertragen werden
AROAPES
N~ .0
nkigewgenideg

3.2.6 ktgews

S

Die Priorisie Gewichtung von Endpunkten ist bei multidimensionalem Nutzen, der
durch Vorli ehrerer patientenrelevanter Endpunkte operationalisiert wird, von
Bedeutung. Analyse der Effizienzgrenze kann, unter der Prdmisse einer relativen

Gewichtung der einzelnen patientenrelevanten Endpunkte, vereinfacht erfolgen. Hierzu wird
allein auf die Endpunkte rekurriert, die relativ zu den iibrigen Endpunkten hoher gewichtet
wurden. Alternativ kann die Analyse fiir alle Endpunkte durchgefiihrt werden, fiir die ein
patientenrelevanter Zusatznutzen ermittelt wurde. Die Ergebnisse sollten dem Entscheidungs-
trdger dann zusammen mit der Endpunktgewichtung zur Verfligung gestellt werden.
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Hierdurch ergibt sich auch die Option fiir den Entscheidungstriger, einen kalkulatorischen
Mischhdchstbetrag festzulegen. Dariiber hinaus stellt die Gewichtung einzelner patienten-
relevanter Endpunkte auch eine Pramisse fiir eine weitergehende Nutzenaggregation dar, da
nicht per se davon ausgegangen werden kann, dass alle Endpunkte gleich gewichtet in ein
aggregiertes Mal3 einflieBen.

Auftragsbezogene Methoden zur Priorisierung und Gewichtung von Endpunkten werden ggf.
im vorldufigen Berichtsplan prézisiert. Unter anderem werden vom IQWiG in Zusammen-
arbeit mit internationalen Experten Analytic Hierarchy Process und Conjoint Analysis als
Methoden gepriift, Endpunkte zu gewichten.
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KAPITEL 4

4 Kostenbestimmung

Da die Kostenbestimmung durch viele lokale Faktoren beeinflusst wird, muss diese in einem
speziellen Kontext durchgefiihrt werden. Anders als bei Einschitzungen von Nutzen und
Schaden gibt es bei Kosteneinschitzungen keine allgemeinen ,,Kosten®, die in Bezug auf Zeit,

Ort und andere Aspekte unverdndert gelten [33]. Um sowohl fiir die Entscheidungstriger
niitzlich zu sein als auch als Grundlage fiir 6konomische Modelle zu dienen, miissen
Kostenbestimmungen ausreichend detailliert dargestellt und dem besonderen Kontext
entsprechend angepasst werden. Die in den folgenden Abschnitten dargestellte Vorgehens%
weise zur Kostenbestimmung entspricht den internatiogal allgemein anerkannten Prinzi

der gesundheitsokonomischen Evaluation. Eine ausfijhrligitg Beschreibung des Vorge‘Q

der Kostenbestimmung erfolgt im Arbeltspapler nbestlmm (L

4.1 Direkte Kosten Q~ 66 .
Vorgehen: Q
Bei Kosten-Nutzen-Bewertun I Auﬁra@WG defv;u rt werden, sind

direkte Kosten zu bericksightig
Direkte medizinische ﬂektwv&ildw ourcen, die wihrend der

Bereitstellung e11$er ten Gesund 1stung v t und von der Versicherung
abgedeckt Wer G uzahlunge d n Versicherten (Out-of-Pocket-
Ausgaben) zu t s1nd [3 plSCh le hierfiir sind Kosten fiir einen
Arztbesu yﬁankenha erithalt oder Labortest. Diese bilden die Eckpfeiler
der gedindfieitsbkonomis nalyse irekte nicht medizinische Kosten, wie z. B.
osten, H 1lfen&s1 ei gegebener Relevanz einzubeziehen.

2

ndi ekt

:?ﬁforge Q
Ind| ten W cht priméar berucksichtigt. Ubt eine neue Gesundheits-

gie emen I|chen Einfluss auf Produktivitatsverluste aus, kénnen diese
gesond rt erh rden Dabei ist zu beachten, dass keine Doppelnennung auf der
Kosten- un selte erfolgt. Produktivitatsverluste aufgrund von Mortalitat werden
auf der enseite unter diesem Endpunkt subsumiert. Produktivitatsverluste
aufgrund von Arbeitsunfahigkeit sind auf der Kostenseite in Form von indirekten
Kosten abzubilden.
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4.3 Schritte der Kostenbestimmung

Vorgehen:

Vier grundlegende Schritte sind erforderlich, um die Kosten einer Krankheit
abzuschatzen:

e die Identifizierung des Ressourcenkonsums,

e die Mengenerfassung des Ressourcenkonsums,

e die Bewertung der Ressourceneinheiten und \\
e die Berechnung der Gesamtkosten der Interventionsalternativen. %
Obwohl prinzipiell all vier Schritte im Rahmen gen Datenstudie durc‘rt\

werden konnten, ist dies in der Praxis kaum gh Stattdess €s no
notwendig, kostenbezogene Informationen a 1elzah en Zu sa Ipe Die
Entscheidung, welche Quellen herangez yerden solltepe™ i stets eldgn Baranceakt
zwischen Relevanz, Zuverlissigkeit u@ obarkeit. O Q

4.3.1 Identifikation des Ressonsums \ .

Vorgehen: &D

Eine ldentifikation urcen; dle Ko einbezogen werden sollen,
erfordert die Fgg r Perspektiveydie Wahle€i eitrahmens fir die Analyse
und die Bestlm der releva eistungs r. Bei dieser Aufgabenstellung

kann eine e anz Expest ng nitz| ICE

dentiﬁzi \er Ress%mussen die Gesundheitsleistungen bestimmt

Ra

en r Beha er Erkgankungifngewendet werden. Mit anderen Worten muss
e@ort auf i

@ourcen nel@ i it dicsem klinischen Problem in Anspruch? Am Anfang der
ourcenve@hs kann die Meinung klinischer Experten erginzend
iesa Exfo bestimmen die Ressourcenarten, die typischerweise bei der
er be Krankheit verbraucht werden. Diese Angaben miissen um
%ur Verfiigung stehenden Quellen ergidnzt werden: Krankenhaus-
entlassungsdate nbanken der Kostentrdger, Berichte von Regierungsbehérden und
anderen Inst , medizinische Leitlinien und medizinische Fachliteratur mit Peer-
Review- en. Nach Moglichkeit wird ein Entscheidungsbaum mit den therapeutischen

Pfaden (inklusive ggf. diagnostischer Malnahmen) entwickelt, der alle relevanten
nachfolgenden Ereignisse enthédlt. Damit soll eine umfassende Identifikation des

Im

rage ge n® werden: Welche Gesundheitsdienstleistungen

Ressourcenkonsums sichergestellt werden [37].
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4.3.1.1 Cost-offsets

Vorgehen:

Falls Cost-offsets bericksichtigt werden, soll dies unter Zuhilfenahme von Sensitivitats-
analysen erfolgen.

Die unmittelbaren Kosten neuer Gesundheitstechnologien libersteigen oftmals die Kosten
bestehender Technologien. Diese erhohten Kosten konnen durch Einsparungen in anderen
Bereichen des Gesundheitssystems ausgeglichen werden (Cost-offsets).

4.3.1.2 Kosten bei gewonnenen Lebensjahren

Vorgehen:
Ist die Verlangerung des Lebens fur die Kosten-Nutzi#g-Bewertung relevant soI
die

Kosten fur die Behandlung der Erkrankunggwaigend der ge enen
(zuktinftigen Kosten) in der Basisfallanalys erf S Werde undhelts 0S n
nt

nicht im Zusammenhang mit khelt sog an nicht
interventionsassoziierte Kosten, wer er Ba3| %cﬁsmhtlgt,
sind aber in separaten Sensitivitats aIy u erfasse
43.1.3 Implementlerungskos (L
Vorgehen: (L
Um eine neue Gesu echnologl plem kann es erforderlich sein,
einmalige Bero aBnah flnan2| Dlese Anlaufkosten sollten
ebenfalls |dent| nd qua% werden
Sie soll e und na nkategegien ge dnet in der Ausgaben-Einfluss-Analyse
(sieh rt 7.3) dar werden ej eine vollstdndige Erlduterung der Methodik
und deyyr Nostenei ng Ver\&te uellen enthalten sein muss.
% Meng ung des@urcenkonsums

Vorgehe @

erfassur@ relevanten Ressourcenverbrauchs muss sich auf aktuelle
lﬁten Utzen, de litat gesichert ist.
In der Phas engenerfassung werden die Anwendungshéufigkeit, der Anteil der
relevanten tenpopulation, welche die jeweilige Leistung in Anspruch genommen hat,

sowie die Dauer der Inanspruchnahme bestimmt. In der Forschungspraxis gestaltet es sich oft
einfacher, die Anwendungshiufigkeit zu bestimmen, als den Anteil der Personen zu ermitteln,
welche die Leistungen in Anspruch nehmen. Dennoch ist es grundlegend wichtig, die Kosten
so genau wie moglich auf diesen Anteil zu beziehen. Kosten fiir Leistungen, die sehr selten
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erbracht werden und daher wahrscheinlich nur einen geringen Einfluss auf die Ergebnisse
ausiiben, sollten zwar beschrieben, aber nicht zwangslaufig berechnet werden [38].

4.3.3 Bewertung der Ressourcen

Vorgehen:

Der Bewertung des Ressourcenverbrauchs kann entweder ein Micro-Costing- oder
Macro-Costing-Ansatz zugrunde gelegt werden, wobei die getroffene Wahl fur das
gegebene Indikationsgebiet sorgféltig begriindet werden muss.

Q

Nach der Identifizierung und Festlegung des Ressourcenverbrauchs ist es erforderlich, die
entsprechenden Kosteneinheiten fiir diese Leistung auf der geforderten Ebene zu bestimmen
und jeder identifizierten Ressource entsprechende Ko%en zuzuordnen (BewertungsphaR

Die Bewertung des Ressourcenverbrauchs kann a ciyaggregierter Ebene (To n-
bzw. Macro-Costing-Ansatz) oder disaggregiert tenebene @n-up- %-
Costing-Ansatz) erfolgen [39]. @

Die am hiufigsten angewandte Hera steise ist 'éwertu s dwe‘ssourcen-
verbrauchs auf Basis der vorhandenematerjeder zugi @n Aggregbene. Eine der
einfachsten Berechnungsarten is eise di @-dung dmimstrierten Preisen,
wie z. B. das Erfassen der Durc pittskoste &p n Kr nh ufenthalt, basierend

auf den angegebenen K&nach diag l@enen Faligrgppen (Diagnostic Related
Groups, DRGs) [40].

*
Bei der Einnah lschaft]@: PerSpektiebenenfalls Anpassungen der

administrierten Rgeisg) erforderligh) auf die\gelellschaftlichen Opportunititskosten
onpen. Bei axzer chnung oduktivititsverluste kommt primér der

. Altefnaylv dazu kann auch der Friktionskostenansatz

i tz zum @
an rden. In all miissen rgebnisse mithilfe von Sensitivitdtsanalysen
un nyrendung d ankapitaf&ze% iberpriift werden.
V b Kost en Q
v \\ Q\O
or n:

assungen @stendaten missen zusammen mit den Originaldaten berichtet
werden. Dazu en auch Anpassungen an die Inflation vorangegangener Jahre,
Modifikatio die relevante Perspektive darzustellen, sowie die Diskontierung.

Die medizinisChen Leistungen fallen bei vielen Interventionen zu unterschiedlichen
Zeitpunkten an. Die Kosten der Leistungen sind deshalb um die Inflation zu bereinigen. Das
Jahr, in dem die monetidre Bewertung der dargestellten Kosten erfolgte, muss spezifiziert
werden. Gilt die monetdre Bewertung nicht fiir das aktuelle Jahr, muss dies explizit begriindet
werden.
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Da oftmals ein zeitlicher Abstand zwischen der Erhebung der Kostendaten und deren
Verwendung in einer Analyse besteht, ist es nicht ungewdhnlich, Kostenwerte inflationiert
darzustellen. Inflationsannahmen sollten nicht als Ersatz fiir die Beriicksichtigung von
verfiigbaren aktuellen Daten dienen. Falls sie dennoch verwendet werden, sollte die reale
Preissteigerungsrate fiir die betreffende medizinische Dienstleistung angesetzt werden. Ist
dies nicht moglich, kann auf die allgemeine Preissteigerungsrate, wie sie vom Statistischen
Bundesamt jdhrlich fiir das Vorjahr zur Verfligung gestellt wird, zuriickgegriffen werden.

Ausfiihrungen zur Wahl der Perspektive und der Art der Diskontierung finden sich in
Abschnitt 6.2.5 ,,Zeithorizont™ bzw. 6.2.6 ,,Diskontierung®.

Q
4.4 Darstellung der Kostenbestimmung %
Vorgehen: \
Erweiterungen der Analyseperspektive m deutlg b et w
Zeitrahmen sollte beschrieben und der Q desseé erlautert

Alle Anpassungsfaktoren mussen darge begrind
Alle relevanten erstattungsfahigen un&nichierstattun Kosten ’ berechnet und
in die Evaluation mit einbezogen 3 el alle tedberech n sollten die neuesten,

gelegt werden. Die

von zuverldssigen Quellen zur Werfifgung ges
Quelle muss zitiert undﬁl:hc besciy
zugénglich sein oder % i

mit de t des IQWiG zuginglich

gemacht Werden @
Eine detaillierte elbung ourcen s und der zur Kostenbestimmung
verwendetgn dlk muss rfugung llt werden. Ungeachtet dessen, welche
Emsch U ode zZu nung direkten Kosten verwendet wird, sollten diese
mit ei dndigen Darfedung der Kosteninhalte und der angewandten
ode//dargestell den. Dies whchtig, damit diejenigen Personen, welche die

%rauch Kosten, wie sie fiir Deutschland relevant sind, sollten bei

. ¢ " . . .

dko n An um Standard gehoren. Ist eine regionale Implementierung
ollten ictle regionale Ergebnisabweichungen prézisiert und diskutiert

werden® Werden ke ten aus Deutschland verwendet, muss eine detaillierte Erklarung zu
diesem Punk§e n sein, die auch die Griinde fiir den Mangel an deutschlandspezifischen
Daten anﬂj' t. 5

Insgesamt sollten die Kosten einer Intervention den Nettoaufwand pro Patient einschliefSlich
aller relevanten Posten aus Sicht des Versicherten widerspiegeln. Alle Einsparungen, die
durch die Intervention entstehen, sollten beriicksichtigt werden.
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KAPITEL 5

5 Modellierung

Ziel einer gesundheitsokonomischen Modellierung ist die Ermittlung von Erwartungswerten
fir die klinischen und Okonomischen Effekte der verglichenen Interventionen. Die
Modellierung im Rahmen einer gesundheitsokonomischen Bewertung des IQWiG stellt auf
diese Weise Informationen bereit, die zur Einschidtzung der Effizienz einer Intervention fiir
die Festlegung von Hochstbetragen bendtigt werden [41]. Eine Modellierung wird in
gesundheitsokonomischen Evaluationen hdufig angewandt, da allein schon die Daten iiber \\
unterschiedliche Zeitperioden vorliegen. Des Weiteren ergibt sich aus den Anforderungen de%

Auftraggeber oft ein weiterer Zeithorizont. Fiir das IQWiG werden bei Bed&
Modellierungen zunichst fiir den Zeitraum durchgeﬁ%den studienbelegte Ergebpissg zu

Nutzen und Schaden vorliegen. In einem zy€Ren§Schritt kén@ann Ggs
technologien iiber lingere Zeitrdume modelliert wgerde. @

ten Effek@ﬁen a de?wz%nseite in
% tudien jedoch

aufigamicht atsCichend fiir eine
%ﬂ zum einen liefern

en Konsequenzen, die

eine Kosten-Nutzen-Bewertung ein. Qkonogisthe Daten verden in klin
greifen sie nicht immer

Die in den Nutzenbewertungen des 1Q

ind di a\
umfassende Aufbereitung der K ner Gesun%
klinische Studien selten In ation
mit der Einfilhrung ei ne Techpglo
addquat und Voll’stéin i fiir die Ko ite in DgeifscMand relevanten Versorgungs-
aspekte ab [42.% in kan h ein protokq
Rahmen klinisch@ien Fehlgs ‘@zunge

n
Griinden jsfNlie Modellieruh r Effekte ei\txesundheitstechnologie eine wesentliche

N
éc
:
5@
e«
gQ =
o B
5 &
S o
=
>
£ o

Kompogent# deWgesundhe mi hfvuation.
diggnden we rz di ichfigsten Schritte bei der Entwicklung eines
i rieben sowie die verschiedenen Modelltechniken

citsokongemisChen Modells
. Eig %\hﬂiche reibung des Vorgehens bei der Modellentwicklung, eine

yeibung nalyse der verschiedenen Modellierungstechniken, eine
ng

? o gangf \ sicherheit und Variabilitit sowie das Vorgehen in Bezug auf
i %lidiem -dokumentation erfolgen im Arbeitspapier zur Modellierung.

3
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5.1 Modellentwicklung

5.1.1 Vorgehen bei der Modellentwicklung

Bei der Entwicklung eines gesundheitsokonomischen Modells sollte folgendermallen
vorgegangen werden:

e prézise Definition der Forschungsfragestellung(en)
e Entwurf eines Einflussdiagramms

Q
e Erstellung eines Modellkonzepts 6
e systematische Recherche nach verfligbaren Daten, gg rlmarerhebung von Daten \
e Definition der funktionalen Beziehungen im @ Q

e Auswahl der Modellierungstechnik (M ’-@ @) zur Struk des Md&lls

e Implementierung und Programmi@s odells Q
e Validierung des Modells Q : (L
e Durchfiihrung der An@amsfallana Sensitivititsayfiysen)

 Erstellung dg9 Re %inschlieﬁlich er transpa@eschreibung des Modells und
einer kritisch @ ussion der P@lannahme itationen
Wnen fiir J sC ungsfrag&elchenden Grad an Detailliertheit haben.
Tt

le Kra nd Belian ungsaspekte zu erfassen, Nutzen und Schaden
ionen ej hen tero 1tdit zu beriicksichtigen, die Zielgréfen im

ichey’ Verlauf ellen und 1fﬁche Daten fiir das deutsche Gesundheitssystem
zuziehen. F nd Modelltyp nd Analysetechnik zu préizisieren.

1e M@en gm gen Validierung unterzogen werden, wobei Plausibilitit
(Au aliditét che Validitdt (Verifizierung) und externe Validitit zu
chtigen sin %ber hinaus kann ein Vergleich mit anderen relevanten Modellen

(Kreuz lldleru

J°
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5.1.2 Qualitatskriterien fur die Modellentwicklung

Um die Validitdt und formale / inhaltliche Nachvollziehbarkeit von Modellierungsstudien, die
vom IQWiG durchgefiihrt werden sicherzustellen, miissen folgende Bedingungen erfiillt sein:

e vollstindige Transparenz mit klar beschriebenen und begriindeten Modellinputs und
Annahmen,

¢ hinreichende Tiefe zur ausreichenden Abbildung der modellierten Erkrankung, der mit ihr
assoziierten Kosten und der betreffenden Versorgungsmafnahmen,

Q
e ausreichende Flexibilitdt zur Berechnung multipler Szenarien bei variierenden Annahme
und Settings,

e Moglichkeit der Bestimmung von Unsiche n vorh sagten Kos%d
Nutzenkomponenten,

e Verwendung von Daten, die fiir Deut Vant sin sollten nur osten,
sondern auch praxisiibliche Beha smuster, raﬁe demlologle

beriicksichtigt werden.
PO ’
5.2 Modellierungst & @
Verschiedene Mod stéchnike i verfligb Entscheidungsbaumverfahren,
Markov-Modellg ¢z rten- oder I V1dualsm@ diskrete Ereignissimulation,
agentenbasierte on Trans smodelle ere [38,44-50].

Die Festlgguitg au$ eine best1®/lodelheru hn1k sollte nicht im Voraus geschehen.
1G kei ori-Prifgrefz fiir eine besondere Modellierungstechnik. Die

Daher

W eignete ierungstechnilig’hingt vielmehr von der wissenschaftlichen
stefung ab, di IQWiG V% “BA im Rahmen des Auftrags gestellt wird sowie
den Charak

der zu& rtenden Technologie, der entsprechenden Erkrankung

v den l@@ngungen
5.3 ifizier \QU nsicherheit
O %

Es werden grundeétzch zwei Arten von Unsicherheit in gesundheitsdkonomischen Modellen
unterschiede Unsicherheit, die durch die Variabilitit bestimmter Parameter
(beispielswhed Patientencharakteristika, Kostenkomponenten) verursacht wird, und

Unsicherheit, die durch die Variabilitdt von Modellannahmen entsteht.

Variabilitdit von Parametern wird bspw. durch die unterschiedlichen Charakteristika von
Personen bzw. Patienten verursacht wie Alter, Geschlecht, Krankheitsstadium, Symptomatik,
Risikofaktorprofil etc. oder ergibt sich im Rahmen von Kostenberechnungen. Entweder sind
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die Werte dieser Variablen mit Sicherheit bekannt (z. B. Alter, Geschlecht) oder aber es
besteht Unsicherheit iiber ihren Wert (z. B. Tageskosten eines Krankenhausaufenthalts,
Effektschitzer aus klinischen Studien). Im ersten Fall spricht man eher von Heterogenitét als
von Variabilitdt. Statistische Unsicherheit ergibt sich aus der Tatsache, dass viele
Modellparameter aus Stichproben berechnet werden. Diese Unsicherheit kann z. B. in Form
von Konfidenzintervallen oder statistischen Verteilungen quantifiziert bzw. beschrieben
werden.

Unsicherheit aufgrund von Variabilitdt der Modellannahmen resultiert daraus, dass Modelle
die Realitit aufgrund ihrer Komplexitét nicht vollkommen erfassen und wiedergeben kdnnen

nachvollziehbar und transparent zu bleiben. Fiir beide beschriebenen Arten von Unsicherhei
gibt es methodische Ansédtze, um mit ihnen im Rah#gen einer Modellierung zielﬁihrK
umzugehen.

5.4 Umgang mit Unsicherheit: Se q '\Qt}naly n Q (L

und somit simplifizierende Annahmen treffen miissen, um iiberhaupt kalkulierbar, ;\\

L g
nisse g4 Morm von

Sensitivitdtsanalysen zu untersuchen? sten Art Sensitivitéts-
i 1e univgridte dgterministische, die
e (Monte-Carlo-)

analysen in gesundheitsokono
multivariate  deterministisc

Sensitivititsanalyse. Es wg

multivariate  probabiMStische itied ersctzen, sondern Letztere

gegebenenfalls ¢ '%rchzuﬁihren, i @ einzelner wichtiger Modell-

parameter und -3 @ en auf das nis erkenn@ ibt. SchlieBlich sollten strukturelle

Sensitivitits nalr Urx[er& des Ei& einer Verdnderung der strukturellen
Mrchgefuh en.

ifatsanalys n auf verschi¢d€ne Zielgrofen angewandt werden:
Interventih

L 2
be@ > Pauf die Durchschnittskosten und / oder den

urchschni Nutzen Q
; o fij & ch zW@]ntewentionen: auf die inkrementellen Kosten und / oder den

e
igi;hntellen Nléa
\\

e fir den Ver wischen Interventionen: auf die inkrementellen Kosten-Effektivitits-
Verhéltnisge ffizienzgrenze

Bei deterministischen Sensitivitdtsanalysen kann z. B. die letzte Steigung der Effizienzgrenze
als Funktion der variierten Parameter dargestellt werden. Bei probabilistischen Sensitivitits-
analysen konnen z.B. kumulative Verteilungen der Zielparameter angegeben oder die
Ergebnisse grafisch durch Scatterplots dargestellt werden. Soll eine probabilistische
Sensitivititsanalyse flir die gesamte Effizienzgrenze durchgefiihrt werden, so konnen
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Konfidenzbinder dargestellt werden. Dabei ist darauf zu achten, dass eine Assoziation
zwischen Gesundheitseffekten und Kosten bestehen kann (z. B. reduzierte Kosten durch
verminderte Krankenhausaufenthalte, die wiederum bedingt sind durch eine wirksamere
Therapie), die im Modell und bei der Monte-Carlo-Simulation beriicksichtigt werden muss.
Ferner ist fiir die Ermittlung von Konfidenzbdndern das Dominanzverhalten zu beriick-
sichtigen. So konnen in verschiedenen Monte-Carlo-Durchldufen verschiedene Interventionen
dominiert werden, was dazu fiihrt, dass die verschiedenen Effizienzgrenzen aus den
verschiedenen Monte-Carlo-Simulationsdurchldufen aus jeweils verschiedenen Interventionen
zusammengesetzt sein konnen. Daraus lassen sich beispielsweise 95 %-Konfidenzintervalle
fiir die letzte (am weitesten rechts liegende) Steigung der Effizienzgrenze ableiten. \\
Bei der Darstellung der Ergebnisse der Sensitivititsanalysen ist zu beachten, dass di¢
Variation bestimmter Parameter die Lage der Effiziesggrenze beeinflussen kann. Fiir N

deterministische Sensitivitdtsanalyse sind Parameter gen anzugeben, fiir die n
Technologie Kosten sparend ist oder oberhalb . urdgrhalb der I@uzgren r
die probabilistische Sensitivitdtsanalyse ist r Si la Prozent a
fiir die sich eine Kostenersparnis bzw ein erhalb ord'& nalb der &121
ergibt.

: > \ %(L’
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KAPITEL 6

6 Das Effizienzgrenzenkonzept

6.1 Einfuhrung

Die hier dargestellte methodische Grundlage fiir vergleichende gesundheitskonomische
Bewertungen erfiillt alle Anforderungen, die vom deutschen Kontext auferlegt werden (siche
Abschnitt 1.1 ,,Rahmenbedingungen‘), und bleibt gleichzeitig konsistent im Hinblick auf die

die Modifizierung der bekannten Methode der Effizienzgrenze erreicht.

Theorie, die hinter den vorherrschenden Methoden in diesem Bereich steht. Dies wird durch ;\\

6.2 Effizienzgrenze % Q Q

Vorgehen:

Als Basis der o6konomischen Bewer releva sundheysstechyriologien
innerhalb eines Indikationsgebietes wi Effizienz ezeicq

Zu den zu bewertenden Gesund ogien uch Kopff®ynationsStherapien. Diese
sind je nach Art der Kombin tlon pie unter h in dg p»Nutzen-Betrachtung
zu bertlicksichtigen. Ma terscheldet annte ﬁ e die sogenannte lose

sowie die Verordnung

Kombination, d. h. d ng ein enden %
einer moglichen Ko tipn. Die NutzeMbewertung en Kombination ist zunéchst
einfacher und V n den v gen Beric n wird fiir diese Sonderfille ein
Vorgehen erldute . Q A

N

Da§, Konglept der Efiz18zgrenze erwr?dle in der gesundheitsokonomischen Evaluation
ise inkreme eller Kosten-Effektivitits-Verhdltnisse. Insbesondere

6.2.1 1 erlegung

de die ichtigung einer rationalen Mittelverwendung innerhalb
bietgs rucksmhtlgung der vom IQWiG durchgefiihrten Nutzen-

ghcht d
%nes
bew? dadurc X rmeidung von Diskriminierungen.

Anhan der Eftizi ze ist es moglich, im Einklang mit grundlegenden 6konomischen
Prinzipien vorhandenen Interventionen innerhalb eines Indikationsgebietes
Informatifegengu generieren, die den Entscheidungstragern als Handlungsempfehlung fiir die
Festsetzung von Hochstbetrdgen dienen konnen. Ohne einen universellen (in Deutschland
zurzeit nicht existenten) Schwellenwert zu verwenden, basiert die Methode der Effizienz-
grenze auf der Ermittlung der vorherrschenden Effizienzen in einem ausgewdihlten
Indikationsgebiet auf dem deutschen Markt. Die Effizienzgrenze selber gestaltet sich aus den
effizientesten Therapiealternativen innerhalb des Indikationsgebietes. Aus ihrem letzten Punkt
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(Technologie mit dem hdchsten Nutzen) lédsst sich eine potenzielle Handlungsempfehlung fiir
den Entscheidungstriger ableiten.

6.2.2 Definition

Die Grafik der Effizienzgrenze stellt den Nutzen der verfiigbaren Interventionen innerhalb
eines Indikationsgebietes endpunktbezogen den Nettokosten, dieser Interventionen gegeniiber.
Dabei wird gegebenenfalls der aus der vorgeschalteten Nutzenbewertung ermittelte
therapeutische Zusatznutzen in ein approximativ kardinalskaliertes Maf iiberfiihrt’. Die
Interventionen auf der Effizienzgrenze zeigen die Nettokosten zu einem beliebig festgelegten

konnen dazu flihren, dass Gesundheitstechnologien auf ein bereits vorhandenes Segment der

Nutzen an, der mit der Effizienz der bereits vorhandenen Interventionen konsistent ist. Preise ;
Effizienzgrenze platziert werden und damit eine

onsistente Effizienz mit ber

vorhandenen Interventionen auf der Efﬁzienzgrenz Fiihrt der, Preis dazu, d e
Intervention unter der Effizienzgrenze platziert 1 igiNlies eine ni e Effiz d
der zu hohe Preis erfordert eine Anpassun st ein ung Preise der
Effizienzgrenze zeigen eine verbesserte E und deﬁ dle Gr

6.2.3 Verfahrensverlauf Q Q
.
Wie dargelegt, ist die Grundbage pfehlu & Fests (g%s Hochstbetrags die
1 %)
atz

okonomische Evaluatlon ntervention Vergleich z n Komparatoren in der

Nutzenbewertung ein tzen a iese Inte tion kann eine Innovation oder
auch eine relevaig stehende Inteention sei erfahren zur Bestimmung der
Effizienzgrenze {egent ber der dar@zuleltend fehlung fiir die Festsetzung eines
Hochstbetr s muSessfiterschiedén Werden Zw1s§ Bewertung der Technologien, die in
die Be der Eff 1 enze flie und der Technologie, fiir die ein
Hoéch estimmt n soll. Ersferg sind jene Technologien, die derzeit in
Defitsc in dem ertung teh n Indikationsgebiet angewandt werden. Deren
d Nutze ermittelt graﬁsch dargestellt. Wiirde man das Ergebnis nach
Nutzenb dieser gal echnologien auftragen, wiirde das ohne die neue
undhe \ . 1sch zub ertde Technologie wie in Abbildung 4 aussehen.
Q

A"}

? Besitzt der aus der vorgeschalteten Nutzenbewertung ermittelte patientenrelevante Zusatznutzen bereits
approximativ kardinalskalierte Eigenschaften, kann dieser direkt in die Kosten-Nutzen-Bewertung iiberfiihrt
werden.
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Nach der Nutzenbewertung

(2N

Nutzen
AW O1

&

Nettokosten / P. C) @ (L
e } o
Abbildung 4: Nach der Nutzenbewertu O Qv
.

Erst im zweiten Schritt grgib dann, \4 Abbhitdun dargestellt, durch
Gegeniiberstellung von N&nd os@igen Kompa en deren Verteilung auf

der Kosten-Nutzen-Eb%
6.2.4 Konzept @ O

In der D, w der the3®n Efﬁzienag;]ze werden von links nach rechts die
Option 1t Jcwei 0 ffizien#] alfgetragen. Die Steigung der Verbindungslinie
i i inier‘egmen ibt den zusétzlichen Ertrag pro zusitzlichem

W
?u andlan (siche ng 5).

%
R
?‘\\?\ 6\0
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Interpretation der Steigung

Unendliche
Effizienz

Negative
Effizienz

Nutzen

eine Vertikale (Stelgungswmkel 0°)

Reihenfolge positive Steigung (z#3. zwisc
bei erhohtem Aufwand dar, d eine negatlve
einen geringeren Ertrag be erem My fwand

K

Die Positionen v entione ispielswej rventlon 3 in Abbildung 5 erfordern
eine weit end nterpre ell sie ket egative Effizienz in Bezug auf andere
bereits gKist e Interv entlon 4) widerspiegeln. In Abbildung 6 ist die
Fla er theor ﬁ21enzgre durch eine Reihe von Rechtecken (A bis D)
aufget Jedes dlﬁ&tecke g les potenziellen Interventionen wieder, welche eine
g ere Kosten erlngerem Nutzen) in Bezug auf mindestens eine
ts existi terventiogf at{ der theoretischen Effizienzgrenze aufweisen. Optionen in

(z B. 5 in Abbildung 6) sind eindeutig ineffizient. Es verbleiben

, % chen Optionen nicht eindeutig ineffizient sind. Ublicherweise
1e 0

t1 nen, di esen Dreiecken eingetragen werden, kein Bestandteil der
Effizie grenze mbination der beiden Optionen, die die Hypotenuse des Dreiecks
bilden, emei en Ertrag bei geringerem Aufwand bietet (sogenannte erweiterte
Domina
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Absolute vs. erweiterte Dominanz

Nutzen

Nettokosten / P,

% (]/
Abbildung 6: Absolute versus erweitert i é ’
ptlo en

Die theoretische Effizienzgrenze (durchge i i gen Punkt
, ” : ) 0
bilden die Rechtecke A bis D, in welClg . B. i i ffi 1e t%ind.

Option 3 befindet sich in einer L i i finerhalb
welcher keine einzelne Optio i i st i i icye durch die
Kombination von 4 und 6 g iterte Domga j Ml diese in der

e
Praxis als nicht durchﬁihr@
L
*

Obwohl ei sol ombugat %ch sei Q ist dies nicht immer der Fall. Dies

wiirde b p € se Vorau das ein ﬁxen Preis der Option 3 die Leistungs-
empfd ptlon 4 umvert It den miissten, um eine hohere Effizienz zu
errfic es kann gs k11n1 nscht sein und schwierig zu rechtfertigen, weil
ner Sc rStellung de en fiihren wiirde, die Option 4 erhalten. Die

ative, einge hsel der tungsempfanger zwischen beiden Therapien iiber die Zeit

weg zZ e nodhichen, ist ¢ @ bei den meisten chirurgischen und vermutlich auch bei

Vlelen rn aptosen tlonen nicht moglich. So kann es viele Situationen geben, in
onen, dig”SiciNin den dreieckigen Flachen befinden, einen Teil der praktischen

21e grenze a n. Wird eine erweiterte Dominanz nicht in Betracht gezogen,
resultiert eing s ige absolute Effizienzgrenze, welche sich aus der Verbindung der

oberen Segmogte¥€r hell schraffierten Rechtecke gegeniiber den dunkel schraffierten ergibt.

6.2.5 Zeithorizont

Die Kosten-Nutzen-Bewertung sollte grundsitzlich sowohl iiber den durch randomisierte
kontrollierte Studien belegten Zeitraum erfolgen als auch, als sekundires Szenario, liber
diesen studienbelegten Zeitraum hinausgehen, soweit dies fiir die Entscheidungsfindung
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relevant ist. Im letzten Fall sollte der Zeithorizont dem Krankheitsbild angemessen und
ausreichend langfristig gewdhlt sein, damit alle mit der Gesundheitstechnologie oder dem
Gesundheitsprogramm im Zusammenhang stehenden relevanten Aspekte erfasst werden
konnen [52]. AuBerdem sollten alle ausgewéhlten Technologien iiber denselben Zeitraum
bewertet werden. Der Nutzen wird durch die meisten klinischen Studien iiber viel kiirzere
Perioden ermittelt, als er iiber den natiirlichen zeitlichen Verlauf einer Erkrankung auftritt
(auftreten kann). Fiir viele chronische Krankheiten ist dieser Zeithorizont identisch mit der
Lebenserwartung der Betroffenen. Der Zeithorizont fiir die Kostenbestimmung muss nicht auf
Zeitraume beschrankt werden, fiir die eine Evidenz aus klinischen Studien fiir den Nutzen der
Gesundheitstechnologien vorliegt. Jedoch sollte in keinem Fall durch prognostische
Anpassungen ,,neuer Nutzen* kiinstlich generiert werden. Die Ergebnisse der Bewertung fiir
studienbelegte Zeitrdume (primires Szenario) und die fiir hieriiber hinausgehende Zeitrau %

(sekundéres Szenario) werden separat dargestellt. Die l des Zeithorizonts muss sorgfali
dokumentiert und angesichts der Besonderheit Indikatignsgebietes ‘
Gesundheitstechnologien detailliert begrundet w den (L
6.2.6 Diskontierung

Bei medizinischen Interventionen f3 0 en un tlich oft e h auseinander.
Um Kosten und Nutzen der Int n Verglelc onnen, (ni sencswh beide auf den
gleichen Zeitpunkt beziehey Hie Wi wird dlm tieru ode eingesetzt, die
durch Abzinsung den von zu Vers Zeltpunkte nfallenden Kosten und
anfallendem Nutzen n eichen X% t beziehf WRiskontierung ist ein wichtiger
technischer AspgRisg 1tsokono 1sch Bewertungenton Gesundheitstechnologien, da
die Ausgaben fii dheitstechn n sich in @ sten Fillen iiber die Zeit verteilen
und die Art ng bei iedliche iven variieren kann.

Eme Di ti

L@\ann na rselben Methode wie bei der Kostenberechnung
erden. ‘
’
der D ngsrate hat”eine signifikante Auswirkung auf die Ergebnisse der

—Nutz in den Leitlinien zur Bewertung von Gesundheits-

chnol 1ed@ne Vorgegeben werden [53-56], wird in Anlehnung an die

nte eltenden 1gen Kapitalmarktkosten [57] eine Diskontierungsrate in Hohe

festgesetzt. sen Sensitivititsanalysen durchgefiihrt werden, um die Robustheit

der Er ebmsse zug auf die Variierung dieses Kostenfaktors zu untersuchen. Die

Sensitivititsa a sollten fiir Diskontierungsraten von 0%, 5%, 7% und 10 %
durchge rden.
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6.3 Konstruktion der Effizienzgrenze

Vorgehen:

Die Effizienzgrenze wird so konstruiert, dass sie die relevanten Gesundheitstechnologien
in einem vorgegebenen Indikationsgebiet darstellt. Dazu gehort:

e Vollstandige, detaillierte Spezifizierung des Indikationsgebiets, welches von Interesse
ist. Dies kann die genaue Erkrankung, die Behandlungsgegebenheiten (z.B.
stationare Versorgung), die Zielpopulation, die Therapiesequenz (erste, zweite
Therapiewahl etc.) sowie die Angabe Uber eine Mono- oder Kombinationstherapie

beinhalten. \\
e Positionierung der vorhandenen Therapien anhand ihres Nutzens und ihrer Koste\: : )

e Eintragung der Therapieoptionen in ein Ko tenSystem misdem Nutzen @r
y-Achse und den Kosten auf der x-Achse®

e Auftragen der Effizienzgrenze Q~ v .
Die Evaluation neuer Gesundheits@gien u mung dQchstbetrags in
Deutschland wird unter Verwen' er entspr: de® Effizigiz@enzg durchgefiihrt. Sie
erfasst die gesundheitlichep Eff@kts” und K r ne unfl #Oereits vorhandenen
Interventionen in dem be&en Indikati igV.
Drei Hauptschrittg sin@lerlich, um d1 1Zienzgr®<onstmieren:
.
e Festlegen dealen Achse Quantiﬁzi@ es Nutzens fiir die ausgewéhlten
Therapign sowTes8 chers‘rgll@r erwen% s NutzenmaBles, welches den Nutzen
Mrdinals@ betreffagpden Ifidikationsgebiet abbilden kann
der horifo Achge und Wuantifizierung der gesamten Nettokosten pro
iyt flir jede dig a gewﬁhlten&aﬁien

@/erortun&rvention® Auftragen der Effizienzgrenze

\\ ’\O

G

3 Eine tabellarische Darstellung ist auch méglich, die Zusammenhinge werden aber dadurch nicht so
anschaulich.
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6.3.1 Vertikale Achse

Vorgehen:

e Auf der vertikalen Achse wird der Nutzen, wie er vom IQWIiG ermittelt wurde,
widergespiegelt.

e Der Nutzen wird anhand von patientenrelevanten Endpunkten (u.a. auch unter
Anwendung von Lebensqualitatsscores oder eines integrativen Scores fur
Gesundheitsfolgen) oder anhand von Respondermalfien parametrisiert.

e Der Nutzen wird ggf. nach Transformierung in ein approximativ kardinalskaliertes \\
MaR auf die vertikale Achse (bertragen. Diese Ubertragung kann unter%

Einbeziehung von Modellierungen zur Bertcksicitigung langerer Zeithorizonte O(K
des nationalen Versorgungskontexts erfolgen.

e Bei patientenrelevantem Zusatznutzen §fir J mehrere ante w

Abhangigkeit von der Anzahl ;ﬂunkte i Iche vorab
durchgefihrten Nutzenbewertun patientenr, r n gezeigt
wurde, mehrere Eff|2|enzgre en ergelelte @ dem eidungstrager

prasentiert werden.* Soferg punk ng vo n wurde, sollte
diese ebenfalls dem Entscheltyng trager\@

6.3.2 Horlzontale
Vorgehen: ’ @

e Auf de 0 alen QverdenA amten Nettokosten pro Patient

.
eing
wer gelh %r Perspektive der GKV-Versicherten-
e schaft b et und k n®auftragsabhangig zusatzliche Kosten aus ggf.
rweiterten ktlven z. B” Sozialversicherungsperspektive, gesellschaftliche
erspekti halten
\) ont reichend grol3 gewahlt, um den Groliteil der relevanten
bzudec

e Als Kostgn e die gegenwartig zu erwartenden Kosten verwendet.

uch auf die gesonderte Darstellung von divergierenden Schadenaspekten in Abgrenzung
zum patientenrelevanten Zusatznutzen.

> Diese kénnen auch tabellarisch angegeben werden.

% Dies kann zu einigen Schwierigkeiten fiihren, sollte der Zeithorizont von dem abweichen, der bei der
Nutzenabschétzung beriicksichtigt wurde. In solch einem Fall wird auf Modellierungstechniken zuriick
gegriffen, um diese Diskrepanz aufzulsen. Ergebnisse der gesundheitsokonomischen Evaluation aus
studienbelegten Zeithorizonten werden gesondert ausgewiesen.
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Operationalisierung der Kosten

Um die Kosten fiir jede Intervention abzuschidtzen und im Koordinatensystem zur
Effizienzgrenze einzutragen, miissen mehrere Voraussetzungen eingehalten werden. Die
Kosten sollten demjenigen Betrag entsprechen, der in der Praxis anfallen wiirde. Der Eintrag
auf der Effizienzgrenze sollte als Gesamtnettokosten pro Patient erfolgen, da diese einfacher
abzuschitzen und besser nachvollziehbar sind.

6.3.3 Zeichnen der Effizienzgrenze

Das erste Segment der theoretischen Effizienzgrenze reicht vom Punkt ,keine Intervention* «
bis zur Intervention mit dem besten Kosten-Nutzen-Verhéltnis, also dem hochsten pro
Kosteneinheit produzierten Wert (d. h. der steilsten positiven Steigung). Dies ist in vie en%
Féllen die kostengiinstigste Intervention. Mitunter n es jedoch auch eine and
Intervention sein, die, obwohl kostenintensiver, eineyfoch®hoheren rt pro Koste % it
bietet. Die korrekte Wahl kann grafisch besfimmtgwerden, in vﬁ\ Radifs Yorwder
vertikalen Position (der vertikalen Achse) g gersi b% wird, bis er eine
eingetragene Intervention trifft. Diese rsten Pu der Effi gpenze dar
(siehe Abbildung 7).

egm

usgewabhlte b@ ntervention
R,

Nettokosten / Patient

Abbildung 73 Segment

Auswahl de en Punktes auf der theoretischen Effizienzgrenze. Die Abbildung
veranschaulicht die Bewegung eines Radius im Uhrzeigersinn von der vertikalen Achse bis
zum Auftreffen auf eine eingetragene Intervention; somit ist Punkt 2 der erste Punkt auf der
theoretischen Effizienzgrenze.
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Der Punkt ,keine Intervention* erfordert ebenfalls eine Bewertung. Obwohl er
moglicherweise als Koordinatenursprung angesehen werden konnte (null Nutzen, null
Kosten), ist dies selten angemessen, da auch eine nicht stattfindende Intervention noch Kosten
und Gesundheitseffekte verursachen kann, beispielsweise infolge der nicht behandelten
Erkrankung, der Uberwachung usw. Dies kann dadurch beriicksichtigt werden, dass die
Achsen so verschoben werden, dass der Punkt ,,keine Intervention* den Koordinatenursprung
bildet (siche Abbildung 8). Dazu werden einfach die Betrdge flir die Nichtintervention von
dem Nutzen und den jeweiligen Kosten der ausgewihlten Gesundheitstechnologien
subtrahiert.

Q
Verschiebung des Referenzrahmens 6

_ Ausgewahlte bestehende I%entionen \
& & v

Nutzen

/

I*IIJIIJIIIIIIIIIIIEIILIILII‘IIJ

£

[ ] IIII1II L

n / Patient

IIIIIIIIII1

heitliche Effekte zeigt. Das erste Segment der
neuen Koordinatenursprung bis zur ersten

0 n Effizienzgr
ention eingez@, ie durch die Bewegung des Radius im Uhrzeigersinn bestimmt

VYO o

N ch% erste | Xtion auf der theoretischen Effizienzgrenze eingetragen wurde,
werdetly die verbledfen Gesundheitstechnologien in der Reihenfolge der ansteigenden
Kosten bew zu bestimmen, ob sie im Vergleich zur ersten Intervention einen
gréBeren% ten. Aus den Interventionen mit groBBerem Nutzen wird diejenige
ausgewdhlt, den néchstbesten Wert pro aufgewendeter Kosteneinheit bietet (d. h. den
grofiten verbleibenden Anstieg aufzeigt), und liber ein Segment mit der ersten Intervention
verbunden. Das Erstellen dieses Segments kann erneut grafisch durchgefiihrt werden, indem
der Radius zur ersten Therapie verschoben und danach im Uhrzeigersinn bis zur nédchsten
Intervention bewegt wird. Dann wiirde jede neue Intervention in Bezug auf die
Effizienzgrenze betrachtet werden.
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6.4 Sonderkonstellationen

Es gibt zwei Sonderkonstellationen, in denen sich nicht unmittelbar eine Empfehlung anhand
der Effizienzgrenze fiir eine innovative Technologie ableiten ldsst. Beide
Sonderkonstellationen treten nach bisheriger Erfahrung selten auf.

1) Die letzte Technologie auf der Effizienzgrenze vor der Einfiihrung der Innovation
dominiert alle anderen Technologien und verursacht dieselben Kosten wie das
Referenzszenario. Die Steigung wire damit unendlich.

2) Die letzte Technologie auf der Effizienzgrenze vor der Einfiihrung der Innovation ist \\
kostengiinstiger und wirksamer als alle Komparatoren einschlieBlich des Nullpunktes. <

In beiden Fillen wiirde sich nach der Systematik des Mgthodenpapiers ein neuer Nullpu
ergeben, auf dem die jeweils letzte Technologie vor Bufitihdung der iggovativen Tece
liegen wiirde. Hier kann die Ausgaben-Einfluss-Amalyse Weit@aten 1 ger

e@mpfeh!ung% vom

C

Entscheidungstriiger kann im Ubrigen — wi

IQWiG ausgesprochen werden — weitere ng eines tbetrags flir
eine Technologie heranziehen. Dagiibe & Ent gstriager alle
Effizienzgrenzen im Indikationsges * ntsc ngstrager zur

Bewertung der Innovation au e ler  letzten§ Tdchnélogie dominierten

Komparatoren in seine Enw finbezi e@ . (L

\/O N

Kosten-Nutzen-Bewertung Version 1.0 vom 12.10.2009 41



Ableitung von Empfehlungen

KAPITEL 7

7 Ableitung von Empfehlungen

7.1 Angemessenheit der Kosten

Die zentrale Zielsetzung der Kosten-Nutzen-Bewertung besteht darin, die Entscheidungs-
findung bei der Bestimmung von Hochstbetrigen mithilfe von Informationen aus der
gesundheitsokonomischen Evaluation zu erleichtern. Dies schlieft nicht aus, dass die
Entscheidungstrager bei der endgiiltigen Entscheidung noch andere als die in den formalen \\
Analysen enthaltenen Faktoren beriicksichtigen. Die Empfehlung des Instituts bezieht sich

daher auf die Ableitung eines angemessenen Hochsgbetrags aus den durchschnittlictN
Nettokosten pro Patient fiir die zu beurteilende Mal3 “Nasierend auf einer Beweﬂ@r

Kosten-Nutzen-Verhéltnisse in der Efﬁzienzgrewg Q

Die Punkte auf der Effizienzgrenze ze' di ettokos denen in(gkenes
Nutzenniveau derzeit in Deutschland &geht &as in dem
Indikationsgebiet bisher erreicht wigd. i

Nettokosten zu einem festgele X
Interventionen konsistent ist. die eing 1% er Effizienzgrenze
platzieren, weisen auf e@rig re Ef 'e@n und e% daher eine besondere
Begriindung (siche AbWsldun®9). Di 1 grenze sglbst &ffaubt den Entscheidungs-
tragern, die etabljerte etventionen zuchpatider in B zu setzen und die Effizienz

der einzelnen’ enten @Gesundhei gung in einem festgelegten
Indikationsgebiet garteilen.

X3
Qﬁzi z@renze in zweifacher Hinsicht als Handlungs-
rwende er einen Se onnen sie daraus ableiten, dass eine neue
islang ﬂMa Ochsten Nutzenniveaus liegt, zu einem Betrag
der mit d isherigen Effizienz konsistent ist, sofern nichts
inrt wird. e auf der anderen Seite der Preis so gewihlt, dass die
im‘Veg zur bisher in diesem Indikationsgebiet erzielten Effizienz
mit d hsten Nutzen auf der Effizienzgrenze ist, gibt es weniger

bilden, a
e Effizienzp e zeigt Q; >Verhéiltnis von
an, das der Effm 1ts vorhandener
i ch

en Preis ZK eln.
Die Effizie g@ eigt zudem endpunktbezogen ineffiziente Interventionen auf (z. B.
; ohf"teurer als auch in Bezug auf einen Endpunkt von geringerem Nutzen sind

als andere Optionen). Grundsitzlich kann die Frage gestellt werden, ob die Preise solcher
Optionen gesenkt werden sollten, wenn weiterhin eine vollstdndige Erstattung durch die GKV
erfolgen soll, bzw. ob diese Optionen aus der Erstattung ausgeschlossen werden sollen. Alle
Punkte unterhalb der Effizienzgrenze sind endpunktbezogen ineffizient und somit auch
unwirtschaftlich. Die Handlungsempfehlung fiir solche Punkte lautet, je nach Relevanz des
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jeweiligen betrachteten Endpunkts, dass ihre Preise als zu hoch angesehen und wenn moglich
auf das Niveau, das die Effizienzgrenze anzeigt, gesenkt werden sollten..

Wenn sowohl die Kosten als auch der durch die neue Intervention generierte Nutzen héher
sind als diejenigen, die bereits in der Effizienzgrenze abgebildet sind, ist aus der
Effizienzgrenze selbst nicht direkt ableitbar, welche Kosten dieser Intervention angemessen
sind. Somit miissen weitere Kriterien herangezogen werden, um zu beurteilen, ob die
Anwendung einer Nutzen stiftenden, aber kostenintensiveren neuen Therapie angemessen ist.
Das Institut geht davon aus, dass eine Verschlechterung der Effizienz in der
Gesundheitsversorgung durch die Aufnahme neuer medizinischer Maflnahmen unangemessen

ist. Daher werden bei einem gegebenen Nutzen einer zu beurteilenden MaBnahme solche
Preise als angemessen angesehen, die gemessen an der Effizienzgrenze nicht zu emer%

Verschlechterung der Effizienz in einem gegebe Indikationsgebiet fiihren (si
Abbildung 9). Die Empfehlung des Institutes wird i beurteilende Interventl er
einen Betrag benennen, der nicht zu einer Vers htSgng der Eff 1e in de n

Indikationsgebiet fiihrt.
Darst%% Effi zue@ i iF ;

einen hoheren Mut gegebenen Kosten auf als denjenigen, der bislang in der betrachteten
Indikation erzielj w konnte und sollten somit zum angegebenen Preis erstattet werden.
Intervention der schraffierten Fliche B (8°’’) weisen bei gegebenen Kosten einen
niedrigeren Nutzen auf, sodass ihr Preis als nicht angemessen angesehen werden kann. Der
Entscheidungstrager kann unter Beriicksichtigung des Kriteriums der Angemessenheit ihrer
Kosten einen Hochstbetrag festlegen. Interventionen mit gleichbleibendem Nutzen-Kosten-
Verhiéltnis (8”) erfiillen ebenfalls das Kriterium der Angemessenheit der Kosten.

ABbildng 9: Dars i i
Interventfonen, die % punktbezogen auf der schraffierten Flache A befinden (8°”), weisen
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Ist die Bestimmung mehrerer Effizienzgrenzen fiir die Bewertung einer Intervention
erforderlich, so wird unter Beachtung der Relevanz der patientenrelevanten Endpunkte der
Preis dieser Intervention dann als angemessen betrachtet, wenn er nicht zu einer
Verschlechterung der Effizienz in derjenigen Effizienzgrenze mit der geringsten Effizienz
fiihrt. Dem Entscheidungstriager bleibt es vorbehalten, die Gewichte der Endpunkte, sollte
eine Gewichtung dieser vorausgegangen sein, bei der Festsetzung eines Hochstbetrages zu
beriicksichtigen. Eine dhnliche Vorgehensweise kann auch bei Zulassung eines Arzneimittels
in mehreren Indikationsgebieten erwogen werden.

7.2 Zumutbarkeit der Kosteniibernahme

Q
Das Institut geht davon aus, dass die Zumutbarkeit einer Kosteniibernahme durch 'e%

Versichertengemeinschaft zwar einerseits von der gemessenheit des Preises ei
MaBnahme abhéngig ist, andererseits aber auch ey vermutet: damlt VGI‘b‘%@H
kiinftigen Gesamtausgaben, der dlesbezugll an21ellen ngsfa 1
Zahlungsbereitschaft der Versichertengem nanzwlle L ngs-
fahigkeit noch die Zahlungsbereitschaft d hertenge ft vom wertet

wird, kann das Institut zur ZumutbarkgitNger Koste konkrete
Empfehlung abgeben. Allerdings kan s Ijistitut ewertun tellung leisten,

indem es mogliche kiinftige fina @ A uswirkm&m r Kostefitifernahme beschreibt. Zu
1§ eine A Einflugs-Anal durch. Die unter

diesem Zweck fiihrt dasIQWIS L@E a .
Abschnitt 7.3 detailliert hriebene A influss-Ana zur Bestimmung des

moglichen Ausgaben@esghehenis bei essener P ildung bzw. Hochstbetrags-
festsetzung beinltaieat a eine Berechntmg der p len Wirtschaftlichkeitsreserven
unter Einbezieh @ bn Szenarieawohl eine@ apieausschlusses als auch einer
prelshchen passtmg der dwn@ echnol
7.3 n- E|n nalyse t-lmpact-Analyse)
chdem ette Gesundh c?mologle eine positive Bewertung in Bezug auf
Nutzen e und eine Bqsition auf oder oberhalb der Effizienzgrenze eingenommen

¥, mussegic goch we1t fur die deutschen Kostentrdager bezahlbar bleiben [58]. Um
diesen ASX verteft inen, ist eine 6konomische Evaluation erforderlich, die den
Einfl gser MaB@u dem zuvor bestimmten angemessenen Hochstbetrag auf das

Alsga ngeschehe

Eine Ausgaben-Einfluss-Analyse ist eine Bewertung der direkten finanziellen Konsequenzen,

die mit der Erstattung einer Gesundheitstechnologie in einem speziellen Gesundheitssystem in
Zusammenhang stehen [59]. Sie ist komplementir zu vergleichenden gesundheitsékono-
mischen Analysen, die das Kosten-Nutzen-Verhéltnis von Gesundheitstechnologien unter-
suchen. Die Ausgaben-Einfluss-Analyse bildet unter der Verwendung von Szenarien kiinftige
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finanzielle Auswirkungen ab. Dies geschieht unter Beriicksichtigung des potenziellen Anteils
der Patienten, die die neue Therapie erhalten werden, sowie der Verbreitung der Therapie im
Gesundheitssystem einschlieBlich ihrer Anwendung bei zuvor unbehandelten Patienten. Eine
Ausgaben-Einfluss-Analyse prognostiziert insbesondere, wie eine Verdnderung im Mix der
Medikamente und anderer Therapien fiir eine bestimmte Krankheit die Ausgaben fiir ein
Indikationsgebiet zukiinftig beeinflusst [60].

Unter bestimmten Umstinden kann die Kosten-Nutzen-Bewertung ergeben, dass die
Technologie effizient ist, wihrend die Ausgaben-Einfluss-Analyse darauf hindeutet, dass ihre
Finanzierung trotzdem zu hohen Belastungen fiihrt. Die Losung dieses Dilemmas nach der

finanziellen Auswirkungen beschreiben, jedoch keine konkrete Empfehlung zur Zumutbarkei

der Kosteniibernahme abgeben. % \
7.3.2 Vorgehensweise < l

Frage der Zumutbarkeit obliegt dem Entscheidungstriger. Das IQWiG wird die moglichen ;\\

Zweck einer Ausgaben-Einfluss-Analyse @‘ eniger, die {7 en Ko uenzen einer
Gesundheitstechnologie exakt abzuschageriy, Vielmehr galings um g4 lung eines

Anwen oglicht, den

¥
erstehen [60 derartiges Modell ist
erforderlich, weil vie r AWsgangs nach Kgmstellation variieren kdnnen und
dariiber hinaus n’lit epneit behaftet sidg. Daher is@ebnis der Ausgaben-Einfluss-
zelner We die Ausg chitzung, sondern vielmehr ein

Qeignetes Design der analytischen

Wertebereich, deNai de esultiert. S
Rahmer%n ist ein W& icher Sghritt i%r Ausgaben-Einfluss-Analyse.

Di itt gibt Fberblick iiber wichtigsten Komponenten der analytischen
RalymenbdingungenffiiiNdie Ausgab&n ss-Analyse.
1 Pers Q
; Vor h& ¢ O
I%’Q ben-Ein @alyse sollte aus der Perspektive des Ausgabentragers
durchgefuhrt we .

Die Ausgabe uss-Analyse sollte aus der Perspektive der GKV oder eines anderen
abentrdgers durchgefiihrt werden. Jegliche aullerhalb dieser Perspektive

\ ite® ihres gs ynd den moglichen
Ausgabeneffekten einer neugn Gt ig” (ode gddglerten Nutzung von
bereits vorhandenen Ges@s‘tec nolog in
e

2

Analyse nicht g

=

relevanten
anfallenden Ausgaben oder erzielten Einsparungen werden nicht mit einbezogen.
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7.3.2.2 Szenarien

Vorgehen:

Die Ausgaben-Einfluss-Analyse sollte Versorgungsszenarien und keine einzelnen
Gesundheitstechnologien vergleichen.

Eine Ausgaben-Einfluss-Analyse vergleicht Versorgungsszenarien — jedes definiert durch
eine Zusammenstellung von Gesundheitstechnologien — anstatt spezifische einzelne Techno-
logien [60]. Es miissen mindestens zwei Szenarien beriicksichtigt werden: zum einen das
Referenzszenario, definiert durch die aktuelle Kombination aus Gesundheitstechnologien,

zum anderen die prognostizierte neue Kombination aus Gesundheitstechnologien. \\
7.3.2.3 Population :: >
Vorgehen Q

Es sollte eine Prognose Uber die Wahrschel ahl der rS|che nierstellt
werden, welche die neue Gesundheitstecl g Ansp en. muss

eine Berucksichtigung relevanter Pati ubg uppen 0

Die Anzahl der Versicherten, d eue T infra , ist einer der
Schliisselfaktoren zur Bestlmmu g detjzu erwart usgaben fu d e‘neue Gesundheits-
technologie. Die voraussichfiiche ahl d i er ergl der prognostizierten

lo rhalb der Zl pulatlon. Jede erwartete

itstechnolgglie Ngollte nicht in der primiren

Inanspruchnahme der Gesun: eltstech
Oft-Label-Anwendun neuen Ges
Ausgaben-Einfld , sonde ann ‘im Rah vén Sensitivitidtsanalysen beriick-

sichtigt werden Be1 d sage der, ‘ er Anwender muss sowohl die
Substitution®§, bestehender 1tstechn n als auch der induzierte Bedarf

beriicks#hti den.

e honzor@

ehen:

Zeithgr @ oIIte ar gabentrager relevant sein.
Die te Aus nfluss-Analyse sollte den Zeithorizont umfassen, der fiir
Iﬁ&te ager dle h elevanz in Bezug auf ihre Ausgaben hat [60]. Dieser Zeithorizont
ist normale frlstlg Da sich der Einfluss auf das Ausgabengeschehen nach der
Einfiihrung Gesundheltstechnologle im Laufe der Zeit wahrscheinlich verandert —
sowohl a d der allmdhlichen Marktanpassung als auch aufgrund lidngerfristiger

Auswirkungen auf die betreffende Krankheit —, sollte dieser fiir mindestens zwei Perioden
abgeschitzt und dargeboten werden [62]. Das Ergebnis muss daher eher als Ausgaben und
Einsparungen pro Periode dargestellt werden anstatt in Form eines einzigen ,,gegenwértigen
Nettowerts* [60]. Hierdurch wird keine Diskontierung der Finanzfliisse angewendet.
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7.3.2.5 Darstellung

Die Kosten sollten entsprechend den in Kapitel 4 beschriebenen Methoden abgeschatzt
werden:

e Die Ergebnisse sollten in einem Wertebereich préasentiert werden anstelle in Form
eines einzelnen Punktschatzers.

e Die Ergebnisse der Ausgaben-Einfluss-Analyse sollten sowohl als Gesamtbetrag als
auch als anteilige Ausweisung in den Jahresausgaben dargestellt werden.
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Diagnosis Related Groups (DRGS)

Pauschalierte Vergiitungen in Form von diagnosebezogenen Fallgruppen mit einem festen
Betrag fiir Krankenhausaufenthalte. Der Krankenhaustfall oder -aufenthalt wird abhéngig von
der Fallschwere und den erbrachten Leistungen mithilfe einer DRG gegeniiber der
Krankenkasse des Patienten abgerechnet [63].

Diskontierung 8
Verfahren zur Ermittlung des Gegenwartswertes eines in Zukunft falligen Wertes. Mithilfe \
der Diskontierung konnen verschiedene MaBinahmen, deren Nutzen und Kosten
unterschiedlichen Zeitpunkten anfallen, durch Abzins miteinander Verghchen 6

[63,64].

Effekt
Ein Effekt im Rahmen klinischer Studi %ﬂbt einen *pekt des cl!en und /
oder funktionalen Zustandes eineg Pa n, nach ntervention

angewandt wurde.

Endpunkte, dichotome (bi re ge
Ereignisse, die fiir einen icnten nur_ei der nicht eirfiy€ten konnen Teilnehmer

haben entweder einen far t oder s n keinen anfarkt, sie haben bis zum Ende
der Studie ﬁbe!! e haber1®ht berlebt. griff dient der Abgrenzung zu

kontinuierlichen kten.

Do \Q 4

i auf ® t ulerhche skala gemessen werden, wie z. B. die Hohe

N endes I ent zur Erhebung von gesundheitsbezogener Lebensqualitit

ankheitii
unter, V Cigluad folg’e\ nf Dimensionen: Beweglichkeit / Mobilitét, fiir sich selbst

cg melne 1@ it, Schmerzen / korperliche Beschwerden, Angst / Niederge-
s&n agopheit [65]. K

Ewdenz% dizin

Der Begrift “g¢videnzbasierte Medizin®“ (EbM) beschreibt Anwendungen medizinischer
Leistungen, die sich nicht alleine auf Meinungen und Ubereinkiinfte stiitzen, sondern
»EBvidenz* einbeziehen — Belege, die mit moglichst objektiven wissenschaftlichen Methoden
erhoben wurden. EbM umfasst Werkzeuge und Strategien, die vor Fehlentscheidungen und
falschen Erwartungen schiitzen sollen [8].
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Friktionskostenansatz

Der Friktionskostenansatz beriicksichtigt bei der Bestimmung der Produktivititsverluste
durch Krankheit die Zeitdauer bis zur Neubesetzung der frei gewordenen Arbeitsstelle. Dieser
Zeitraum wird als Friktionsperiode bezeichnet [66].

Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA)

Der G-BA ist das oberste Beschlussgremium der gemeinsamen Selbstverwaltung der Arzte,
Zahnirzte, Psychotherapeuten, Krankenhduser und Krankenkassen in Deutschland. Er
bestimmt in Form von Richtlinien den Leistungskatalog der GKV fiir mehr als 70 Millionen
Versicherte und legt damit fest, welche Leistungen der medizinischen Versorgung von der
GKYV erstattet werden. Dariiber hinaus beschliet der G-BA Mallnahmen der Qualitits-
sicherung fiir den ambulanten und stationidren Bereich des Gesundheitswesens [67]. 6

GKV-Spitzenverband Q
Zentrale Interessenvertretung der GKV, der alg: nkassen @en Erfvelr
f

Belange der gesetzlichen Krankenversi BundeloBepe und _ iibernitflt alle
gesetzlichen Aufgaben der GKV, bei 1nsam u a eitlich g%e’t werden
muss [68].

Head-to-Head-Vergleiche
Direkte Verglelchsstudlen el de ZWel, 0 ere ( as ) Arzneimittel oder
andere Gesundheitstechndio fiir em@ ebiet mltema verglichen werden.

Health Utility |
Krankheitstibergig p ler Inde@ zur Messung der gesundheits-
bezogenen : echnung us auf Priferenzen der kanadischen
Bevolkepfh b [69]. Q\
s zu de neimittel mi gew1esenem patientenrelevantem therapeutischem
znutzen, irht einer tbetragsgruppe zuzuordnen sind, von der GKV erstattet
rden. ichstbetrag Qdurch den GKV-Spitzenverband fiir das jeweilige

Arzn 1m\ estgelegt? JLTies Jkann auch im Einvernchmen mit den pharmazeutischen
U‘te erfolge mdlage der Festsetzung eines Hochstbetrages kann eine Kosten-
Nutze ewertung 1G sein [1].

Human

apl

Der Humméialansatz bewertet den Produktionsausfall bei der Berechnung der indirekten
Kosten durch den erwarteten zukiinftigen Verdienst. Bei der Ausfallschitzung wird
vernachléssigt, ob die Arbeit von anderen ibernommen werden kann, wenn eine Person krank
ist oder stirbt. [66].
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Lebensqualitatsscore

Eindimensionaler Ergebniswert, der sich durch die summarische Zusammenfassung
verschiedener Dimensionen bei der Erfassung von Lebensqualitit sowohl durch
krankheitsiibergreifende als auch durch krankheitsspezifische Instrumente ergibt. Die
Dimensionen miissen dabei nicht notwendigerweise gleich gewichtet sein.

Marginale Zahlungsbereitschaft

Geldbetrag, den der Kostentrdger bzw. Patient bereit ist, flir eine zusétzliche Nutzeneinheit,
die er durch eine neue Gesundheitstechnologie innerhalb einer Indikation gewinnt, zu
bezahlen.

Q

Meta-Analyse
Statistisches Verfahren, um im Rahmen einer systerfgtischen Uberswht die Ergeme

mehrerer Studien, die die gleiche Frage bearbeit itativ zu m Gesamt
zusammenzufassen und dadurch die Au age (Erg ic rhelt) ger
Einzelstudien zu erhéhen [67].

0
Modell / Modellierung
Fiir den Begriff ,,Modell* im i Ges sens verschiedene
Definitionen. Modelle sind anal§y Werkzeug dazu Ven%\%rden Systeme in
der realen Welt zu verstehegf versc 1n Abh{in eines gegebenen Sets
von Inputparametern zu & i gen von Ve erungen auf das System
zu modellieren. Mo d "als Abb Wirklic zu verstehen, die aus einem
reduzierten Satzy nenten und Vere athende Annahmen erfordern. Die

Validitit eines ist entsch

@. , ob das von ihm repréisentierte
System hi 1chen w1derges eg erd a men der Modellierung werden fiir

Zeitridu elchen elegte’ Nutzen- und Kostenverliufe von
ich€n Interv Vorllege n aus Primdr- oder Sekundirquellen mittels
ve ch ner mathe@er Techn&fl liert. Modellierung kann auch zur Ubertragung

textfre dienergeb auf einen spezifischen nationalen Kontext
endet W
Nutzen \

,,Nutze 1n der gesundheitsokonomischen Literatur weit und eng

\&we et. In sein Bedeutung lehnt er sich an die EbM an und spiegelt den reinen

medizinisch zur Beurteilung einer MaBnahme wider (= Gesundheitseffekte /

Outcome sciner weiten Bedeutung umfasst der Begriff ,,Nutzen“ nicht nur die

GesundheitsetiCkte einer Intervention per se, sondern beriicksichtigt auch den Wert, den der

Patient diesem Effekt zuschreibt (sogenannte Nutzwerte / Utilities). Diese Nutzwerte konnen
zur Gewichtung von Effekten genutzt werden und hierdurch die Bedeutung eines Effektes aus
Sicht der Betroffenen erhohen oder reduzieren.
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Off-Label-Anwendung

Verwendung eines Arzneimittels auBBerhalb der von den Zulassungsbehdrden genehmigten
Anwendungsgebiete [63].

Opportunitatskosten

Wert, den die fiir eine Technologie beanspruchten Ressourcen in alternativer Verwendung fiir
die Gesellschaft haben. Grundidee ist, dass jede Geldeinheit nur einmal ausgegeben werden
kann und eine Entscheidung fiir eine medizinische Malnahme immer mit einem Verzicht auf
eine andere Leistung verbunden ist.

Q

Outcome
Ein Outcome ist ein einer bestimmten Intervention zuschreibbarer Effekt, d. h. hier wird VEH%

einer Kausalitit zwischen Intervention und Effekt (=NQutcome) ausgegangen. Outco

werden gemessen, um die Effektivitét / Wirksamkejt :

Patientenrelevanter Endpunkt

Im Rahmen der Nutzenbewertung wir %als kausﬁrundeter .

Schaden als kausal begriindeter negative t einer r@ chen .%
e

g

cfition, bezogen
chnet. t in diesem

auf patientenrelevante Endpunkte nrelevant eg
Zusammenhang, wie ein Patien @ seine Funx und Ak@vititenéwahrnehmen kann
oder tiiberlebt. Es werden ingrster Digfie En u@) icksiclftigh dijfzuverldssig und direkt

i
konkrete Anderungen des NGesundheitsz abbilden. Mj€runter fallen z.B. die

Gesamtsterblichkeit u%zin arkte (si h ,,Zielg@ [8].
>
.
Person-Trade-o @ q,
Technik z@ ng oderellschaftl% erts verschiedener medizinischer
sic

Interve NDer  Bef \ tsche; 1 zwischen zwei verschieden grof3en
Pers n; in de @Gmppe bt sich x Personen in Krankheitszustand A, in
de@n y Perso inKrankheildgustapd B. Es kann jedoch nur einer Gruppe geholfen

ie An®1 r Personen 1 n Gruppen wird nun so lange variiert, bis beide

r
%“ativen i g ersc}§ [70].
Q QALY 1 jusﬁgr@e ensjahr)
f

artungsn% orie basierendes Nutzenkonzept, in dem erzielte oder erwartete
®bensyahre und dﬁm' derung der in Nutzwerten ausgedriickten (gesundheitsbezogenen)

Lebensqualitit @1 Index zusammengefasst werden. Jeder Gesundheitszustand erhélt
seinen e% Betroffenen oder anderen Referenzbevdlkerungen erhobenen Nutzwert.
Die QALYs™iner Person werden bestimmt, indem man die erwartete Dauer jedes
Gesundheitszustandes mit dem Nutzwert dieses Zustandes gewichtet. Das QALY bewegt sich
in einem Skalenbereich von 1 bis 0, wobei ein QALY von 1 ein Jahr in voller Gesundheit

bedeutet, wihrend ein QALY von 0 dem Tod entspricht. Der Nutzen einer Intervention ergibt
sich durch den von ihr erreichten Zugewinn an QALY'S.
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Sensitivitatsanalyse

Verfahren, um festzustellen, wie empfindlich (sensitiv) eine Modellrechnung oder eine Meta-
Analyse auf Verdnderungen der Methodik reagiert — wenn beispielsweise einzelne Studien
aus einer Auswertung herausgenommen werden [67].

Standard Gamble

Verfahren zur direkten Erhebung der Priaferenzen fiir Gesundheitszustinde, damit QALY's
bestimmt werden konnen. Hierbei sollen sich die Probanden ein hypothetisches Szenario
vorstellen, in dem sie aufgrund einer Krankheit in einen bestimmten Gesundheitszustand
versetzt werden. Eine mogliche Behandlung konnte sie nun mit der Wahrscheinlichkeit p 4
vollstidndig heilen oder mit der Wahrscheinlichkeit (1 - p) zum sofortigen Tod fiihren. Die
Frage lautet nun, bei welcher Wahrscheinlichkeit p die Befragten beide Alternativen als
gleichwertig erachten (indifferent). Daraus wird auf die F§iferenz fiir den Gesundheitsz stk
geschlossen [71]. Q

Surrogatparameter (intermediarer Endp
eutung f en Patlent d’aber mit

Endpunkte, die selbst nicht von unmittelb
patientenrelevanten Endpunkten assqgzii (zum B enkun lutdrucks als
Surrogatparameter fiir Vermei 1 Schl a kte sind oft
physiologische oder biochemisct swerte, dle lativ schz% d%infach bestimmen
lassen. Surrogatparameter @erden &% dan 61@ , wenn{{p relevante Endpunkte
relativ selten oder erst ml&angeren zel erzogerung reten.

ameter mit el Endpunlt &soziiert ist, muss keine kausale
Beziehung zwisd 1den beste olange e1 ler Zusammenhang nicht explizit

belegt ist, n a rand@ru@;mes Surr ﬁ eters nicht auf Verdnderungen von
patientegflevagt Endpu hlossgmwerdet’[67].

Th er Zus
2% iG st esetz zu arkung des Wettbewerbs in der gesetzlichen

’ kenversiche KV W Werbsstarkungsgesetz — GKV-WSG 139a (3) SGB V) mit

\ Bew S Nutze d er Kosten von Arzneimitteln beauftragt. Die Art der
Bewertu zens® osten von Arzneimitteln wird in § 35b (1) SGB V niher
besti nach ha &%wertung durch den Vergleich mit anderen Arzneimitteln und
Behian ungsforme % Beriicksichtigung des therapeutischen Zusatznutzens fiir die
Patienten imgV zu den Kosten zu erfolgen. Nutzen bzw. Schaden wird im Vergleich
mit Placem% er andersartigen Scheinbehandlung) oder keiner Behandlung festgestellt.
Bei einem leich der zu evaluierenden medizinischen Intervention mit einer anderen,
eindeutig definierten medizinischen Intervention spricht das IQWiG im Falle eines hdheren
Nutzens von ,,Zusatznutzen* [8].
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Time-Trade-off

Methode zur direkten Erhebung der Priferenzen fiir Gesundheitszustinde, damit QALYs
bestimmt werden konnen. Hierbei werden die Befragten mit einem hypothetischen Szenario
konfrontiert, in dem sie aufgrund einer Krankheit in einen bestimmten Gesundheitszustand
versetzt werden. Eine Behandlung konnte die Krankheit vollstindig heilen, doch die
Befragten miissten eine Verkiirzung ihrer Lebensdauer in Kauf nehmen. Die Frage lautet nun,
bei wie vielen Jahren Lebensdauerverlust die Probanden beide Alternativen als gleichwertig
erachten (indifferent). Daraus wird sind auf die Préferenz fiir den Gesundheitszustand
geschlossen [71].

Q

Zielgrofien

Krankheits- oder behandlungsbedingte Veranderungen kdnnen in Bezug auf verschied e%
ZielgroBen gemessen werden. ZielgroBen sind . Mortalitdt, Morbiditét
gesundheitsbezogene Lebensqualitit. Eine Zielgrd i
Beispielsweise kann die ZielgroBBe Mortalitit
Endpunkt ,,Mortalitit bedingt durch koro

zum einen den Endpunkt ,nicht todli
,unerwiinschte Ereignisse* umfassen

fas$t meist vgsgchiedene En e.
nkt ,,Ge terblichkeft* \in n

ankufig* orl)‘i:lbkann
farkt” u andere €ndpunkt
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