. Finanzierung

PD Dr. Christine Petersen-Benz, Paymon Ahmadi, Matthias Waldmann

NUB: Ziigige Vorabpriifungen durch
die Krankenkassen sind notwendig

In den letzten drei Jahren wurden in der stationaren Versorgung innovative Therapien eingefhrt, die einen
groBen Fortschritt fir die Behandlung von Erkrankungen mit extrem ungtinstiger Prognose bedeuten. Beispiele
hierflr sind die CAR-T-Zelltherapien fur therapierefraktare aggressive Lymphome (diffus gropzelliges B-Zell-
Lymphom, DLBCL) und die Gentherapie mit Zolgensma® zur Behandlung der spinalen Muskelatrophie (SMA).
Diesen kostenintensiven Verfahren wurde vom Institut fiir das Entgeltsystem im Krankenhaus (InEK) ein spezi-
eller Status als ,Neue Untersuchungs- und Behandlungsmethode” (NUB) zuerkannt. Fiir NUB-Therapien kénnen
Kliniken mit den Krankenkassen spezielle Entgelt-Vereinbarungen treffen. Diese beinhalten jedoch keine Rege-
lungen dariiber, ob die Voraussetzungen fir einen Vergitungsanspruch des Krankenhauses zwingend gegeben
sind (). Im Folgenden wird dargelegt, warum es fir Kliniken absolut notwendig ist, den Vergutungsanspruch fir

extrem kostenintensive NUB-Therapien Uber Vorabprifungen abzusichern.

Der Verglitungsanspruch hingt davon ab, ob die Anwendung
_einer neuen Methode den Anforderungen des allgemeinen Qua-
lititsgebots und des Wirtschaftlichkeitsgebots entspricht?- 7.
Das bedeutet, dass sich der Erfolg einer neuen Methode aus
wissenschaftlich einwandfrei durchgefiihrten Studien an einer
ausreichend grofien Fallzahl ablesen lassen muss. Eine Behand-
lung mit einer innovativen Methode, die den Anforderungen
des Qualititsgebots nicht geniigt, wird leistungsrechtlich als
ungeeignet und gemif BSG-Rechtsprechung als ,nicht erfor-
derlich“? 7 eingestuft. Diese Bewertung bezieht sich nicht nur
auf die Frage, ob eine innovative Methode per se als ausrei-
chend evidenzbasiert gelten kann, sondern auch auf die An-
wendung im Einzelfall. Das bedeutet, dass fiir die jeweils vor-
liegende Einzelfall-Konstellation nachgewiesen werden muss,
dass eine ausreichende Erfolgsaussicht besteht. Um dies zu
belegen, wird gepriift, ob sich die vorhandenen Studienergeb-
nisse auf die Einzelfallkonstellation {ibertragen lassen.
Dies fiihrt zu Problemen, sobald Risikofaktoren oder Vor- bzw.
Begleiterkrankungen vorliegen, die in den Studienkollektiven
nicht oder nur selten vorhanden waren. Insbesondere bei
Therapien fiir seltene Erkrankungen zeichnen sich diese Kol-
lektive durch geringe Fallzahlen und einen hohen Grad an Se-
lektion aus. Aus diesen Studien sind deshalb keine verldss-
lichen Aussagen zu vielen in der breiten klinischen Anwen-
dung vorkommenden, patienten-spezifischen Faktoren ableit-
bar. Die Forderung des wissenschaftlichen Nachweises einer
ausreichenden Erfolgsaussicht kann daher nicht sicher als er-
filllt gelten. Dies erkldrt, warum auch bei Anwendung einer
Therapie innerhalb des zugelassenen Indikationsbereiches
nicht grundsitzlich davon ausgegangen werden kann, dass die
Voraussetzungen fiir die leistungsrechtliche Anerkennung er-
fiillt sind.
Auch in der Vergangenheit fiihrte die Frage der Ubertragbarkeit
von in Studien definierten Ausschlusskriterien zu gerichtlichen
Auseinandersetzungen. So wurden zum Beispiel zahlreiche
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autologe Stammzelltransplantationen bei Multiplem Myelom
mit der Begriindung abgelehnt, dass das Patientenalter tiber der
in Studien definierten Altersgrenze von 65 Jahren lag. Auch in
Bezug auf die Gentherapie mit Zolgensma® kam es zu Ausein-
andersetzungen aufgrund des Alters, obwohl die Zulassung kei-
ne Altersbegrenzung enthdlt. Dies betraf beispielsweise ein
Kind im Alter von drei Jahren, das zuvor mit Spinraza® behan-
delt wurde, aber nicht ausreichend auf diese Therapie ansprach.
Als Hauptkritikpunkt wurde in der sozialmedizinischen Bewer-
tung angefithrt, dass keine ausreichende Evidenz vorldge, weil
in den Zulassungsstudien fiir Zolgensma® nur Kinder bis zum
Alter von zwei Jahren eingeschlossen worden waren. Ware die-
se Bewertung durch den Medizinischen Dienst erst im Nach-
gang zur Behandlung erfolgt, so hétte die Klinik bis zur gericht-
lichen Klirung mit einem Erldsausfall in Millionenhdhe rech-
nen miissen. Das gesamte mit der Gentherapie fir die SMA
verbundene finanzielle Risiko belief sich im Jahr 2020 fiir das
Universitdtsklinikum Hamburg-Eppendorf (UKE) auf knapp
16 Mio. €. '

Diese immensen Risiken sind fiir die Kliniken untragbar. Des-
halb streben viele Kliniken eine Vorabklarung der Kosteniiber-
nahme durch die Krankenkassen an. Letztlich sind individuelle
Kosteniibernahme-Antrige durch Patienten bzw. deren Eltern
auch die Voraussetzung dafiir, dass bei fehlender leistungs-
rechtlicher Vorab-Zusage ein gerichtliches Eilverfahren ange-
stoRen werden kann.

Um eine addquate und ziligige Begutachtung durch den Medizi-
nischen Dienst zu ermoglichen, {ibersenden die Kliniken nicht
nur ausfiihrliche Kostenantrdge, sondern auch umfangreiche
Unterlagen zur medizinischen Begriindung. Diese orientieren
sich an den vom Medizinischen Dienst aufgestellten Vorgaben,
sodass einer zeitnahen Begutachtung nichts im Wege steht.
Obwohl die Kliniken einen hohen Aufwand mit diesen Antrd-
gen betreiben, kommt es aktuell immer hadufiger dazu, dass
Krankenkassen einzelfallbezogene Entscheidungen durch
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Vorabpriifungen verweigern. Anstelle einer [ y,p,qje 1; finanzielle Risiken der CAR-T-Zelltherapie 2020 fiir das UKE
1T1d1v1duellen NOSIETZUSTEENCHHAIL HETRe: Fallnr. Kosten CAR-T-Zelitherapie | DRG-Fallkosten + Zusatzentgelte | Gesamtfallkosten
tient bzw. das Krankenhaus dann ein : 5

Schreiben, in dem eine Kosteniibernahme ] ) Pl 302 468,85
fiir die ,medizinisch notwendige Behand- z 29700000 2383649 e OGE )
lung* zugesagt wird, ohne dass eine kon- |3 297 600,00 2764127 32464127
krete Zusage fiir die beantragte CAR-T-Zell- 4 297000,00 136 563,68 433 563,68
therapie ausgesprochen wird. Dies wird 5 290 000,00 73218,34 363 218,34
kombiniert mit dem Hinweis darauf, dass 6 29121803 25760,65 316 978,68
der Krankenhausarzt gemift § 39 SGB V 7 20121799 19910927 49032726
Verpﬂ.ichtet sei, -uber die im ijzelfall not- 8 291282 18075182 471 469,94
wendige Therapie zu entscheiden.

Als weitere Begriindung wird angefiihrt, 2 212612 eyt SRR
dass fiir CAR-T-Zelltherapien ein verein- LY 29121806 WEER 30253328
bartes NUB-Entgelt abgerechnet werden | 29121806 307,97 32229003
koénne. Deshalb sei bei Anwendung dieser Gesamt 3225308,38 1256 471,99 4 481780,37
Therapie innerhalb der zugelassenen Indi- Mittelwert 293 209,85 1422473 407 434,58

kationen keine Vorabpriifung notwendig.

Auflerdem wird argumentiert, bei Vorabpriifungen bestiinde
ein Risiko fiir Fehleinschitzungen, das nicht an die Kassen de-
legiert werden konne. Zur weiteren Klarung behalte man sich

eine nachgelagerte Fallpriifung durch den Medizinischen Dienst

VOI.
Diese Argumentation ist aus Sicht der Krankenhduser nicht
nachvollziehbar, da allen Beteiligten bekannt ist, dass die Exis-

tenz eines vereinbarten NUB-Entgeltes nichts dariiber aussagt, -

ob die Indikation im Einzelfall im Rahmen einer Indikations-
priifung bestétigt wird. Des Weiteren hat die aktuelle Recht-
sprechung zur Konsequenz, dass fiir eine leistungsrechtliche
Bestdtigung von NUB-Indikationen so hohe Anforderungen gel-
ten, dass deren Erfiillung vom Klinikarzt nicht sicher beurteilt
werden kann. Diesem Sachverhalt triagt im Ubrigen auch die
juristische Einstufung von NUB-Therapien als ,unsichere Ver-
ordnungen“ Rechnung?.

Auch was das Risiko einer Fehleinschitzung der medizinischen
Indikation betrifft, ist die Argumentation nicht nachvollziehbar,
da die begriindenden Unterlagen fiir die Vorabpriifungen von
Seiten der Behandler entsprechend der vom Medizinischen

Dienst erstellten , Checkliste eingereicht werden. Es bestehen
also auf beiden Seiten die gleichen Grundlagen fiir eine Bewer-
tung aus der ex-ante-Sicht. Das Einzige, was durch dieses Vor-
gehen legitimerweise verhindert wird, ist eine Begutachtung
aus der ex-post-Sicht, die eine retrospektive Bewertung von Ri-
sikofaktoren ermdglichen wiirde.
Um die leistungsrechtlichen Unsicherheiten zu reduzieren und
Konfliktfille mdglichst zu vermeiden, wird den Kliniken vom
Medizinischen Dienst empfohlen, die Indikationspriifung in
eigener Regie und ,nach Augenmaf“ vorzunehmen. Dies ist
aus Sicht der Kliniken jedoch kein gangbarer Weg, da aus
einem negativen Gutachten des Medizinischen Dienstes eine
Erlésminderung um die Kosten der Therapie oder sogar um
die Kosten fiir den gesamten Behandlungsfall resultiert. Die
Kosten fiir das NUB-Entgelt fiir eine CAR-T-Zelltherapie beliefen
sich im Jahr 2020 auf ca. 293 000 €. Die Gesamtkosten fiir
" einen CAR-T-Zell-Behandlungsfall lagen durchschnittlich bei
407 400 €. Das gesamte mit diesen Therapien im Jahr 2020 ver-
bundene finanzielle Risiko fiir das UKE lag bei 4,5 Mio. € (siehe
P Tabelle1). >
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Ob im Falle eines negativen Gutachtens des Medizinischen
Dienstes iiberhaupt ein Widerspruchsverfahren zugelassen
wird, fillt in die Entscheidungsmacht der zustdndigen Kran-
kenkasse. Bei Nichtannahme eines Nachverfahrens kann die
betroffene Klinik ein Gerichtsverfahren ansireben, sie muss
aber damit rechnen, dass dieses Verfahren erst nach mehreren
Jahren zum Abschluss kommen wird.

Inwiefern sich die Kliniken bei der Rechtfertigung dieser inno-
vativen Therapien auf das ,,Nikolaus-Urteii“¥ zu lebensbedroh-
lichen Erkrankungen berufen kénnen, ist fraglich, da Alterna-
tiven bestehen. Bestehen Unsicherheiten beziiglich der Ver-
weisbarkeit auf potentielle Alternativen, so ist auch dieser
Punkt von der Krankenkasse zu priifen®. Bezogen auf das Wirt-
schaftlichkeitsgebot ist ndmlich nicht eindeutig geklart, wie die
Kosten der alternativen Option(en) zu berechnen sind. Werden
nur die unmittelbaren Kosten einbezogen oder werden die ldn-
ger- bzw. langfristigen Kosten miteinander verglichen? Aufier-
dem stellt sich die Frage, ob eine im Vergleich zu einer kosten-
giinstigeren Alternative weniger schadliche oder belastende
Therapie angewandt werden darf.

In Bezug auf CAR-T-Zelltherapien stellen sich diese Fragen vor
allem in Bezug auf die Alternative der allogenen Stammzell-
transplantation. Fiir die Behandlung des therapierefraktdren
DLBCL ist diese Therapie mit einer vergleichbaren Effektivitdt,
aber mit einem hoheren Mortalititsrisiko verbunden. Ob die
allogene Transplantation bei Einbeziehung der Langzeitkompli-
kationen im Vergleich zur Therapie mit CAR-T-Zellen als kos-
tengiinstigere Alternative anzusehen ist, kann derzeit nicht ab-
schlieRend beurteilt werden. Um- dieses Problem zu entschér-
fen, wird den Kliniken vom Medizinischen Dienst empfohlen,
die Wahl einer CAR-T-Zelltherapie bei jlingeren Patienten (die
prinzipiell fiir eine allogene Transplantation in Frage kdmen) zu
begriinden. Die Erfahrungen der Kliniken aus dem Bereich der
Stammzelltransplantation zeigen allerdings, dass einzelfallspe-
zifische Begriindungen nicht sicher vor negativen Leistungsent-
scheiden schiitzen.

Auch fiir die Gentherapie mit Zolgensma® existiert als Alterna-
tive die Therapie mit Spinraza®, sodass auch hier - insbesonde-
re bei fehlenden Langzeitergebnissen - eine wirtschaftlich ori-
entierte Diskussion gefiihrt wurde. Diese konnte inzwischen
durch ein Gerichtsurteil beendet werden, wonach der Vergleich
der Langzeittherapie-Kosten keinen Vorteil von Spinraza® ge-
geniiber Zolgensma® erkennen ldsst?.

Wihrend fiir CAR-T-Zelltherapien sowohl in den Kliniken als
auch bei den Krankenkassen effektive Verwaltungsstrukturen
geschaffen wurden, ist dies fiir andere NUB-Therapien nicht der
Fall. Dies hat zur Folge, dass leistungsrechiliche Entscheidun-
gen zum Teil mehrere Wochen dauern.

Besonders ungiinstig ist dies, wenn es sich um Antrdge fir
dringliche Therapien handelt, wie zum Beispiel bei steroidre-

fraktirer Graft versus Host-Reaktion (GvHD) nach allogener
Stammzelltransplantation. Als neue Therapie-Option fiir die
GVHD wurde vor zwei Jahren die kommerzielle Therapie mit
mesenchymalen Stammzellen (Obnitix®) zugelassen. Da bei
Versagen der Zweitlinientherapien (Ruxolitinib im Off-Label-
Use, Photopheresen) ein dringlicher Behandlungsbedarf be-
steht, wird die Therapie mit mesenchymalen Stammzellen mit-
tels Filantrigen beantragt. Wahrend einige Kostentrdger eine
Bearbeitungsfrist von wenigen Tagen einhalten, ben6tigen an-
dere bereits fiir die initiale Entscheidung eine Woche. Wenn
nach dieser Phase eine Ablehnung unter Verweis auf nicht zu-
gelassene und noch weniger evidenzbasierte Therapien (IL2-
Antikérper, TNF-Antikérper, Vedolizumab) erfolgt, so muss ein
Widerspruchsverfahren eingeleitet werden. Dieses nimmt im
schlechtesten Fall nochmals mehrere Wochen in Anspruch.
Um derartige Verzogerungen bei medizinisch dringlichen Be-
handlungen zu vermeiden, miissen bei allen Krankenkassen
dringend effektive Strukturen fiir die ziigige Bearbeitung von
Kosteniibernahme-Antrigen aufgebaut werden. Diese miissen
einen direkten Austausch zwischen Krankenhdusern und ent-
scheidungsbefugten Krankenkassen-Mitarbeitern gewdhrleis-
ten. Die derzeit fiir Antrige gemaf §13 SGB V geltenden Fristen
von drei bzw. fiinf Wochen sind fiir viele stationdre Fille zu
lang und sollten gesetzlich verkiirzt werden. Grundsdtzlich
muss sichergestellt werden, dass Kosteniibernahme-Antrage fiir
NUB-Therapien in Bezug auf die Indikation einer ziigigen, ein-
deutigen und vorbehaltslosen leistungsrechtlichen Entschei-
dung zugefiihrt werden.

Anmerkungen
) Urteil des Bundessozialgerichts vom 8. Oktober 2019: B1KR 2/19 R

2)  Urteil des Sachsischen Landessozialgerichts vom 26. Februar 2019: L 9 KR
691/17 B ER, RN. 52

3) Urteil des Bundesverfassungsgerichts vom 6. Dezember 2005: 1 BvR
. 347/98

4) Urteil des Bundessozialgerichts vom 20. Mérz 2013: B 6 KA 27/12 R, RN. 33

5)  Urteil des Landessozialgerichts fiir das Land Nordrhein-Westfalen vom
28, September 2020: L 10 KR 542/20 B ER, RN. 37

¥ Aus dem Terminbericht des Bundessozialgerichts (BSG) zum Verhand-
lungstermin vom 25. Marz 2021 geht hervor, dass das BSG seine Recht-
sprechung zu neuen Behandlungsmethoden (8137¢) in Bezug auf die Anfor-
derungen an die Evidenzgrundlage revidiert hat (8 1 KR 25/20 R). Es wird
nun van einer ,partiellen Einschrankung des allgemeinen Qualitatsgebots”
gesprochen. Zum Schutz der Versicherten missten die Regelungen jedoch
restriktiv ausgelegt” werden. Die Urteilsbegriindung bleibt abzuwarten
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