	Haben Sie externe Hilfestellungen in Anspruch genommen ? Wenn ja, bitte geben Sie an, welche Hilfestellung Sie in Anspruch genommen haben ? 

	Vorliegende NUB-Anfrage wurde als Vorlage durch die Arbeitsgemeinschaft Dermatologische Onkologie (ADO) in der Deutschen Krebsgesellschaft und der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft erstellt.


	1.1 Angefragte Untersuchungs- und Behandlungsmethode (Kurzbezeichnung max. 200 Z.) 

	Elektrochemotherapie (ECT)


	1.2 Alternative Bezeichnung(en) der Methode 

	Cliniporator™, Elektroporation


	1.3 Beschreibung der neuen Methode 

	Die Elektrochemotherapie (ECT) ist ein nichtthermisches Tumorablationsverfahren. Die Anwendung ist gegenwärtig standardisiert für die Haut und subkutane Lokalisationen.

ECT basiert auf der lokalen Verabreichung von elektrischen Impulsen, welche die Zellmembranen für gering penetrierende Krebsmedikamente, wie z.B. Bleomycin oder Cisplatin, durchlässig machen. Dadurch wird die Zytotoxizität der Medikamente auf die solchermaßen behandelten Zellen deutlich erhöht.
Biophysikalische Grundlagen und Wirkmechanismus

Elektroporation ist ein physiologisches Phänomen, das in allen Zellmembranen auftritt, wenn die Zellen elektrischen Feldern von ausreichend hoher Intensität ausgesetzt sind. Unter solchen Bedingungen wird eine hohe Transmembran-Spannung induziert, die kleine "Poren" in der Membran verursacht. Dies wiederum führt zu einer erhöhten Durchlässigkeit für größere Moleküle, wie einige Medikamente oder Nukleinsäuren, die normalerweise nicht die Zellmembran passieren würden.
Durch die Elektroporation der Tumorzelle ermöglicht die Elektrochemotherapie eine erhöhte Diffusion der Chemotherapeutika in das Zytosol, was zu erhöhten intrazellulären Medikamentenkonzentration und damit zu einer verstärkten Zytotoxizität führt. Da diese gesteigerte Zytotoxizität auf den lokal behandelten Tumor beschränkt ist, gibt es keine gesteigerte systemische Toxizität durch das Chemotherapeutikum.
Beschreibung der Durchführung

Die Elektrochemotherapie wird mittels eines elektrischen Impulsgebers (hier: Cliniporator™, Fa. IGEA, Italien) durchgeführt. Nach der Verabreichung eines Chemotherapeutikums wird der Tumor elektrischen  Impulsen ausgesetzt, um durch Elektroporation eine höhere Absorption des Chemotherapeutikums zu erreichen. 

•
Verschiedene Zytostatika können für die ECT verwendet werden; Mit Bleomycin oder Cisplatin konnte eine gute Anti-Tumor-Wirksamkeit erreicht werden, auch bei intraläsionaler Applikation der Medikamente
•
Es gibt einen empfohlenen zeitlichen Abstand nach der Verabreichung des Chemotherapeutikums für die Anwendung der ECT
•
Die elektrischen Impulse werden mit Hilfe einer intratumoralen Elektrode appliziert. Um der unterschiedlichen Größe und Form des Tumors Rechnung zu tragen, gibt es Nadelelektroden und Plattenelektroden. 
Diese Methode wurde von der EU im Rahmen des ESOPE Projekts (QLK3-2002-02003) unterstützt und vom 5th Framework Programme of Research (FP5) der Europäischen Kommission innerhalb der „Quality of Life and Management of Living Resources“ Forschungs- und Nachweisaktivitäten finanziert. (www.cliniporator.com/article.asp?area=2&subarea=2)


	1.4 Mit welchem OPS wird die Methode verschlüsselt? 

	Für die ECT existieren zwei OPS Schlüsselnummern: 
5-915.8* Elektrochemotherapie, kleinflächig

5-915.9* Elektrochemotherapie, großflächig

*mit den jeweiligen Lokalisationsschlüsseln.


	2.1 Bei welchen Patienten wird die Methode angewandt (Indikation)? 

	Patienten mit progressiven kutanen oder subkutanen Metastasen, die aufgrund ihrer Lokalisation, Ausdehnung oder Vorbestrahlung operativ nicht aussichtsreich behandelt werden können. Es wird angewendet bei der Behandlung von Melanommetastasen oder bei der Behandlung von kutanen/subkutanen Metastasen anderer Primärtumoren.
Dies impliziert, dass das Verfahren häufig in einer palliativen Situation eingesetzt wird, in der es um eine möglichst schonende Bekämpfung tumorassoziierter Symptome unter einer möglichst optimalen Erhaltung der Lebensqualität geht. Das Verfahren der Elektrochemo​therapie kommt diesem Bedürfnis durch kurze Behandlungsdauer, rasche Wirkung und einfache Nachbehandlung entgegen. 
In Frage kommen Patienten mit Haut- und Unterhautmetastasen des malignen Melanoms (Stadium IIIB, IIIC und IV), Brustkrebs (Stadium IIIA, IIIB, IIIC und IV) Kopf- und Halstumoren (Stadium III und IV) und anderer Primärtumoren.


	2.2 Welche bestehende Methode wird durch die neue Methode abgelöst oder ergänzt? 

	Die palliative Behandlung kutaner oder subkutaner Metastasen umfasst chirurgische strahlentherapeutische und medikamentöse Maßnahmen. Diese Behandlungen sind unter Umständen nur begrenzt effektiv, insbesondere bei chemotherapeutisch und/oder radiotherapeutisch vorbehandelten Patienten.  Die Möglichkeit der chirurgischen Entfernung kann aufgrund der Anzahl, der Größe oder der Lokalisation (z.B. Gesicht, Kopf, Nacken) limitiert sein. 

Die Elektrochemotherapie ist hoch effektiv und kann im wesentlichen ohne Einschränkungen im Hinblick auf Anzahl und Lage der Metastasen eingesetzt werden. Die ECT ergänzt somit das Spektrum der operativen und strahlentherapeutischen Versorgung kutaner und subkutaner Metastasen.
Angesichts der erwünschten starken lokalen Zytotoxizität und der reduzierten systemischen Risiken kann die Elektrochemotherapie folgende Methoden ersetzen:

•
Chemotherapie bei kutanen/subkutanen Metastasen von Brustkrebs, Kopf-/Hals-Tumoren und malignen Melanom

•
 Immunochemotherapie bei kutanen/subkutanen Metastasen von Brustkrebs, Kopf-/Hals-Tumoren und malignen Melanom

Es gibt weitere Therapieverfahren in diesen Indikationen wie Interleukin-2, Interferon, Miltefosin u.a., die durch Elektrochemotherapie ergänzt werden können.


	2.3 Ist die Methode vollständig oder in Teilen neu und warum handelt es sich um eine neue Untersuchungs- und Behandlungsmethode ? 

	Das ECT-Verfahren ist erst 2008 in Deutschland etabliert worden. Es bietet einen neuen Behandlungsansatz durch die Kombination der Verwendung elektrischer Impulse in Verbindung mit der Verwendung begrenzt membranpenetrierender Krebsmedikamente (Bleomycin oder Cisplatin), die ein hohes intrinsisches Aktivitätspotential mit sich bringen. Die elektrischen Impulse modifizieren die Membrandurchlässigkeit. Dadurch können die Medikamente verstärkt in die Zelle eindringen, so dass ihre zytotoxische Wirkung auch bei geringer Dosierung erhöht wird. Dieser Effekt ist begrenzt auf den Bereich, in dem die elektrischen Impulse verabreicht werden. Dadurch wird ein vermehrtes Auftreten systemischer Nebenwirkungen vermieden.


	2.4 Welche Auswirkungen hat die Methode auf die Verweildauer im Krankenhaus? 

	Im Regelfall ist mit einem Krankenhausaufenthalt von 2-3 Tagen inklusive der Durchführung in regionaler oder Allgemeinanästhesie zu rechnen. Im Vergleich zu entsprechendem operativen Vorgehen ist bei alleiniger Durchführung der Elektrochemotherapie die Verweildauer deutlich verkürzt.
Hier gilt für die hauptsächlich betroffene DRG J11B (Andere Eingriffe an Haut, Unterhaut und Mamma ohne bestimmten Eingriff bei komplizierender Diagnose, außer bei Para- / Tetraplegie, ohne selektive Embolisation bei Hämangiom, mit mäßig komplexer Prozedur oder komplexer Diagnose) mit einer mittleren Verweildauer von 5,6 Tagen, dass im Ergebnis eine Verkürzung der Verweildauer von 2 bis 3 Tagen zu erwarten ist.




	3.1 Wann wurde diese Methode in Deutschland eingeführt? 

	Das ECT-Verfahren Cliniporator (TM) wurde in Deutschland erstmalig im Jahre 2008 in klinischen Zentren angewendet. 


	3.2 Bei Medikamenten: Wann wurde dieses Medikament zugelassen? 

	entfällt


	3.3 Wann wurde bzw. wird die Methode in Ihrem Krankenhaus eingeführt? 

	???


	3.4 In wie vielen Kliniken wird diese Methode derzeit eingesetzt (Schätzung)? 

	Derzeit in ca. 25 deutschen Zentren 


	3.5 Wie viele Patienten wurden in Ihrem Krankenhaus in 2011 oder in 2012 mit dieser Methode behandelt? 

	In 2011 

	???

	In 2012 

	???


	3.6 Wieviele Patienten planen Sie im Jahr 2013 mit dieser Methode zu behandeln? 

	ca. ??? Patienten 


	4.1 Entstehen durch die neue Methode Mehrkosten gegenüber dem bisher üblichen Verfahren? Wenn ja, wodurch? In welcher Höhe (möglichst aufgetrennt nach Personal- und Sachkosten)? 

	Aus der Verwendung dieser neuen Technologie ergeben sich zusätzliche Kosten. Die Gesamtkosten betragen rund 3.540 € pro Anwendung. Es ergibt sich eine Aufschlüsselung der Kosten wie folgt:

Kosten der Elektrochemotherapie (€)

Ärztlicher Dienst
ca. 400,-
Pflegedienst
ca. 270,-
Medizinisch/Technischer Dienst
ca. 290,-
Arzneimittel 
ca. 140,-
Elektrode 
1450,00
Übriger Bedarf  
ca. 170,-
Medizinische Infrastruktur
ca. 400,-
Nicht-medizinische Infrastruktur
ca. 420,-
Total
ca. 3.540,00

Der Unterschied in den Kosten zwischen Elektrochemotherapie und den bestehenden einschlägigen DRG-Werten im stationären Bereich beläuft sich auf ca. 700 - 900 € für J11B.

Die mittlere Verweildauer für den DRG Code J11B beträgt 5,6 Tage, wohingegen mit der Anwendung der Elektrochemotherapie die Verweildauer um 2 bis 3 Tage reduziert werden kann.



	4.2 Welche DRG(s) ist/sind am häufigsten von dieser Methode betroffen? 

	J11B


	4.3 Warum ist diese Methode aus Ihrer Sicht derzeit im G-DRG-System nicht sachgerecht abgebildet? 

	Nach der o.g. Gegenüberstellung der Kosten für die Elektrochemotherapie und den Erlösen aus der DRG J11B ergibt sich eine Kostenunterdeckung, die auch bei verminderter Liegedauer nicht kompensiert wird.


