Bundesiarztekammer
Arbeitsgemeinschaft der deutschen Arztekammern

Stellungnahme der Bundeséarztekammer gem. § 91 Abs. 8a SGB V zur An-
derung der Richtlinien zur Empfiangnisregelung und zum Schwanger-
schaftsabbruch sowie der Mutterschafts-Richtlinien, hier: Ergsinzung
eines opportunistischen Screenings auf genitale Chlamydia-trachomatis-
Infektion

In dem vorgelegten Entwurf zur Anderung der o. g. Richtlinien sollen die beste-
henden Regelungen um die Méglichkeit von Untersuchungen zur Feststellung
einer Chlamydia-trachomatis-Infektion bei Frauen ergénzt werden. Dabei han-
delt es sich um ein opportunistisches Screening, d. h. um eine diagnostische
Untersuchung, bei der der Arztkontakt der Patientin einen anderen, vom
Screening unabhangigen Zweck verfolgt. Die Zielgruppe, der dieses Screening
angeboten werden soll, soll dabei eingegrenzt werden. Es sollen 3 Selektions-
kriterien herangezogen werden:

1. Frauen bis zum abgeschlossenen 25. Lebensjahr
2. geplanter Schwangerschaftsabbruch
3. bestehende Schwangerschaft

Die Richtliniendnderungen werden damit begriindet, dass der Nutzen eines op-
portunistischen Screenings ,bei Frauen in Risikogruppen mit hoher Evidenz be-
legt ist”.

Weiter Anderungen betreffen die technische Durchfihrung der Diagnostik, die
die Anwendung Nukleinsaure-amplifizierender Test vorsehen. Mit Verweis auf
diese im Vergleich zu Immunoassays teurere Lésung soll ein Pooling von Pro-
ben erlaubt werden.

Die Bundesidrztekammer nimmt zu den Anderungsvorschlégen wie folgt
Stellung:

Die Bundeséarztekammer begruflt grundsatzlich ScreeningmaRnahmen, die
Vorteile fur die Patienten insbesondere durch Reduktion von Krankheitslast und
Steigerung von Lebensqualitdt bewirken kénnen, indem asymptomatische
Krankheiten oder deren Vorstadien erkannt werden und damit friihzeitig einer
wirksamen Behandlung zuganglich sind.

Fur ein Screening nach genitaler Chlamydia-trachomatis-Infektion ist wegen
der mutmaBlich hohen Pravalenz zumindest in bestimmten Subgruppen, einer
verlasslichen Diagnosestellung, einer guten Behandelbarkeit und wegen eines
evidenzgestiitzten Kausalzusammenhangs von Komplikationen bei unbehan-
delten Infektionen, insbesondere Infertilitat, zunschst davon auszugehen, dass
ein medizinischer Nutzen gegeben ist. Trotzdem bleiben aus unserer Sicht
noch Fragen offen, die wir wie folgt darlegen mdchten:




Zur Beschlussempfehlung, Seite 1, Abschnitt A1: ,In B. Empféngnisregelung
wird hinter 9.b) eingefiigt: c) einmal jéhrlich Untersuchung einer Probe auf geni-
tale Chlamydia-trachomatis-Infektion bei Frauen bis zum abgeschlossenen 25.
Lebensjahr, die sexuell aktiv sind.*:

=  Streichung des Teilsatzes ,die sexuell aktiv sind".

=  Stattdessen: ,die eine Kontrolluntersuchung entsprechend Abschnitt B. 9
a) oder b) der Richtlinie zur Empfangnisregelung und zum Schwanger-
schaftsabbruch in Anspruch nehmen.”

Begriindung: Die Einschrénkung des Screeningangebots auf einen Teilneh-
merkreis, der sich selbst als ,sexuell aktiv¢ zu deklarieren hat, um in den Ge-
nuss dieses Screeningangebots zu kommen, ist u. E. problematisch. Die Frage
nach sexueller Aktivitat mag zwar im personlichen Arzt-Patientengesprach im
Sinne von Beratung, Aufklarung und Behandlung thematisiert werden, fur eine
Richtlinie mit dem Zweck der Zuordnung einer Gruppe von GKV-Versicherten
zu einer Leistung taugt sie jedoch nicht. Abgesehen von der Problematik einer
mdglichen Verletzung von Intimitat und Personlichkeitsrechten bestiinde die
bekannte methodische Schwierigkeit, wonach Selbstauskiinfte zum Sexualver-
halten mit einem erhebliche Reporting-Bias belastet sind, d.h., abhéngig von
Geschlecht, Alter, sozialem Status und weiteren Faktoren ist sowohl mit Unter-
wie auch mit Ubertreibungen sowie mit kompletten Falschaussagen zu rech-
nen. Unserem Vorschlag folgend sollte die Zielgruppe des Chlamydien-
Screenings ausschlieRlich anhand objektiver Kriterien erfolgen.

Weiterhin zur Beschlussempfehlung, Seite 1, Abschnitt A1: ,/In B. Empfangnis-
regelung wird hinter 9.b) eingefiigt: c) einmal jahrlich Untersuchung einer Probe
auf genitale Chlamydia-trachomatis-Infektion bei Frauen bis zum abgeschlos-
senen 25. Lebensjahr, die sexuell aktiv sind.“:

=  Prufung, Begriindung und ggf. Korrektur der Altergrenze von 25 Jahren.

Begriindung: Die Setzung der Altersgrenze auf 25 Jahre kann nicht ausrei-
chend nachvollzogen werden. In den Tragenden Griinden wird lediglich an 2
Stellen auf diese Altersgrenze Bezug genommen; einmal im Zusammenhang
mit der hohen Pravalenz in dieser Altersgruppe, an anderer Stelle mit dem
Verweis, dass (nur) fiir diese Altersgruppe eine signifikante Reduktion von Fol-
geerkrankungen durch ein Screening belegt worden sei. Fiir die beiden ande-
ren in den Richtlinien gewéhiten Screeninganldsse, Schwangerschaftsabbruch
und Schwangerschaft, sind jedoch keine Alterseinschrankungen gesetzt wor-
den.

Zur Erlauterung sei darauf hingewiesen, dass in die fur die Nutzenbeurteilung
eines Chlamydien-Screenings wesentliche randomisierte Studie von Scholes et
al. [1996] unverheiratete, bei einer US-amerikanischen HMO versicherte Frau-
en im Alter von 18 bis einschl. 34 Jahre anhand eines Risiko-Scores einge-
schlossen wurden. Fur den Risiko-Score wurde als eines von fiinf Kriterien ein
Alter von 18 bis einschl. 24 Jahre beriicksichtigt, wobei ca. 80% der Studien-
teilnehmerinnen diesem Altersstratum angehdorten, doch erfolgte keine geson-
derte altersstratifizierte Auswertung, so dass flr die Gesamtgruppe der
Patientinnen bis einschl. 34 Jahre ein Nutzen als belegt angesehen werden
kann. In einer weiteren cluster-randomisierten Studie wurde fur Oberstufen-
Schulerinnen in Danemark die Wirksamkeit eines Chlamydien-Screenings ge-
zeigt (Ostergaard et al. [2000]).

In der Mehrzahl der im "Zusammenfassenden Bericht" des G-BA ausgewerte-
ten internationalen Leitlinien wird als Kriterium fiir ein Chlamydien-Screening
ein Alter von bis zu 25 Jahren angegeben; dartiber hinaus werden altersunab-
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hangig aber auch Frauen mit mehrfachen Risikofaktoren als Screening-Gruppe
genannt (s. S. 137-139). Nach einer kiirzlich veroffentlichten epidemiologischen
Sentinel-Surveillance des Robert-Koch-Instituts (Bremer et al. [2007]) lag in
Deutschland der Altersmedian bei Frauen mit Chlamydien-Infektionen bei 26
Jahren. Vor diesem Hintergrund sollte erwogen werden, auch fiir Frauen mit
einem Alter Uber 25 Jahren mit bekannten Risikofaktoren die Méglichkeit eines
(opportunistischen) Screenings vorzusehen, wie dies z.B. in der Leitlinie des
Scottish Intercollegiate Guidelines Network [2000] niedergelegt ist.

Zur Beschlussempfehlung, Seite 1, Abschnitt A1: ,Das Screening wird an einer
Urinprobe mittels eines Nukleinséure-amplifizierenden Test durchgeftihrt.“:

=  Eine Erlauterung fiir die Wahl des Probenmaterials Urin fehit.

Begriindung: Der Nachweis von Chlamydien mittels Nukleinsauren-
Amplifizierung ist auch durch Probengewinnung per Endozervikalabstrich mog-
lich. In den Tragenden Griinden wird darauf nicht eingegangen. Da die Ursache
fur die Beschrankung auf Urinproben offenbar in der besseren Méglichkeit des
Poolings liegt, das wiederum wegen der Kostenreduktion der ansonsten teuren
Nukleinsduren-Amplifizierung angestrebt wird, wére in den Tragenden Griinden
zu dokumentieren, dass keine methodischen Einschrankungen bzgl. Sensitivi-
tat und Spezifitét bei Verwendung von Urinproben im Vergleich zu Endozervi-
kalabstrichen bestehen.

Zu den Tragenden Grlinden, Seite 2, Abschnitt 2c: ,Der Nutzen eines opportu-
nistischen Screenings bei Frauen in Risikogruppen ist mit hoher Evidenz be-
legt.”

=  Andern in; Der Nutzen eines Chlamydien-Screenings bei Frauen ist mit
unterschiedlich hoher Evidenz belegt.

Begrundung: Wir bitten zunachst zu prifen, ob es sich bei der nach der 0.g.
Aussage angeflihrten Studie von Scholes et al. [1996] nicht eher um ein proak-
tives als ein opportunistisches Screening handelt. Die zitierte Uberschrift be-
zieht sich auf bestimmte Risikogruppen, die nachfolgenden Punkte a) bis c)
beinhalten aber zumindest mit den unter c) aufgefiihrten schwangeren Frauen
keine als unter besonderem Risiko fur Chlamydien-Infektionen stehend zu be-
zeichnende Population. Des weiteren sollten ,liberzeugende Belege® (fur b)
und ,Hinweise fiir den Nutzen® (fr c¢) nicht unter ,hoher Evidenz* subsummiert
werden.

Zu den Tragenden Griinden, Seite 3, Abschnitt 4: ,Umfassende Abwégung.*:

=  Ergénzen um die Abwéagung zum Nutzen der Einfiihrung des Screenings
auf Chlamydien-Infektionen.

Begriindung: Abschnitt 4 der Tragenden Griinde geht lediglich auf den techni-
schen Aspekt der Testart und des Probenpoolings ein. Unter einer Uberschrift
~Umfassende Abwégung“ wéren aber vor allem auch grundsétzliche Uberle-
gungen, darunter Abwégungen zu den Vor- und auch Nachteilen einer Scree-
ningmaflnahme, zu erwarten.

Im Unterschied zu der pauschalen Befiirwortung einer Einfiihrung eines Chla-
mydienscreeenings in den Tragenden Griinden kommt zum Beispiel das im
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Jahr 2005 von der HTA-Agentur des DIMDI veroffentlichte Health Technology
Assessment ,Screening auf urogenitale Chlamydia trochomatis-Infektionen®
(Carvalho et al. 2005) zu folgender Schlussfolgerung:

»Angesichts der vorliegenden Evidenz erfiillen urogentiale Chlamydia tra-
chomatis-Infektionen teilweise die Kriterien, die bei der Einflihrung von
Screeninginterventionen berticksichtigt werden sollen. Die Literatur liefert
Hinweise dafir, dass der Erfolg eines Screenings auf Chlamydia tracho-
matis mit der Implementierung von Strategien zur aktiven Teilnehmerin-
nen-Gewinnung und méglicherweise auch mit der Teilnahme von
Ménnern zusammenhéngt. Aus diesen Griinden sollte in Deutschland
tiber Modellvorhaben nachgedacht werden, die eine Evaluation der Effek-
tivitét, Kosteneffektivitét, Akzeptanz und Machbarkeit unterschiedlicher
Screeningstrategien ermdglicht. Die isolierte Aufnahme der Friiherken-
nung von Chlamydia trachomatis in den Leistungskatalog der Gesetzli-
chen Krankenversicherung (GKV), ohne diese in ein umfassenderes
Programm (einschlieBlich Information, Primérpréavention und Strategien
zur Teilnahmeerhdhung) zur Prévention von sexuell (ibertragbaren
Krankheiten im Allgemeinen und im Besonderen Chlamydien einzubetten,
ist angesichts der vorliegenden Evidenz nicht sinnvoll.“

Auch der kirzlich im Internet veréffentlichte, von NICE kommissionierte um-
fangreiche HTA-Bericht von Low et al. [2006] schatzt den Nutzen eines Chla-
mydien-Screenings insgesamt — gerade auch bei Wahl eines opportunistischen
Ansatzes — zuriickhaltend ein und macht weiterhin Evaluationsbedarf geltend.
Eine im Mérz 2007 im Rahmen des britischen NCCHTA-Programms publizierte
Verbundstudie zu einem populationsbezogenen Chlamydien-Screening (Low et
al. [2007]) war vom Prufplan her nicht so angelegt, mittels eines randomisierten
Vergleichs einen Nutzennachweis bzgl. Morbiditit oder Ubertragung filhren zu
kénnen. Fur die geplante G-BA-Richtlinie ist aber der Nebenbefund interessant,
dass durch ein Pooling von jeweils vier bzw. acht Urinproben 5 — 9% bzw. 3 —
8% der positiven Befunde falschlicherweise Ubersehen wurden. Beziiglich der
Prévalenz von Chlamydieninfektionen fanden sich bei 16-24jahrigen Ménnern
mit 5,3% fast ebenso hohe Werte wie bei gleichaltrigen Frauen mit 6,2%.

Abgesehen von der grundsétzlich schwierigen Aufwand-Nutzen-Bewertung ei-
nes Screenings asymptomatischer Populationen, d.h. augenscheinlich und in
der Mehrzahl auch tatséchlich gesunder Menschen, stellen sich eine Reihe
weiterer Fragen, fir die es in der Begriindung oder der Richtlinie selber keine
Hinweise gibt, dass sich die Themengruppe oder der Unterausschuss Famili-
enplanung damit auseinandergesetzt haben.

Eine davon ware die Uberlegung, warum nicht auch Manner in das Chlamy-
dien-Screening einzubeziehen sind. Dafiir lieRen sich mindestens 3 Argumente
finden:

1. Wie in den Tragenden Griinden und auch im als Anlage vorgesehenen
Merkblatt bereits zutreffend formuliert, ist eine Behandlung einer genita-
len Chlamydien-Infektion bei der Frau nur dann sinnvoll, wenn auch
der/die Partner behandelt wird/werden und damit eine Re-Infektion ver-
hindert werden kann.

2. Die Verantwortung fiir die Erkrankung wird bei Umsetzung der Richtlinie
einseitig auf die Frau geschoben.

3. Auch Ménner leiden unter ungewollter Kinderlosigkeit inrer Partnerin,
daher sollte durchaus eine nutzbare Motivation der Manner unterstellt
werden kénnen, sich ebenfalls einem Screening zu unterziehen.
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Eine weitere Frage betrifft die Konsequenzen einer Nichtteilnahme am Scree-
ning-Angebot. Im Zuge des jungst in Kraft getretenen Gesetzes zur Starkung
des Wettbewerbs in der gesetzlichen Krankenversicherung wurde mit den vor-
genommenen Ergénzungen des § 62 SGB V (,Belastungsgrenze®) eine Malus-
regelung fiir GKV-Versicherte eingefiihrt, die Untersuchungen mit Vorsorge-
bzw. Friherkennungscharakter nicht in der vorgeschriebenen Weise wahrneh-
men. Die Bundesérztekammer hat dies sowie die damit im Zusammenhang
stehende Einfihrung des Begriffs vom ,therapiegerechten Verhalten® in lhrer
Stellungnahme zum damaligen Gesetzentwurf u. a. aus den soeben genannten
Grunden kritisiert.

In Anbetracht der dargelegten offenen Fragen zum Nutzen des vom G-BA vor-
geschlagenen Chlamydien-Screenings sollte bis auf weiteres bei Einfiihrung
eines solchen Screenings sichergestellt sein, dass eine Nichtbeteiligung von
Frauen nicht zu spateren Nachteilen, insbesondere beziiglich Kosteniibernah-
me fur Fertilitdtsbehandlungen bei unerfiilltem Kinderwunsch, fiihrt.

Zur Anlage (Merkblatt), Seite 3, Abschnitt ,Wo bekomme ich weitere Informati-
onen?*

=  Einfligen von ,z. B. das Robert-Koch-Institut (www.rki.de)* hinter ... an-
dere Organisationen ...

Begriindung: Auch das RKI bietet als Bundesoberbehdrde auf seinen Websei-
ten qualifizierte und nicht nur fir ein Fachpublikum gut versténdliche Informati-
onen zu Infektionskrankheiten, darunter auch zu Chlamydien-Infektionen.

Insgesamt ist das als Anlage zu den Richtlinien vorgesehene Merkblatt positiv
hervorzuheben, da hiermit ein flr das Thema genitale Chlamydien-Infektionen
zweifellos wichtiger Aufklarungs- und Sensibilisierungseffekt erzielt werden
kann.

Zusammenfassende Bewertung

Insgesamt wird von der Bundesérztekammer die geplante Einflhrung eines
Chlamydien-Screenings (1) bei Frauen bis zum abgeschlossenen 25. Lebens-
jahrund (2) bei Frauen vor einem Schwangerschaftsabbruch sowie (3) die Um-
stellung des schon bestehenden Screening-Verfahrens bei Schwangerschaft
auf Nukleinsdure-Amplifikationstests begruft. Es sollte jedoch im Rahmen des
Abschnitts "Umfassende Abwagung" kurz dargelegt werden, dass die festge-
legten Screening-Konstellationen alle mehr oder weniger auf Inferenzschluss-
folgerungen — im Sinne der derzeit bestverfiigbaren Evidenz — beruhen: Bei
Frauen bis zum abgeschlossenen 25. Lebensjahr existiert zwar fiir das Chla-
mydien-Screening ein evidenzbasierter Nutzennachweis fur definierte Teilpopu-
lationen méglicherweise betroffener Frauen (s.0.), doch wurde in diesen
Studien beim Screening weniger ein opportunistischer, sondern vielmehr ein
proaktiver Ansatz verfolgt. Flr Frauen vor einem Schwangerschaftsabbruch
und in der Schwangerschaft existiert u.E. kein direkter Nutzennachweis fiir ein
Chlamydien-Screening — weder im Sinne eines proaktiven noch eines opportu-
nistischen Ansatzes —, doch lassen sich auch hier die vorgesehenen Scree-
ning-Maflnahmen sehr wohl stichhaltig durch Inferenzschlussfolgerungen
rechtfertigen.

Wie zu Recht im "Zusammenfassenden Bericht" betont, sollte begleitend zur
Implementierung eines opportunistischen Chlamydien-Screenings bei den vor-
gesehenen Konstellationen eine wissenschaftliche Evaluation zu Aspekten wie
Nutzen, Akzeptanz, Testgutecharakteristika u.a. erfolgen.
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Darlber hinaus wére es sinnvoll, wie auch in dem zitierten HTA des DIMDI
(Carvalho et al. 2005) geschlussfolgert, die Friiherkennung von Chlamydia tra-
chomatis in ein umfassenderes Programm (einschlieRlich Information, Primar-
pravention und Strategien zur Teilnahmeerhéhung) zur Pravention von sexuell
Uibertragbaren Krankheiten einzubetten.

Nachteile fir Frauen, die nicht am Chlamydien-Screening des G-BA teilneh-
men, dlrfen bis auf weiteres aus den dargelegten Griinden nicht entstehen.

Beflin,/24.04.2007

fUr die Literatur:

. Ut

Dr. med. Hermann Wetzel, M.Sc.
Referent




Zitierte Literatur:

Bremer V, Hofmann A, Hamouda O (2007) Epidemiologie der Chlamydia tra-
chomatis-Infektionen. Hautarzt 58:18-23

Carvalho Gomes H, Velasco Garrido M, Busse R (2005) Screening auf urogeni-
tale Chlamydia trachomatis-Infektionen. DAHTA@DIMDI, KéIn

Low N, Bender N, Nartey L, Redmond S, Shand A, Stephenson J (2006) Revi-
sed rapid review of evidence for the effectiveness of screening for genital chla-
mydialo infection in sexually active young women and men. National Institute
for Health and Clinical Excellence, London, Version vom 9. Oktober 2006

Low N, McCarthy A, Macleod J, Salisbury C, Campbell R, Roberts TE, Horner
P et al (2007) Epidemiological, social, diagnostic and economic evaluation of
population screening for genital chlamydial infection. Health Technol Assess
2007;11(8)

Ostergaard L, Andersen B, Méller JK, Olesen F (2000) Home sampling versus
conventional swab sampling for screening of chlamydia trachomatis in women:
A cluster-randomized 1-year follow-up study. Clinical Infectious Diseases
31:951-957

Scholes D, Stergachis A, Heidrich FE, Andrilla H, Holmes KK, Stamm WE
(1996) Prevention of pelvic inflammatory disease by screening for cervical
chlamydial infection. N Engl J Med 334:1362-1366

Scottish Intercollegiate Guidelines Network (2000) Management of Genital
Chlamydia trachomatis Infection — A National Clinical Guideline. SIGN, Royal
College of Physicians, Edinburgh




