BAnz AT 07.03.2024 B4

Gemeinsamer
Bundesausschuss

Beschluss

des Gemeinsamen Bundesausschusses (iber eine Anderung
der Arzneimittel-Richtlinie:

Anlage XIl — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit negyen
Wirkstoffen nach § 35a des Flinften Buches Sozialgesgtzby’ch
(SGB V)

Axicabtagen-Ciloleucel (Neues Anwendungsgebiet: Diffus
grofRzelliges B-Zell-Lymphom, hochmalignesB-Zell-lymphom,
nach 1 Vortherapie, Rezidiv innerhalb vond2 Monaten oder
refraktar)

Vom 21. Dezember 2023

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA){bat inseiner Sitzung am 21. Dezember 2023
beschlossen, die Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL).i0~der Fassung vom 18. Dezember 2008 / 22.
Januar 2009 (BAnz. Nr. 49a vom 31. Marz 2009), die zuletzt durch die Bekanntmachung des
Beschlusses vom 1. Februar 2024_(BAnz AT.23.02.2024 B3) gedndert worden ist, wie folgt zu
andern:

I. In Anlage XIl werden(dén Angaben zur Nutzenbewertung von Axicabtagen-Ciloleucel
gemdB dem Beschluss yvam 21. Dezember 2023 zu dem Anwendungsgebiet: ,zur
Behandlung von. erwachsénen Patienten mit rezidiviertem oder refraktarem (r/r)
follikularem_ktymphoém (FL) nach drei oder mehr systemischen Therapien.” nach Nr. 5
folgende Angabefangefiigt:
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Axicabtagen-Ciloleucel

Beschluss vom: 21. Dezember 2023
In Kraft getreten am: 21. Dezember 2023
BAnz AT TT. MM JJJJ Bx

Neues Anwendungsgebiet (laut Zulassung vom 14. Oktober 2022):

Yescarta wird angewendet zur Behandlung von erwachsenen Patienten mjt" diffus
grofRzelligem B-Zell-Lymphom (DLBCL) und hochmalignem B-Zell-Lymphom.{HGBL),Odas
innerhalb von 12 Monaten nach Abschluss einer Erstlinien-Chemoimmunthetrapie rézjdiviert
oder gegenliber dieser refraktar ist.

Anwendungsgebiet des Beschlusses (Beschluss vom 21. Dezember2023):

Siehe neues Anwendungsgebiet laut Zulassung.

1. Zusatznutzen des Arzneimittels im Verhaltnis zur zweekmaRigen Vergleichstherapie

a) Erwachsene mit diffus groRzelligem B-Zell-Lymyphom(DLBCL) und hochmalignem B-Zell-
Lymphom (HGBL), die fiir eine Hochdosistherapie jafrage kommen und innerhalb von 12
Monaten nach Beendigung der Erstlinientherapie rezidivieren oder auf diese refraktar
sind

ZweckmaRige Vergleichstherapie:
Induktionstherapie mit
e R-GDP (Rituximah, Gemcitabin, Cisplatin, Dexamethason)

oder
e R-ICE (Rituxirab, Ifesfamid, Carboplatin, Etoposid)

oder
e R-DHAP (Rituximab, Dexamethason, Cytarabin, Cisplatin)?

gefolgtvoneiner Hochdosistherapie mit autologer oder allogener
Stammzelltransplantation bei Ansprechen auf die Induktionstherapie

Ausmaf und Wahrscheinlichkeit des Zusatznutzens von Axicabtagen-Ciloleucel
gegeniiber der zweckmaRigen Vergleichstherapie:

Anhaltspunkt fir einen nicht-quantifizierbaren Zusatznutzen.

LUnter Beriicksichtigung der Vorgaben der Richtlinie Methoden Krankenhausbehandlung
(Stand 18. Oktober 2023): § 4 Absatz 2 Nummer 4



BAnz AT 07.03.2024 B4

b) Erwachsene mit diffus grolRzelligem B-Zell-Lymphom (DLBCL) und hochmalignem B-Zell-
Lymphom (HGBL), die fiir eine Hochdosistherapie nicht infrage kommen und innerhalb
von 12 Monaten nach Beendigung der Erstlinientherapie rezidivieren oder auf diese
refraktar sind

ZweckmaRige Vergleichstherapie:
Therapie nach arztlicher MaRgabe unter Beriicksichtigung von

— Polatuzumab in Kombination mit Bendamustin und Rituximab
und
— Tafasitamab in Kombination mit Lenalidomid

Ausmal und Wahrscheinlichkeit des Zusatznutzens von Axicabtagen-Ciloleucel
gegeniiber der zweckmaRigen Vergleichstherapie:

Ein Zusatznutzen ist nicht belegt.

Studienergebnisse nach Endpunkten:?

a) Erwachsene mit diffus groRzelligem B-Zell-Lymphem (DEBEL) und hochmalignem B-Zell-
Lymphom (HGBL), die fiir eine Hochdosistherapie infrage kommen und innerhalb von 12
Monaten nach Beendigung der Erstlinientherapie reZidivieren oder auf diese refraktar sind

Zusammenfassung der Ergebnisse relevanterklipischer Endpunkte

Endpunktkategorie Effektrichtung/ Zusammenfassung
Verzerrungspotential

Mortalitat ™ Vorteil im Gesamtiiberleben.
Morbiditat ™ Vorteil im Endpunkt Scheitern des kurativen

Therapieansatzes (Ereignisfreies Uberleben)
Gesundheitsbezogened)| n.b: Es liegen keine bewertbaren Daten vor.
Lebensqualitat
Nebenwirkungeh n.b. Es liegen keine bewertbaren Daten vor.

Erlduterungen:

Aussagesichechgit

Adssagesicherheit

n. b.: nicht bewertbar

J: Es liegen keine Daten vor.

/N positivep statistisch signifikanter und relevanter Effekt bei niedriger/unklarer
Jehegativier statistisch signifikanter und relevanter Effekt bei niedriger/unklarer
M Ppositiver statistisch signifikanter und relevanter Effekt bei hoher Aussagesicherheit

Tl negativer statistisch signifikanter und relevanter Effekt bei hoher Aussagesicherheit
&>: kein statistisch signifikanter bzw. relevanter Unterschied

2 Daten aus der Dossierbewertung des IQWiG (A23-66) und dem Addendum (A23-106) sofern nicht anders

indiziert.
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Studie ZUMA-7:

— Offene, randomisierte Phase IlI-Studie

— Axicabtagen-Ciloleucel versus Induktions-Chemotherapie mit R-ICE, R-DHAP, R-ESHAP
oder R-GDP gefolgt von Hochdosistherapie (HDT) mit autologer Stammzelltransplantation

(autoSZT)

— 1. Datenschnitt: 18.03.2021

— 2. Datenschnitt: 25.01.2023

Mortalitdt
Endpunkt Axicabtagen-Ciloleucel Induktionstherapie + HDT Intervention vs.
+ autoSZT Kontrolle
N Mediane N Mediane HR
Uberlebenszeit in Uberlebenszeit in [95 %-KI]
Monaten Monaten p-Wert
[95 %-KI] [95 %-KI]
Patientinnen und Patientinnen und
Patienten mit Patienten mit
Ereignis n (%) Ereignis n (%)
Gesamtiiberleben®
180 n.e. [28,6, A.b7] 179 31,1[17,1; n.b.] 0,726
82 (46) 95 (53) [0,540; 0,98]
0,017
Morbiditat
Endpunkt Axicabtagen-Ciloleucel Induktionstherapie + HDT Intervention vs.

+ autoSZT Kontrolle
N Mediane Zeit in N Mediane Zeit in HR
Monaten Monaten [95 %-KI]
[95 %-KI] [95 %-KI] p-Wert
Patientinnen und Patientinnen Di ﬁl‘Aeerﬁlzu{:D)b
Patienten mit und Patienten
Ereignis n (%) mit Ereignis n
(%)

Scheitern des kurativen Therapieansatzes

Ereignisfreies Uberleben (EFS) gemdf zentraler Beurteilung (Datenschnitt 18.03.2021)

Ereignisrate® 180 - 179 - RR: 0,75
108 (60) 144 (80) [0,65; 0,86]
<0,001¢
Krankheitspro- | 180 - 179 -
gression 82 (46) 75 (42)
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Endpunkt Axicabtagen-Ciloleucel Induktionstherapie + HDT Intervention vs.
+ autoSZT Kontrolle
N Mediane Zeit in N Mediane Zeit in HR
Monaten Monaten [95 %-KI]
[95 %-KI] [95 %-KI] p-Wert
Patientinnen und Patientinnen Di f?ek;fe(:llzu{zD)b
Patienten mit und Patienten
Ereignis n (%) mit Ereignis n
(%)
SD als bestes 180 - 179 -
Ansprechen bis 4(2) 0(0)
Tag 150
Beginn einer 180 - 179 —
neuen 11(6) 63(35)
Lymphom-
therapie
Tod jeglicher 180 - 179 S
Ursache 11 (6) 6(3)
EFS 180 8,3 [4,5; 15,8] 179 2,0[1,6; 2,8] 0,40
108 (60) 144 (80) [0,31; 0,51]
< 0,001
Sensitivitdtsanalyse -  Beginn “leiner -\ heuen Lymphomtherapie aufgrund von
Wirksamkeitsbedenken
Ereignisrate® 180 R 179 - RR: 0,76
104 (58) 136 (76) [0,65; 0,88]
<0,001¢
Krankheitspro- | 480 k.A. 179 k.A.
gression
Tod jeglicher 180 k.A. 179 k.A.
Ursache
Resterkrans 180 k.A. 179 k.A.
kdng, diezu
Beginnl&iher
neuen
Lyniphom-
thérapie flhrt
EFS 180 11,2 [5,0; 21,5] 179 2,0(1,7;2,7] 0,40
104 (58) 136 (76) [0,31; 0,53]
< 0,001
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Endpunkt

Axicabtagen-Ciloleucel

Induktionstherapie + HDT

Intervention vs.

+ autoSZT Kontrolle
N Mediane Zeit in N Mediane Zeit in HR
Monaten Monaten [95 %-KI]
[95 %-KI] [95 %-KI] p-Wert
Patientinnen und Patientinnen Di fé?(se(:llzu{zD)b
Patienten mit und Patienten
Ereignis n (%) mit Ereignis n
(%)

Sensitivitatsanalysen des IQWiG (Datenschnitt 18.03.2021)

Sensitivitdtsanalyse 1: minimal mégliche Anzahl aufgetretener qualifizierender Ereignisse, die
ein Scheitern des kurativen Therapieansatzes bedeuten

Ereignisrate®

180

106 (59)¢

179

107 (60)°

RR: 0,99
[0,83;1,17]
0,912¢

Krankheits-
progression

180

82 ?46)

179

75 ?42)

SD gemaR
zentraler
Beurteilung als
bestes
Ansprechen bis
Tag 150

180

40

179

0?0)

Beginn einer
neuen
Lymphom-
therapie

180

5\fs)e

179

SD gemaR
zentraler
Beurteilyngals
bestes
Ansprechehzd
Tag/50f

180

179

26;15)

TodJeglicher
Utsache

180

11(6)

179

6?3)

ereignisfreies
Uberleben
(EFS)

180

k. A.
106 (59)¢

179

k. A.
107 (60)?

k.A.

Sensitivitdtsanalyse 2: maximal mégliche Anzahl aufgetretener qualifizierender Ereignisse, die
ein Scheitern des kurativen Therapieansatzes bedeuten

Ereignisrate®

180

106 (59)¢

179

128 (72)

RR: 0,82
[0,71; 0,96]
0,012¢
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Endpunkt Axicabtagen-Ciloleucel Induktionstherapie + HDT Intervention vs.
+ autoSZT Kontrolle
N Mediane Zeit in N Mediane Zeit in HR
Monaten Monaten [95 %-KI]
[95 %-KI] [95 %-KI] p-Wert
Patientinnen und Patientinnen Di f?ek;fe(:llzu{zD)b
Patienten mit und Patienten
Ereignis n (%) mit Ereignis n
(%)
Krankheits- 180 - 179 -
progression 82 (46) 75 (42)
SD als bestes 180 - 179 -
Ansprechen bis 4(2) 0.(0)
Tag 150
Beginn einer 180 - 179 -
neuen 9 (5)%¢ <
Lymphom-
therapie
Beginn einer - -
neuen - 21 (129
Lymphom-
therapie bei
SD gemal
Prifarztin
oder Prifarzt
Beginn einer A\ -
neuen - 26 (159
Lymphom-
therapie bei
PD gemal}
Prifarztin
oder Prifarzt
Tod jeglicher 180 - 179 -
Ursache 11(6) 6(3)
ereighisfrejes 180 k. A. 179 k. A. k.A.
Uberléhén (EFS) 106 (59)° 128 (72)¢

EORTC QLQ-C30 (Symptomatik)

keine geeigneten Daten®

Gesundheitszustand (EQ-5D VAS)

keine geeigneten Daten®
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Gesundheitsbezogene Lebensqualitat

Endpunkt Axicabtagen-Ciloleucel Induktionstherapie + HDT Intervention vs.
+ autoSZT Kontrolle
N Mediane Zeit in N Mediane Zeit in Effektschatzer
Monaten Monaten [95 %-KI]
[95 %-Kl] [95 %-Kl] p-Wert
Patientinnen und Patientinnen und Di fl:‘-\elzorsezor:szeAD)
Patienten mit Patienten mit
Ereignis n (%) Ereignis n (%)
EORTC QLQ-C30 keine geeigneten Datens
Nebenwirkungen
Endpunkt Axicabtagen-Ciloleucel Induktionstherapie + HDT + | Intervention vs.
autoSZT Kontrolle
N Median N Median Effektschatzer
in Monaten in Monaten [95 %-KI]
[95 %-KI] [95 %-KI] p-Wert
Patientinnen und Patientinnen und Di f?:rseor:gEiD)
Patienten mit Ereignis Patienten mit Ereignis
n (%) n (%)

keinélgeeigfeten Daten"

a Analysen des pharmazeutischen Untérmnehmers

b  Angabe zur absoluten Differenz (AB) nur leistatistisch signifikantem Unterschied; eigene Berechnung

¢ Einzelkomponenten sind — sofern varhanden — in den darunterliegenden Zeilen dargestellt; da in die
Ereignisrate (gesamt) jeweils‘aur dje qualifizierenden Ereignisse eingehen, wird auf die Darstellung von
Effektschatzern der Einzetkompopgnten verzichtet.

d Berechnung des IQWiG

e ImInterventionsarmiérhielten 2 Patientinnen oder Patienten eine neue Lymphomtherapie ohne vorherige
Krankheitsbeurteilung (firNI~/Patientin oder Patient wurde die Therapie mit Axicabtagen-Ciloleucel
aufgrund einesg\kardialen_ymphoms als nicht geeignet befunden und 1 Patientin oder Patient erhielt kein
Axicabtagen=Ciloleucgl-aufgrund erhohter Alanin-Aminotransferase Grad 2). Diese beiden Patientinnen
oder Patienten,wuhden in der vorliegenden Auswertung nicht beriicksichtigt, da diese Situationen kein
Scheiter) des kKdrativen Therapieansatzes darstellen.

f  Eswird davén,ausgegangen, dass bei SD als bestem Ansprechen zu Tag 50 eine neue Lymphomtherapie
begonnen\wurde und dass daher keine Schnittmenge zwischen diesen Patientinnen und Patienten und
deénjenigen mit SD als bestem Ansprechen bis Tag 150 besteht.

g{) fehlénde Daten und hoher differenzieller Anteil an in der Auswertung fehlenden Patientinnen und
Patienten

h \uhvollstéandige Analysepopulation

Verwendete Abkiirzungen:

AD = Absolute Differenz; CTCAE = Common Terminology Criteria for Adverse Events (gemeinsame
Terminologiekriterien fiir unerwiinschte Ereignisse); EFS = ereignisfreies Uberleben; HDCT =
Hochdosischemotherapie; HR = Hazard Ratio; k. A. = keine Angabe; Kl = Konfidenzintervall; N = Anzahl
ausgewerteter Patientinnen und Patienten; n = Anzahl Patientinnen und Patienten mit (mindestens einem)
Ereignis; n. b. = nicht berechenbar; n. e. = nicht erreicht; RR = relatives Risiko; SD = stabile Erkrankung; SZT =
Stammzelltransplantation; vs. = versus
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b) Erwachsene mit diffus groBzelligem B-Zell-Lymphom (DLBCL) und hochmalignem B-Zell-
Lymphom (HGBL), die fiir eine Hochdosistherapie nicht infrage kommen und innerhalb
von 12 Monaten nach Beendigung der Erstlinientherapie rezidivieren oder auf diese
refraktar sind

Es liegen keine Daten vor, die eine Bewertung des Zusatznutzens ermdoglichen.

Zusammenfassung der Ergebnisse relevanter klinischer Endpunkte

Endpunktkategorie Effektrichtung/ Zusammenfassung
Verzerrungspotential

Mortalitat n. b. Es liegen keine bewertbaren Ddten vor.

Morbiditat n.b. Es liegen keine bewertbaren Daten vor.

Gesundheitsbezogene | n.b. Es liegen keine bewertharen Patén vor.

Lebensqualitat

Nebenwirkungen n.b. Es liegen keine bewertbarén Daten vor.

Erlduterungen:
/M positiver statistisch signifikanter und relevanter Effekt bei niedriger/unkigrer Aussagesicherheit

J i negativer statistisch signifikanter und relevanter Effekt bei niedrigex/unklarer Aussagesicherheit
M : positiver statistisch signifikanter und relevanter Effekt bei hohér*Aussagesicherheit

J @ negativer statistisch signifikanter und relevanter Effékt beihigHer Aussagesicherheit

<> kein statistisch signifikanter bzw. relevanter Untérschied

. Es liegen keine Daten vor.

n. b.: nicht bewertbar

2. Anzahl der Patientinnen und Patienten bzw. Abgrenzung der fiir die Behandlung infrage
kommenden Patientengruippen

a) Erwachsene mit diffus groRzelligem B-Zell-Lymphom (DLBCL) und hochmalignem B-Zell-
Lymphom (HGBL),die fir'eine Hochdosistherapie infrage kommen und innerhalb von 12
Monaten naeh Beendigung der Erstlinientherapie rezidivieren oder auf diese refraktar
sind

ca. 800%71 130"Patientinnen und Patienten

b) (Erwaghsene mit diffus groRzelligem B-Zell-Lymphom (DLBCL) und hochmalignem B-Zell-
Lymyphom (HGBL), die fiir eine Hochdosistherapie nicht infrage kommen und innerhalb
vorn12 Monaten nach Beendigung der Erstlinientherapie rezidivieren oder auf diese
refraktar sind

ca. 800 — 1 130 Patientinnen und Patienten

3. Anforderungen an eine qualitdtsgesicherte Anwendung

Die Vorgaben der Fachinformation sind zu berticksichtigen. Die europdische Zulassungs-
behorde European Medicines Agency (EMA) stellt die Inhalte der Fachinformation zu Yescarta
(Wirkstoff: Axicabtagen-Ciloleucel) unter folgendem Link frei zuganglich zur Verfligung (letzter
Zugriff: 20. September 2023):
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https://www.ema.europa.eu/documents/product-information/yescarta-epar-product-
information de.pdf

GemadR den Vorgaben der EMA hinsichtlich zusatzlicher MaBnahmen zur Risikominimierung
ist seitens des pharmazeutischen Unternehmers Schulungsmaterial und ein Patientenpass zur
Verfligung zu stellen. Das Schulungsmaterial fir samtliches medizinisches Fachpersonal,
welches Axicabtagen-Ciloleucel verschreiben, abgeben und verabreichen soll, enthalt
Anweisungen zur Identifizierung, Behandlung und Uberwachung des Zytokinx
Freisetzungssyndroms und neurologischer Nebenwirkungen. Dariiber hinaus bejnkaltet-es
Anweisungen zum Auftauvorgang der Zellen, zur Verfligbarkeit von 1 Dose Togjlizimabyam
Behandlungsort, zur Bereitstellung relevanter Informationen fir die Pati€ntinpe®’ und
Patienten und zur vollstdndigen und angemessenen Berichterstattung von Nebenwirkungen.

Das Schulungsprogramm fir Patientinnen und Patienten soll tber dierRisiken \des Zytokin-
Freisetzungssyndroms und schwerwiegender neurologischer Nebenwirkufigen aufklaren
sowie die Notwendigkeit erkldren, die Symptome sofort der behdndelndenArztin bzw. dem
behandelnden Arzt zu melden, fiir mindestens 4 Wochen nach-der Infusion von Axicabtagen-
Ciloleucel in der Nahe der Behandlungseinrichtung zu bleiben und die Patientinnen- und
Patienten-Notfallkarte immer bei sich zu tragen.

Axicabtagen-Ciloleucel muss in einer qualifizierten\Behandiungseinrichtung angewendet
werden. Fir die Infusion Axicabtagen-Ciloleucel ipgworliegenden Anwendungsgebiet finden
die MalRnahmen zur Qualitatssicherung der_sAnwehding von CAR-T-Zellen bei B-Zell-
Neoplasien Anwendung (ATMP-Qualitatssichekongs-Richtlinie, Anlage 1).

10
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4. Therapiekosten

Jahrestherapiekosten:

Fir die Kostendarstellung im Beschluss werden die Kosten fiir das erste Behandlungsjahr

dargestellt.

a) Erwachsene mit diffus groRzelligem B-Zell-Lymphom (DLBCL) und hochmalignem B-Zell-

Lymphom (HGBL), die fiir eine Hochdosistherapie infrage kommen und innerhailb&/on 32

Monaten nach Beendigung der Erstlinientherapie rezidivieren oder auf diese‘efraktan

sind

Bezeichnung der Therapie

Jahrestherapiekosten/ Patientin bzw. Patient

Zu bewertendes Arzneimittel:

Axicabtagen-Ciloleucel

272 000,00 €

Zusdtzlich notwendige GKV-Kosten

762,04 €

ZweckmaRige Vergleichstherapie:

Induktionschemotherapie, von

gefolgt

einer  Hochdosischemotherapie  mit

Stammezelltransplantation bei Ansprechen auf die Induktionschemotherapie

autologer

Induktionschemotherapien

R-GDP (Rituximab + Gemcitabin + Dexamethason + Cisplatin); 2-3 Zyklen

Rituximab 531542 €-8313,20€
Gemcitabin 734,20€-1101,30€
Dexamethason 44,29 €-79,59 €
Cisplatin 228,06 €-342,09 €
R-GDP 6 321,97 €-9836,18 £

Zusdtzlich notwendige GKVKosten

143,16 € - 192,26 €

Rituximab vor Therapiebeginn

R-ICE (Rituximab + Ifosfamid + Carboplatin + Etoposid); 2-3 Zyklen inklusive Einmalgabe von

Rituximab 8313,20€-10630,84 €

Ifosfandid 671,48 €-1007,22 €

Carboplatin 633,30 € - 822,60 € (2 Zyklen)
949,95 € - 1 233,90 € (3 Zyklen)

Efoposid 459,30 € - 688,95 €

R-ICE 10 077,28 € - 10 266,58 € (2 Zyklen)

13 276,96 € - 13 560,91 € (3 Zyklen)

Zusdtzlich notwendige GKV-Kosten

105,00 € - 433,37 €

R-DHAP (Rituximab + Dexamethason + Cytara
Einmalgabe von Rituximab vor Therapiebegin

bin + Cisplatin); 2-3 Zyklen inklusive optionaler
n

Rituximab

5315,42€-10630,84 €

Dexamethason

44,29 € -79,59 €

11
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Bezeichnung der Therapie

Jahrestherapiekosten/ Patientin bzw. Patient

Cytarabin 575,52 € - 863,28 €
Cisplatin 285,96 €-428,94 €
R-DHAP 6221,19 €-12 002,65 €

Zusdtzlich notwendige GKV-Kosten

143,16 €- 192,26 €

Hochdosischemotherapie mit autologer Stammzelltransplantation

Hochdosischemotherapie
mit autologer Stammzelltransplantation

38 863,86 €

Gesamt

R-GDP-Induktionschemotherapie

+

Hochdosischemotherapie

mit autologer Stammzelltransplantation

45 185,83 €-48 700,04 €

Zusdtzlich notwendige GKV-Kosten

143,16 €-192:26 €

R-ICE-Induktionschemotherapie

+

Hochdosischemotherapie

mit autologer Stammzelltransplantation

48 941,14 € 49130,44€ (2 Zyklen R-ICE)
- \

52 140,82 € - 52-424,77 € (3 Zyklen R-ICE)

Zusdtzlich notwendige GKV-Kosten

105,00 € - 433,37 €

R-DHAP-Induktionschemotherapie
+ |
Hochdosischemotherapie e

mit autologer Stammzelltransplantation

NS 085,05/ €-50866,51€

Zusdtzlich notwendige GK V\'—Kbsten

143,16 € - 192,26 €

Induktionschemotherapie, gefolgt von

einer  Hochdosischemotherapie  mit

Stammezelltransplantation bei Ansprechen auf die Induktionschemotherapie

allogener

Induktionschemotherapien

R-GDP (Rituximab + Gemcitabin + Dexamethason + Cisplatin); 2-3 Zyklen

Rituximab 5315,42€-8313,20 €
Gemcitahin 734,20€-1101,30€
Dexaméethason™ 44,29 €-79,59 €
’Cisplratin > 228,06 €-342,09 €
R-GDP - 6 321,97 €-9836,18 £

“Zusdtzlich notwendige GKV-Kosten

143,16 € - 192,26 €

| R-ICE (Rituximab + Ifosfamid + Carboplatin + Etoposid); 2-3 Zyklen inklusive Einmalgabe von

Rituximab vor Therapiebeginn

Rituximab 8313,20€-10630,84 €
Ifosfamid 671,48 €-1007,22 €
Carboplatin 633,30 € - 822,60 € (2 Zyklen)

949,95 € -1 233,90 € (3 Zyklen)
Etoposid 459,30 € - 688,95 €

12
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Bezeichnung der Therapie

Jahrestherapiekosten/ Patientin bzw. Patient

R-ICE

10 077,28 € - 10 266,58 € (2 Zyklen)

13 276,96 € - 13 560,91 € (3 Zyklen)

Zusdtzlich notwendige GKV-Kosten

105,00 € - 433,37 €

-

R-DHAP (Rituximab + Dexamethason + Cytarabin + Cisplatin); 2-3 Zyklen inklusive optionale
Einmalgabe von Rituximab vor Therapiebeginn

. . N ()\
Rituximab 5315,42 €-10630,84 € . (\0
Dexamethason 44,29 €-79,59 € @D’ \0@'
Cytarabin 575,52 € - 863,28 € @ !\\
Cisplatin 285,96 € - 428,94 € .&
R-DHAP 6 221,19 € - 12 002 65§Q> \r&b

Zusdtzlich notwendige GKV-Kosten

Ny

143,16 €- 192,268 oo

Hochdosischemotherapie mit allogener Stammzelltransplantation

Hochdosischemotherapie
mit allogener Stammzelltransplantation

57 563, ei \}(\v N

Gesamt

R-GDP-Induktionschemotherapie

+

Hochdosischemotherapie

mit allogener Stammzelltransplantatlo

*(1/

\'\s@‘&%@é 67 399,81 €

N
i

Zusdtzlich notwendige GKV- Kost

/\/. 143,16 € - 192,26 €

R-ICE-Induktionschemotherapij \ ?‘
+

Hochdoswchemotherapleé ?
mit allogener Stammz;(@vansp@p tion

67 640,91 € - 67 830,21 € (2 Zyklen R-ICE)

70 840,59 € - 71 124,54 € (3 Zyklen R-ICE)

Zusdtzlich no\@ndllg&? V-Kosten

105,00 € -433,37 €

R DHAP- Induktﬁ\sch herapie
Hochdo rapie
mit aI &gﬁmzelltransplantatlon

63 784,82 € - 69 566,28€

Oﬁusg@ksh notwendige GKV-Kosten

143,16 €-192,26 €

ter&h Abzug gesetzlich vorgeschriebener Rabatte (Stand Lauer-Taxe: 1. Dezember 2023)

%)
&
Q)\
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Sonstige GKV-Leistungen:

Bezeichnung Art der Leistung Kosten/ Anzahl/ Anzahl/ Kosten/

der Therapie Einheit Zyklus Patientin Patientin bzw.
bzw. Patient /
Patient / Jahr
Jahr

Zu bewertendes Arzneimittel

Axicabtagen-Ciloleucel - Lymphozytendepletion

Cyclophosphamid Zuschlag fur die 100 € 3 3,0 300 €
Herstellung einer
zytostatikahaltigen
parenteralen
Losung

Fludarabin Zuschlag fur die 100 € 3 3,0 300 €
Herstellung einer
zytostatikahaltigen
parenteralen
Loésung

ZweckmaRige Vergleichstherapie

Induktionschemotherapie,  gefolgt von einer  Hochdosischemotherapie = mit  autologer
Stammzelltransplantation bei Ansprechen auf die Induktionschemotherapie

Induktionschemotherapien

R-GDP (Rituximab + Gemcitabin + Dexamethason + Cisplatin); 2-3 Zyklen

Rituximab Zuschlgg fupdie 100 € 1 2,0-3,0 200 €-300 €
Hérstellung €iner
parenteralen
Losuhg mit
monoklonalen
Antikorpern

Gemcit@hin Zuschlag fur die 100 € 2 4,0-6,0 400 €-600 €
Herstellung einer
zytostatikahaltigen
parenteralen
Loésung

Gisplatin Zuschlag fur die 100 € 1 2,0-3,0 200€-300 €
Herstellung einer
zytostatikahaltigen
parenteralen
Loésung

R-ICE (Rituximab + Ifosfamid + Carboplatin + Etoposid); 2-3 Zyklen inklusive Einmalgabe von Rituximab
vor Therapiebeginn

Rituximab Zuschlag fur die 100 € 1 3,0-4,0 300€-400 €
Herstellung einer

14
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Bezeichnung Art der Leistung Kosten/ Anzahl/ Anzahl/ Kosten/
der Therapie Einheit Zyklus Patientin Patientin bzw.
bzw. Patient /
Patient / Jahr
Jahr
parenteralen O\
Lésung mit {\" \Q\
monoklonalen CQ) C\)Q
Antikérpern P N\ 0{0
\"4
Ifosfamid Zuschlag fur die 100 € 1 2,0- 3,0@@ 2&0\@— 300 €
Herstellung einer (\ -_\5
zytostatikahaltigen &Q Q
parenteralen ‘D\Q g
Lésung . J\\(b‘
Carboplatin Zuschlag fur die 100 € 1 AQ) \{ N 3,0 200€-300 €
Herstellung einer q% \(_7)
zytostatikahaltigen (\ \\Q
parenteralen {.\' \(,\\'
Lésung “§® A\C)
Etoposid Zuschlag fur die 100 €@“ W 6,0-9,0 600€-900 €
Herstellung einer (\\Q \sS'Q
zytostatikahaltigen | < N\
parenteralen \1/ \(Q
Losung @ ’AOQ
Mesna Zuschlag @ie ?f\% € 2 4,0-6,0 216 €-324 €
Herstego K
<&

N

son

nter, 9
S

R-DHAP (Rituximab + Dexamethason + Cytarabin + Cisplatin); 2-3 Zyklen inklusive optionale
Einmalgabe von Rituximab vor Therapiebeginn

Rituximab* @, | Zuschiag fur die | 100€ 1 20-40 | 200€-400¢€
(\)Q b Herstellung einer
%) Q)Q parenteralen
Q)Q é\' Loésung mit
Q) monoklonalen
»\Q) Antikérpern
&’ytarabin Zuschlag fur die 100 € 2 4,0-6,0 400 €-600 €
Herstellung einer
zytostatikahaltigen
parenteralen
Lésung
Cisplatin Zuschlag fur die 100 € 1 2,0-3,0 200€-300 €

Herstellung einer

zytostatikahaltigen

15
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Bezeichnung Art der Leistung Kosten/ Anzahl/ Anzahl/ Kosten/
der Therapie Einheit Zyklus Patientin Patientin bzw.
bzw. Patient /
Patient / Jahr
Jahr
parenteralen
Loésung
Induktionschemotherapie,  gefolgt von  einer = Hochdosischemotherapie = mit  allogener

Stammzelltransplantation bei Ansprechen auf die Induktionschemotherapie

Induktionschemotherapien

R-GDP (Rituximab + Gemcitabin + Dexamethason + Cisplatin); 2-3 Zyklen

Rituximab

Zuschlag fur die
Herstellung einer
parenteralen
Losung mit
monoklonalen
Antikérpern

100 €

1

2,038

200 €-300 €

Gemcitabin

Zuschlag fur die
Herstellung einer
zytostatikahaltigen
parenteralen
Loésung

100 €

4,0-6,0

400 €-600 €

Cisplatin

Zuschlag fur die
Herstellung'einer
zytostatikahaltigen
parenteralen
Ldsung

100 €

2,0-3,0

200 €-300 €

R-ICE (Rituximab + Ifosfamid + Carboplatin + Etoposid); 2-3 Zyklen inklusive Einmalgabe von Rituximab

vor Therapiebeginn

Rituximab

Zuschlag flr die
Herstellung einer
parenteralen
Lésung mit
monoklonalen
Antikorpern

100 €

3,0-4,0

300 €-400 €

[fosfamid

Zuschlag fur die
Herstellung einer
zytostatikahaltigen
parenteralen
Losung

100 €

2,0-3,0

200 €-300 €

Carboplatin

Zuschlag fur die
Herstellung einer
zytostatikahaltigen
parenteralen
Loésung

100 €

2,0-3,0

200 €-300 €
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\\0

Bezeichnung Art der Leistung Kosten/ Anzahl/ Anzahl/ Kosten/
der Therapie Einheit Zyklus Patientin Patientin bzw.
bzw. Patient /
Patient / Jahr
Jahr
Etoposid Zuschlag fur die 100 € 3 6,0-9,0 600€—-900€ ¢
Herstellung einer \ \®
zytostatikahaltigen GQ) c\)(\
parenteralen ,~(
Lésung AQ)D‘ @
Mesna Zuschlag fur die 54 € 2 4,0 - Og _\3 €-324¢€
Herstellung 7g)
sonstiger & Q)
parenteraler {\‘ Q\(b
Losungen \Q) N

R-DHAP (Rituximab + Dexamethason + Cytarabin + Cisplatin); 2-3 Zyklen inklusive optionale
Einmalgabe von Rituximab vor Therapiebeginn

Rituximab Zuschlag fir die 100 € Q}" ) C\)Q\' 2,0-4,0 200 €-400 €
Herstellung einer $ Q}
parenteralen %) N
Lésung mit <\\Q ,s\\g
monoklonalen | @) N
Antikérpern \{“\1/ 0‘\(0
Cytarabin Zuschlag fur d@ ,@‘é 2 4,0-6,0 400 €-600 €
Herstellunﬁm N
zytosta It R
pare§
Losung
Cisplatin 0\&’5 fur die 100 € 1 2,0-3,0 200 €-300 €
$ ellung einer
(%) (%tatikahaltigen
\06 Q parenteralen
%, Lésung

Ko

%

%)
X
Q)\

S

O \J
ﬁ’na\q@%g gesetzlich vorgeschriebener Rabatte (Stand Lauer-Taxe: 1. Dezember 2023)
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b) Erwachsene mit diffus grofRzelligem B-Zell-Lymphom (DLBCL) und hochmalignem B-Zell-

Lymphom (HGBL), die fuir eine Hochdosistherapie nicht infrage kommen und innerhalb von

12 Monaten nach Beendigung der Erstlinientherapie rezidivieren oder auf diese refraktar

sind

Bezeichnung der Therapie

Jahrestherapiekosten/ Patientin bzw. Patient

Zu bewertendes Arzneimittel:

Axicabtagen-Ciloleucel

272 000,00 €

Zusdtzlich notwendige GKV-Kosten

762,04 €

Zweckmalige Vergleichstherapie:

Polatuzumab Vedotin + Bendamustin + Rituximab

Polatuzumab Vedotin 61 470,36 €

Bendamustin 6 023,10 €

Rituximab 15 946,26 €
Gesamt 83439,72¢

Zusdtzlich notwendige GKV-Kosten

62,65€—-6298 €

Tafasitamab + Lenalidomid

Tafasitamab 9/ 585,95)€
Lenalidomid 42776 €
Gesamt 98 013,71 €

Kosten nach Abzug gesetzlich vorgesehriebeneifRabatte (Stand Lauer-Taxe: 1.

Sonstige GKV-Leistungen:

Dezember 2023)

Herstellung einer
zytostatikahaltigen
parenteralen
Losung

Bezeichnung Art der Leistung Kosten/ Anzahl/ | Anzahl/ Kosten/
der Therapie Einheit Zyklus Patientin bzw. | Patientin bzw.
Patient / Patient /
Jahr Jahr
Zu bewertendes Arzneimittel
Axicabtagen-Ciloleucel - Lymphozytendepletion
Cyclophosphamid | Zuschlag fir die 100 € 3 3,0 300 €
Herstellung einer
zytostatikahaltigen
parenteralen
Lésung
Fludarabin Zuschlag fur die 100 € 3 3,0 300 €

ZweckmaRige Vergleichstherapie

18
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Bezeichnung
der Therapie

Art der Leistung

Kosten/
Einheit

Anzahl/
Zyklus

Anzahl/
Patientin bzw.
Patient /

Jahr

Kosten/
Patientin bzw.
Patient /

Jahr

Polatuzumab Vedotin + Bendamustin + Rituximab

Polatuzumab
Vedotin

Zuschlag fur die
Herstellung einer
parenteralen
Losung mit
monoklonalen
Antikérpern

100 €

6,0

600 €

Bendamustin

Zuschlag fur die
Herstellung einer
zytostatikahaltigen
parenteralen
Loésung

100 €

12,0

1200 €

Rituximab

Zuschlag fur die
Herstellung einer
parenteralen
Lésung mit
monoklonalen
Antikérpern

100 €

6,0

600 €

Tafasitamab + Lenalidomid

Tafasitamab

Zuschlag fup-die
Herstellufigyeiner
parentendlen
Losung mit
monokldnalen
Antik&rpern

100 €

Zyklus 1: 5
Zyklus 2
und 3: 4

ab Zyklus 4:
2

33,0

3300€

Kosten nach Abzug gesetzlich vorgeschriebener Rabatte (Stand Lauer-Taxe: 1.

Dezember 2023)

5. Benennungyon Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen gemaR § 35a Absatz 3 Satz4SGB V,
diein einer Kombinationstherapie mit dem bewerteten Arzneimittel eingesetzt werden

konnen

fm Rahmen der Benennung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen gemaR § 35a Absatz
3 Satz 4 SGB V werden die folgenden Feststellungen getroffen:

a) Erwachsene mit diffus groRzelligem B-Zell-Lymphom (DLBCL) und hochmalignem B-

Zell-Lymphom (HGBL), die fiir eine Hochdosistherapie infrage kommen und innerhalb

von 12 Monaten nach Beendigung der Erstlinientherapie rezidivieren oder auf diese

refraktar sind

Kein in Kombinationstherapie einsetzbares Arzneimittel mit neuen Wirkstoffen, fir
das die Voraussetzungen des § 35a Absatz 3 Satz 4 SGB V erfiillt sind.
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b) Erwachsene mit diffus groRzelligem B-Zell-Lymphom (DLBCL) und hochmalignem B-
Zell-Lymphom (HGBL), die fur eine Hochdosistherapie nicht infrage kommen und

innerhalb von 12 Monaten nach Beendigung der Erstlinientherapie rezidivieren oder

auf diese refraktar sind

Kein in Kombinationstherapie einsetzbares Arzneimittel mit neuen Wirkstoffen, fir
das die Voraussetzungen des § 35a Absatz 3 Satz 4 SGB V erfiillt sind.

Die Benennung von Kombinationen dient ausschlieBlich der Umsetzling des
Kombinationsabschlages nach § 130e SGB V zwischen Krankenk@assen (vnd
pharmazeutischen Unternehmern. Die getroffenen Feststellungen schrankén weder den

zur Erfallung des arztlichen Behandlungsauftrags erforderlichen Behandlurigsspielrau
ein, noch treffen sie Aussagen liber ZweckmaRBigkeit oder Wirtschaftlichkeit.

Inkrafttreten

m

1. Der Beschluss tritt mit Wirkung vom Tag seiner *Meroffentlichung auf den

Internetseiten des G-BA am 21. Dezember 202340 Krafi

2. Die Geltungsdauer des Beschlusses ist nach MaRgabe der folgenden Regelungen

befristet:

Die zu der Patientengruppe

a) Erwachsene mit diffus grof3zeftigem\B-Zell-Lymphom (DLBCL) und hochmalignem
B-Zell-Lymphom (HGBL),~dié fliZeine Hochdosistherapie infrage kommen und
innerhalb von 12 Monaten niach Beendigung der Erstlinientherapie rezidivieren

oder auf diese refraktar sitid

getroffenen FeststeNdngef’in den Nummern 1,2,3,4 und 5 sind bis zum 1. Juli 2024

befristet.

Die Tragenden 6rlindezzu diesem Beschluss werden auf den Internetseiten des G-BA unter
www.g-ba.deveroffentlicht.

Berlinyden 21y Dezember 2023

Gemeinsamer Bundesausschuss
gemall § 91 SGB V
Der Vorsitzende

Prof. Hecken
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