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1. Rechtsgrundlage

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) kann gemaR § 92 Absatz 1 Satz 2 Nummer 6 SGB V
im Benehmen mit dem Paul-Ehrlich-Institut (PEI) in einer Richtlinie gemal § 136a Absatz 5
Satz 1 SGB V Anforderungen an die Qualitat der Anwendung von Arzneimitteln flr neuartige
Therapien (ATMP) im Sinne von § 4 Absatz 9 des Arzneimittelgesetzes sowohl im ambulanten,
als auch im stationdren Bereich festlegen. Diese Richtlinie kann insbesondere
Mindestanforderungen an die Struktur-, Prozess- und Ergebnisqualitat regeln, die auch
indikationsbezogen oder bezogen auf Arzneimittelgruppen festgelegt werden konnen.
Dariiber hinaus trifft die Richtlinie auf Grundlage des § 136a Absatz 5 Satz 4 SGB V die
notwendigen Durchfihrungsbestimmungen, also Regelungen zum Nachweis und zur
Uberpriifung der Einhaltung der Qualitatsanforderungen, sowie Regelungen zu Folgen der
Nichteinhaltung.

Die am 14. Juni 2022 in Kraft getretene Richtlinie zu Anforderungen an die Qualitdt der
Anwendung von Arzneimitteln fir neuartige Therapien gemaR § 136a Absatz 5 SGB V (ATMP-
QS-RL) wird mit diesem Beschluss um Regelungen bezliglich weiterer ATMP erganzt.

2. Eckpunkte der Entscheidung
2.1 Allgemeines

Der G-BA hat am 16. Juni 2022 fiir Gentherapien bei Himophilie (Wirkstoffe: Valoctocogene
roxaparvovec zur Behandlung der Hamophilie A und Etranacogene dezaparvovec zur
Behandlung der Hamophilie B) die Einleitung eines Beratungsverfahrens zu einer Anderung
der Richtlinie zu Anforderungen an die Qualitdt der Anwendung von Arzneimitteln fir
neuartige Therapien gemaR § 136a Absatz 5 SGB V (ATMP-QS) beschlossen.!

Die AG ATMP-QS des Unterausschusses Arzneimittel wurde damit beauftragt einen
entsprechenden Beschlussentwurf zu erarbeiten und dem Unterausschuss vorzulegen.
Diesem Beschluss liegen die folgenden Tragenden Griinde zugrunde:

2.2 Zu den Regelungen im Einzelnen

Zu ll. Besonderer Teil

Zu § 23 ATMP-spezifische Bestimmungen

Im Besonderen Teil erfolgt eine Auflistung der ATMP bzw. ATMP-Gruppen, welche von dieser
Richtlinie umfasst sind, sowie der Verweise auf die jeweils ATMP-spezifische Anlage, welche
inhaltliche Festlegungen und Konkretisierungen zu Anwendung des ATMP, besondere
Bestimmungen zum Nachweis und Kontroll-/ Priifverfahren sowie Ubergangsregelungen und
Ausnahmetatbestdnde beinhaltet.

In § 23 wird die ATMP-Gruppe Gentherapeutika bei Hamophilie und der Verweis auf die
Anlage IV neu angefligt.

1 Einleitung eines Beratungsverfahrens: ATMP-Qualitdtssicherungs-Richtlinie — Gentherapien bei Hamophilie:
https://www.g-ba.de/beschluesse/5483/ (letzter Zugriff 07.11.2023)



https://www.g-ba.de/beschluesse/5483/

Zur Anlage IV — Gentherapeutika bei Himophilie

In den folgenden Ausfiihrungen wird auf die Anforderungen der Anlage 2 ¢) Hamophilie der
Richtlinie ambulante spezialfachéarztliche Versorgung § 116b SGB V (im Weiteren ASV-
Richtlinie genannt)? sowie die Empfehlungen der Leitlinie der Gesellschaft fiir Thrombose- und
Hamostaseforschung (GTH) zur Struktur- und Prozessqualitdit von Hamophilie Zentren (im
Weiteren GTH-Leitlinie genannt)® Bezug genommen.

Sofern im Folgenden die Durchfiihrung oder die Ergebnisse von Untersuchungen Uber die
Dokumentation in der Patientenakte nachzuweisen sind, kann dies auch mittels gleichwertiger
schriftlicher, medizinischer Dokumentationen z.B. durch das Praxisverwaltungssystem
erfolgen.

Zu § 1 Gegenstand

Der vorliegende Beschluss enthalt Vorgaben zur Behandlung von Patientinnen und Patienten
mit der Indikation der Hdmophilie A oder Hamophilie B, bei denen ATMP aus der Gruppe der
Gentherapeutika angewendet werden.

Bei Gentherapeutika zur Behandlung der Hamophilie handelt es sich um gentherapeutische
Arzneimittel, welche den menschlichen Gerinnungsfaktor VIII bei Hamophilie A bzw. den
menschlichen Gerinnungsfaktor IX bei Himophilie B oder entsprechend modifizierte Formen
exprimieren. Dabei handelt es sich um einen nicht-replizierenden, rekombinanten Vektor auf
der Basis des Adeno-assoziierten Virus z.B. mit dem Serotyp 5 (AAV5), der die cDNA des Gens
einer Variante des menschlichen Gerinnungsfaktor VIII bzw. IX unter der Kontrolle eines
leberspezifischen Promotors (LP1) enthalt. GemaR den in der Verordnung (EG) Nr. 1394/2007
und der Richtlinie 2001/83/EG des europaischen Parlaments und des Rates festgelegten
Begriffsbestimmungen sind die entsprechenden Arzneimittel Gentherapeutika, welche den
Arzneimitteln flir neuartige Therapien zugeordnet werden.

Bei der Hamophilie handelt es sich um eine X-Chromosomal-rezessive Erbkrankheit. Bei der
Hamophilie A kommt es zu einem Mangel an Faktor VIII (antihdmophiles Globulin), bei der
Hamophilie B zu einem Mangel an Faktor IX (Christmas-Faktor), welche zu einer Stérung der
Blutgerinnung fluhren. Es gibt milde, mittelschwere und schwere Verlaufsformen. Eine
Schwere Hamophilie liegt vor, sofern die Faktor-Aktivitat bei < 1 % liegt oder wenn bei einem
Willebrand-Jirgens-Syndrom eine dauerhaft behandlungsbedirftige Hypokoagulabilitat
auftritt. Bei der schweren Form der Hamophilie kann es zu spontanen Blutungen ohne
sichtbare Wunden, zu dauerhaften Einblutungen beispielsweise im Bereich der Gelenke, aber
auch zu lebensbedrohlichen Auswirkungen fiir die Patientinnen und Patienten kommen.

Der Anwendungsbereich des Beschlusses ist bezogen auf Gentherapeutika bei Indikation der
Hamophilie A oder Hamophilie B. GemaR ICD-10-GM-2023 beinhaltet dies die Diagnosen D66
und D67.

Die Gentherapie bei Himophilie stellt durch die einmalige Gabe eines Gentherapeutikums ein
neues Therapiekonzept dar, welches sich gegeniber dem bisherigen, etablierten
Therapiestandard der Substitution von Faktorprdaparaten unterscheidet. Dabei ist die korrekte
Indikationsstellung und Identifikation von Patientinnen und Patienten, welche fir die

2 Richtlinie ambulante spezialfacharztliche Versorgung § 116b SGB V — ASV-RL: https://www.g-ba.de/richtlinien/80/
(letzter Zugriff 07.11.2023)

3 Leitlinie der Gesellschaft fir Thrombose- und Hamostaseforschung (GTH) zur Struktur- und Prozessqualitdt von
Hamophilie-Zentren (Eichler et. al.): https://gth-online.org/home/leitlinie-der-gesellschaft-fuer-thrombose-und-
haemostaseforschung-gth-zur-struktur-und-prozessqualitaet-von-haemophilie-zentren/ (letzter Zugriff 07.11.2023)



https://www.g-ba.de/richtlinien/80/
https://gth-online.org/home/leitlinie-der-gesellschaft-fuer-thrombose-und-haemostaseforschung-gth-zur-struktur-und-prozessqualitaet-von-haemophilie-zentren/
https://gth-online.org/home/leitlinie-der-gesellschaft-fuer-thrombose-und-haemostaseforschung-gth-zur-struktur-und-prozessqualitaet-von-haemophilie-zentren/

Gentherapie in Frage kommen, ein wichtiger Faktor fiir den Erfolg der Therapie. Sowohl die
Behandlung mit der Gentherapie als auch die Nachsorge der Patientinnen und Patienten
erfordert Expertise, da es im Rahmen der Therapie z.B. zu Immunreaktionen kommen kann,
welche die Wirkung der Gentherapie und damit den Therapieerfolg gefahrden kénnen.

Die Anforderungen aus dem Gesetz zur Regelung des Transfusionswesens (Transfusionsgesetz
- TFG), beispielsweise zur Anwendung von Blutprodukten fiir eine sichere Gewinnung von Blut
und Blutbestandteilen, fir eine gesicherte und sichere Versorgung der Bevdlkerung mit
Blutprodukten und zur Meldung an das Deutsche Hamophilie Register (DHR) bleiben
unberihrt.

Zu § 2 Anforderungen an die Erfahrung der Behandlungseinrichtung zur Durchfihrung der
Therapie

Die Durchfiihrung und Indikationsstellung im Zusammenhang mit einer Therapie mit einem
Gentherapeutikum stellt im Vergleich zur derzeit als Standard etablierten Faktor-Substitution
eine neue Art der Behandlung in der Indikation Hamophilie dar, welche ein besonderes Mal}
an Ubung und Erfahrung in der Behandlung der Grunderkrankung voraussetzt. Fir eine
medizinisch adaquate Indikationsstellung ist mangels vergleichender Studiendaten die
individuelle Abwagung zwischen den verfligbaren Therapiealternativen notwendig. Eine
hinreichende therapeutische Erfahrung in der Behandlung der jeweiligen Indikationen ist
daher unerlasslich, um, bei zum Teil vorbehandelten Patientinnen und Patienten, das Nutzen-
Risiko-Verhaltnis fir den Einsatz eines Gentherapeutikum gegeniiber anderen moglichen
Therapiealternativen sowie des Vorliegens der notwendigen Anwendungsvoraussetzungen
patientenindividuell adaquat abschatzen zu kénnen.

Studiendaten fir den Zusammenhang zwischen Behandlungsmengen und Mortalitdt konkret
fir die Indikation Hamophilie liegen zwar nicht vor, jedoch besteht anhand des allgemein
anerkannten Standes der medizinischen Erkenntnisse die Notwendigkeit durch eine
Mindestanzahl an Krankheitsfdllen die fiir die Behandlung in diesem Anwendungsgebiet
notwendige Qualitat zu gewahrleisten.

Insofern besteht nach den Anforderungen der ASV-Richtlinie zur erforderlichen Expertise des
ASV-Teams die begriindete Wahrscheinlichkeit und eine entsprechend hinreichende
Erfahrung, sofern das Kernteam mindestens 30 Patientinnen und Patienten mit einer
schweren Hamophilie (F VIII bzw. F IX < 1% Restaktivitat) sowie Willebrand-Jiirgens-Syndrom
mit einer dauerhaft behandlungsbedirftigen Hypokoagulabilitdit mit gesicherter Diagnose
behandelt hat. Vor diesem Hintergrund wird innerhalb der vorliegenden Richtlinie eine
Behandlung von 2 30 Patientinnen und Patienten mit den Diagnosen schwere Hamophilie A,
schwere Hamophilie B oder schweres Willebrand-Jirgens-Syndrom (D66, D67, D68.00,
D68.01, D68.09 nach ICD-10-GM-2023) im letzten Kalenderjahr als Mindestanforderung fiir
die Erfahrung der Behandlungseinrichtung, welche die Durchfiihrung und Indikationsstellung
der Therapie vornimmt, festgelegt. Eine Schwere Hamophilie liegt vor, sofern die Faktor-VIII-
bzw. Faktor-IX-Aktivitat bei < 1 % liegt oder wenn bei einem Willebrand-Jiirgens-Syndrom eine
dauerhaft behandlungsbediirftige Hypokoagulabilitat auftritt.

Der Nachweis der Behandlungsmengen kann dabei entsprechend der anhangigen Checklisten
oder Uber den Auszug der Meldung an das Deutsche Hamophilie Register erfolgen.

Zu § 3 Anforderungen an das arztliche Personal zur Durchfihrung der Therapie

Zu Absatz 1



Es werden personelle und fachliche Anforderungen an die fir die Behandlung mit einem
Gentherapeutikum bei Himophilie verantwortliche Arztin oder den verantwortlichen Arzt und
mindestens eine weitere Arztin oder ein weiterer Arzt geregelt.

Da es sich bei der Hiamophilie um eine hamatologische Erkrankung handelt, werden
entsprechende Facharztqualifikationen gefordert. In der Weiterbildung zu Facharztinnen und
Fachdrzten fur Innere Medizin bzw. fiir Innere Medizin und Hamatologie und Onkologie
werden z.B. weitergehende Kenntnisse zur Pravention, weiterflihrenden Diagnostik, Therapie
und Rehabilitation der Erkrankungen des Blutes, der blutbildenden und lymphatischen
Organe, des Immunsystems, der Hamostase sowie von malignen Neoplasien der
internistischen Basisbehandlung von Erkrankungen des Blutes, der blutbildenden und
lymphatischen Organe, des Immunsystems, der Himostase sowie von malignen Neoplasien
erworben. Des Weiteren erwerben auch Facharztinnen wund Fachadrzten fir
Transfusionsmedizin weitergehenden Kenntnisse in der hamotherapeutischen Behandlung
von Patientinnen und Patienten sowie der Erflillung von Aufgaben in der Vorbereitung,
Durchfiihrung und Bewertung hdmotherapeutischer und transplantationsmedizinischer
MalBnahmen, wie z.B. die Grundlagen der Behandlung mit Blutprodukten sowie
transfusionsmedizinischer Therapieverfahren, der Auswahl und medizinischen Betreuung von
autologen und allogenen Blut-, Zell- und Gewebespenderinnen und -spendern, der
Herstellung, Prifung und Weiterentwicklung biologischer Arzneimittel wie allogener und
autologer zelluldarer und plasmatischer Blut- , Zell-, Gewebe- und Stammzellpraparate, der
Beurteilung der Histokompatibilitat allogener Zell-, Gewebe- und Organtransplantate sowie
der Durchfihrung von transfusionsmedizinischen Therapieverfahren einschliefRlich
therapeutischer Himapheresen an Patientinnen und Patienten.

Vor diesem Hintergrund setzt die Versorgung der Patientinnen und Patienten mit Hdmophilie
die Facharztqualifikation der Inneren Medizin, Innere Medizin und Hamatologie und
Onkologie oder Transfusionsmedizin voraus. Zur Vertiefung der entsprechenden Kenntnisse
ist darliber hinaus jeweils die Zusatzweiterbildung Hamostaseologie erforderlich.

Entsprechende Qualifikation werden ebenfalls im Kernteam der ASV-Richtlinie sowie im
Rahmen der Hamophilie-Zentren der Kategorie HCCC gemalR GTH-Leitlinie gefordert und
stellen damit einen addquaten Versorgungsstandard fir die Behandlung mit einem
Gentherapeutikum dar.

Zu Absatz 2

Die Gabe von Gentherapeutika ist bei Vorliegen einer aktiven Infektion, entweder akut oder
unkontrolliert chronisch, oder bei Patientinnen und Patienten mit bekannter signifikanter
Leberfibrose oder -zirrhose gemald Fachinformation der derzeit zugelassenen Gentherapien
kontraindiziert. Darliber hinaus beruht die Wirksamkeit der Gentherapeutika auf einer
hepatozelluldren Gen-Expression. Sofern es im Rahmen von hepatotoxischen
Nebenwirkungen zu einer verringerten Anzahl transduzierbarer Leberzellen oder zum Verlust
transduzierter Leberzellen im Zeitverlauf kommt, kann die therapeutische Wirkung der
Gentherapie beeintrachtigt werden und es gegebenenfalls zu einem Therapieversagen
kommen. Daher muss zusatzlich die Verfligbarkeit der Fachdisziplin Innere Medizin und
Gastroenterologie zur Diagnostik und Behandlung von Lebererkrankungen gemaR
Facharztstandard sichergestellt sein.

Eine Fachdisziplin kann durch eine Fachabteilung oder unter Bertlicksichtigung der
Anforderung an die Verfiigbarkeit auch im Rahmen von Kooperationen nach Maf3gabe des §
2 Absatz 2 Satz 2i.V.m. § 3 Absatz 5 des Allgemeinen Teils gewdahrleistet werden.



Zu § 4 Anforderungen an die Indikationsstellung fiir die Durchfiihrung der Therapie

Zu Absatz 1

Fiir den Therapieerfolg entscheidend ist, dass geeignete Patientinnen und Patienten unter
Berlicksichtigung ihrer Anamnese und ihres Allgemeinzustandes fiir die Anwendung einer
Gentherapie bei Hamophilie ausgewahlt werden. Vor diesem Hintergrund werden in § 4
Anforderungen an eine adaquate Indikationsstellung fir die Anwendung eines
Gentherapeutikums definiert.

Neben den zulassungsrechtlichen Anforderungen der entsprechenden amtlichen
Fachinformation muss dariber hinaus eine mittels eines validierten Verfahrens
durchgefliihrte, molekulargenetische Diagnostik sowie die Bestimmung der Ausgangswerte
bestimmter Laborparamater wie Alanin-Aminotransferase (ALT), Aspartat-Aminotransferase
(AST) und Kreatinphosphokinase (CPK) vorliegen, um den der Hamophilie zugrundliegenden
Gendefekt ausreichend sicher zu diagnostizieren und die Leberfunktion ausreichend
einschatzen zu kénnen.

Zu Absatz 2

Unter Einbeziehung der Ergebnisse der durchgefiihrten Untersuchungen missen
Fachéarztinnen und Facharzte die Entscheidung zur Anwendung des Gentherapeutikums
treffen, welche die gleichen Anforderungen erfiillen, wie das verantwortliche, arztliche
Personal nach § 3 Absatz 1. Dementsprechend muss die Entscheidung fiir die Therapie eines
Gentherapeutikums durch Fachéarztinnen und Facharzte fir Inneren Medizin, Innere Medizin
und Hamatologie und Onkologie oder Transfusionsmedizin erfolgen, welche dartiber hinaus
die Zusatzweiterbildung Hamostaseologie erworben haben.

Aufgrund der moglichen hepatotoxischen Wechselwirkungen eines antiretroviralen
Therapieschemas zur Behandlung einer HIV-Infektion sowie eines im Rahmen der Zulassung
berichteten Anstiegs von Leberenzymen und den damit verbundenen Auswirkungen auf die
Faktor-Expression, sollte die vorhandene antiretrovirale Therapie vor und nach Beginn der
Behandlung mit dem Gentherapeutikum sorgfaltig beurteilt werden. Daher muss bei
Patientinnen und Patienten mit HIV-Infektion ein Facharzt oder eine Facharztin fir Innere
Medizin und Infektiologie oder ein Facharzt oder eine Fachadrztin mit der Zusatzweiterbildung
Infektiologie oder Immunologie oder eine Arztin oder ein Arzt mit einer Genehmigung nach
der Qualitatssicherungsvereinbarung zur spezialisierten Versorgung von Patienten mit HIV-
Infektion/AIDS-Erkrankung hinzugezogen und dies entsprechend in der Patientenakte
dokumentiert werden.

Zu § 5 Anforderung an die Aufkldrung von Patientinnen und Patienten

Die Aufklarung der Patientinnen und Patienten muss vor der Anwendung der Gentherapie
erfolgen und ist in der Patientenakte zu dokumentieren.

Durch den Charakter einer Einmalgabe einer Gentherapie und die Unterschiede zu den bisher
verfliigbaren therapeutischen Alternativen der Faktor-Substitutionstherapie, ist entsprechend
Uber den Nutzen, die Risiken und den zeitlichen Ablauf der Therapie mit dem
Gentherapeutikum aufzuklaren.

Da es im Rahmen von auftretenden Komplikationen z.B. erhdhten Leberwerten und einer
damit gegebenenfalls verbundenen, aufkommenden Immunreaktion zu Untersuchungen
kommen kann, die auBerhalb der regelhaften Kontrollen notwendig sind, sind die
Patientinnen und Patienten auch dariber aufzuklaren.



Zu § 6 Anforderungen an Infrastruktur und Organisation

Zu Absatz 1

Zum Monitoring und zur Behandlung von Folgekomplikation ist eine hohe eigene Erfahrung
der Behandlungseinrichtung bzw. ein enger Austausch mit der Behandlungseinrichtung, in der
die Therapie stattgefunden hat, notig. Daflr sollte vorhandene Expertise von bereits
zertifizierten und hoch spezialisierten Zentren genutzt werden. Vor dem Hintergrund, dass
derzeit nur limitierte Erfahrungen mit dem Therapieprinzip einer Gentherapie zur Behandlung
der Hiamophilie vorliegen und unbekannte Nebenwirkungen und Komplikationen auftreten
konnen, ist es erforderlich, den Behandlungsprozess strukturiert und fiir etwaige
Komplikationen vorbereitet zu organisieren. Dies dient der Entwicklung von Routinen, die in
die bereits etablierten Versorgungsstrukturen integriert werden sollen, wie auch der
Forderung der Prozessqualitdt durch Reaktionsweisen auf vorhersehbare Komplikationen und
Herausforderungen im Behandlungsablauf. Es sind Standard Operating Procedures (SOP) zu
entwickeln, welche die Erkennung und Behandlung dieser Komplikationen festlegen und
dementsprechend einzuhalten sind. Diese SOP sind im Rahmen des Nachweisverfahrens stets
vorzulegen.

Da das Ansprechen auf das Gentherapeutikum und die damit verbundene Genexpression
verzogert eintreten kann, ist es essentiell, entsprechende Faktor-Prdparate fir eine
Notfallbehandlung auftretender Blutungen vorrdtig zu halten. Um diese Verfligbarkeit
sicherzustellen sind entsprechende MaRnahmen in der SOP festzulegen.

Zu Absatz 2 und 3

Der Behandlungsablauf bei einer Therapie mit Gentherapeutika bei Hamophilie macht
aufgrund des Charakters einer Gentherapie und noch begrenzte Kenntnissen zur Dauer der
Wirkung sowie ggf. auftretender Nebenwirkungen eine langfristige Nachbeobachtung
erforderlich. Daher kommt der Nachsorge der Therapie eine hohe Bedeutung zu.
Insbesondere vor dem Hintergrund der bislang limitierten Erkenntnisse, moglichen
unbekannten Risiken der Einmaltherapie und zur Verlaufsbeobachtung in Bezug auf die
langfristige Entwicklung.

Es wird davon ausgegangen, dass die Feststellung der Anwendungsvoraussetzungen, die
Durchfiihrung sowie die Nachsorge der Therapie in der Regeln im ambulanten Setting und zum
grofRen Teil in bereits in der Versorgung etablierten Hdmophilie-Zentren erfolgen. Hierbei
kann die Indikationsstellung und Durchfiihrung der Therapie sowie die entsprechende
Nachsorge jedoch in unterschiedlichen Behandlungseinrichtungen erfolgen.

Um einen bestmoglichen Behandlungsverlauf zu gewahrleisten und zeitliche Verzégerungen
und Informationsverluste zu vermeiden, sind entsprechende SOP zu erstellen, welche die
Uberginge von der Behandlung zur anschlieBenden Nachsorge der Therapie regeln. Hierbei
sind insbesondere Vorgaben zu moglichen Zusammenarbeit der Behandlungszentren bzw.
Leistungserbringer zu spezifizieren.

Aufgrund der Pathogenese der Erkrankung und der gegebenenfalls auftretenden
Immunreaktion kann eine zeitlich enge Abstimmung der Einrichtungen bzw.
Leistungserbringer, welche die Durchfiihrung und Indikationsstellung bzw. die Nachsorge der
Therapie vorgenommen haben, hinsichtlich der Ubermittlung der Befunde oder der Einleitung
und Anpassung einer immunsupprimierenden Therapie von Relevanz sein. Daher muss die
SOP Vorgaben zur Kommunikation der Behandlungseinrichtungen untereinander enthalten,
die eine Riicksprache ermdglichen.



Zu § 7 Anforderungen an Infrastruktur und Organisation der Nachsorge

Zu Absatz 1

Auch im Rahmen der Nachsorge im Anschluss an die Durchfiihrung der Therapie in der
Behandlungseinrichtung, die die Anforderungen nach den §§ 2 bis 6 erfillt, ergeben sich fiir
mit einem Gentherapeutikum behandelte Patientinnen und Patienten spezielle
Anforderungen. Dies ist darauf zurickzufiihren, dass spezifische Nebenwirkungen auftreten
konnen, welche durch eine Immunreaktion zum Versagen der Gentherapie fiihren konnen.
Der in der SOP nach § 6 Absatz 2 erstellte Nachsorgeplan ist im Rahmen der Nachsorge
entsprechend zu bericksichtigen.

Zu Absatz 2

Die Nachsorge der Therapie ist zur Langzeit-Nachbeobachtung fir flinfzehn Jahre zu
gewadhrleisten. Entsprechendes ist auch in den Auflagen zur Zulassung geregelt.

Im Rahmen dieser Nachsorge sind die Patientinnen und Patienten regelmaRig einzubestellen,
um die Aktivitat des jeweiligen Gerinnungsfaktors sowie die Laborwerte zur Einschatzung der
Leberfunktion (Alaninaminotransferase (ALT), Aspartataminotransferase (AST) und Kreatin-
phosphokinase (CPK)) zu bestimmen. Dies soll ein schnelles Eingreifen bei Auftreten von
Nebenwirkungen ermoglichen und Aussagen zur Langzeitwirksamkeit der Gentherapie
erlauben. Dariber hinaus muss die Erhebung der Faktoraktivitdt sowie der Laborwerte zur
Uberpriifung der Leberfunktion méglich und diese Ergebnisse innerhalb von 24 Stunden
verfigbar sein, um eine entsprechende Therapieempfehlung an die Patientinnen und
Patienten zu Gbermitteln.

Zu Absatz 3

Anknupfend an die Ausfiihrungen zu § 6 Absatz 3 informiert die Behandlungseinrichtung der
Nachsorge die Behandlungseinrichtung, welche die Indikationsstellung und die Durchfiihrung
der Therapie vorgenommen hat, innerhalb von zwei Werktagen Uber die Ergebnisse von
Untersuchungen im Rahmen der Nachsorge. Es wird davon ausgegangen, dass die
Information nach vollstandigem Vorliegen der Ergebnisse erfolgt, sofern nicht aus Griinden
der Dringlichkeit eine vorherige Information erforderlich ist. Die hierfiir erforderliche SOP
kann eine eigene SOP sein oder Bestandteil der SOP nach § 6 Absatz 2 sein. Hierbei kann eine
Ricksprache mit der Behandlungseinrichtung erfolgen, welche die Indikationsstellung und die
Durchflihrung der Therapie vorgenommen hat, um bei auftretenden Nebenwirkungen einen
optimale Therapieentscheidung zu treffen.

Zu § 8 Anforderungen an die Erfahrung in der Behandlungseinrichtung zur Nachsorge

Beziiglich der Anforderungen an die Erfahrung in der Behandlungseinrichtung, welche die
Nachsorge der Patientinnen und Patienten, die mit einem Gentherapeutikum behandelt
wurden, Gbernimmt, wird auf die grundlegenden Ausfiihrungen zu Anforderungen an die
Erfahrung der Behandlungseinrichtung zur Durchfiihrung der Therapie in § 2 verwiesen.

Auf Basis des Anforderungen der GTH-Leitlinie an Hamophilie-Zentren der Kategorie
Hemophilia Treatment Center (HTC) wird eine hinreichende Erfahrung als gegeben
angesehen, sofern eine kontinuierliche Behandlung von mindestens 10 Patientinnen und
Patienten mit schwerer Hamophilie A und/oder Hamophilie B und/oder Von-Willebrandt-
Erkrankung Typ 3 erfolgt ist. Vor diesem Hintergrund wird innerhalb der vorliegenden
Richtlinie eine Behandlung von > 10 Patientinnen und Patienten mit den Diagnosen schwere
Hamophilie A, schwere Himophilie B oder schweres Willebrand-Jirgens-Syndrom (D66, D67,
D68.00, D68.01, D68.09 nach ICD-10-GM-2023) im letzten Kalenderjahr als



Mindestanforderung fiir die Erfahrung der Behandlungseinrichtung, welche die Nachsorgen
der Therapie vornimmt, festgelegt. Eine Schwere Hamophilie liegt vor, sofern die Faktor-VIII-
bzw. Faktor-IX-Aktivitdt bei < 1 % liegt oder wenn bei einem Willebrand-Jiirgens-Syndrom eine
dauerhaft behandlungsbediirftige Hypokoagulabilitat auftritt.

Der Nachweis der Behandlungsmengen kann dabei entsprechend der angehdngten
Checklisten oder iber den Auszug der Meldung an das Deutsche Hamophilie Register erfolgen.

Zu § 9 Anforderungen an das Personal in der Nachsorge

Beziglich der personellen Anforderungen fiir die Nachsorge in § 9 wird auf die grundlegenden
Ausfihrungen zum fur die Therapie verantwortlichen, arztlichen Personal in
§ 3 verweisen, welche ebenfalls hier zutreffend sind. Da die Kontrolle der Wirksamkeit der
Gentherapie sowie die Uberwachung einer aufkommenden Immunreaktion, die nach der
Gabe eines Gentherapeutikums auftreten und den Therapieerfolg gefahrden kann,
notwendig ist, wird im Rahmen der Nachsorge der Patientinnen und Patienten mit Hamophilie
die Facharztqualifikation Innere Medizin, Innere Medizin und Hamatologie und Onkologie
oder Transfusionsmedizin fiir die verantwortliche Arztin bzw. den verantwortlichen Arzt
vorausgesetzt. Darliber hinaus ist unabhédngig von der Facharztqualifikation die
Zusatzweiterbildung Hamostaseologie erforderlich.

Zu § 10 Besondere Bestimmungen zur Einhaltung von Qualitdtsanforderungen fir zugelassene
Krankenhduser und zur vertragsarztlichen Versorgung zugelassene oder ermachtigte
Leistungserbringer

In § 10 werden die Regelungen zum Nachweis- und Kontroll-/Priifverfahren des Teil C des
allgemeinen Teils dieser Richtlinie fiir zugelassene Krankenhduser und zur vertragsarztlichen
Versorgung zugelassene oder ermachtigte Leistungserbringer konkretisiert. Es wird definiert,
bei welchen Qualitdtsanforderungen im Teil a. dieser Anlage es sich um
Mindestanforderungen handelt und welche Checklisten (Anhdnge) und weiteren Dokumente
dem Medizinischen Dienst bzw. der zustandigen Kassendrztlichen Vereinigung zum
Nachweisverfahren dieser Mindestanforderungen vorgelegt werden miissen. Dabei wird
zwischen strukturellen Mindestanforderungen und Mindestanforderungen, die die
Prozessqualitat adressieren, differenziert. Hier missen, je nach dem Zeitpunkt der Prifung,
zusatzliche Nachweise fur die Einhaltung der Prozessanforderungen erbracht werden.

Die Kontrollen und Prifungen im Rahmen der Durchfiihrungsbestimmungen kénnen bei
Gentherapeutika zur Behandlung der Hamophilie nach pflichtgemaRem Ermessen der
Kassenarztlichen Vereinigung oder des Medizinischen Dienstes im schriftlichen Verfahren
nach Aktenlage erfolgen.

Der Regelungstext stellt das Verhéltnis zu den grundséatzlichen Regelungen im Rahmen der
MD-QK-RL sowie des Allgemeinen Teil der ATMP-QS-RL dar.

Zu § 11 Besondere Bestimmungen zur Einhaltung von Qualitatsanforderungen fir Leistungen
durch Hochschulambulanzen oder nachstationdre Versorgung nach § 115a SGB V

In § 11 werden die Regelungen zum Kontroll- und Nachweisverfahren des Teil C des
allgemeinen Teils dieser Richtlinie fiir Leistungen durch Hochschulambulanzen oder
nachstationdre Versorgung in den Raumen des Krankenhauses im Versorgungszeitraum der
Nachsorge aufgrund der Anwendung von Gentherapeutika zur Behandlung der Hamophilie
konkretisiert.



Zu § 12 Besondere Bestimmungen zur Einhaltung von Qualitdtsanforderungen an die
nachsorgende Behandlungseinrichtung

In § 12 werden die Regelungen zum Kontroll- und Prifverfahren des Teil C des Allgemeinen
Teils dieser Richtlinie fir zur vertragsarztlichen Versorgung zugelassene oder ermachtigte
Leistungserbringer im Versorgungszeitraum der Nachsorge konkretisiert. Es wird definiert, bei
welchen Qualitdtsanforderungen im Teil a. dieser Anlage es sich um Mindestanforderungen
handelt, die diese Behandlungseinrichtung betreffen, und welche Anzeige- und
Nachweisverpflichtungen mittels Checklisten (Anhdange) und weiteren Dokumente der
Kassenarztlichen Vereinigung vorgelegt werden missen.

Zu § 13 Ubergangsregelungen

Haben Leistungserbringer bereits vor dem Inkrafttreten dieser Richtlinie Therapien mit
Gentherapeutika bei Himophilie angewendet oder Patientinnen und Patienten im Rahmen
der Nachsorge dieser Gentherapien behandelt, haben diese den Nachweis gemaR § 10 Absatz
2, 8§11 und § 12 sechs Monate nach Inkrafttreten dieser Anlage zu erbringen.

Zu Anhang 1a

Die erganzten Angaben stellen Service-Dokumente dar. Demzufolge schrianken sie den
Anwendungsbereich der Richtlinie nicht ein, kénnen jedoch beispielsweise zur Vereinfachung
der Dokumentation herangezogen werden.

Zu den Anhangen 2 bis 4

Die neu eingefligten Anhdnge dienen der Prifung im Rahmen des Nachweisverfahren,
welches im Allgemeinen Teil dieser Richtlinie (Teil C) i.V.m. den Besonderen Bestimmungen
der Anlage Il (Teil b) festgelegt ist. Die Anhdnge 2 bzw. 4 stellen die notwendigen Checklisten
fir das Nachweisverfahren zur Erfillung von Mindestanforderungen (Teil 1) sowie zur
Dokumentation der weiteren Qualitdtsanforderungen (Teil 2), welche ebenfalls der
zustandigen Stelle zu Gbermitteln ist und der Evaluation der Regelungen dieser Richtlinie dient
dar. Der Anhang 3 enthdlt eine Checkliste, welche zum Nachweisverfahren von
Prozessanforderungen verwendet werden muss (Teil 1), sowie ein mogliches Musterformular
bzw. eine Dokumentationshilfe zur schichtbezogenen Dokumentation (Teil 2).

2.3 Anderungen am Beschlussentwurf aus dem Stellungnahmeverfahren

Im Folgenden werden die Anpassungen und Anderungen des Beschlusses sowie der Anlagen
aufgefuhrt. Erganzungen werden unterstrichen, Streichungen werden als gestrichene
Passagen abgebildet. Verschiebungen einzelner Absatze sowie die Anpassungen der Verweise
haben lediglich regelungssystematische Griinde und werden nicht weiter adressiert.

Die folgenden Anderungen des Beschlussentwurfes wurden aufgrund der schriftlichen und
miindlichen Stellungnahmen vorgenommen:

- §1 Absatz 3 wird gemal} Position A nicht Gbernommen.
- In § 2 wird Position B Gbernommen.

- In § 2 wird dartiber hinaus die Angabe ,,ICD-10-GM-2023“ wie folgt aktualisiert ,,/ICD-
10-GM-2024"“.
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In § 3 Absatz 1 wird der Halbsatz ,[...] und mindestens eine weitere Arztin oder ein
weiterer Arzt [...]“ gemal Position A Gbernommen.

§ 3 Absatz 2 Satz 3 und 4 wird gemal Position B nicht ibernommen.

§ 4 wird gemalR Position B nicht Gbernommen. Die sich dadurch ergebenden,
veranderten Nummerierungen werden im Folgenden nicht beriicksichtigt.

§ 5 Absatz 1 Satz 2 bis 4 werden wir folgt gefasst: ,°Hierzu miissen die Ergebnisse einer
mit einem validierten Verfahren durchgefiihrten molekulargenetischen Diagnostik der
Hdmophilie sowie die Ausgangswerte der Laborparameter Alanin-Aminotransferase
(ALT), Aspartat-Aminotransferase (AST) und Kreatinphosphokinase (CPK) vorliegen.
3Die Einhaltung der Anforderung ist durch die Dokumentation des Ergebnisses in der
Patientenakte nachzuweisen. “Im Ubrigen bleiben die einzuhaltenden Anforderungen
der amtlichen Fachinformation unberiihrt.“

§ 5 Absatz 2 Satz 2 wird gemaf Position B nicht ibernommen.

In § 5 Absatz 2 wird dafiir folgender Satz 2 eingefiigt: ,2Soweit es sich um Patientinnen
und Patienten mit vorbestehenden Infektionen mit HIV handelt, ist eine Fachdrztin oder
ein Facharzt fiir Innere Medizin und Infektiologie oder ein Facharzt oder eine Fachdrztin
mit der Zusatzweiterbildung Infektiologie oder Immunologie oder eine Arztin oder ein
Arzt mit einer Genehmigung nach der Qualitétssicherungsvereinbarung zur
spezialisierten Versorgung von Patienten mit HIV-Infektion/AIDS-Erkrankung
hinzuzuziehen.”

§ 7 Absatz 1 Satz 3 und 4 werden gemalR Position B nicht iibernommen.

§ 8 Absatz 2 wird gemal} Position A ilbernommen und § 8 Absatz 4 Position B wird als
Satz 4 in § 8 Absatz 2 eingefligt. § 8 Absatz 2 wird daher wie folgt gefasst: ,!Die
Nachsorge der Therapie mit dem Gentherapeutikum ist bis mindestens fiinfzehn Jahre
nach Durchfiihrung der Therapie nach Mafsgabe der personellen, fachlichen und
strukturellen Anforderungen gemdpf §§ 7 bis 9 zu gewdbhrleisten. ?Die Nachsorge hat
durch regelmdflige Einbestellung des Patienten oder der Patientin zu erfolgen. 3Bei
jeder Vorstellung sind der jeweilige Gerinnungsfaktor sowie Laborwerte zur
Uberpriifung der Leberfunktion (Alaninamino-transferase (ALT), Aspartat-amino-
transferase (AST) und Kreatin-phosphokinase (CPK)) zu bestimmen. *Dariiber hinaus
muss in der Behandlungseinrichtung, in der die Nachsorge der Therapie mit dem
Gentherapeutikum erfolgt:

1. eine werktdglichen Erhebung der Faktoraktivitit sowie der Laborwerte zur
Uberpriifung der Leberfunktion,

die Verfiigbarkeit der Ergebnisse nach Nummer 1 innerhalb von 24 Stunden und

die Interpretation von Laborwerten und die Ubermittlung von
Therapieempfehlungen an die Patientin bzw. den Patienten,

méglich sein. °Die Ergebnisse nach Satz 3 und 4 sind durch die Dokumentation in der
Patientenakte nachzuweisen. ¢Im Ubrigen bleiben die einzuhaltenden Anforderungen
der amtlichen Fachinformation unbertihrt.”

§ 8 Absatz 3 wird gemal Position A ibernommen und redaktionell wie folgt gedndert:
,'Die Behandlungseinrichtung, in der die Nachsorge der Therapie mit dem
Gentherapeutikum erfolgt, informiert die Behandlungseinrichtung, in der die
Indikationsstellung und Durchfiihrung der Therapie der jeweiligen Patientin bzw. des
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jeweiligen Patienten stattgefunden hat, innerhalb von zwei Werktagen iiber die
Burchfihrung-unrd-die Ergebnisse von Untersuchungen im Rahmen der Nachsorge. [...]“

- § 8 Absatz 4 entfallt, da dieser in § 8 Absatz 2 eingefligt wurde.
- §10 Absatz 2 wird gemaR Position B nicht tibernommen.

- Aufgrund der Anderungen in Teil a. Qualitatsanforderungen werden die Verweise in §
11 Absatz 1 ausgehend von Position B wie folgt angepasst: ,,§ 2, § 3 Absatz 1 und Absatz
2 Satz 1, 85 § 4 Absatz 1 Satz 2 und Absatz 2 Satz 1 und 2, §-6 § 5 Absatz 1 Satz 1, §7

§ 6//
- In § 11 Absatz 3 wird Position A Ubernommen.

- Aufgrund der Anderungen in Teil a. Qualitdtsanforderungen wird § 13 Absatz 1 wie
folgt angepasst: ,Bei den die Behandlungseinrichtungen  betreffenden
Qualitdtsanforderungen in §-8-bis10 § 7 Absatz 1 in Verbindung mit Absatz 2 Satz 1 bis
4 und Absatz 3 Satz 1 und 3, § 8 und § 9 handelt es sich um Mindestanforderungen im
Rahmen der Nachsorge der ATMP-Therapie.”

- Die Uberschrift des Anhang 1 wird wie folgt angepasst: ,,Ubersicht zu Kodierungen von

Diagnosen (ICD-10-GM) sewie—Operationen—tnd—Prozeduren{ORS—unrd1ED-10-GAMY)
sowie-GOP-geméfS-EBM~

- Der Anhang 1a, Ubersicht Operationen und Prozeduren (OPS) und GOP gemdfs EBM*“
wird neu eingefugt.

- Folgender Absatz wird in Anhang 1a eingefiigt: ,,Die folgenden Aufzéhlungen der OPS-
Codes und GOP haben lediglich informativen Charakter. Sie sind bezogen auf den
angegebenen Stand, nicht abschlieffend und haben keinen Einfluss auf den
Anwendungsbereich der Anlage IV*

- Die Tabelle der Gebihrenordnungspositionen (GOP) in Anhang 1 wird gemaR Position
B Glbernommen und in Anhang 1a verschoben.

- Die Tabelle der OPS-Kodierungen in Anhang 1 wird durch die gemal} Endversion 2024
neu hinzugekommenen OPS-Codes erganzt und in Anhang 1a verschoben.

3. Biirokratiekostenermittlung

Durch den vorgesehenen Beschluss entstehen neue bzw. gednderte Informationspflichten fiir
Leistungserbringer im Sinne von Anlage Il zum 1. Kapitel VerfO. Hieraus resultieren jahrliche
Bilrokratiekosten in Hohe von 122.627 Euro.

Die ausfuhrliche Berechnung der Biirokratiekosten findet sich in der Anlage 1 zu den
Tragenden Griinden.

4, Verfahrensablauf

Der G-BA hat am 16. Juni 2022 fiir Gentherapien bei Himophilie (Wirkstoffe: Valoctocogene
roxaparvovec zur Behandlung der Hamophilie A und Etranacogene dezaparvovec zur
Behandlung der Hamophilie B) die Einleitung eines Beratungsverfahrens zu einer Anderung
der Richtlinie zu Anforderungen an die Qualitdt der Anwendung von Arzneimitteln fir
neuartige Therapien gemaR § 136a Absatz 5 SGB V (ATMP-QS) beschlossen.
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Uber die Anderung der ATMP-QS-RL wurde in einer Arbeitsgruppe beraten, die sich aus den
von den Spitzenorganisationen der Leistungserbringer benannten Mitgliedern, den vom GKV-
Spitzenverband benannten Mitgliedern sowie den Vertreterinnen und Vertretern der
Patientenorganisationen zusammensetzt.

An den Sitzungen wurden gemadll § 136 Absatz 3 SGB V der Verband der privaten
Krankenversicherung, die Bundesarztekammer und der Deutsche Pflegerat beteiligt.

Die Frist zur Abgabe der Stellungnahmen war der 25. August 2023. Die miindliche Anhérung
wurde am 11. September 2023 durchgefihrt.

Die Auswertung der eingegangenen Stellungnahmen sowie der miindlichen Anhérung wurde
in der Sitzung des Unterausschusses am 11. September 2023 beraten und die abschlieSende
Beratung der Beschlussvorlage erfolgte in der Sitzung des Unterausschusses am 7. November
2023.

Dem Paul-Ehrlich-Institut (PEI) wurden mit Schreiben vom 7. November 2023 die
Beschlussunterlagen zur Benehmensherstellung Gber den Entwurf zur Neufassung einer
Richtlinie zu Anforderungen an die Qualitat der Anwendung von Arzneimitteln flir neuartige
Therapien gemaR § 136a Absatz 5 SGB V zugeleitet. Mit Schreiben des PEl vom 4. Dezember
2023 wurde das Benehmen hergestellt.

Das Plenum hat in seiner Sitzung am 21. Dezember 2023 die Anderung der ATMP-QS-RL
beschlossen.

Zeitlicher Beratungsverlauf:

Sitzung Datum Beratungsgegenstand
Plenum 16.06.2022 Beschluss Uber d!g Einleitung eines
Beratungsverfahrens zur Anderung der ATMP-QS-RL
AG ATMP QS 28.07.2022 Beratung zur Erstfassung der Anlage IV der ATMP-
25.08.2022 QS-RL.
29.09.2022
20.10.2022
24.11.2022
26.01.2023
23.02.2023
30.03.2023
27.04.2023
25.05.2023
29.06.2023
Unterausschuss | 25. Juli 2023 Beratung und Beschlussfassung zur Einleitung des
Arzneimittel Stellungnahmeverfahrens hinsichtlich der

Erstfassung der Anlage IV der ATMP-QS-RL.

Unterausschuss | 11. September 2023 | Information Uber eingegangene Stellungnahmen
Arzneimittel und Durchfihrung der mindlichen Anhérung
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AG ATMP QS 26. September Beratung Uber die Auswertung der schriftlichen und
2023 miindlichen Stellungnahmen
20. Oktober 2023

Unterausschuss | 7. November 2023 | Beratung der Beschlussvorlage zur Erstfassung der
Arzneimittel Anlage IV der ATMP-QS-RL

Plenum 21. Dezember 2023 | Beschlussfassung
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Anlage | — Biirokratiekostenermittlung zum Beschluss iiber Anderung der ATMP-QS-RL:
Erstfassung der Anlage IV — Gentherapeutika bei Himophilie

GemalR § 91 Abs. 10 SGB V ermittelt der Gemeinsame Bundesausschuss die infolge seiner
Beschlisse zu erwartenden Burokratiekosten und stellt diese in den Beschlussunterlagen
nachvollziehbar dar. Hierzu identifiziert der Gemeinsame Bundesausschuss gemaR Anlage |
1. Kapitel VerfO die in den Beschlussentwiirfen enthaltenen neuen, gednderten oder
abgeschafften Informationspflichten fiur Leistungserbringer.

Der vorliegende Beschluss regelt Qualitatsanforderungen bei der Versorgung von
Patientinnen und Patienten mit Arzneimitteln flir neuartige Therapien aus der Gruppe der
Gentherapeutika zur Behandlung der Hamophilie und in diesem Zusammenhang lassen sich
neue Informationspflichten fiir die Leistungserbringer identifizieren:

I Anzeige- und Nachweisverfahren

GemaR § 10 bzw. § 16 des Allgemeinen Teils der ATMP-QS-RL ist die Einhaltung der
strukturellen Mindestanforderungen nach § 10 Absatz 1 vor erstmaliger Leistungserbringung
von im Besonderen Teil qualitdtsgesicherten ATMP gegeniiber den Landesverbanden der
Krankenkassen und den Ersatzkassen bzw. der zustandigen Kassenarztlichen Vereinigung (KV)
anzuzeigen, dazu ist die Checkliste nach Anhang 2 Teil 1 zu Gbermitteln. Darliber hinaus sind
dem Medizinischen Dienst, der ortlich fiir das zu begutachtende Krankenhaus zustandig ist,
bzw. der zustandigen KV die Checkliste nach Anhang 3 Teil 1 sowie die SOP gemal} § 6 zu
Ubermitteln (§ 10 Absatz 2).

Die folgende Tabelle gibt einen Uberblick iiber die fiir die Erfiillung des Anzeigeverfahrens
erforderlichen Standardaktivitdaten. Die darin aufgefiihrten Minutenwerte orientieren sich
weitgehend an den Zeitwerten, die in der Standardkosten-Modell-Zeitwerttabelle vorgegeben
werden und an Aufwandseinschatzung mit dhnlichen Dokumentationsverpflichtungen:

Tabelle 1: Abbildung der fiir die Erfiillung des Anzeige- und Nachweisverfahrens erforderlichen Standardaktivititen

Standardaktivitit Min Q'uallflkatlons- !Bur?kr.atlekosten
niveau je Einrichtung

Einarbeitung in die Informationspflicht 60 | hoch (59,1 €/h) 59,10
Beschaffung der Daten 60 | hoch (59,1 €/h) 59,10
Formulare ausfiillen (Ausflllen der Checkliste) 30 | hoch (59,1 €/h) 29,55
Uberpriifung der Daten und Eingaben 30 | hoch (59,1 €/h) 29,55
Fehlerkorrektur (in 10% der Falle) 10 | hoch (59,1 €/h) 9,85
Datentbermittlung .

.. ] . 1 einfach (22,9 €/h) 0,38
(Ubermittlung der Checkliste)
Archivieren 2 einfach (22,9 €/h) 0,76
Gesamt 193 188,29

Hinsichtlich der Anzahl Einrichtungen wird davon ausgegangen, dass die aus dem
Anzeigeverfahren resultierende Dokumentationsverpflichtung etwa 140 Kliniken,
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Behandlungszentren und spezialisierte Arztpraxen* betrifft. Somit gehen mit dem
Anzeigeverfahren Blirokratiekosten in Hohe von geschatzt 26.361 Euro (140 x 188,29 Euro)
einher. Da eine Anzeige alle zwei Jahre erfolgen wird, ergeben sich jahrliche Biirokratiekosten
in Hohe von geschéatzt 13.181 Euro (26.361 Euro / 2).

GemaR § 10 des Allgemeinen Teils der ATMP-QS-RL fiihrt der Medizinische Dienst nach einer
erfolgten Anzeige eine Begutachtung auf Grundlage von Abschnitt 4 der Richtlinie zu
Kontrollen des Medizinischen Dienstes (MD-QK-RL) durch. Kommt der MD nach einer
Kontrolle zu dem Ergebnis, dass alle Mindestanforderungen erfiillt werden, wird die
Einhaltung dieser Anforderungen ab dem Kontrollzeitpunkt fiir zwei Jahre als erfillt
angesehen.

Unter Anwendung der im Standardkosten-Modell enthaltenen Standardaktivitditen und
Minutenwerte lasst sich fir das einer angemeldeten Kontrolle vor Ort entsprechende
Nachweisverfahren folgender Aufwand je Fall schatzen:

Tabelle 2: Nach MD-QK-RL erforderlichen Standardaktivitdten

Standardaktivitat Minutenwert
Einarbeitung in die Informationspflicht (§ 9 Abs. 1 Teil A MD-QK-RL) 120
Beschaffung von Daten (§ 9 Abs. 3 Teil A MD-QK-RL) 120
Formulare ausfillen, Beschriftung, Kennzeichnung (hier: Terminvereinbarung 30
gemall § 9 Abs. 2 Teil A MD-QK-RL)
Interne Sitzungen (Krankenhausinterne Vorbereitung des Kontrolltermins) 480
Externe Sitzungen (§ 9 Abs. 4 u. Abs. 6/7 Teil A MD-QK-RL) 480
Kopieren, Archivieren, Verteilen (Vervielfaltigung der kontrollrelevanten 15
Unterlagen)
Weitere Informationsbeschaffung im Falle von Schwierigkeiten mit den 60
zustandigen Stellen

Gesamt 1.365

Aus dieser ex ante-Schatzung ergibt sich je Nachweisverfahren ein zeitlicher Aufwand von
1.365 Minuten bzw. 22,75 Stunden je Einrichtung, was Blrokratiekosten in Hohe von jeweils
geschatzt 1.345 Euro (59,1 Euro x 22,75) entspricht. Wie bereits ausgefiihrt, wird davon
ausgegangen, dass maximal 140 Einrichtungen betroffen sind, daraus resultieren
Blrokratiekosten in Hohe von geschatzt 188.300 Euro (1.345 Euro x 140). Da das
Nachweisverfahren alle zwei Jahre erfolgen wird, ergeben sich jahrliche Bilrokratiekosten in
Hohe von geschatzt 94.150 Euro (188.300 Euro / 2).

Zudem werden gemal § 16 Absatz 2 und 3 des Allgemeinen Teils der ATMP-QS-RL Regelungen
zur Erflillung der Qualitdtsanforderungen getroffen, die birokratische Aufwéande fir die zur

4 Quelle: Jahresbericht 2020 des Deutsche Hamophilieregisters (DHR) im Paul-Ehrlich-Institut unter
https://www.pei.de/SharedDocs/Downloads/DE/regulation/meldung/dhr-deutsches-haemophilieregister/dhr-
jahresbericht-2020.pdf? blob=publicationFile&v=4, 09.2022, Abruf am 04.10.2023
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vertragsarztlichen Versorgung zugelassenen oder ermachtigten Leistungserbringer auslosen.
Die Kontrolle auf Grundlage der drztlichen Dokumentation erfolgt gemall § 16a Absatz 4 des
Allgemeinen Teils der ATMP-QS-RL im Rahmen der zufallsgesteuerten Stichprobenprifung.

Die Messung des Statistischen Bundesamtes sieht fiir die Stichprobenprifung fiir eine etwaige
schriftliche Dokumentation folgendes zeitliches Gerist vor:

Tabelle 3: Abbildung der im Rahmen der Stichprobenpriifung erforderliche Standardaktivitiaten

Standardaktivitit Min Q.uallflkatlons- Burokrat!ekosten je
niveau Vorgang in €
. . . . . durchschnittlich 2,83
Einarbeitung in die Informationspflicht 5 (33,9 €/h)
durchschnittlich 21,19
Beschaffung der Daten 37,5 (33,9 €/h)
Formulare ausfillen, Beschriftung, 175 durchschnittlich 9,89
Kennzeichnung ! (33,9 €/h)
durchschnittlich 2,83
Fehlerkorrektur 5 (33,9 €/h)
Datenilibermittlung an zustandige Stellen und 3 durchschnittlich 1,7
Veroffentlichung (33,9 €/h)
. L . durchschnittlich 5,65
Kopieren, Archivieren, Verteilen 10 (33,9 €/h)
44,09
Summe 78 + 2 Euro
Zusatzkosten
46,09

Der Vorgabe folgend, dass 104 vertragsarztliche Einrichtungen zu tberpriifen sind, entstehen
im Rahmen der Stichprobenpriifung jahrlichen Birokratiekosten in Hohe von geschatzt 4.793
Euro (46,09 Euro x 104).

II.  Uberpriifung der Einhaltung von Qualititsanforderungen der Hochschulambulanzen
und zur vertragsarztlichen Versorgung zugelassene oder erméchtigte
Leistungserbringer im Rahmen der Nachsorge

GemadR §&§ 11, 12 ist die Einhaltung der Anforderungen an die nachsorgenden
Behandlungseinrichtungen gemaR §§ 7 bis 9 durch die Hochschulambulanzen und die zur
vertragsarztlichen Versorgung zugelassene oder ermdchtigte Leistungserbringer mittels der
Checkliste nach Anhang 4 Teil 1 gegentliber der zustandigen Stelle anzuzeigen. Da es sich um
einfache Checklisten handelt, wird der Aufwand fiir die Uberpriifung der Einhaltung der
Mindestanforderungen im ambulanten Bereich wie folgt einordnet:
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Tabelle 4: Abbildung der fiir die ambulante Nachsorge erforderlichen Standardaktivitiaten

Standardaktivitit Min Q'ualifikations- B.iirc?kratiekosten je
niveau Einrichtung
Einarbeitung in die Informationspflicht 30 hoch (59,1 €/h) 29,55
Beschaffung der Daten 30 hoch (59,1 €/h) 29,55
celosagsuntt des Lestongserbrmgers) | 10| "och 594 €/n 9,85
Uberpriifung der Daten und Eingaben 5 hoch (59,1 €/h) 4,93
Datenlibermittlung 1 einfach (22,9 €/h) 0,38
Kopieren, Archivieren, Verteilen 2 einfach (22,9 €/h) 0,76
Gesamt 78 75,02

Unter Berlicksichtigung der 140 nachsorgenden Behandlungseinrichtungen und
Bilrokratiekosten je Einrichtung von rund 75,02 Euro entstehen im Rahmen der Nachsorge der
Therapie mit dem Gentherapeutikum jahrliche Biirokratiekosten in Hohe von geschatzt 10.503
Euro (75,02 Euro x 140).

Il Zusammenfassung

Aus dem vorliegenden Beschluss ergeben sich jahrliche Blrokratiekosten in Hohe von
geschatzt 122.627 Euro:

Tabelle 4: Zusammenfassende Ubersicht

Biirokratiekosten | Frequenz

Anzeige- und Nachweisverfahren 112.124 Euro jahrlich

Uberpriifung der Einhaltung von Qualitdtsanforderungen im

Rahmen der Nachsorge 10.503 Euro jahrlich

Berlin, den 21. Dezember 2023

Gemeinsamer Bundesausschuss
gemall § 91 SGB V
Der Vorsitzende

Prof. Hecken
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