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A. Tragende Griinde und Beschluss
Rechtsgrundlage

Nach § 35a Absatz 1 SGB V bewertet der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) den Nutzen
von erstattungsfahigen Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen. Hierzu gehort insbesondere die
Bewertung des Zusatznutzens und seiner therapeutischen Bedeutung. Die Nutzenbewertung
erfolgt aufgrund von Nachweisen des pharmazeutischen Unternehmers, die er einschlief3lich
aller von ihm durchgefiihrten oder in Auftrag gegebenen klinischen Prifungen spatestens zum
Zeitpunkt des erstmaligen Inverkehrbringens als auch der Zulassung neuer
Anwendungsgebiete des Arzneimittels an den G-BA elektronisch zu Gbermitteln hat, und die
insbesondere die folgenden Angaben enthalten miissen:

1. zugelassene Anwendungsgebiete,
2. medizinischer Nutzen,
3. medizinischer Zusatznutzen im Verhaltnis zur zweckmaRigen Vergleichstherapie,

4. Anzahl der Patienten und Patientengruppen, fir die ein therapeutisch bedeutsamer
Zusatznutzen besteht,

5. Kosten der Therapie fiir die gesetzliche Krankenversicherung,

6. Anforderung an eine qualitatsgesicherte Anwendung.

Der G-BA kann das Institut fir Qualitdat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG)
mit der Nutzenbewertung beauftragen. Die Bewertung ist nach §35a Absatz2 SGBV
innerhalb von drei Monaten nach dem mafgeblichen Zeitpunkt fir die Einreichung der
Nachweise abzuschlieRen und im Internet zu veroffentlichen.

Nach § 35a Absatz 3 SGB V beschliel3t der G-BA (iber die Nutzenbewertung innerhalb von drei
Monaten nach ihrer Veroffentlichung. Der Beschluss ist im Internet zu veréffentlichen und ist
Teil der Arzneimittel-Richtlinie.

Eckpunkte der Entscheidung

Das Arzneimittel Evusheld mit der Wirkstoffkombination Tixagevimab/Cilgavimab wurde am
25. Mdrz 2022 in der Indikation COVID-19, Praexpositionsprophylaxe, > 12 Jahre zugelassen.
Am 15.06.2022 wurde Evusheld in der GroBen Deutschen Spezialitaiten-Taxe (Lauer-Taxe)
gelistet. Das Arzneimittel Evusheld war in der Indikation COVID-19, Praexpositionsprophylaxe,
> 12 Jahre zu diesem Zeitpunkt gemal § 1a CoV-2-Arzneimittelversorgungsverordnung unter
den dort genannten Voraussetzungen erstattungsfahig. Eine Nutzenbewertung wurde
zunachst nicht durchgefiihrt, weil die Erstattungsfahigkeit bis zum 25. November 2022
befristet war und somit Unklarheit hinsichtlich des Bestehens einer Erstattungsfahigkeit zum
Zeitpunkt des Beschlusses liber die Nutzenbewertung bestand.

Mit Inkrafttreten der Verordnung zum Anspruch auf Schutzimpfung und auf
Praexpositionsprophylaxe gegen COVID-19 (COVID-19-VorsorgeV) am 8. April 2023 wurde
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erstmalig eine langerfristige Erstattungsfahigkeit von verschreibungspflichtigen Arzneimitteln
zur Praexpositionsprophylaxe gegen die Coronavirus-Krankheit-2019 (COVID-19) begriindet.

Der maligeblicher Zeitpunkt fliir den Beginn des Nutzenbewertungsverfahrens ist in analoger
Anwendung der Regelung im 5. Kapitel § 8 Absatz 1 Nummer 3 VerfO fir die
Wirkstoffkombination  Tixagevimab/Cilgavimab in dem Anwendungsgebiet ,zur
Praexpositionsprophylaxe einer Coronavirus-19-Erkrankung (Coronavirus Disease 2019,
COVID-19) bei Erwachsenen und Jugendlichen ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg
Koérpergewicht” der 8. Mai 2023 gewesen.

Der pharmazeutische Unternehmer hat fristgerecht am 8. Mai 2023 ein Dossier fir die
Wirkstoffkombination  Tixagevimab/Cilgavimab zum  Anwendungsgebiet COVID-19,
Praexpositionsprophylaxe, > 12 Jahre) eingereicht.

Der G-BA hat das IQWiG mit der Bewertung des Dossiers beauftragt. Die Nutzenbewertung
wurde am 15. August 2023 auf den Internetseiten des G-BA (www.g-ba.de) veroffentlicht und
damit das schriftliche Stellungnahmeverfahren eingeleitet. Es wurde dariber hinaus eine
mundliche Anhorung durchgefihrt.

Der G-BA hat seine Entscheidung zu der Frage, ob ein Zusatznutzen von
Tixagevimab/Cilgavimab gegeniber der zweckmaRigen Vergleichstherapie festgestellt
werden kann, auf der Basis des Dossiers des pharmazeutischen Unternehmers, der vom
IQWIG erstellten Dossierbewertung und der hierzu im schriftlichen und miindlichen
Anhorungsverfahren vorgetragenen Stellungnahmen sowie des vom IQWiG erstellten
Addendums zur Nutzenbewertung getroffen. Um das Ausmall des Zusatznutzens zu
bestimmen, hat der G-BA die Daten, die die Feststellung eines Zusatznutzens rechtfertigen,
nach MaRgabe der in 5. Kapitel § 5 Absatz 7 VerfO festgelegten Kriterien im Hinblick auf ihre
therapeutische Relevanz (qualitativ) bewertet. Auf die vom IQWIiG vorgeschlagene Methodik
gemalR den Allgemeinen Methoden! wurde in der Nutzenbewertung von
Tixagevimab/Cilgavimab nicht abgestellt.

Ausgehend hiervon ist der G-BA, unter Beriicksichtigung der eingegangenen Stellungnahmen
sowie der miindlichen Anhorung, zu folgender Bewertung gelangt:

2.1  Zusatznutzen des Arzneimittels im Verhaltnis zur zweckmaRigen Vergleichstherapie

2.1.1 Zugelassenes Anwendungsgebiet von Tixagevimab/Cilgavimab (Evusheld) gemaR
Fachinformation

EVUSHELD wird angewendet zur Praexpositionsprophylaxe einer Coronavirus-19-Erkrankung
(Coronavirus Disease 2019, COVID-19) bei Erwachsenen und Jugendlichen ab 12 Jahren mit
mindestens 40 kg Kérpergewicht.

Anwendungsgebiet des Beschlusses (Beschluss vom 2. November 2023):

EVUSHELD wird angewendet zur Praexpositionsprophylaxe einer Coronavirus-19-Erkrankung
(Coronavirus Disease 2019, COVID-19) bei Erwachsenen und Jugendlichen ab 12 Jahren mit
mindestens 40 kg Korpergewicht, die gemaR § 2 Absatz 1 Covid-19-Vorsorgeverordnung einen
Anspruch auf Versorgung mit diesem Arzneimittel haben.

1 Allgemeine Methoden, Version 7.0 vom 19.09.2023. Institut flir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im
Gesundheitswesen, Kdln.
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2.1.2 ZweckmaiBige Vergleichstherapie

Die zweckmaRige Vergleichstherapie wurde wie folgt bestimmt:
Erwachsene und Jugendliche ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg Korpergewicht zur
Praexpositionsprophylaxe von COVID-19

ZweckmaRige Vergleichstherapie:
- Beobachtendes Abwarten

Kriterien nach 5. Kapitel § 6 der Verfahrensordnung des G-BA:

Die zweckmaRige Vergleichstherapie muss eine nach dem allgemein anerkannten Stand der
medizinischen Erkenntnisse zweckmaRige Therapie im Anwendungsgebiet sein (§ 12 SGB V),
vorzugsweise eine Therapie, fiir die Endpunktstudien vorliegen und die sich in der praktischen
Anwendung bewadhrt hat, soweit nicht Richtlinien nach §92 Abs.1 SGBV oder das
Wirtschaftlichkeitsgebot dagegensprechen.

Bei der Bestimmung der zweckmafRigen Vergleichstherapie sind nach 5. Kapitel § 6 Abs. 3
VerfO insbesondere folgende Kriterien zu bericksichtigen:

1. Sofern als Vergleichstherapie eine Arzneimittelanwendung in Betracht kommt, muss
das Arzneimittel grundsatzlich eine Zulassung fiir das Anwendungsgebiet haben.

2. Sofern als Vergleichstherapie eine nicht-medikamentdése Behandlung in Betracht
kommt, muss diese im Rahmen der GKV erbringbar sein.

3. Als Vergleichstherapie sollen bevorzugt Arzneimittelanwendungen oder nicht-
medikamentése Behandlungen herangezogen werden, deren patientenrelevanter
Nutzen durch den Gemeinsamen Bundesausschuss bereits festgestellt ist.

4. Die Vergleichstherapie soll nach dem allgemein anerkannten Stand der medizinischen
Erkenntnisse zur zweckmaRigen Therapie im Anwendungsgebiet gehoren.

Begriindung auf Basis der Kriterien nach 5. Kapitel § 6 Abs. 3 VerfO:

zul. Zur Praexpositionsprophylaxe von COVID-19 ist die Wirkstoffkombination Casirivi-
mab/Imdevimab zugelassen.?

zu 2. Im Anwendungsgebiet der Praexpositionsprophylaxe von COVID-19 sind keine im
Rahmen der GKV erbringbaren nicht-medikamentdsen Behandlungen angezeigt.

zu 3. Es liegen keine G-BA-Beschliisse im Anwendungsgebiet der Praexpositionsprophylaxe
von COVID-19 vor.

zu4. Der allgemein anerkannte Stand der medizinischen Erkenntnisse wurde durch eine
systematische Recherche nach Leitlinien sowie systematischen Ubersichtsarbeiten zu
klinischen Studien in der vorliegenden Indikation abgebildet und ist in der ,,Recherche
und Synopse der Evidenz zur Bestimmung der zweckmaligen Vergleichstherapie nach
§ 35a SGB V“ dargestellt.

Zu Fragen der Vergleichstherapie in der vorliegenden Indikation wurden zudem, gemafR
§ 35a Absatz 7 SGB V, die wissenschaftlich-medizinischen Fachgesellschaften und die
Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft (AkdA) schriftlich beteiligt (siehe
»Informationen zur zweckmaRigen Vergleichstherapie®).

2 Erstattungsfihigkeit von verschreibungspflichtigen Arzneimitteln zur Pridexpositionsprophylaxe gegen die
Coronavirus-Krankheit-2019 (COVID-19) gemaR COVID-19-Vorsorgeverordnung § 2 flir einen fur einen
eingegrenzten Versichertenkreis (siehe auch 2.1.3).
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Die Praexpositionsprophylaxe von COVID-19 fiir Personen ab 12 Jahren mit mindestens
40 kg Korpergewicht erfolgt in Deutschland regelhaft nach MaRgabe der Standigen
Impfkommission des Robert-Koch Instituts (STIKO) mit zugelassenen Impfstoffen
(aktive Immunisierung) und {ber die Einhaltung allgemein anerkannter
Hygienemalnahmen (wie z.B. Abstand einhalten, Hygiene-MaRRnahmen beachten,
Tragen von Mund-Nasen-Bedeckungen).

Zugelassene Arzneimittel zur Prdexpositionsprophylaxe vor COVID-19? sind die
Wirkstoffkombination  Casirivimab/Imdevimab  und  Tixagevimab/Cilgavimab.
Casirivimab/Imdevimab zeigt keine ausreichende Neutralisationsaktivitat gegen die
zum Zeitpunkt der Beschlussfassung vorrangig zirkulierenden Omikron-Virusvarianten.
Casirivimab/Imdevimab zur Préexpositionsprophylaxe von COVID-19 ist derzeit nicht in
den aktuellen Empfehlungen und Leitlinien aufgenommen und zudem in Deutschland
nicht in Verkehr. Es kommt derzeit nicht als zweckmaRige Vergleichstherapie infrage.

Im Anwendungsgebiet der Praexpositionsprophylaxe von COVID-19 sind keine im
Rahmen der GKV erbringbaren nicht-medikamentdsen Behandlungen angezeigt. Es
liegen keine G-BA-Beschliisse im Anwendungsgebiet der Praexpositionsprophylaxe von
COVID-19 vor. Derzeit beschranken sich die Malnahmen zur Pravention einer COVID-
19-Erkrankung auf die Reduktion der Expositionswahrscheinlichkeit durch allgemein
anerkannte HygienemaBnahmen (wie z.B. Abstand einhalten, Hygiene-MaRnahmen
beachten, Tragen von Mund-Nasen-Bedeckungen), sowie auf den Einsatz der
zugelassenen SARS-CoV-2-Schutzimpfungen.

In der Gesamtschau der Evidenz und der klinischen Praxis erachtet der G-BA zum
aktuellen Zeitpunkt ,Beobachtendes Abwarten” als zweckmaRige Vergleichstherapie
fur Tixagevimab/Cilgavimab.

Die hierzu in der Anlage XlIl getroffenen Feststellungen schranken den zur Erfiillung des
arztlichen Behandlungsauftrags erforderlichen Behandlungsspielraum nicht ein.

Eine Anderung der zweckmiRigen Vergleichstherapie bedarf einer an die vorherige Priifung
der Kriterien nach 5. Kapitel § 6 Abs. 3 VerfO geknipften Entscheidung des G-BA.

Zur Patientenpopulationen

Tixagevimab/Cilgavimab  weist unterschiedliche Neutralisationsaktivitdit gegen die
verschiedenen SARS-CoV-2-Varianten und deren Sublinien auf. In vitro-Studien zeigen fur
Tixagevimab/Cilgavimab eine reduzierte oder fehlende Neutralisationsaktivitdt gegentber
anderen Omikron-Stammen im Vergleich zum Wildtyp. Bei der Entscheidung Giber den Einsatz
von Tixagevimab/Cilgavimab zur Praexpositionsprophylaxe von COVID-19 sollen Erkenntnisse
Uber die Eigenschaften der zirkulierenden SARS-CoV-2-Viren, einschlieBlich regionaler oder
geografischer Unterschiede, sowie die verfligbaren Informationen (ber deren
Empfindlichkeitsmuster gegenuber Tixagevimab/Cilgavimab bertcksichtigt werden.

Far Jugendliche ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg Korpergewicht zur
Praexpositionsprophylaxe von COVID-19 liegen keine Daten vor. Es wird auch keine
hinreichende Begriindung fiir eine Ubertragbarkeit der Ergebnisse auf Jugendliche ab 12
Jahren geliefert.

Auf eine Aufteilung der Patientenpopulationen wird im Rahmen des vorliegenden Beschlusses
nichtsdestotrotz verzichtet, da fiir die Nutzenbewertung keine geeigneten Daten vorgelegt
wurden.
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2.1.3 Ausmal und Wahrscheinlichkeit des Zusatznutzens

Zusammenfassend wird der Zusatznutzen von Tixagevimab/Cilgavimab wie folgt bewertet:

Fiir Erwachsene und Jugendliche ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg Korpergewicht zur
Praexpositionsprophylaxe von COVID-19 ist ein Zusatznutzen nicht belegt.

Begriindung:

Fiir die Nutzenbewertung legt der pharmazeutische Unternehmer die Studie PROVENT vor.

Bei der Studie PROVENT (Beobachtungszeitraum November 2020 — Februar 2023) handelt es
sich um eine doppelblinde RCT zum Vergleich einer COVID-19 Praexpositionsprophylaxe mit
Tixagevimab/Cilgavimab gegenlber Placebo bei zu Studienbeginn ungeimpften, erwachsenen
Personen, die gemadR prdadefinierten Einschlusskriterien ein erhdhtes Risiko fir ein
unzureichendes Impfansprechen oder fiir eine SARS-CoV-2-Infektion aufweisen.

Insgesamt wurden 5254 Personen im Verhaltnis 2:1 den Behandlungsarmen randomisiert
zugewiesen.

Fir die Nutzenbewertung nach § 35a SGB V wird nur die Patientenpopulation beriicksichtigt,
fir die zum Zeitpunkt der Beschlussfassung eine Erstattungsfahigkeit gegeben ist.

GemalR COVID-19-Vorsorgeverordnung § 2 besteht ein Anspruch auf Versorgung mit
verschreibungspflichtigen Arzneimitteln zur Praexpositionsprophylaxe gegen die Coronavirus-
Krankheit-2019 (COVID-19), zulasten der GKV nur fir Versicherte, wenn

1. bei ihnen aus medizinischen Grinden kein oder kein ausreichender
Immunschutz gegen eine Erkrankung an der Coronavirus-Krankheit (COVID-19)
durch eine Impfung erzielt werden kann oder

2. bei ihnen Impfungen gegen das Coronavirus SARS-CoV-2 aufgrund einer
Kontraindikation nicht durchgefiihrt werden kénnen und sie Risikofaktoren fiir
einen schweren Verlauf einer Erkrankung an COVID-19 haben.

Medizinische Griinde im Sinne von Satz 1 Nummer 1 kénnen insbesondere angeborene oder
erworbene Immundefekte, Grunderkrankungen oder eine maligebliche Beeintrachtigung der
Immunantwort aufgrund einer immunsuppressiven Therapie sein.

Fir die Nutzenbewertung legt der pharmazeutische Unternehmer deshalb die Ergebnisse
einer Teilpopulation vor, bei denen aus Sicht des pharmazeutischen Unternehmers nach den
Kriterien der COVID-19-Vorsorgeverordnung §2 Anspruch auf Versorgung mit
verschreibungspflichtigen Arzneimitteln zur praventiven Anwendung zum Schutz vor COVID-
19 zulasten der GKV bestehe. Er leitet die Teilpopulation anhand der nachstehenden Kriterien
her:

=

Vorliegen einer immunsuppressiven Erkrankung zu Baseline
Behandlung mit Immunsuppressiva zu Baseline
3. Personen mit Beeintrachtigung des Immunsystems (durch Organ- oder
Knochenmarkstransplantationen, primdare Immundefizienz, HIV, Therapie mit
Kortikosteroiden oder anderen immunsuppressiven Wirkstoffen) bei
gleichzeitig erhdhtem Risiko fiir eine unzureichende Impfantwort
4, Kontraindikation gegen SARS-CoV-2-Impfstoffe bei gleichzeitigem Vorliegen
mindestens eines Risikofaktors fiir einen schweren COVID-19-Verlauf
Unter Berlicksichtigung der oben genannten Kriterien umfasst die fir die vorliegende
Fragestellung vom pharmazeutischen Unternehmer vorgelegte Teilpopulation 519 (9,9 %) der
5254  Studienteilnehmerinnen  und  Studienteilnehmer der Studie @ PROVENT
(Tixagevimab/Cilgavimab-Arm N = 346; Placeboarm N = 173).

N

Zusammenfassende Dokumentation 7



Die Herleitung der vom pharmazeutischen Unternehmer vorgelegten Teilpopulation ist mit
deutlichen Unsicherheiten behaftet.

Flr die Bestimmung der Zielpopulation, fiir die gemaR COVID-19-Vorsorgeverordnung § 2 ein
Anspruch  auf  Versorgung mit  verschreibungspflichtigen  Arzneimitteln  zur
Praexpositionsprophylaxe gegen COVID-19 zulasten der GKV besteht, sind (ber den
Verordnungstext hinaus medizinische Kriterien heranzuziehen. Insbesondere ist zu definieren,
fir welche Patientinnen und Patienten aus medizinischen Griinden kein oder kein
ausreichender Immunschutz gegen eine Erkrankung an der Coronavirus-Krankheit (COVID-19)
durch eine Impfung erzielt werden kann. Die STIKO hat zu diesem Zweck fiir die medizinische
Praxis eine ,Orientierende Einordnung des Grades der Immundefizienz und serologische
Kontrolle nach COVID-19-Impfung in Abhangigkeit des erwarteten Impfansprechens”
herausgegeben, in der haufige Erkrankungen bzw. haufig verwendete Therapeutika mit
unterschiedlich starker immunsuppressiver Wirkung entsprechend ihrer erwartbaren
Einschrankung der Impfantwort eingeordnet werden.3 Diese Kriterien erscheinen fir die
Herleitung der Zielpopulation geeignet und werden fiir die Uberpriifung der vom
pharmazeutischen Unternehmer vorgelegten Teilpopulation auf ihre Geeignetheit
herangezogen.

Die zweite Anspruchsgrundlage begriindet sich durch das Vorliegen von Kontraindikation
gegen SARS-CoV-2-Impfstoffe. Diese treten insgesamt selten auf. Falls eine Kontraindikation
gegen einen Impfstoff besteht, stehen in der Regel zudem alternative Prdparate zur
Verfligung. Es ist davon auszugehen, dass es nur sehr selten vorkommt, dass eine Person mit
den derzeit zugelassenen Impfstoffen nicht geimpft werden kann.*

Kriterium 1: immunsuppressive Erkrankung zu Studienbeginn

Der pharmazeutische Unternehmer gibt an, dass dieses Kriterium tber die Systemorganklasse
(SOC) “Erkrankungen des Immunsystems” gemall MedDRA operationalisiert wurde,
ausgenommen wurde der High Level Group Terms ,Allergische Erkrankungen®. Der
pharmazeutische Unternehmer legt jedoch keine Angaben zu den konkreten vorliegenden
Grunderkrankungen und der jeweiligen Krankheitsschwere vor. Zusammengenommen ldsst
sich damit nicht begrinden, dass bei den insgesamt 25 ({iber dieses Kriterium
eingeschlossenen Studienteilehmer:innen, davon 6 ausschlieRlich Gber dieses Kriterium, von
einer relevanten Einschrankung der Impfantwort ausgegangen werden kann.

Kriterium 2: Behandlung mit Immunsuppressiva zu Studienbeginn

GemadR den Angaben des pharmazeutischen Unternehmers wurden Uber dieses Kriterium
Patientinnen und Patienten eingeschlossen, die als Begleitmedikation zu Studienbeginn ein
Arzneimittel erhielten, das den therapeutischen Untergruppen ,Antineoplastische Mittel”
(ATC2 = LO1) oder ,Immunsuppressiva“ (ATC2 = L04) der Anatomisch-Therapeutisch-
Chemischen (ATC) Klassifikation angehort. Es liegen keine Angaben zu den eingesetzten
immunsuppressiven Wirkstoffen oder ihren Dosierungen sowie zu den zugrundeliegenden
Erkrankungen vor. Die Einschrankung der Immunantwort ist jedoch gemal den Angaben der
STIKO vom Schweregrad der Erkrankung und der Dosierung der eingesetzten
immunsuppressiven Wirkstoffe abhdngig, so dass der Einsatz von Immunsuppressiva nicht

3 Robert Koch-Institut. Epidemiologisches Bulletin: STIKO: 25. Aktualisierung der COVID-19-Impfempfehlung;
Stand: 23.02.2023 [online]. 2023 [letzter Zugriff: 17.10.2023]. S.15 URL:
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2023/Ausgaben/08 23.pdf? blob=publicationFile.
4 Robert Koch-Institut. Epidemiologisches Bulletin: STIKO: 21. Aktualisierung der COVID-19-Impfempfehlung;
Stand: 18.08.2022 [online]. 2022 [letzter Zugriff: 17.10.2023]. S.42 URL:
https://www.rki.de/DE/Content/Infekt/EpidBull/Archiv/2022/33/Tabelle.html
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unter allen Umstinden mit einer relevanten Einschrinkung der Impfantwort einhergeht. Uber
dieses Kriterium wurden insgesamt 163 Studienteilnehmerinnen und -teilnehmer in die vom
pharmazeutischen Unternehmer vorgelegte Teilpopulation eingeschlossen, davon 9
ausschlieBlich liber dieses Kriterium.

Kriterium 3: Beeintréichtigung des Immunsystems (durch Organ- oder Knochenmark-
transplantationen, primdre Immundefizienz, humanes Immundefizienzvirus (HIV), Therapie
mit Kortikosteroiden oder anderen immunsuppressiven Wirkstoffen) bei gleichzeitig erhéhtem
Risiko fiir eine unzureichende Impfantwort

Der GroRteil der vom pharmazeutischen Unternehmer vorgelegten Teilpopulation wurde liber
das 3. Kriterium ,Beeintrachtigung des Immunsystems” eingeschlossen (insgesamt 495
Studienteilnehmerinnen und -teilnehmer, davon 324 ausschlieBlich Gber dieses Kriterium).

Der Einschluss von Patient:innen Gber Kriterium 3 in die Teilpopulation erfolgte gemaR den
Angaben des pharmazeutischen Unternehmers, wenn im Case Report Form (CRF) das
Vorliegen einer ,,Beeintrachtigung des Immunsystems durch Transplantation solider Organe,
Blut- oder Knochenmarktransplantation, Immundefizienz, HIV-Infektion, Verwendung von
Kortikosteroiden oder anderen immunsuppressiven Medikamenten” durch die Prifarztin
oder den Priifarzt dokumentiert wurde.

Aus den im Stellungnahmeverfahren eingereichten Informationen geht hervor, dass bei 225
Studienteilnehmerinnen und -teilnehmern (43 % der vorgelegten Teilpopulation) eine HIV-
Infektion bestand. Es ist unklar, bei wie vielen Studienteilnehmerinnen und -teilnehmern dies
der einzige Grund fiir den Einschluss in die Teilpopulation iber dieses war. Gemals der
Orientierungshilfe der STIKO ist bei Vorliegen einer HIV-Infektion nicht grundsatzlich von einer
Beeintrachtigung des Immunsystems auszugehen, die mit einer relevanten Einschrankung der
Impfantwort einhergeht. Von einer relevanten Einschrankung der Impfantwort ist nur bei HIV-
Patientinnen und Patienten mit < 200 CD4+-Zellen und / oder nachweisbarer Viruslast
auszugehen. Informationen, auf wie viele Patientinnen und Patienten dies zutraf, liegen fir
die Studie PROVENT nicht vor.

Die ,Beeintrachtigung des Immunsystems” ist im CRF auch Uber eine Therapie mit
Kortikosteroiden oder anderen immunsuppressiven Wirkstoffen definiert. Der
pharmazeutische Unternehmer hat mit seiner Stellungnahme eine Liste der im Rahmen der
Begleitmedikation eingesetzten immunsuppressiven Wirkstoffe vorgelegt, die jedoch keine
Angaben zur Anzahl der betroffenen Studienteilnehmerinnen und -teilnehmer sowie zur
eingesetzten Form oder Dosierung umfasst. Der Grad der vorliegenden Immunsuppression
und der erwartbaren Impfantwort lasst sich damit ebenso wenig ableiten wie die Anzahl der
Uber dieses Kriterium ausgewdahlten Patientinnen und Patienten.

Insgesamt bleibt bei der vorliegenden Operationalisierung des Kriteriums ,Beeintrachtigung
des Immunsystems” unklar, inwiefern die prifarztlich dokumentiert Immunschwache auch
mit einer zu erwartenden relevanten Einschrankung der Impfantwort einhergeht.

Kriterium 4: Kontraindikation gegen SARS-CoV-2-Impfstoffe bei gleichzeitigem Vorliegen
mindestens eines Risikofaktors fiir einen schweren COVID-19-Verlauf

Uber dieses Kriterium wurde Patientinnen und Patienten eingeschlossen, fiir die im CRF der
Punkt ,Intoleranz gegenilber Impfstoff” durch eine Prifarztin oder einen Prifarzt festgestellt
wurde und fiur die zudem mindestens ein Risikofaktor fiir einen schweren COVID-19-Verlauf
vorlag. Die Operationalisierung ist nachvollziehbar, allerdings wurden nur 10
Studienteilnehmerinnen und -teilnehmer Uber dieses Kriterium in die Teilpopulation
aufgenommen.
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Zusammenfassend ist die vom pharmazeutischen Unternehmer vorgelegte Teilpopulation der
Studie PROVENT zur Ableitung eines Zusatznutzens von Tixagevimab/Cilgavimab gegeniber
der zweckmafligen Vergleichstherapie nicht geeignet, da die vom pharmazeutischen
Unternehmer vorgelegten Angaben zu den Charakteristika der in die Teilpopulation
eingeschlossenen Studienteilnehmerinnen und -teilnehmer nicht hinreichend sind, um fir
diese eine erwartbare relevante Einschrankung der Impfantwort und damit die Relevanz der
vorgelegten Teilpopulation fiir die Nutzenbewertung zu begriinden.

Fazit:

In der Gesamtschau lassen sich auf Basis der vorgelegten Studienergebnisse keine Aussagen
zum  Zusatznutzen von Tixagevimab/Cilgavimab gegenliber der zweckmaRigen
Vergleichstherapie in der fir die Nutzenbewertung relevanten Teilpopulation treffen, da
unklar bleibt, ob die vom pharmazeutischen Unternehmer herangezogene
Studienteilpopulation der fiir die Nutzenbewertung relevanten Teilpopulation entspricht. Ein
Zusatznutzen ist damit nicht belegt.

2.1.4 Kurzfassung der Bewertung

Bei der vorliegenden Bewertung handelt es sich um die Nutzenbewertung der
Wirkstoffkombination Tixagevimab/Cilgavimab im Anwendungsgebiet: zur
Praexpositionsprophylaxe einer Coronavirus-19-Erkrankung (Coronavirus Disease 2019,
COVID-19) bei Erwachsenen und Jugendlichen ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg
Kérpergewicht.

Fir die Nutzenbewertung nach § 35a SGB V wird nur die Patientenpopulation beriicksichtigt,
fir die zum Zeitpunkt der Beschlussfassung eine Erstattungsfahigkeit gegeben ist.

GemalR COVID-19-Vorsorgeverordnung § 2 besteht ein Anspruch auf Versorgung mit
verschreibungspflichtigen Arzneimitteln zur Praexpositionsprophylaxe gegen die Coronavirus-
Krankheit-2019 (COVID-19) zulasten der GKV, wenn durch Impfung aus medizinischen
Grinden kein oder kein ausreichender Immunschutz gegen eine COVID-19 erzielt werden
kann oder Impfungen aufgrund einer Kontraindikation nicht durchgefiihrt werden kénnen und
Risikofaktoren fiir einen schweren Verlauf einer Erkrankung an COVID-19 vorliegen.

Als zweckmaBige Vergleichstherapie wurde vom G-BA ,,Beobachtendes Abwarten” bestimmt.
Fir die Nutzenbewertung legt der pharmazeutische Unternehmer die doppelblinde RCT
PROVENT zum Vergleich einer COVID-19 Praexpositionsprophylaxe mit
Tixagevimab/Cilgavimab gegentiber Placebo vor.

Fir die Nutzenbewertung legt der pharmazeutische Unternehmer die Ergebnisse einer
Teilpopulation vor, bei denen nach den Kriterien der COVID-19-Vorsorgeverordnung § 2
Anspruch auf Versorgung mit verschreibungspflichtigen Arzneimitteln zur praventiven
Anwendung zum Schutz vor COVID-19 zulasten der GKV bestehe.

Diese vom pharmazeutischen Unternehmer vorgelegte Teilpopulation der Studie PROVENT ist
zur Ableitung eines Zusatznutzens von Tixagevimab/Cilgavimab gegeniiber der zweckmaRigen
Vergleichstherapie nicht geeignet, da die vom pharmazeutischen Unternehmer vorgelegten
Angaben zu den Charakteristika der in die Teilpopulation eingeschlossenen
Studienteilnehmerinnen und -teilnehmer nicht hinreichend sind, um fiir diese eine erwartbare
relevante Einschrankung der Impfantwort und damit die Relevanz der vorgelegten
Teilpopulation fiir die Nutzenbewertung zu begriinden
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In der Gesamtschau lassen sich auf Basis der vorgelegten Studienergebnisse keine Aussagen
zum  Zusatznutzen von Tixagevimab/Cilgavimab gegenliiber der zweckmaRigen
Vergleichstherapie in der fir die Nutzenbewertung relevanten Teilpopulation treffen, da
unklar  bleibt, ob die vom pharmazeutischen Unternehmer herangezogene
Studienteilpopulation der fiir die Nutzenbewertung relevanten Teilpopulation entspricht. Ein
Zusatznutzen ist damit nicht belegt.
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2.2  Anzahl der Patientinnen und Patienten bzw. Abgrenzung der fiir die Behandlung
infrage kommenden Patientengruppen

Bei den Angaben zur Anzahl der Patientinnen und Patienten handelt es sich um die
Zielpopulation in der Gesetzlichen Krankenversicherung (GKV).

Die Aufteilung der Patientenpopulationen ergibt sich Uber die Zirkulation von tberwiegend
Virusvarianten, gegeniiber der Tixagevimab/Cilgavimab eine deutlich reduzierte oder keine
ausreichende Neutralisationsaktivitat aufweist. Nach aktuellen Angaben des ECDC sind derzeit
100 % der Infektionen in Europa den Omikron-Varianten zuzuordnen.®

Die  Virusvarianten, bei denen  Tixagevimab/Cilgavimab eine  ausreichende
Neutralisationsaktivitdt zeigen konnte, zirkulieren zum jetzigen Zeitpunkt nicht mehr in
Deutschland.

Dementsprechend finden sich derzeit in Deutschland nur Patientinnen und Patienten, die mit
einer Virusvariante infiziert sind, gegen die Tixagevimab/Cilgavimab keine bzw. eine deutlich
eingeschrankte Neutralisationsaktivitdt aufweist.

Bei der Entscheidung Uber den Einsatz von Tixagevimab/Cilgavimab zur
Praexpositionsprophylaxe von COVID-19 sollen Erkenntnisse Uber die Eigenschaften der
zirkulierenden SARS-CoV-2-Viren, einschlieBlich regionaler oder geografischer Unterschiede,
sowie die verfigbaren Informationen Uber deren Empfindlichkeitsmuster gegeniber
Tixagevimab/Cilgavimab beriicksichtigt werden.

Da das zu bewertende Arzneimittel gegen die derzeit dominierenden Virusvarianten des SARS-
CoV-2 eine deutlich reduzierte bzw. keine Neutralisationsaktivitdat anhand von in vitro
Neutralisationstests aufweist, kommt derzeit eine Prdexpositionsprophylaxe mit
Tixagevimab/Cilgavimab regelhaft nicht in Frage.

2.3  Anforderungen and eine qualitatsgesicherte Anwendung

Die Vorgaben der Fachinformation sind zu berticksichtigen. Die europdische Zulassungs-
behorde European Medicines Agency (EMA) stellt die Inhalte der Fachinformation zu Evusheld
(Wirkstoff: Tixagevimab/Cilgavimab) unter folgendem Link frei zuganglich zur Verfliigung
(letzter Zugriff: 28. Juli 2023):

https://www.ema.europa.eu/documents/product-information/evusheld-epar-product-
information de.pdf

Fur Tixagevimab/Cilgavimab wurde gegeniiber den zum Stand der Beschlussfassung in
Deutschland zirkulierenden Omikron-Virusvarianten eine deutlich reduzierte (BA.1, BA.4,
BA.5) bzw. nicht vorhandene (BQ.1/BQ.1.1, BA.4.6, BF.7. XBB) Wirksamkeit anhand von in
vitro Neutralisationstests nachgewiesen.

2.4  Therapiekosten

Die Therapiekosten basieren auf den Angaben der Fachinformationen sowie den Angaben der
Lauer-Taxe (Stand: 15. Oktober 2023).

Die Arzneimittelkosten wurden zur besseren Vergleichbarkeit ndherungsweise sowohl auf der
Basis der Apothekenverkaufspreisebene als auch abziglich der gesetzlich vorgeschriebenen
Rabatte nach § 130 und § 130 a SGB V erhoben. Fiir die Berechnung der Jahrestherapiekosten
wurde zunachst anhand des Verbrauchs die bendtigte Anzahl an Packungen nach Wirkstarke
ermittelt. Mit der Anzahl an Packungen nach Wirkstarke wurden dann die Arzneimittelkosten
auf Basis der Kosten pro Packung, nach Abzug der gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte,

5 Country overview report: week 39 2023;
https://covid19-country-overviews.ecdc.europa.eu/variants of concern.html
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berechnet. Sofern Festbetrage in der Kostendarstellung abgebildet wurden, stellen diese ggf.
nicht die giinstigste verfligbare Alternative dar.

Erwachsene und Jugendliche ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg Korpergewicht zur
Praexpositionsprophylaxe von COVID-19

Behandlungsdauer:

Bezeichnung der Behandlungs- Anzahl Behandlungs- | Behandlungs-
Therapie modus Behandlungen/ | dauer/ tage/
Patientin bzw. Behandlung Patientin bzw.
Patient/Jahr (Tage) Patient/
Jahr

Zu bewertendes Arzneimittel

Tixagevimab/

Cilgavimab Einmalgabe 1 1 1

ZweckmaRBige Vergleichstherapie

beobachtendes

Abwarten nicht bezifferbar

Verbrauch:

Es wurde die in der Fachinformation empfohlene Dosis als Berechnungsgrundlage
herangezogen.

Bezeichnung der | Dosierung/ | Dosis/ Verbrauch Behand- Jahresdurchs

Therapie Anwendung | Patientin nach lungstage/ | chnitts-
bzw. Wirkstarke/ Patientin verbrauch
Patient/ Behandlungs- | bzw. nach
Behand- tag Patient/ Wirkstarke
lungstage Jahr

Zu bewertendes Arzneimittel

Tixagevimab/ 150 mg/ 150 mg/ 1x150 mg/ 1x150mg/
Cilgavimab 150 mg 150 mg 1x 150 mg 1x150 mg

ZweckmaRBige Vergleichstherapie

beobachtendes

Abwarten nicht bezifferbar
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Kosten:

Kosten der Arzneimittel:

Bezeichnung der Therapie Packungs- | Kosten Rabatt Rabatt Kosten
grolRe (Apotheke | § 130 SGB | § 130a nach
nabgabe- |V SGB V Abzug
preis) gesetzlich
vorgeschri
ebener
Rabatte
Zu bewertendes Arzneimittel
Tixagevimab/ Cilgavimab 1I1L0  |2496,80€| 2,00€ | 23880€ |2256,00€
150 mg/150 mg

ZweckmaRBige Vergleichstherapie

beobachtendes Abwarten nicht bezifferbar

Abkilrzungen: ILO = Injektionslosung

Stand Lauer-Taxe: 15. Oktober 2023

Kosten fiur zusatzlich notwendige GKV-Leistungen:

Es werden nur direkt mit der Anwendung des Arzneimittels unmittelbar in Zusammenhang
stehende Kosten berticksichtigt. Sofern bei der Anwendung des zu bewertenden Arzneimittels
und der zweckmiBigen Vergleichstherapie entsprechend der Fachinformation regelhaft
Unterschiede bei der notwendigen Inanspruchnahme éarztlicher Behandlung oder bei der
Verordnung sonstiger Leistungen bestehen, sind die hierfiir anfallenden Kosten als Kosten fiir
zusatzlich notwendige GKV-Leistungen zu bericksichtigen.

Arztliche Behandlungskosten, drztliche Honorarleistungen, sowie fiir Routineuntersuchungen
(z.B. regelhafte Laborleistungen wie Blutbilduntersuchungen) anfallende Kosten, die nicht
Uber den Rahmen der Ublichen Aufwendungen im Verlauf der Behandlung hinausgehen,
werden nicht abgebildet.

2.5 Arzneimittel mit neuen Wirkstoffen gemafR} § 35a Absatz 3 Satz 4 SGB V, die in einer
Kombinationstherapie mit Tixagevimab/Cilgavimab eingesetzt werden kdnnen

Gemall § 35a Absatz 3 Satz 4 benennt der G-BA alle Arzneimittel mit neuen Wirkstoffen, die
aufgrund der arzneimittelrechtlichen Zulassung in einer Kombinationstherapie mit dem
bewerteten Arzneimittel fir das zu bewertende Anwendungsgebiet eingesetzt werden
kénnen.

Grundlagen auf Seiten des bewerteten Arzneimittels

Eine Benennung gemadll § 35a Absatz 3 Satz 4 SGB V erfordert, dass auf Basis der
Fachinformation fir das bewertete Arzneimittel geprift wird, ob dieses in einer
Kombinationstherapie mit anderen Arzneimitteln im bewerteten Anwendungsgebiet
eingesetzt werden kann. Die Priifung erfolgt im ersten Schritt auf Grundlage aller Abschnitte
der aktuell gliltigen Fachinformation fiir das bewertete Arzneimittel.

Sofern das bewertete Arzneimittel im Anwendungsgebiet des Beschlusses (bewertetes
Anwendungsgebiet) einen Wirkstoff oder eine fixe Kombination von Wirkstoffen enthalt und
ausschlieBlich zum Einsatz in Monotherapie zugelassen ist, kommt eine Kombinationstherapie
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aufgrund der arzneimittelrechtlichen Zulassung nicht in Betracht, weshalb keine Benennung
erfolgt.

Eine Benennung kommt ebenfalls nicht in Betracht, sofern der G-BA fiir das bewertete
Arzneimittel gemaR § 35a Absatz 1c Satz 1 SGB V eine Freistellung als Reserveantibiotikum
beschlossen hat. Hat der G-BA eine Freistellung fiir ein Reserveantibiotikum nach § 35a Absatz
1c Satz 1 SGB V beschlossen, gilt der Zusatznutzen als belegt; das AusmaR des Zusatznutzens
und seine therapeutische Bedeutung sind vom G-BA nicht zu bewerten. Aufgrund des
fehlenden Bewertungsauftrags des G-BA nach Beschluss Uber eine Freistellung nach § 35a
Absatz 1c Satz 1 SGB V im Hinblick auf das AusmaR des Zusatznutzens und die therapeutische
Bedeutung des zu bewertenden Reserveantibiotikums besteht durch die verfahrensrechtliche
Privilegierung der pharmazeutischen Unternehmer eine Limitation dahingehend, dass fiir
freigestellte Reserveantibiotika weder der Nachweis eines bestehenden noch eines
erwartbaren mindestens betrachtlichen Zusatznutzens in den Verfahren nach § 35a Absatz 1
oder 6 SGB V bzw. § 35a Absatz 1d SGB V moglich ist. Die verfahrensrechtliche Privilegierung
der nach § 35a Absatz 1c Satz 1 SGB V freigestellten Reserveantibiotika muss daher, um
Wertungswiderspriiche zu vermeiden, auch auf der Ebene der Benennung nach § 35a Absatz
3S. 4 SGB V bericksichtigt werden.

Hinsichtlich der weiteren Prifschritte wird zwischen einer ,bestimmten” oder
yunbestimmten” Kombination differenziert, die gegebenenfalls auch die Grundlage fir eine
Benennung darstellt.

Dabei liegt eine ,bestimmte Kombination” vor, wenn konkret ein oder mehrere einzelne
Wirkstoffe genannt werden, die in Kombination mit dem bewerteten Arzneimittel im
bewerteten Anwendungsgebiet eingesetzt werden kdonnen.

Eine ,unbestimmte Kombination” liegt vor, wenn zwar Angaben zu einer
Kombinationstherapie vorhanden sind, jedoch keine konkreten Wirkstoffe genannt werden.
Eine unbestimmte Kombination kann vorliegen, wenn in den Angaben zu einer
Kombinationstherapie

- eine Wirkstoffklasse oder -gruppe genannt wird, aus welcher einzelne, nicht naher
konkretisierte Wirkstoffe in Kombinationstherapie mit dem bewerteten Arzneimittel
eingesetzt werden kdnnen oder

- keine W.irkstoffe, Wirkstoffklassen oder -gruppen genannt werden, jedoch das
bewertete Arzneimittel zusatzlich zu einer, in der jeweiligen Fachinformation ndaher
beschriebenen therapeutischen Anwendung, fir die jedoch keine Angaben zu
Wirkstoffen im Rahmen dieser therapeutischen Anwendung aus der Fachinformation
hervorgehen, angewendet wird.

Kombinationspartner

Der Kombinationspartner ist ein Arzneimittel mit neuen Wirkstoffen, das in
Kombinationstherapie mit dem bewerteten Arzneimittel fiir das zu bewertende
Anwendungsgebiet eingesetzt werden kann.

Damit ein Arzneimittel als Kombinationspartner in Betracht kommen kann, muss es zum
Beschlussdatum des vorliegenden Beschlusses als Arzneimittel mit neuen Wirkstoffen gemaf
§ 2 Absatz 1 AM-NutzenV i.V.m den entsprechenden Regelungen im 5. Kapitel VerfO des G-BA
einzuordnen sein. Zudem muss das Arzneimittel in dem bewerteten Anwendungsgebiet
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zugelassen sein, wobei eine Zulassung nur fir ein Teilgebiet des bewerteten
Anwendungsgebiets ausreichend ist.

Auf der Grundlage einer ,,unbestimmten Kombination“ muss der Kombinationspartner den
Angaben zu der Wirkstoffklasse oder -gruppe oder der therapeutischen Anwendung laut
Fachinformation des bewerteten Arzneimittels im bewerteten Anwendungsgebiet
zuzuordnen sein, wobei flir die Definition einer Wirkstoffgruppe die entsprechenden Angaben
in der Fachinformation des bewerteten Arzneimittels zugrunde gelegt werden.

Zudem durfen auf Seiten des Kombinationspartners keine Ausschlussgriinde flr eine
Kombinationstherapie mit dem bewerteten Arzneimittel vorliegen, insbesondere keine
ausschlieBliche Zulassung als Monotherapie.

Zudem wird auf Grundlage aller Abschnitte der aktuell giltigen Fachinformation des in
Betracht kommenden Kombinationspartners gepriift, ob Angaben enthalten sind, nach denen
ein Einsatz in Kombinationstherapie mit dem bewerteten Arzneimittel im bewerteten
Anwendungsgebiet im zulassungsrechtlichen Sinn ausgeschlossen ist. Entsprechende
Angaben konnen beispielsweise Dosierungsangaben oder Warnhinweise sein. Fiir den Fall,
dass das Arzneimittel im Rahmen einer bestimmten oder unbestimmten Kombination
angewendet wird, welche das bewertete Arzneimittel nicht umfasst, so ist eine Kombination
mit dem bewerteten Arzneimittel ausgeschlossen.

Darliber hinaus dirfen auf Seiten des bewerteten Arzneimittels laut dessen Fachinformation
keine spezifischen Angaben enthalten sein, die einen Einsatz in Kombinationstherapie mit
dem in Betracht kommenden Kombinationspartner im bewerteten Anwendungsgebiet im
zulassungsrechtlichen Sinn ausschliel3en.

Nicht als Kombinationspartner in Betracht kommen Arzneimittel mit neuen Wirkstoffen, fiir
die der G-BA gemalR § 35a Absatz 1c Satz 1 SGB V eine Freistellung als Reserveantibiotikum
beschlossen hat. Die verfahrensrechtliche Privilegierung der nach § 35a Absatz 1c Satz 1 SGB V
freigestellten Reserveantibiotika gilt auch fir das als Kombinationspartner in Betracht
kommende Arzneimittel entsprechend.

Benennung

Die Arzneimittel, welche als Kombinationspartner nach den voranstehenden Priifungspunkten
bestimmt worden sind, werden durch Angabe des jeweiligen Wirkstoffes und des
Handelsnamens benannt. Die Benennung kann mehrere Wirkstoffe umfassen, sofern mehrere
Arzneimittel mit neuen Wirkstoffen in derselben Kombinationstherapie mit dem bewerteten
Arzneimittel eingesetzt werden kdnnen oder aber unterschiedliche Kombinationen mit
verschiedenen Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen der Benennung zugrunde liegen.

Sofern der vorliegende Beschluss zu dem bewerteten Arzneimittel im bewerteten
Anwendungsgebiet mehrere Patientengruppen enthalt, erfolgt die Benennung von
Kombinationspartnern fiir jede einzelne Patientengruppe gesondert.

Ausnahme von der Benennung

Von der Benennung wurden Kombinationstherapien ausgenommen, fir die -
patientengruppenbezogen - ein betrachtlicher oder erheblicher Zusatznutzen in einem
Beschluss nach § 35a Absatz 3 Satz 1 SGB V festgestellt worden ist oder nach § 35a Absatz 1d
Satz 1 SGB V festgestellt wurde, dass die Kombination einen mindestens betrachtlichen
Zusatznutzen erwarten lasst. Dabei muss die Kombinationstherapie, die von der Benennung
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ausgenommen wird, in der Regel identisch sein mit der Kombinationstherapie, die den
voranstehenden Feststellungen zugrunde lag.

Bei Benennungen auf der Grundlage von unbestimmten Kombinationen werden nur jene
Kombinationspartner aufgrund eines Beschlusses nach § 35a Absatz 3 Satz 1 SGB V fur das
bewertete Arzneimittel, in dem ein betrachtlicher oder erheblicher Zusatznutzen festgestellt
worden war, von der Benennung ausgenommen, die zum Zeitpunkt dieses Beschlusses
zugelassen waren.

Rechtswirkungen der Benennung

Die Benennung von Kombinationen erfolgt gemaR den gesetzlichen Vorgaben nach § 35a
Absatz 3 Satz 4 und dient ausschlie8lich der Umsetzung des Kombinationsabschlages nach
§ 130e SGB V zwischen Krankenkassen und pharmazeutischen Unternehmern. Mit der
Benennung ist keine Aussage dahingehend verbunden, inwieweit eine Therapie mit dem zu
bewertenden Arzneimittel in Kombination mit benannten Arzneimitteln dem allgemein
anerkannten Stand der medizinischen Erkenntnisse entspricht. Die Priifung wurde
ausschlieBlich auf Grundlage der arzneimittelzulassungsrechtlichen Maoglichkeit eines
Einsatzes der Arzneimittel in Kombinationstherapie im bewerteten Anwendungsgebiet auf der
Grundlage von Fachinformationen vorgenommen; der allgemein anerkannte Stand der
medizinischen Erkenntnisse oder die Anwendung der Arzneimittel in der Versorgungsrealitat
waren aufgrund des fehlenden Bewertungsauftrages des G-BA im Rahmen des § 35a Absatz 3
S. 4 SGB V nicht Gegenstand der Priifung.

Die getroffenen Feststellungen schranken weder den zur Erflllung des arztlichen
Behandlungsauftrags erforderlichen Behandlungsspielraum ein, noch treffen sie Aussagen
Uber ZweckmaRigkeit oder Wirtschaftlichkeit.

Begriindung fiir die Feststellungen zur Benennung im vorliegenden Beschluss:

Erwachsene und Jugendliche ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg Korpergewicht zur
Praexpositionsprophylaxe von COVID-19

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

Referenzen:

Fachinformation zu Tixagevimab/Cilgavimab (EVUSHELD) 150 mg + 150 mg Injektionslosung,
August 2023

3. Biirokratiekostenermittlung

Durch den vorgesehenen Beschluss entstehen keine neuen bzw. gednderten
Informationspflichten fir Leistungserbringer im Sinne von Anlage Il zum 1. Kapitel VerfO und
dementsprechend keine Blirokratiekosten.
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4. Verfahrensablauf

Der Unterausschuss Arzneimittel hat in seiner Sitzung am 6. September 2022 die zweckmaRige
Vergleichstherapie bestimmt.

Am 8. Mai 2023 hat der pharmazeutische Unternehmer gemall 5. Kapitel § 8 Absatz 1
Nummer 3 VerfO fristgerecht ein Dossier zur Nutzenbewertung von Tixagevimab/Cilgavimab
beim G-BA eingereicht.

Der G-BA hat das IQWiG mit Schreiben vom 10. Mai 2023 in Verbindung mit dem Beschluss
des G-BA vom 1. August 2011 Uber die Beauftragung des IQWiG hinsichtlich der Bewertung
des Nutzens von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen gemaR § 35a SGB V mit der Bewertung
des Dossiers zur Wirkstoffkombination Tixagevimab/Cilgavimab beauftragt.

Die Dossierbewertung des IQWiG wurde dem G-BA am 11. August 2023 Gbermittelt und mit
der Veroffentlichung am 15. August 2023 auf den Internetseiten des G-BA das schriftliche
Stellungnahmeverfahren eingeleitet. Die Frist zur Abgabe von Stellungnahmen war der 5.
September 2023.

Die miundliche Anhérung fand am 25. September 2023 statt.

Mit Schreiben vom 26. September 2023 wurde das IQWiG mit einer erganzenden Bewertung
beauftragt. Das vom IQWiG erstellte Addendum wurde dem G-BA am 13. Oktober 2023
Ubermittelt.

Zur Vorbereitung einer Beschlussempfehlung hat der Unterausschuss Arzneimittel eine
Arbeitsgruppe (AG § 35a) beauftragt, die sich aus den von den Spitzenorganisationen der
Leistungserbringer benannten Mitgliedern, der vom GKV-Spitzenverband benannten
Mitglieder sowie Vertreter(innen) der Patientenorganisationen zusammensetzt. Darliber
hinaus nehmen auch Vertreter(innen) des IQWiG an den Sitzungen teil.

Die Auswertung der eingegangenen Stellungnahmen sowie der miindlichen Anhérung wurde
in der Sitzung des Unterausschusses am 24. Oktober 2023 beraten und die Beschlussvorlage
konsentiert.

Das Plenum hat in seiner Sitzung am 2. November 2023 die Anderung der Arzneimittel-
Richtlinie beschlossen.

Zeitlicher Beratungsverlauf

Sitzung Datum Beratungsgegenstand

Unterausschuss|6. September 2022 Bestimmung der zweckmaBigen
Arzneimittel Vergleichstherapie

AG § 35a 19. September 2023 | Information Gber eingegangene Stellungnahmen,
Vorbereitung der miindlichen Anhorung

Unterausschuss|25. September 2023  |Durchfiihrung der miindlichen Anhérung,

Arzneimittel Beauftragung des IQWiG mit ergdnzender
Bewertung von Unterlagen
AG § 35a 4. Oktober 2023 Beratung Uiber die Dossierbewertung des IQWiG,
17. Oktober 2023 Auswertung des Stellungnahmeverfahrens
Unterausschuss|24. Oktober 2023 AbschlieBende Beratung der Beschlussvorlage
Arzneimittel
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Plenum 2. November 2023 Beschlussfassung iiber die Anderung der Anlage Xl
AM-RL

Berlin, den 2. November 2023

Gemeinsamer Bundesausschuss
gemald § 91 SGB V
Der Vorsitzende

Prof. Hecken
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5. Beschluss

Beschluss

Gemeinsamer
Bundesausschuss

des Gemeinsamen Bundesausschusses (iber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie:
Anlage XlII — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a des
Flinften Buches Sozialgesetzbuch (SGB V)

Tixagevimab/Cilgavimab (Erstmalige Dossierpflicht: COVID-19, Praexpositionsprophylaxe, > 12

Jahre)

Vom 2. November 2023

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) hat in seiner Sitzung am 2. November 2023
beschlossen, die Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL) in der Fassung vom 18. Dezember 2008 / 22.
Januar 2009 (BAnz. Nr. 49a vom 31. Mérz 2009), die zuletzt durch die Bekanntmachung des
Beschlusses vom 17. August 2023 (BAnz AT 10.11.2023 B3) gedndert worden ist, wie folgt zu
andern:

I In Anlage Xl werden den Angaben =zur Nutzenbewertung von
Tixagevimab/Cilgavimab gemaR dem Beschluss vom 20. April 2023 nach Nummer 5 folgende
Angaben angefiigt:
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Tixagevimab/Cilgavimab

Beschluss vom: 2. November 2023
In Kraft getreten am: 2. November 2023
BAnz AT 27.11.2023 B4

Anwendungsgebiet (laut Zulassung vom 25. Marz 2022):

EVUSHELD wird angewendet zur Praexpositionsprophylaxe einer Coronavirus-19-Erkrankung
(Coronavirus Disease 2019, COVID-19) bei Erwachsenen und Jugendlichen ab 12 Jahren mit
mindestens 40 kg Kérpergewicht.

Anwendungsgebiet des Beschlusses (Beschluss vom 2. November 2023):

EVUSHELD wird angewendet zur Praexpositionsprophylaxe einer Coronavirus-19-Erkrankung
(Coronavirus Disease 2019, COVID-19) bei Erwachsenen und Jugendlichen ab 12 Jahren mit
mindestens 40 kg Korpergewicht, die gemaR § 2 Absatz 1 Covid-19-Vorsorgeverordnung einen
Anspruch auf Versorgung mit diesem Arzneimittel haben.

1. Zusatznutzen des Arzneimittels im Verhaltnis zur zweckmaRigen Vergleichstherapie

Erwachsene und Jugendliche ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg Korpergewicht zur
Praexpositionsprophylaxe von COVID-19

ZweckmaRige Vergleichstherapie:
- Beobachtendes Abwarten

AusmaR und Wahrscheinlichkeit des Zusatznutzens von Tixagevimab/Cilgavimab
gegeniiber der zweckmaRigen Vergleichstherapie:

Ein Zusatznutzen ist nicht belegt.

Studienergebnisse nach Endpunkten:?
Erwachsene und Jugendliche ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg Korpergewicht zur
Praexpositionsprophylaxe von COVID-19

Es liegen keine bewertbaren Daten vor.

! Daten aus der Dossierbewertung des IQWiG (A23-42) und dem Addendum (A23-96) sofern nicht anders
indiziert.
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Zusammenfassung der Ergebnisse relevanter klinischer Endpunkte

Endpunktkategorie Effektrichtung/ Zusammenfassung
Verzerrungspotential

Mortalitat n. b. nicht bewertbar

Morbiditat n. b. nicht bewertbar

Gesundheitsbezogene | & Es liegen keine Daten vor.

Lebensqualitat

Nebenwirkungen n. b. nicht bewertbar

Erlduterungen:
M. positiver statistisch signifikanter und relevanter Effekt bei niedriger/unklarer

Aussagesicherheit

{1 negativer statistisch signifikanter und relevanter Effekt bei niedriger/unklarer
Aussagesicherheit

M positiver statistisch signifikanter und relevanter Effekt bei hoher Aussagesicherheit
J L : negativer statistisch signifikanter und relevanter Effekt bei hoher Aussagesicherheit
<> : kein statistisch signifikanter bzw. relevanter Unterschied

J: Es liegen keine Daten vor.

n. b.: nicht bewertbar

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

Erwachsene und Jugendliche ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg Kérpergewicht zur
Praexpositionsprophylaxe von COVID-19 mit einer Virusvariante, gegeniiber der
Tixagevimab/Cilgavimab eine deutlich reduzierte oder keine ausreichende
Neutralisationsaktivitat aufweist

0 Patientinnen und Patienten?

Erwachsene und Jugendliche ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg K6rpergewicht zur
Praexpositionsprophylaxe von COVID-19 mit einer Virusvariante, gegeniiber der
Tixagevimab/Cilgavimab eine ausreichende Neutralisationsaktivitdt aufweist

0 Patientinnen und Patienten

3. Anforderungen an eine qualitdtsgesicherte Anwendung

Die Vorgaben der Fachinformation sind zu bericksichtigen. Die europdische Zulassungs-
behorde European Medicines Agency (EMA) stellt die Inhalte der Fachinformation zu Evusheld
(Wirkstoff: Tixagevimab/Cilgavimab) unter folgendem Link frei zuganglich zur Verfligung
(letzter Zugriff: 28. Juli 2023):

2 Die Wirksamkeit von Tixagevimab/Cilgavimab ist unter den aktuell zirkulierenden Sublinien der Omikron-
Virusvariante stark reduziert bis nicht mehr vorhanden. (ECDC, Country overview report: week 39 2023:
https://covid19-country-overviews.ecdc.europa.eu/variants of concern.html)
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https://www.ema.europa.eu/documents/product-information/evusheld-epar-product-
information de.pdf

FUr Tixagevimab/Cilgavimab wurde gegeniber den zum Stand der Beschlussfassung in
Deutschland zirkulierenden Omikron-Virusvarianten eine deutlich reduzierte (BA.1, BA.4,
BA.5) bzw. nicht vorhandene (BQ.1/BQ.1.1, BA.4.6, BF.7.XBB) Wirksamkeit anhand von in vitro
Neutralisationstests nachgewiesen.
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4. Therapiekosten

Jahrestherapiekosten:

Erwachsene und Jugendliche ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg Korpergewicht zur
Praexpositionsprophylaxe von COVID-19

Bezeichnung der Therapie Jahrestherapiekosten/ Patientin bzw. Patient

Zu bewertendes Arzneimittel:

Tixagevimab/Cilgavimab 2 256,00 €

ZweckmaRBige Vergleichstherapie:

Beobachtendes Abwarten nicht bezifferbar

Kosten nach Abzug gesetzlich vorgeschriebener Rabatte (Stand Lauer-Taxe: 15. Oktober 2023)

Kosten flr zusatzlich notwendige GKV-Leistungen: entfallt

5. Arzneimittel mit neuen Wirkstoffen gemdR § 35a Absatz 3 Satz 4 SGB V, die in einer
Kombinationstherapie mit Tixagevimab/Cilgavimab eingesetzt werden kénnen

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

Erwachsene und Jugendliche ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg Korpergewicht zur
Praexpositionsprophylaxe von COVID-19

Kein in Kombinationstherapie einsetzbares Arzneimittel mit neuen Wirkstoffen, fiir das die
Voraussetzungen des § 35a Absatz 3 Satz 4 SGB V erfiillt sind.
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I. Der Beschluss tritt mit Wirkung vom Tag seiner Veroffentlichung auf den Internetseiten
des G-BA am 2. November 2023 in Kraft.

Die Tragenden Griinde zu diesem Beschluss werden auf den Internetseiten des G-BA unter

www.g-ba.de veroffentlicht.

Berlin, den 2. November 2023

Gemeinsamer Bundesausschuss
gemald § 91 SGB V
Der Vorsitzende

Prof. Hecken
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6. Veroffentlichung im Bundesanzeiger

Bekanntmachung

Veroffentlicht am Montag, 27. November 2023
BAnz AT 27.11.2023 B4

https://www.bundesanzeiger.de/pub/de/start?3
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1.

2.

B. Bewertungsverfahren
Bewertungsgrundlagen

Der pharmazeutische Unternehmer hat am 8. Mai 2023 ein Dossier zur Wirkstoffkombination
Tixagevimab/Cilgavimab eingereicht. Der G-BA hat das IQWiG mit der Bewertung dieses
Dossiers beauftragt.

Die Nutzenbewertung des IQWiG wurde am 15. August 2023 auf den Internetseiten des G-BA
unter www.g-ba.de zur Stellungnahme veroffentlicht. Das vom IQWiG erstellte Addendum zur
Nutzenbewertung wurde dem G-BA am 13. Oktober 2023 ibermittelt.

Bewertungsentscheidung
2.1 Bestimmung der zweckmaRigen Vergleichstherapie

Siehe Ausfiihrungen zu Abschnitt A "Tragende Griinde und Beschluss"; Abschnitt 2.1 "Zu-
satznutzen des Arzneimittels im Verhdltnis zur zweckmdifsigen Vergleichstherapie”

2.2  Nutzenbewertung

Der G-BA ist nach den Beratungen des Unterausschusses Arzneimittel zum Dossier des
pharmazeutischen Unternehmers und zur Nutzenbewertung des IQWiG sowie nach
Auswertung der schriftlichen Stellungnahmen und der miindlichen Anhérung sowie des vom
IQWIG erstellten Addendums zur Nutzenbewertung zu dem Ergebnis gekommen, wie folgt
Uber die Nutzenbewertung zu beschlieRBen:

2.2.1 Zusatznutzen des Arzneimittels im Verhaltnis zur zweckmaRigen Vergleichstherapie

Siehe Ausfiihrungen zu Abschnitt A "Tragende Griinde und Beschluss"; Abschnitt 2.1
"Zusatznutzen des Arzneimittels im Verhdltnis zur zweckmdfSigen Vergleichstherapie”

2.2.2 Anzahl der Patienten bzw. Abgrenzung der fiir die Behandlung in Frage kommenden
Patientengruppen

Siehe Ausfiihrungen zu Abschnitt A "Tragende Griinde und Beschluss"; Abschnitt 2.2 "Anzahl
der Patienten bzw. Abgrenzung der fiir die Behandlung infrage kommenden
Patientengruppen”

2.2.3 Anforderungen an eine qualitdtsgesicherte Anwendung

Siehe Ausfiihrungen zu Abschnitt A "Tragende Griinde und Beschluss"; Abschnitt 2.3
"Anforderungen an eine qualitétsgesicherte Anwendung”

2.2.4 Therapiekosten

Siehe Ausfiihrungen zu Abschnitt A "Tragende Griinde und Beschluss"; Abschnitt 2.4
"Therapiekosten”
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C. Dokumentation des gesetzlich vorgeschriebenen Stellungnahmeverfahrens

GemalR § 92 Abs. 3a SGB V ist den Sachverstandigen der medizinischen und pharmazeutischen
Wissenschaft und Praxis sowie den fiir die Wahrnehmung der wirtschaftlichen Interessen
gebildeten maRgeblichen Spitzenorganisationen der pharmazeutischen Unternehmer, den
betroffenen pharmazeutischen Unternehmern, den Berufsvertretungen der Apotheker und
den maRgeblichen Dachverbidnden der Arztegesellschaften der besonderen
Therapierichtungen auf Bundesebene Gelegenheit zur Stellungnahme zu geben.

Auf der Grundlage von §§ 35a Abs. 3 S.2, 92 Abs.3a SGBV i.V.m. § 7 Abs. 4 S. 1 AM-NutzenV
ist auch Gelegenheit zur mindlichen Stellungnahme zu geben.

Die Einleitung des Stellungnahmeverfahrens sowie die Informationen zur miindlichen
Anhorung wurden auf der Internetseite des G-BA bekannt gegeben.
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1. Unterlagen des Stellungnahmeverfahrens

Nutzenbewertungsverfahren zum Wirkstoff Tixagevimab/Cilgavimab (Erstmalige Dossierpflicht: COVID-19, Praexpositionsprophylaxe, >

Gemeinsamer
Bundesausschuss

Nutzenbewertung nach § 35a SGB V

Nutzenbewertungsverfahren zum Wirkstoff Tixagevimab/Cilgavimab (Erstmalige
Dossierpflicht: COVID-19, Priexpositionsprophylaxe, = 12 Jahre)

Steckbrief

Wirkstoff: Tixagevimab/Cilgavimab

Handelsname: Evusheld
Therapeutisches Gebiet: Coronavirus-Krankheit 2019 (COVID-19) (Infektionskrankheiten)

e Pharmazeutischer Unternehmer: AstraZeneca GmbH

Fristen

Beginn des Verfahrens: 15.05.2023

Veroffentlichung der Nutzenbewertung und Beginn des schriftlichen Stellungnahmeverfahrens: 15.08.2023

Fristende zur Abgabe einer schriftlichen Stellungnahme: 05.09.2023

Beschlussfassung: Anfang November 2023

Verfahrensstatus: Stellungnahmeverfahren eréffnet

Dossier

Eingereichte Unterlagen des pharmazeutischen Unternehmers (Vorgangsnummer 2023-05-15-D-944)

Modul1
(PDF 361,44 kB)

Modul 2
(PDF 452,27 kB)

Modul 3A
(PDF 1,20 MB)

Modul 4A
(PDF 2,33 MB)

Anhang 4-G zu Modul 4A
(PDF 3,38 MB)

ZweckmilRige Vergleichstherapie

Informationen zur zweckmdRigen Vergleichstherapie

(PDF 2,83 MB)

Anwendungsgebiet gemil? Fachinformation fiir Tixagevimab/Cilgavimab (Evusheld)

EVUSHELD wird angewendet zur Priexpositionsprophylaxe einer Coronavirus-19-Erkrankung (coronavirus disease
2019, COVID-19) bei Erwachsenen und Jugendlichen ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg Kérpergewicht.
htips://www.g-ba.de/bewertungsverfahren/nutzenbewertung/958/ 15.08.2023 - Seite T von 4
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Nutzenbewertungsverfahren zum Wirkstoff Tixagevimab/Cilgavimab (Erstmalige Dossierpflicht: COVID-19, Préexpositionsprophylaxe, =
Patientenpopulation(en) der Nutzenbewertung und zweckmiRige Vergleichstherapie

Erwachsene und Jugendliche ab 12 Jahren mit mindestens 40 kg Korpergewicht zur Priaexpositionsprophylaxe von
COVID-19

ZweckmiRige Vergleichstherapie fiir Tixagevimab/Cilgavimab:
* Beobachtendes Abwarten
Stand der Information: September 2022

Die Aussagen zur zweckmdf3igen Vergleichstherapie basieren auf dem zum Beratungszeitpunkt allgemein anerkannten
Stand der medizinischen Erkenntnisse und stehen unter dem Vorbehalt, dass sich in Bezug auf die Kriterien nach dem 5.
Kapitel § 6 der Verfahrensordnung (VerfQ) des Gemeinsamen Bundesausschusses (G-BA), auf dessen Grundlage der G-
BA seine Feststellungen trifft, eine neue Sachlage in einer Weise ergibt, die eine Uberpriifung der zweckméRigen
Vergleichstherapie erforderlich macht (5. Kapitel § 6 i.V.m. § 7 Abs. 2 Satz 4 der VerfO des G-BA). Es liegt im
Verantwortungsbereich des pharmazeutischen Unternehmers die Aktualitéit der zweckmdBigen Vergleichstherapie
spdtestens zur Erstellung eines Dossiers fiir die Nutzenbewertung zu priifen. Diesbeziiglich kann bei Bedarf eine
Beratung nach 5. Kapitel § 7 VerfO des G-BA angefordert werden. Die rechtlich verbindliche Bestimmung der
zweckmdfRigen Vergleichstherapie erfolgt erst mit dem Beschluss iiber die Nutzenbewertung nach § 35a Abs. 3 SGB V.

Nutzenbewertung

Die Nutzenbewertung wurde am 15.08.2023 verdéffentlicht:

Nutzenbewertung IQWiG
(PDF 600,48 kB)

Benennung Kombinationen - Entwurf fiir Stellungnahmeverfahren
(PDF 125,74 kB)

Stellungnahmen

hiips://www.g-ba.de/bewertungsverfanren/nutzenbewertung/958/ 15.08.2023 - Seite 2 von 4
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Nutzenbewertungsverfahren zum Wirkstoff Tixagevimab/Cilgavimab (Erstmalige Dossierpflicht: COVID-19, Praexpositionsprophylaxe, =

Fristen zum Stellungnahmeverfahren

e Fristende zur Abgabe einer schriftlichen Stellungnahme: 05.09.2023

e Miindliche Anhorung: 25.09.2023
Bitte melden Sie sich bis zum 18.09.2023 per E-Mail unter Angabe der Dossiernummer an.

Stellungnahme abgeben
Die Stellungnahme ist elektronisch iiber das Portal fiir Unterlagen nach § 35a SGB V zu iibermitteln.

Bitte verwenden Sie ausschlieRlich die folgenden Dokumentvorlagen und verzichten Sie auf formgebende
Formatierungen und Endnotes:

Anlage Il - Vorlage zur Abgabe einer schriftlichen Stellungnahme zur Nutzenbewertung nach § 35a SGB V
Word
(Word 57,50 kB)

Informationen

Mit der Veroffentlichung der Nutzenbewertung im Internet gibt der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) gemiR § 92
Abs. 3a SGB V den Sachverstindigen der medizinischen und pharmazeutischen Wissenschaft und Praxis sowie den fiir
die Wahrnehmung der wirtschaftlichen Interessen gebildeten maRgeblichen Spitzenorganisationen der
pharmazeutischen Unternehmer, den betroffenen pharmazeutischen Unternehmern, den Berufsvertretungen der
Apotheker und den maRgeblichen Dachverbinden der Arztegesellschaften der besonderen Therapierichtungen auf
Bundesebene Gelegenheit, Stellung zu nehmen. Zum Zwecke der Klarstellung wird darauf hingewiesen, dass die
Patientenvertretung nach § 140f SGB V nicht zum Kreis der in diesem Verfahren Stellungnahmeberechtigten gehért.

Ihre Stellungnahme ist bis zum 05.09.2023 elektronisch bevorzugt iiber das Portal fiir Unterlagen nach § 35a SGB V
einzureichen. Alternativ ist eine Einreichung per E-Mail moglich (nutzenbewertung3sa@g-ba.de mit Betreffzeile
Stellungnahme - Tixagevimab/Cilgavimab - 2023-05-15-D-944). Es gilt das Eingangsdatum; spiter bei uns
eingegangene Stellungnahmen werden nicht beriicksichtigt. Eingangsbestdtigungen werden nach Ablauf der
Abgabefrist versandt. Fiir die Stellungnahme selbst ist ausschliefRlich Anlage Il zu verwenden und dem G-BA als
Word-Format zu iibermitteln.

Jede Stellungnahme ist durch Literatur (z. B. relevante Studien) zu begriinden. Die zitierte Literatur ist obligat im
Volltext inklusive eines standardisierten und vollstandigen Literatur- bzw. Anlagenverzeichnisses der Stellungnahme
beizufiigen. Nur Literatur, die im Volltext beigefiigt ist, wird berlicksichtigt. Die zitierten Literaturstellen sind in einer
zusdtzlichen Datei im RIS-Format zu tibermitteln.

Mit Abgabe der Stellungnahme erklirt sich der Stellungnehmer einverstanden, dass diese in der zusammenfassenden
Dokumentation § 5 Abs.4 VerfO wiedergegeben und anschlieRend veréffentlicht werden kann.

Die miindliche Anhorung am 25.09.2023 wird als Videokonferenz durchgefiihrt. Bitte melden Sie sich bis zum
18.09.2023 unter nutzenbewertung3sa@g-ba.de unter Angabe der Dossiernummer an. Sie erhalten weitere

Informationen und lhre Zugangsdaten nach Bestdtigung lhrer Teilnahme.

Der Gemeinsame Bundesausschuss beschlieRt iiber die Nutzenbewertung innerhalb von 3 Monaten (Termin: Anfang
November 2023). Die Stellungnahmen werden in die Entscheidung einbezogen.

Beschliisse

https://www.g-ba.de/bewertungsverfahren/nutzenbewertung/958/ 15.08.2023 - Seite 3 von 4
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Nutzenbewertungsverfahren zum Wirkstoff Tixagevimab/Cilgavimab (Erstmalige Dossierpflicht: COVID-19, Praexpositionsprophylaxe, =

Zugehdrige Verfahren

Weitere Bewertungsverfahren zu diesem Wirkstoff:

Verfahren vom 15.10.2022 (Verfahren abgeschlossen)

Letzte Anderungen | als RSS-Feed (Tipps zur Nutzung)

https://www.g-ba.de/bewertungsverfahren/nutzenbewertung/958/ 15.08.2023 - Seite 4 von 4
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Ablauf der miindlichen Anhérung

Gemeinsamer
Bundesausschuss

Gemeinsamer Bundesausschuss

nach § 91 SGB V

Mindliche Anhdérung am 25. September 2023 um 13:00 Uhr beim Gemeinsamen
Bundesausschuss

Miindliche Anhorung gemaR 5. Kapitel § 19 Abs. 2 Verfahrensordnung des G-BA

Wirkstoff Tixagevimab/Cilgavimab

Ablauf

1) Allgemeine Aspekte

2) ZweckmafRige Vergleichstherapiel

3) AusmaRB und Wahrscheinlichkeit! des Zusatznutzens

4) Anzahl der Patienten bzw. Patientengruppen

5) Anforderungen an eine qualitdtsgesicherte Anwendung

6) Therapiekosten, auch im Vergleich! zur zweckmiRigen Vergleichstherapie

'Entfallt bei Arzneimitteln fir seltene Leiden (Orphan Drugs).

Zusammenfassende Dokumentation 33



3.

4,

Ubersicht der eingegangenen schriftlichen Stellungnahmen

Organisation

Eingangsdatum

AstraZeneca GmbH 05.09.2023
Roche Pharma AG 18.08.2023
GlaxoSmithKline GmbH & Co. KG 29.08.2023
Dr. Gregor Paul; Universitatsklinikum Augsburg 04.09.2023
Verband forschender Arzneimittelhersteller e.V. 05.09.2023
Pfizer Pharma GmbH 05.09.2023
DGI, DGHO, AGIHO 06.09.2023

Teilnehmer an der miindlichen Anhérung und zusammenfassende Angaben der
Offenlegungserklarung
Organisation, Frage 1 Frage 2 Frage 3 Frage 4 Frage 5 Frage 6
Name
AstraZeneca GmbH
Fr. Dr. Blichner Ja Nein Nein 