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1. Gesetzlicher Auftrag

Nach 8 35 Abs. 1 SGB V bestimmt der Gemeinsame Bundesausschuss in den
Richtlinien nach 8§ 92 Abs. 1 S. 2 Nr. 6, fur welche Gruppen von Arzneimitteln
Festbetrage festgesetzt werden kdnnen. In den Gruppen sollen Arzneimittel mit

1. denselben Wirkstoffen,

2. pharmakologisch-therapeutisch vergleichbaren Wirkstoffen, insbeson-
dere mit chemisch verwandten Stoffen,

3. therapeutisch vergleichbarer Wirkung, insbesondere Arzneimittel-
kombinationen

zusammengefasst werden. Der Gemeinsame Bundesausschuss ermittelt auch
die nach Absatz 3 notwendigen rechnerischen mittleren Tages- oder
Einzeldosen oder anderen geeigneten Vergleichsgrof3en.

2. Eckpunkte der Entscheidung

Der Unterausschuss ,Arzneimittel hat die Beratungen zu der
Festbetragsgruppe Makrolide, neuere, Gruppe 1, abgeschlossen und ist dabei
zu dem Ergebnis gekommen, dass die Makrolide, neuere, Gruppe 1, die
Voraussetzungen fiur eine Festbetragsgruppenbildung nach 8 35 Abs. 1 Satz 2
Nr. 2 i. V. m. 835 Abs. 1 Satz 3 SGBV erfullen. Der Unterausschuss
LArzneimittel* hat die Argumente der stellungnahmeberechtigten Organisationen
sehr grindlich gepruft. Die Wirkstoffe sind pharmakologisch-therapeutisch
vergleichbar, denn sie besitzen uber einen vergleichbaren
Wirkungsmechanismus hinaus eine Zulassung fur ein oder mehrere
gemeinsame Anwendungsgebiete. Hinreichende Griinde fur die Herausnahme
einzelner Vertreter der in der Festbetragsgruppe zusammengefassten neueren
Makrolide liegen daher nicht vor. Die Ermittlung der Vergleichsgréf3en erfolgte
auf der Basis der Verordnungsdaten des Jahres 2005.



2.1 Prufung der Voraussetzungen fur eine Gruppenbildung der
Stufe 2

Feststellungen des Unterausschusses , Arzneimittel”

Die Beratungen im Unterausschuss ,Arzneimittel* wurden gefiihrt auf der Basis
der in den schriftlichen Stellungnahmeverfahren mit Frist vom 29. Juli 2005 und
28. Oktober 2006 vorgelegten und im mudndlichen Anhérungsverfahren vom
11. Januar 2007 vorgetragenen Argumente, der Auswertung der Stabsstelle
Methodik des Gemeinsamen Bundesausschusses sowie der
Entscheidungsgrundlagen zur Gruppenbildung und zur Vergleichsgré3e in der
Fassung vom 17. Oktober 2006 unter Berlcksichtigung des AVWG, die das
grundséatzliche Verfahren der Gruppenbildung durch den Gemeinsamen
Bundesausschuss wiedergeben.

Makrolid-Antibiotika sind komplex aufgebaute Antiinfektiva mit einem 14-16-
gliedrigen Lactonring, die die bakterielle Proteinsynthese in der
Elongationsphase durch Beeinflussung der Translokation hemmen. Im
Vergleich zu den alteren Makrolid-Antibiotika verfiigen die neueren Makrolide
(Azithromycin, Clarithromycin, Roxithromycin) tber eine héhere Saurestabilitat
und damit Uber eine verbesserte Bioverfiigbarkeit sowie Uber eine starkere
antimikrobielle Aktivitat und ein erweitertes antimikrobielles Wirkungsspektrum.

Azithromycin, Clarithromycin, Roxithromycin werden daher als
pharmakologisch-therapeutisch vergleichbare Makrolide in der
vorgeschlagenen Festbetragsgruppe zusammengefasst.

Die chemischen Strukturen der Wirkstoffe der Festbetragsgruppe lassen keinen
Zweifel an ihrer chemischen Verwandtschaft. Der ihrer Wirkung zugrunde
liegende gemeinsame  Wirkmechanismus in den gemeinsamen
Anwendungsgebieten lasst von einer pharmakologisch-therapeutischen
Vergleichbarkeit ausgehen.



3. Beratungsverlauf

Sitzung der AG/UA Datum Beratungsgegenstand

17. Sitzung des 6. Juni 2005 Einleitung des 1. schriftlichen
Unterausschusses Stellungnahmeverfahrens
»Arzneimittel

27. Sitzung des 4. Mai 2006 Beratung der Stellungnahmen des
Unterausschusses schriftlichen Verfahrens
»Arzneimittel

Vereinbarung einer Aktualisierung der
Gruppe

30. Sitzung des

6. September

Einleitung des 2. schriftlichen

Unterausschusses 2006 Stellungnahmeverfahrens
LArzneimittel” (Aktualisierung)

33. Sitzung des 14. Dezember | Beratung der Stellungnahmen des
Unterausschusses 2006 schriftlichen Verfahrens
LJArzneimittel”

Einleitung der mundlichen Anhdérung

34. Sitzung des
Unterausschusses
LJArzneimittel”

11. Januar
2007

Auswertung der mindlichen Anhérung
und Konsentierung der
Festbetragsgruppe

Siegburg, den 15. Februar 2007

Gemeinsamer Bundesausschuss

Der Vorsitzende

Hess




4. Dokumentation des gesetzlichen Stellungnahmeverfahrens
4.1 Formaler Ablauf der Beratungen

Es wurden schriftiche Stellungnahmeverfahren zur Aktualisierung von
Festbetragsgruppen nach 8§ 35 Abs. 2 SGB V (Stufe 2) vom 27. Juni 2005 bis
29. Juli 2005 sowie vom 27. September 2006 bis 28. Oktober 2006
durchgefuhrt. Anschlieend erfolgte die mindliche Anhdérung gemaf § 35 Abs.
1b Satz 7 SGB V am 11. Januar 2007.

4.2 Erstellung der Stellungnahmeentwdurfe

In der vorbereitenden Sitzung des Unterausschusses ,Arzneimittel” am
6. Juni 2005 wurde der 1. Entwurf zur Festbetragsgruppe Makrolide, neuere,
Gruppe 1 beraten und die Einleitung des schriftlichen Stellungnahmeverfahrens
beschlossen.

Nach Auswertung dieses Stellungnahmeverfahrens (27.06.2005 — 29.07.2005)
wurde die Festbetragsgruppe um fllissige Darreichungsformen ergéanzt und
unter  Berucksichtigung der Argumente der  Stellungnahmen als
Festbetragsgruppe  Makrolide, neuere, Gruppe 1 aktualisiert. Der
Unterausschuss ,Arzneimittel* hat nach Inkrafttreten des AVWG in seiner
Sitzung am 6. September 2006 erneut Uber diese Gruppe beraten und die
Einleitung eines nochmaligen  schriftichen  Stellungnahmeverfahrens
(27.09.2006 — 28.10.2006) beschlossen.



4.2.1 Text zum Stellungnahmeverfahren vom 27. Juni 2005 bis 29. Juli
2005 , Makrolide, neuere, Gruppe 1:

Der Text zum Stellungnahmeverfahren wird unter Punkt 7, Anhang, aufgefihrt.

4.2.2 Text zum Stellungnahmeverfahren vom 27. September 2006 bis
28. Oktober 2006. ,, Makrolide, neuere, Gruppe 1:

Der Text zum Stellungnahmeverfahren wird unter Punkt 7, Anhang, aufgefihrt.

4.3 Einleitung der Stellungnahmeverfahren und der mindlichen
Anhoérung
Die weiteren Unterlagen zur Einleitung der schriftlichen

Stellungnahmeverfahren und der mundlichen Anhérung sind unter Punkt 7,
Anhang, aufgefuhrt.

4.4 Wiurdigung der Stellungnahmen nach § 35 Abs. 2 SGB V

Bei der Bildung der Festbetragsgruppe wurden die im Rahmen der
Stellungnahmeverfahren eingegangenen Stellungnahmen beriicksichtigt.



4.4.1 Ubersicht der vorgelegten Stellungnahmen

Firma/ Organisation Wirkstoff Eingangsdatum

Abbott GmbH & Co. KG Clarithromycin 28.07.2005
27.10.2006
11.01.2005
(Wortprotokoll)

InfectoPharm Roxithromycin 27.07.2005
27.10.2006

Grinenthal Roxithromycin 20.07.2005

Universitat Diisseldorf Roxithromycin 22.07.2005

442 Methodisches Vorgehen bei der Bewertung der Stellungnahmen

Die Beratungen im Unterausschuss ,Arzneimittel* wurden gefuhrt auf der Basis
der in den schriftlichen Stellungnahmeverfahren vorgelegten und im mundlichen
Anhdrungsverfahren vom 11.01.2007 vorgetragenen Statements sowie der
Literaturbewertung  der  Stabsstelle  Methodik des  Gemeinsamen
Bundesausschusses auf der Basis der Entscheidungsgrundlagen des
Gemeinsamen Bundesausschusses in der Fassung vom 17. Oktober 2006
unter Beriicksichtigung des AVWG, zur Bildung von Festbetragsgruppen nach
§ 35 SGB V in der Fassung des AVWG.

Die Argumente der eingegangenen Stellungnahmen wurden geprift und dabei
die den Stellungnahmen beigefligte Literatur in die Bewertung mit einbezogen.

5. Auswertung der Stellungnahmeverfahren

In der Auswertung der Stellungnahmeverfahren wurden die Einwande der
Stellungnehmer aus dem Stellungnahmeverfahren mit Frist vom 29. Juli 2005
und seiner Aktualisierung mit Frist vom 28. Oktober 2006 sowie der Anhdrung
am 11. Februar 2007 zusammengefasst.




5.1 Pharmakologisch-therapeutische Vergleichbarkeit als
Voraussetzung fur eine Gruppenbildung der Stufe 2

5.1.1 Pharmakologische Vergleichbarkeit

Fiar die Vergleichbarkeit von Wirkstoffen unter pharmakologischen

Gesichtspunkten sind die Pharmakokinetik und Pharmakodynamik wesentlich.
- Pharmakokinetik
Einwand (1):

Der Wirkstoff Azithromycin besitzt eine spezielle Pharmakokinetik mit
therapeutischer Relevanz, denn die besondere Pharmakokinetik des
Wirkstoffes ermoglicht insbesondere durch die langere Halbwertszeit und sein
besonderes Verteilungsvolumen mit den daraus resultierenden hohen

Gewebskonzentrationen eine Therapie Uber nur drei Tage.
Stellungnahme:

Die Wirkstoffe der Festbetragsgruppe ,neuere Makrolide* besitzen eine
vergleichbare Kinetik  hinsichtlich ihrer  Magensaurestabilitat  und
Bioverfugbarkeit. Die Unterschiede in den Halbwertszeiten erlangen keine
therapeutische Relevanz, da ihnen bereits durch die angepassten

Therapieschemata Rechnung getragen wurde.

Einwand (2):

Besonders hervorzuheben ist die tagliche Einmaldosierung von Azithromycin im

Vergleich zu anderen Makroliden.

Stellungnahme:



Die unterschiedlichen Behandlungsschemata (Applikationsfrequenzen) sowohl
innerhalb eines Wirkstoffes als auch im Vergleich der Wirkstoffe untereinander
werden durch die VergleichsgréRe nach Abschnitt C, § 3 der
Entscheidungsgrundlagen abgebildet.

5.1.2 Chemische Verwandtschaft
Einwand (3):

Der Wirkstoff Azithromycin hat eine veranderte chemische Grundstruktur. Das

neue semisynthetische Azalid stellt eine neue Antibiotikaklasse dar.
Stellungnahme:

Alle Wirkstoffe besitzen einen 14- bis 16-gliedrigen Lactonring. Das zusatzliche
methylsubstituierte Stickstoffatom des Azithromycin veréndert die gemeinsame
chemische Grundstruktur nicht. Dartuber hinaus ist die chemische

Verwandtschaft kein obligates Kriterium fir die Festbetragsgruppenbildung.

5.1.3 Pharmakologisch-therapeutische Vergleichbarkeit
Einwand (4):

Die Vergleichbarkeit der therapeutischen Wirksamkeit der in der Gruppe
enthaltenen Wirkstoffe ist nicht gegeben.



Stellungnahme:

Die Makrolide Clarithromycin, Roxithromycin und Azithromycin sind
pharmakologisch-therapeutisch  vergleichbar, da sie im gemeinsamen
Anwendungsgebiet ,Haut und Weichteilinfektionen oder Infektionen der
Atemwege oder Infektionen im Hals-Nasen-Ohren Bereich® eingesetzt werden

und tber den gleichen Wirkmechanismus verfligen.
Einwand (5):

Flissige und feste Darreichungsformen sind nicht miteinander vergleichbar und
austauschbar und dirfen daher nicht in eine Festbetragsgruppe
zusammengefasst werden. Flissige Arzneiformen werden eher fur Kinder, feste
Darreichungsformen, unter anderem aufgrund der Zulassung, fir Erwachsene
eingesetzt. Des Weiteren erfolgt die Dosierung bei Kindern gewichtsbasiert,
wahrend feste Arzneiformen bei Erwachsenen unabhangig vom Kérpergewicht
dosiert werden. Die Dosierschemata fur die flissige Anwendung von
Zithromax® sind nicht identisch mit denen der Tabletten, denn Azithromycin
Suspension und Tabletten sind nicht bioaquivalent. Diese Grinde legen eine

Einteilung der Gruppe in flissige und feste Darreichungsformen nahe.
Stellungnahme:

Sowohl mit festen als auch mit flissigen Darreichungsformen ist eine orale
Therapie der Patienten mdglich. Insbesondere sind die Anwendungsgebiete
unabhangig von der jeweiligen oralen Darreichungsform oder von
unterschiedlichen Dosierschemata aufgrund unterschiedlicher
Bioverfugbarkeiten (Weitere Ausfuhrungen s. unter Stellungnahme zu Einwand

(6).

Die Frage der pharmakologisch-therapeutischen Vergleichbarkeit
(vegleichbarer Wirkungsmechanismus, eines oder mehrere gemeinsame

Anwendungsgebiete) wird durch diese Ausfuihrungen nicht tangiert.
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Einwand (6):

Bereits in friheren Stellungnahmen (06.04.2005; 27.07.2005; 28.07.2005)
haben die Firmen Verst6e gegen 8 35 Absatze 1 (Einschrankung der
Therapiemoglichkeiten) und 5 (Gewabhrleistung einer gesicherten Versorgung)
des SGB sowie gegen EU-Regelungen zur Forderung von Kinder-Arzneimitteln
beschrieben. Bei der Festbetragsgruppe wirden zum ersten Mal im Bereich der
Antibiotika Kinder- und Erwachsenen-Arzneimittel in einer Festbetragsgruppe
zusammengefasst. Es bestehe die Gefahr, dass Kinder-Arzneimittel aus
wirtschaftlichen Grinden vom Markt genommen werden, obwohl Kinder

gewichtsadaptiert therapiert werden mussen.

Die Festbetragsregelung konterkariere die EU-Anstrengung zur Forderung von
Kinder-Arzneimitteln und verstoRe damit gegen die europaischen und
bundesdeutschen Regelungen zur Foérderung der Gesundheit im Kindesalter.
Zu den friher beschriebenen Bedenken (s. 0.) wird aufgefuhrt, dass neu im
Markt verfugbare Darreichungsformen (Retard-Tabletten, Granulat im
Trinkhalm) in der aktuellen Vorlage nicht erfasst seien, was zu einer

Wettbewerbsverzerrung fuhren wirde.
Stellungnahme:

Die vorliegende Gruppenbildung entspricht den Voraussetzungen des § 35 Abs.
1 SGB V. Insbesondere wird sie dem Tatbestandsmerkmal gerecht, dass
Therapiemoglichkeiten nicht eingeschrankt werden (8 35 Abs. 1 Satz 3 HS 1
SGB V). Diesem Merkmal tragt der Gemeinsame Bundesausschuss dadurch
Rechnung, dass er in bestimmten Féllen getrennte Festbetragsgruppen bildet.
Dies war hier jedoch hier nicht erforderlich, weil sowohl mit festen als auch mit
flissigen Darreichungsformen eine orale Therapie der Patienten mdglich ist und
die  Anwendungsgebiete  unabhéngig von der jeweiligen oralen
Darreichungsform oder von unterschiedlichen Dosierschemata aufgrund
unterschiedlicher Bioverfugbarkeiten sind. Die unterschiedlichen
Dosierschemata, z. B. 2 mal taglich versus 3 mal taglich, spiegeln sich im

Allgemeinen in unterschiedlichen Wirkstarken je Tablette und / oder in einer
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unterschiedlichen Tablettenanzahl wider, die beide zum einem durch die
verordnungsgewichtete Gesamtwirkstarke in die VergleichsgroRe und zum
anderen durch den Quotienten aus Gesamtwirkstarke je
Fertigarzneimittelpackung dividiert durch die VergleichsgroRe (dem so
genannten ,wvg“) in die Regressionsgleichung zur Berechnung der
Festbetragshohe einflieRen. Weiterhin stehen medizinisch notwendige
Verordnungsalternativen zur Verfugung (8 35 Abs. 1 S.3 HS 1 SGB V). Eine
generelle Austauschbarkeit, die z. B. Grundlage der aut-idem Regelung
zwischen wirkstoffgleichen  Arzneimitteln ist, ist im Rahmen der

Festbetragsregelung gesetzlich nicht gefordert.

Der Einwand verandert nicht die Einschatzung der gegebenen

pharmakologisch-therapeutischen Vergleichbarkeit.

Die neu im Markt eingefiihrten Darreichungsformen werden noch in einem
gesonderten  Anho6rungsverfahren angehort  und nach erfolgtem
Gruppenbildungsbeschluss zur Festbetragsgruppe gegebenenfalls durch den

Gemeinsamen Bundesausschuss eingruppiert.

Einwand (7):

- Bei einer Bildung der Festbetragsgruppe mussten InfectoRoxit®
Kindertabletten aus dem Handel genommen werden. InfectoRoxit® ist in
Deutschland die einzige 50mg Formulierung, die speziell fur Kinder entwickelt
worden ist. In der Regel kbnnen andere 50mg Tabletten nicht von Kindern unter
6 Jahren geschluckt werden. Die Tabletten sind zu grof3, eine Zerkleinerung
kann aufgrund des bitteren Geschmacks nicht stattfinden. Kinder unter sechs
Jahren  koénnen daher nicht mehr adaquat behandelt werden,
Therapiemoglichkeiten werden eingeschréankt und eine ausreichende

Versorgung der Bevolkerung ist nicht mehr gewéahrleistet.

- InfectoRoxit® ist das einzige Roxithromycin-Produkt, das fir Kinder unter

sechs Jahren bzw. unter 40 kg zugelassen ist.
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Stellungnahme:

Es gibt weitere Praparate wie Roxi 50 von 1A, betapharm oder Hexal, die fur
Kinder ab 7 kg zugelassen sind. Auch in der Fachinformation von InfectoRoxit®
beginnen die Dosierungsempfehlungen fir Kinder ab einem Kérpergewicht von

7 kg und mehr.

Der Einwand verandert nicht die Einschatzung der gegebenen
pharmakologisch-therapeutischen Vergleichbarkeit.

Einwand (8):

Aus pharmazeutisch-technologischer Sicht sind InfectoRoxit® Kindertabletten
nicht mit den herkdmmlichen Darreichungsformen (Filmtabletten und
Trockensaftzubereitungen) zu vergleichen. Der Vorteil der multipartikularen
Tablette ist ihre Teilbarkeit, bei der der Filmiberzug nicht zerstort wird und kein

bitteres Roxithromycin freigesetzt wird.
Stellungnahme:

Dieser galenische Vorteil der Kindertabletten rechtfertigt nicht eine
Ausgliederung aus der Festbetragsgruppe, da er keinen Einfluss auf die

Wirkung der Wirkstoffe im Korper hat.

Der Einwand verandert nicht die Einschatzung der gegebenen

pharmakologisch-therapeutischen Vergleichbarkeit.

Einwand (9), mindliche Anhérung:

Fur die drei Wirkstoffe Clarithromycin, Roxithromycin und Azithromycin sollen
vier Untergruppen gebildet werden:

1. niedrig dosierte Darreichungsformen fir leichte Infektionen
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2. hoch dosierte Darreichungsformen fiir schwere Infektionen
3. flussige Darreichungsformen um Kinder gewichtsbasiert zu behandeln.
4. andere Darreichungsformen wie Retardtabletten

Stellungnahme:

Es gibt keinen hinreichenden Grund, fir die drei Wirkstoffe die geforderten
Untergruppen zu bilden, da sich in dieser Gruppe feste und flissige
Darreichungsformen therapeutisch nicht relevant unterscheiden. Mit allen drei
Wirkstoffen kénnen sowohl in festen als auch in flissigen Darreichungsformen

Infektionen aller Schweregrade therapiert werden.

Die zur Festbetragsgruppenbildung in Stufe 2 notwendige pharmakologisch-

therapeutische Vergleichbarkeit wird durch den Einwand nicht berthrt.

Einwand (10):

Nach den Arzneimittel-Richtlinien soll Saft nicht fiir Erwachsene verordnet

werden.
Stellungnahme:

Nach den Arzneimittelrichtlinien soll Saft nicht fir Erwachsene verordnet
werden aul3er in begrindeten Ausnahmeféllen. Fur eine Einordnung in die
gleiche Festbetragsgruppe sind jedoch die gesetzlichen Voraussetzungen des 8
35 SGB V malf3geblich, die mit der Festbetragsgruppe ,neuere Makrolide* erfillt

werden.

Einwand (11)

Azithromycin wirkt im Gegensatz zu Clarithromycin und Roxithromycin auch
gegen Haemophilus influenzae. Studien zeigen eine besonders hohe
Empfindlichkeitsrate (96-100%). Eine entsprechende Indikationserweiterung
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wird angestrebt. Zur Behandlung der Otitis media ist Azithromycin in der

flissigen Darreichungsform fir die gewichtsadaptierte Einmaltherapie
Stellungnahme:

Azithromycin zeigt nur in einer in-vitro-Studie eine verbesserte Wirksamkeit
gegen Haemophilus influenzae. Beweisende klinische Studien wurden nicht
vorgelegt. Sowohl Roxithromycin als auch Clarithromycin sind ebenfalls zur
Behandlung der Otitis media zugelassen.

Die fur die Festbetragsgruppenbildung in Stufe 2 geforderte pharmakologisch-
therapeutischen Vergleichbarkeit der zusammengefassten Makrolide ist damit

gegeben.

Einwand (12)

1. Clarithromycin zeigt verbesserte klinische Eigenschaften, da es im
Vergleich zu Roxithromycin aufgrund eines in vivo gebildeten
Metaboliten und einer insoweit erhdhten Gewebepenetration
mikrobiologisch aktiver gegentber grampositiven, gramnegativen und
atypischen Erregern ist.

2. Clarithromycin besitzt antiinflammatorische und mukoregulatorische
Eigenschaften, die einen Zusatznutzen bei der Behandlung von Sinusitis,
chronischer Bronchitits, Otitis media und ambulant erworbener
Pneumonie haben.

3. Die gute Bioverfugbarkeit von Clarithromycin ermoglicht eine Einnahme
unabhangig von den Mahlzeiten.

4. Clarithromycin verfigt als einziger Wirkstoff Gber orale und parenterale
Darreichungsformen, die eine Sequenztherapie mit einem identischen
Wirkstoff ermdéglichen.

5. Klacid® Saft ist aus der Festbetragsregelung auszuschlief3en, da er fur
Kinder ab dem 1. Lebenstag =zugelassen ist und somit eine

therapeutische Verbesserung auch gegentber den anderen fllissigen
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Darreichungsformen der in der Festbetragsgruppe zusammengefassten
Substanzen darstellt.
Stellungnahme:

Die unter (12) 1. bis 5. genannten Einwande zielen auf die Anerkennung einer
therapeutischen Verbesserung ab, die an dieser Stelle jedoch nicht Gegenstand

der Diskussion ist (s. hierzu Punkt 5.3).

Die fur die Festbetragsgruppenbildung von Arzneimitteln in Stufe 2
grundsatzlich geforderte pharmakologisch-therapeutische Vergleichbarkeit der
Wirkstoffe wird nicht in Frage gestellt, da diese Uber einen vergleichbaren
Wirkungsmechanismus verfigen und dartber hinaus eine Zulassung fir ein

oder mehrere gemeinsame Anwendungsgebiete vorliegt.

Einwand (13):

Die unter den Handelsnamen Biaxin® HP, Mavid® und Ultreon® zugelassenen
Fertigarzneimittel besitzen ausschliel3lich Spezialindikationen.

(Biaxin® HP — zur Eradikationstherapie des Erregers Helicobacter pylori in

Kombination mit Omeprazol und Amoxicillin oder Omeprazol und Metronidazol.

Mavid® - Disseminierte oder lokale Mykobakterieninfektionen durch
Mykobacterium avium oder M. intracellulare bei AIDS-Patienten.

Ultreon® - lokale Infektionen durch Mykobakterium chelonae, Mykobacterium

fortuitum oder Mykobacterium kanssii)

Diese Spezialindikationen sind bei anderen Arzneimitteln derselben
Wirkstoffklasse nicht anzutreffen und stellen insoweit eine therapeutische
Verbesserung im Sinne des 8 35 Abs. 1a SGB V dar.
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Stellungnahme:

Fur die Indikation ,Beseitigung des Helicobacter pylori“ oder Therapie einer
Mycobacterinfektion bei gleichzeitiger AIDS Erkrankung sind auch andere
Fertigarzneimittel dieser Festbetragsgruppe zugelassen, die zugleich eine
Zulassung im gemeinsamen Anwendungsgebiet (Haut und Weichteilinfektionen,
Infektionen der Atemwege und Infektionen im Hals-Nasen-Ohren Bereich)
besitzen. Somit sind die oben genannten Praparate mit ihren zuséatzlichen
Indikationen Bestandteil der Indikationsmenge dieser Festbetragsgruppe. Der
Tatbestand eines singularen Anwendungsgebietes liegt deshalb nicht vor.
Fertigarzneimittel besitzen ein singulares Anwendungsgebiet, wenn es
innerhalb einer Festbetragsgruppe kein weiteres Fertigarzneimittel gibt, dass
Uber dieses singulare Anwendungsgebiet hinaus ein Anwendungsgebiet mit
einem anderen Fertigarzneimittel der Gruppe teilt und insoweit eine Verbindung

zum gemeinsamen Anwendungsgebiet herstellt.

Einwand (14):

Azithromycin besitzt ein Uberlegenes Sicherheitsprofii in Bezug auf
Interaktionen von Makroliden mit anderen Arzneimitteln und hat insgesamt ein
geringeres Nebenwirkungspotenzial. Dies fufst einmal auf der fehlenden
Hemmung des Cytochrom P450(CYP3A4) Systems. Der Abbau von anderen
Arzneistoffen wie Atorvastatin, Carbamazepin und Theophyllin wird im
Gegensatz zu anderen Makroliden nicht gehemmt und es kommt somit zu
keinen Interaktionen. Darlber hinaus ist Azithromycin im Vergleich zu den
anderen Makroliden besser vertraglich und zeigt signifikant seltener

gastrointestinale Nebenwirkungen.
Stellungnahme:

Bei der gemeinsamen Gabe von Azithromycin und potenziellen

Interaktionspartnern ist das Risiko fur Arzneimittelinteraktionen vermindert. Es
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sind jedoch keine Studien bekannt, die eine verminderte Frequenz schwerer
interaktionsbedingter Nebenwirkungen beweisen. Nach den Fachinformationen
fur Theophyllin-haltige Fertigarzneimittel sind Hinweise bei einer gleichzeitigen
Verabreichung zu beachten. ,Da zwischen Theophyllin und einigen Makroliden
Wechselwirkungen beschrieben wurden, sollte man auch bei gleichzeitiger
Gabe von Azithromycin und Theophyllin-Derivaten auf typische Erscheinungen
erhohter Theophyllin-Spiegel achten.”

Einwand (15):

Roxithromycin ist im Vergleich zu den dbrigen Wirkstoffen therapeutisch
unterlegen. Dies ergibt sich aus den  mikrobiologischen  und
pharmakokinetischen Eigenschaften, welche zu einer deutlich geringeren
Wirkstoffanreicherung im Zielgewebe fuhrt. Zudem ist sein therapeutischer
Zusatznutzen in Hinblick auf antiinflammatorische und mukoregulatorische
Eigenschaften klinisch und experimentell im Vergleich zu anderen Makroliden

weniger bewiesen.

Stellungnahme:

Es liegen keine Studien vor, dass die ubrigen Wirkstoffe aufgrund einer
therapeutischen Uberlegenheit dem Roxithromycin regelmafRig vorzuziehen

sind.

Grundsatzlich ist festzuhalten, dass die Stellungnehmenden ihre Argumente
insgesamt unter den Aspekten einer chemischen, pharmakologischen oder
therapeutischen Vergleichbarkeit vorgetragen haben. Inhaltlich fordern sie
allerdings mehrfach eine Berlicksichtigung von Besonderheiten im Sinne einer
therapeutischen Verbesserung, z. B. die Beriucksichtigung besonderer
Patientengruppen. Die Berucksichtigung einer therapeutischen Verbesserung
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ist jedoch an das Vorliegen der in § 35 Abs. 1 Satz 3 2. Halbsatz ebenfalls

genannten Voraussetzungen gebunden (s. Punkt 5.3).

5.2 Gewahrleistung, dass Therapiealternativen nicht eingeschrankt

werden und Verordnungsalternativen zur Verfigung stehen

Zur Gewahrleistung der Tatbestandsmerkmale, ,dass Therapiemdglichkeiten
nicht eingeschrankt werden und Verordnungsalternativen zur Verfigung
stehen* trennt der G-BA bei der Gruppenbildung obligat nach
Applikationswegen und —orten und schliel3t Fertigarzneimittel mit einem sog.
singularen Anwendungsgebiet aus der Festbetragsgruppe aus. Zu weiteren
Ausfuhrungen wird auf die Stellungnahme zu den Einwanden (6) bis (8) und

(13) verwiesen.

5.3 Ausnahmeregelungen nach 8§ 35 Abs.1 Satz 3 2.HS SGB V

Absatz 1 Satz 3 zweiter Halbsatz beschreibt Ausnahmen von der
Festbetragsgruppenbildung: Ausgenommen von diesen Gruppen sind
Arzneimittel mit patentgeschutzten Wirkstoffen, deren Wirkungsweise neuartig
ist oder die eine therapeutische Verbesserung, auch wegen geringerer
Nebenwirkungen, bedeuten.

5.3.1 Neuartige Wirkungsweise

Alle drei Wirkstoffe dieser Festbetragsgruppe stehen nicht mehr unter
Patentschutz, so dass die im § 35 Abs.1 Satz 4 SGB V formulierte Definition der
Neuartigkeit nicht erftllt ist: ,Als neuartig gilt ein Wirkstoff, solange derjenige
Wirkstoff, der als erster dieser Gruppe in Verkehr gebracht worden ist, unter

Patentschutz steht.”
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5.3.2 Therapeutische Verbesserung

Eine therapeutische Verbesserung nach Absatz 1 Satz 3 zweiter Halbsatz und
Absatz la Satz 2 liegt vor, wenn das Arzneimittel einen therapierelevanten
hoheren Nutzen als andere Arzneimittel dieser Wirkstoffgruppe hat und deshalb
als zweckmaRige Therapie regelmédRig oder auch fir relevante
Patientengruppen oder Indikationsbereiche den anderen Arzneimitteln dieser

Gruppe vorzuziehen ist.

Von der vorgeschlagenen Gruppenbildung ist kein Arzneimittel betroffen, das
einen patentgeschitzten Wirkstoff enthalt. Eine Prifung, ob der
Ausnahmetatbestand einer therapeutischen Verbesserung vorliegt, setzt dies
allerdings voraus. Die unter dem Aspekt einer reklamierten therapeutischen
Verbesserung vorgebrachte Argumente wurden daher unter dem Gesichtspunkt
der pharmakologisch-therapeutischen Vergleichbarkeit der Wirkstoffe geprift [s.
Einwand (11) bis (15)].

5.4  Ermittlung der VergleichsgréfRen nach 8 35 Abs.1 Satz 5 SGB V

Einwand (16):

Die Vergleichsgrof3e sollte sich an der Erhaltungsdosis in der jeweiligen
Leitindikation des Wirkstoffes orientieren. In dieser Gruppe sind
unterschiedliche Indikationen, unterschiedliche Wirkstarken und
unterschiedliche Therapiezeitrdume zwischen den einzelnen Vertretern der
Gruppe vorhanden. Damit ist eine wesentliche Voraussetzung der
Vergleichbarkeit nicht gegeben, weshalb das Gruppenbildungsverfahren fur
Antibiotika vom Typ der Makrolide nicht geeignet und damit die Berechnung der
VergleichsgroRe nicht sachgerecht ist. Arzneistoffbezogene unterschiedliche
Applikationsfrequenzen werden nicht beriicksichtigt. Beispiel: Clarithromycin,
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das alle 12 Stunden in einer niedrigeren Dosis eingenommen werden muss,
erhalt im Vergleich zu Azithromycin mit einer einmal taglichen hoheren Dosis
eine kleinere Vergleichsgrolie, obwohl die tagliche Gesamtdosis bei beiden
Wirkstoffen gleich ist. Im Ergebnis hatte der Arzneistoff mit der hdheren

Applikationsfrequenz einen héheren Festbetrag.
Stellungnahme:

Wirkstarken und Packungsgrof3en haben dem jeweiligen Anwendungsgebiet
und der Anwendungsdauer zu entsprechen. Eine erhthte wirkstoffbezogene
Applikationsfrequenz verlangt eine gréf3ere PackungsgréfRe. Da nach Abschnitt
C, 8 3 der Entscheidungsgrundlagen die Gesamtwirkstarke (Wirkstarke pro
Packung)  bericksichtigt wird, flieBen so die unterschiedlichen
Applikationsfrequenzen der verschiedenen Wirkstoffe in die Berechnung der

Vergleichsgro3en ein.

Einwand (17):

- Es werden nicht die unterschiedlichen Behandlungszeiten bei Wirkstoffen mit
begrenzter Therapiedauer bericksichtigt sowie die im Therapiezyklus
eingesetzte Gesamtwirkstoffmenge. Die Behandlungsdauer  variiert
wirkstoffbezogen zwischen 3 und 10 Tagen. In Abhéngigkeit von der
Behandlungsdauer kann sich auch die tagliche Dosis bei gleicher Indikation
innerhalb des Wirkstoffes @andern. So kann Azithromycin zur Therapie von
Infektionen der oberen und unteren Atemwege sowohl mit 3 oder 5 Tagen
behandelt werden. Die Gesamtwirkstoffmenge der Therapiezyklen ist mit
1500mg gleich, die durchschnittliche tagliche Dosis, 500mg versus 300mg, aber

unterschiedlich.

- Die VergleichsgroRenberechnung nach 8§ 3 der Entscheidungsgrundlagen ist
adaquat fur kurzfristige Therapiezyklen, wie sie in den Leitindikationen Ublich
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sind. Da Mavid® aber ausschlieRlich fir die Spezialindikation (s. I.) zugelassen
ist, bei der eine langfristige, zum Teil Uber Monate gehende Therapie
erforderlich sei, konne dieses Arzneimittel auch aus systematischen,
mathematischen Uberlegungen nicht in die Gruppenbildung einbezogen
werden, da die sich daraus ergebenden hoheren Wirkstarken die

VergleichsgroRenberechnung verzerren.
Stellungnahme:

Wirkstarken und Packungsgrof3en haben dem jeweiligen Anwendungsgebiet
und der Anwendungsdauer zu entsprechen. Eine langere Anwendungsdauer
verlangt eine groRere PackungsgroRe. Da nach Abschnitt C, § 3 der
Entscheidungsgrundlagen die Gesamtwirkstarke (Wirkstarke pro Packung)
berticksichtigt wird, flieBen die unterschiedlichen Behandlungszeiten der
verschiedenen Wirkstoffe in die Berechnung der VergleichsgréfRe ein. Zudem ist
Mavid® nicht als einziges Praparat fir diese Indikation zugelassen (siehe auch
unter 5.1.3 Pharmakologisch therapeutische Vergleichbarkeit, Einwand 13).

Einwand (18):

Die Vergleichsgro3e bildet nicht die pharmakologischen Grundlagen der
Wirkstoffe ab und bertcksichtigt die unterschiedlichen Anwendungsgebiete und
Dosierungen. Die Bezugnahme auf die Wirkstarke pro abgeteilte Einheit und
entsprechende  Verordnungen  berlcksichtigt  nicht die  jeweiligen
Anwendungsgebiete und unterschiedlichen Dosierungen, fuhrt insoweit zu einer
irrationalen Gewichtung und leistet einer unangemessenen Therapie Vorschub.
Beispielsweise  potenziell weit verbreitete Falschdosierungen, wie
Unterdosierungen, regionale oder nationale Verordnungsgepflogenheiten,
mdgliche Auswirkungen unterschiedlicher Bewerbung oder die Umsetzung
unterschiedlicher Leitlinien flieBen in die Vergleichsgrof3e ein und beeinflussen
die anschlieRende Festbetragsrechnung unangemessen.
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Stellungnahme:

Grundlage  der  Vergleichsgrol3enberechnung  ist  hier nicht die
verordnungsgewichtete Einzelwirkstarke, sondern die verordnungsgewichtete
Gesamtwirkstarke je Fertigarzneimittelpackung. Wirkstarken und
PackungsgroRen haben dem jeweiligen Anwendungsgebiet und der
Anwendungsdauer zu entsprechen. Eine langere Anwendungsdauer verlangt
eine groRere PackungsgréRe. Da nach Abschnitt C, 8§ 3 der
Entscheidungsgrundlagen die Gesamtwirkstarke (Wirkstarke pro Packung)
berticksichtigt wird, flieBen die unterschiedlichen Behandlungszeiten der
verschiedenen Wirkstoffe in die Berechnung der VergleichsgrofR3e ein. Die
gesonderte Berechnung eines Applikationsfaktors ist deshalb hier tberflissig.
In der Praxis verordnet der Arzt einem Patienten fir ein bestimmtes
Krankheitsbild eine Packung eines Antibiotikums mit dem Hinweis, alle
Tabletten der Arzneimittelpackung einzunehmen, denn nur dann ist der
gewlnschte Therapieerfolg zu erwarten. Muss ein Antibiotikum zwei oder
dreimal taglich eingenommen werden, ist dementsprechend auch die Anzahl
der Tabletten in der Arzneimittelpackung groRer, mithin die Gesamtwirkstarke
dieser Arzneimittelpackung. Da aus den oben dargelegten Grunden die
Gesamtwirkstarke der Packung mit den arztlichen Verordnungszahlen
gewichtet wird, ist die sich daraus ergebende Vergleichsgréf3e nicht ein
Ausdruck der durchschnittlichen Tagesdosis, sondern der durchschnittlich
verordneten Dosis fur eine Therapieeinheit.

Die Gewichtung aller Wirkstarkenauspragungen in Form der jeweiligen
packungsbezogenen Gesamtwirkstarke mit den entsprechenden Verordnungen
berticksichtigt also die ambulanten Therapiemdéglichkeiten und die
therapeutisch notwendigen Dosierungen und ist somit Ausdruck der realen
nationalen Marktverhéltnisse und Verordnungsgewohnheiten (siehe auch
Einwand (16).
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Einwand (19):

Die Berechnung der Wirkstarkenvergleichsgrof3e sollte immer mit mindestens

zwei Nachkommastellen erfolgen.
Stellungnahme:

Die Wirkstarkenvergleichsgrof3e mit einer Nachkommastelle bildet die
Verhdltnisse in dieser Festbetragsgruppe hinreichend genau ab. Die
rechnerische Uberpriifung ergab, dass mathematisch korrekt gerundet wurde.

Einwand (20) :

Kinderarzneimittel weisen aufgrund der héheren Kosten im Bereich Forschung,
Entwicklung Produktion und der geringeren Absatzzahlen héhere Preise auf.
Die Formeln zur Berechnung der Festbetragshohe sind nicht in der Lage
kindgerechte Arzneimittel abzubilden, die Besonderheiten der Kinder-

Arzneimittel bleiben unbertcksichtigt.
Stellungnahme:

Durch die Berechnung der verordnungsgewichteten Gesamtwirkstarke je
Packung werden Wirkstoff-Konzentrationsunterschiede pro ml nivelliert , so
dass eine Benachteiligung der flussigen Darreichungsformen (Safte) allein
durch den niedrigeren Wirkstoffgehalt pro ml durch die Vergleichsgréfl3e nicht

vorliegt.

Zusammenfassung:
Nach Abschnitt C, 8 3 der Entscheidungsgrundlagen wird bei
Festbetragsgruppen mit  Wirkstoffen mit einer zyklischen, in sich

abgeschlossenen Therapie bei der Ermittlung der VergleichsgroRe die
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durchschnittliche mit Verordnungen gewichtete Gesamtwirkstéarke zugrunde
gelegt. Dadurch werden unterschiedliche Applikationsfrequenzen und
Behandlungszeitraume Dbericksichtigt und den Forderungen der Stel-

lungnehmer Rechnung getragen.

6. Mduindliches Anhdrungsverfahren nach § 35 Abs. 1b Satz 7 SGB V

Der Unterausschuss ,Arzneimittel“ hat in seiner Sitzung am 14. Dezember 2006
beschlossen, zu der Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AMR) in Anlage 2 fir
die Bildung der Festbetragsgruppe Makrolide, neuere, Gruppe 1, die nach § 35
Abs. 1b Satz 7 SGBV vorgesehene mundliche Anhoérung durchzufihren.
Danach sind vor einer Entscheidung des Gemeinsamen Bundesausschusses
Uber die Festbetragsgruppenbildung die Sachverstandigen nach 8§ 35 Abs. 2
SGB YV, d.h. die Sachverstandigen der medizinischen und pharmazeutischen
Wissenschaft und Praxis sowie der Arzneimittelhersteller und der
Berufsvertretungen der Apotheker auch mindlich anzuhoren.

Mit Schreiben vom 20. Dezember 2006 wurden die Stellungnahmeberechtigten
fristgerecht zur mundlichen Anhérung am 11. Januar 2007 eingeladen und zur
Abgabe einer Teilnahmeerklarung bis zum 3. Januar 2006 gebeten. Das
Einladungsschreiben ist im Anhang aufgefuhrt.
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6.1 Ubersicht der Teilnahmeerklarungen

Firma/ Organisation Mindliches Statement | Teilnahme an der
mundlichen Anhdrung

Abbott GmbH & Co. KG |Ja Ja

Amgen GmbH Nein Ja

Janssen-Cilag GmbH Nein Ja

Merck Pharma GmbH Nein Nein

Roche Pharma AG Nein Ja

6.2 Wiurdigung der mundlichen Stellungnahmen

Bei der Bildung der Festbetragsgruppe wurden die im Rahmen des mundlichen
Anhdrungsverfahrens abgegebenen Statements bertcksichtigt.

In der AnhOrung ist in erster Linie zu solchen Gesichtspunkten der
Festbetragsgruppenbildung vorzutragen, z. B. zu neueren wissenschaftlichen
Erkenntnissen, die sich zeitlich nach Abschluss des schriftlichen
Stellungnahmeverfahrens ergeben haben.

Es wurden keine neuen Argumente vorgetragen. Das Wortprotokoll der
mundlichen Anhorung ist im Anhang aufgefuhrt.

6.2.1 Eingereichte Literatur

Im Rahmen des mundlichen Anhorungsverfahrens wurden von den Herstellern
keine weiteren Publikationen eingereicht.
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Fazit

Unter Berucksichtigung der schriftlichen Stellungnahmen und der mindlichen
Anhorung aus den durchgefiihrten Anhérungsverfahren nach 8§ 35 Abs. 2
SGB V hat sich der Unterausschuss ,Arzneimittel“ einen Uberblick Gber die den
Stellungnahmen beigefligte Literatur und die Meinung der einschlagigen
Fachkreise verschafft. Er hat anschlieBend auf der Basis der
Entscheidungsgrundlagen in der Fassung vom 17. Oktober 2006 festgestellt,
dass die in dieser Festbetragsgruppe vorgeschlagenen neueren Makrolide die
Voraussetzungen fur eine Gruppenbildung nach § 35 Abs.1 Satz 2 Nr. 2
SGB V (Stufe 2) erfillen.

Die Ermittlung der VergleichgroRRe fur die neueren Makrolide wird aufgrund der
Stellungnahmen angepasst; es werden unterschiedliche

Applikationsfrequenzen und Behandlungszeitraume bertcksichtigt.
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7. Anhang

7.1 Stellungnahmeberechtigte nach 8§ 35 Abs. 2 SGB V
Firma Strasse Ort
Herbert-Lewin-Platz 1 10623 Berlin

Arzneimittelkommission der Deutschen
Arzteschaft (AkdA)

Arzneimittelkommission der Deutschen
Apotheker (AMK)

Carl-Mannich-StralRe 26

65760 Eschborn

Bundesvereinigung Deutscher
Apothekerverbande (ABDA)

Deutsches Apothekerhaus
JagerstralRe 49/50

10117 Berlin

Bundesverband der Arzneimittelhersteller |Ubierstrafe 73 53173 Bonn
e.V. (BAH)

Am Gaenslehen 4-6 83451 Piding
Bundesverband der
Arzneimittelimporteure e.V. (BAI)

FriedrichstralRe 148 10117 Berlin
Bundesverband der Pharmazeutischen
Industrie (BPI)

Saarbriicker Str. 7 10405 Berlin
Deutscher Generika Verband e.V.

Unter den Linden 21 10117 Berlin
Pro Generika e.V.
\Verband Forschender Hausvogteiplatz 13 10117 Berlin
Arzneimittelhersteller
Prof. Dr. med. Reinhard Saller, Professor |Gloriastralie 18a CH - 8091
fur Naturheilkunde an der Medizinischen Zurich
Fakultat der Universitat Zirich

Bahnhofstrafle 2c 69502
Dr. Dr. Peter Schluter Hemsbach

28



7.2

Unterlagen des schriftlichen Stellungnahmeverfahrens (29.07.05)

Gemeinsamer
Bundesausschuss

gemiil § 91 Abs. 5 SGB V

Unterausschuss ,, Arzneimittel*

Besuchsadresse:
Auf dem Seidenberg 3a
Gemeinsamer Bundesausschuss, Fostfach 1763, 33707 Siegburg 53721 Sieghurg

Thr Ansprechpartner:
Katrin Althofl

An dle Telefon:
Anhérungsberechtigten 02241-9368. 27
gemal’& § 92 Abs. 2 SGB V rlr_lef:?ﬁzss-n

E-Mail:
katrin.althoffiag-ba.de

Internet:
www.g-ba.de
Unser Zeichen:
al

Datum:
27, Jun, 2005

Anhérungsverfahren zur Aktualisierung von Darreichungsformen in
bestehenden Festbetragsgruppen der Stufe 2 nach § 35 SGB V - Tranche 11

Sehr geehrte Damen und Herren,

der Unterausschuss ,Arzneimittel“ hat in seiner Sitzung am 6. Juni 2005 vereinbart,
das Anhorungsverfahren zur Aktualisierung der Darreichungsformen folgender
Arzneimittel-Festbetragsgruppen nach § 35 Abs. 1 und 1a SGB V einzuleiten:

Aktualisierung von Darreichungsformen in bestehenden Festbetragsgruppen der
Stufe 2
- Makrolide, neuere, Gruppe 1

Sie erhalten Gelegenheit, im Rahmen lhres Anh&rungsrechts nach § 92 Abs. 2
SGB V bis zum

29. Juli 2005

Stellung zu nehmen. Spater bei uns eingegangene Stellungnahmen kénnen nicht
beriicksichtigt werden.

Der Gemeinsame Bundesausschuss ist eine juristische Person des Sffentlichen Rechts nach § 91 SGB V. Der Gemei Bundes
AEV- Arheiter- Ersatzkassenverband ¢.V., Siegburg - AOK-Bundesverband, Bonn - BKE Bundesverband, Essen - Bundesknappsehaft, Bochum
Rundesverhand der landwirtschaftlichen Krankenkassen, Kassel - Deutsche Krankenhausgesellschaft, Disseldorf - [KK-Bundesverband, Bergisch Gladbach
K nssendrzliche Bundesvereinionne. Berline Kasseneahnieztlichs Rundesvereinienne. Kiln < Verhand der Ansestellten Krinkenkassen e V.. Siephire

wird gebildet von:
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= Gemeinsamer
*  Bundesausschuss

Bitte begriinden Sie Ihre Stellungnahme zum Richtlinienentwurf durch
wissenschaftliche Literatur wie Studien, Leitlinien, Konsensusergebnisse, die Sie im
Volltext Ihrer Stellungnahme beifiigen und ergénzen Sie Ihre Stellungnahme obligat
durch standardisierte und vollstandige Literatur- bzw. Anlagenverzeichnisse.
Naheres entnehmen Sie bitte dem Begleitblatt "Literaturverzeichnis”.

Wir méchten darauf hinweisen, dass nur Literatur, die im Volltext beigefugt ist, bei
der Auswertung lhrer Stellungnahme berlcksichtigt werden kann.

Ihre Stellungnahme einschlieRlich Literatur richten Sie bitte in elektronischer Form
als Word-Datei an:
Gemeinsamer Bundesausschuss
Unterausschuss ,,Arzneimittel”
Auf dem Seidenberg 3a
53721 Siegburg
Festbetragsgruppen@g-ba.de

Ist dies nicht moglich, so bitten wir um Zusendung der Papierform in dreifacher
Ausfertigung.

Mit freundlichen Griifen

. f 4, «ﬂfﬁ//
i. A. Katrin Althoff
Referentin

Anlagen
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Erldauterungen zur Erstellung von Literaturlisten als Anlage lhrer
Stellungnahme

Bitte verwenden Sie zur Auflistung der zitierten Literatur die beigefligte Tabellen-\Vorlage
.Literaturverzeichnis®.

Flr jede Literaturstelle sind immer 3 Felder (Zeilen) vorgegeben.
Bitte tragen Sie Autoren, Titel und Quellenangabe in die dafiir vorgesehenen Zeilen
entsprechend des u.a. Musters ein.

Muster Nr. | Feldbezeichnung | Text
' 1. |AU: (Autoren, Kérperschaft, Herausgeber: getrennt durch
Semikolon)
Tl (Titel)
SO: (Quelle: Zeitschrift, Internetadresse, OrtNerIag/Jahr)

Bitte verwenden Sie diese Tabellenstruktur unveréndert inklusive der vorgegebenen
Feldbezeichnungen.

Die korrekte Eingabe flr unterschiedliche Literaturtypen finden Sie im folgenden Beispiel:

Literaturliste [Institution/Firma) Niereninsuffizienz

Nr. |Feldbezeichnung | Text

1 AU National Guideline Clearinghouse; National Kidney
Foundation
TI: Clinical practice guidelines for nutrition in chronic renal
failure
SO: Am J Kidney Dis / 35/6 Suppl 2 ( S1-140) /2000/
2 [AU: Druml W
TI: Erndhrung bei Krankheiten der Niere. In: Stein J, Jauch

KW (Ed). Praxishandbuch klinische Ernahrung und
Infusionstherapie

SO: Berlin: Springer. 2003. 5. 521-38
3 |AU: Stein J. Jauch KW (£ds)
TI: Praxishandbuch klinische Ernahrung und Infusionstherapie
S0O: Berlin: Springer. 2003
4 AU: National Kidney Eoundation
TI: Adult guidelines. Maintenance Dialysis. Nutritional
Counseling and Follow-Up
SO: hitp:www kidney org/professionals/dogi/dogi/nut_a19 html
5 AU: Cummins C; Marshall T; Burls A -
TI: Percutaneous endoscopic gastrostomy (PEG) feeding in
the enteral nutrition of dysphagic stroke patients
S0: Birmingham: WMHTAC 2000
1
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Anhdrungsverfahren zum Thema [GF: Bitte Thema eingeben]

Literaturliste [Hier Institution / Firma eingeben] Indikation [Hier zutreffende Indikation eingeben]

Nr. [Feldbezeichnung | Text

AU

TI:

S0:

AU:

TI:

S0

AU:

TI:

S0:

AU:

TI:

S0:

AU:

TI:

S0

AU:

TI:

S0:

AU:

TI:

30:

AU:

TI:

SO:

AU:

TI:

S0:

AU:

TI:

S0:

AU:

TI:

SO:

AU:

TI:

S0:

AU:

TI:

S0:

AU:

TI:

SO:




Stand 06.06.2005

Anhdérungsverfahren zur Aktualisierung der
Verordnung von Arzneimitteln in der vertragsarztlichen Versorgung

(Arzneimittel-Richtlinien)

Umsetzung der Festbetragsgruppenbildung fiir Arzneimittel nach
§35SGBV

Aktualisierung von bestehenden Festbetragsgruppen

Stufe: 2
Wirkstoffgruppe: Makrolide, neuere
Wirkstoffe/ Azithromycin 1495,00
VergleichsgrdRe: Azithromycin-2-Wasser
Clarithromycin 342400
Roxithromycin 2059,00
Festbetragsgruppe: 1

Gruppenbeschreibung:  Orale, abgeteilte Darreichungsformen

Darreichungsformen: Filmtabletten, Granulat im Beutel (flissige
Anwendung), Kapseln, Tabletten

Berechnung der GemalR Abschnitt C, § 3 der Entscheidungsgrund-
VergleichsgrdRe: lagen mit Beschluss vom 15. Februar 2005.
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Die Festbetragsgruppe ,Makrolide, neuere* wird um folgende
Darreichungsformen ergénzt:

Tabletten (fliissige Anwendung),
Saft, Trockensaft, Granulat

Erlduterung zur vorgeschlagenen Anderung der Festbetragsgruppe
»Makrolide, neuere®:

Praparat: InfectoRoxit

Hersteller: InfectoPharm
Darreichungsform: Tabletten (flissige Anwendung)
Wirkstarke: 50 mg

PackungsgréfRe: 10, 20
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§3

Festbetragsstufe: 2

Wirkstoffgruppe: Makrolide, neuere
Wirkstoffe

Azithromycin
Azithromycin-2-Wasser

Clarithromycin

Roxithromycin

Festbetragsgruppe: 1 orale Darreichungsformen

Filmtabletten, Kapseln, Tabletten, Tabletten (flissige Anwendung),
Saft, Trockensaft, Granulat, Granulat im Beutel (flissige Anwendung)
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§ 3

Tabelle: Gewichtung der Gesamtwirkstarken
Makrolide, neuere
Festhetragsgruppe: 1  orale Darreichungsformen
Filmtabletten, Kapseln, Tabletten, Tabletten (fllissige
Anwendung), Saft, Trockensaft, Granulat, Granulat
im Beutel (flissige Anwendung)
Wirkstoffbase Gesamt- Verordnungs- | Gewichtungs- Gesamt-
wirkstdrke anteil in % wert wirkstarke,
gewichtet
Azithromycin 600,00 15,2 16 9600,0
Azithromycin 1200.00 7.1 8 9600,0
Azithromycin 1500.00 77,7 78 117000,0
Clarithromycin 1500.00 9,8 10 15000,0
Clarithromycin 2500,00 21,5 22 55000,0
Clarithromycin 3000,00 43,7 44 132000,0
Clarithromycin 3500,00 5,1 6 21000,0
Clarithromycin 5000,00 15,2 16 80000,0
Clarithromycin 6000.00 0,2 1 6000,0
Clarithromycin 7000,00 4,5 5 35000,0
Clarithromycin 10000.00 0,0 1 10000,0
Roxithromycin 500.00 0,8 1 500,0
Roxithromycin 1000.00 0,7 1 1000,0
Roxithromyein 1500.,00 201 21 31500,0
Roxithromyein 2100,00 66,8 67 140700,0
GKV-Arzneimittelindex: 2003
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§3

Wirkstoffbase Gesamt- Verordnungs- | Gewichtungs- Gesamt-

wirkstéarke anteil in % wert wirkstarke,

gewichtet
Roxithromycin 3000,00 11,1 12 36000,0
Roxithromycin 4200,00 0,6 1 4200,0
GKV-Arzneimittelindex: 2003
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Tabelle: Ermittlung der Verg

Makrolide, neuere
Festbetragsgruppe: 1

§3

leichsgrofe

orale Darreichungsformen

Filmtabletten, Kapseln, Tabletten, Tabletten (flissige
Anwendung), Saft, Trockensaft, Granulat, Granulat
im Beutel (fllissige Anwendung)

Wirkstoffbase

Gewichtete

VergleichsgroRe

ity Summe (VG)=
summe .
werte Wirkstdrkensumme
[Summe der

Gewichtungswerte

Azithromycin 136200,0 102 1335

Clarithromycin 354000,0 105 3371

Roxithromycin 213900,0 103 2077

GKV_Arzneimittelindex: 2004
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§3

Festbetragsstufe: 2

Wirkstoffgruppe: Makrolide, neuere
Wirkstoffe VergleichsgrioRe
Azithromycin 1335

Azithromycin-2-Wasser

Clarithromycin 3371
Roxithromycin 2077
Festbetragsgruppe: 1 orale Darreichungsformen

Filmtabletten, Kapseln, Tabletten, Tabletten (fllissige Anwendung),
Saft, Trockensaft, Granulat, Granulat im Beutel (flissige Anwendung)
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7.3

Unterlagen des schriftlichen Stellungnahmeverfahrens (28.10.06)

Gemeinsamer
Bundesausschuss

gemiill § 91 Abs. 5 SGB V

Unterausschuss , Arzneimittel*

Besuchsadresse:
Auf demn Seidenberg 3a
Gemeinsamer Bundesausschuss, Postfach 1763, 53707 Siegburg 53721 Siegburg

Ihr Ansprechpartner:
Katrin Althoff

Al’l dle Telefon:
Stellungnahmeberechtigten 02241-9388 27
gemal’S § 35 Abs. 2 SGB V leg!ﬁ?jj:asx-af.

E-Mail:
katrin aliheffiig-ba de

Internet:
www.z-ba.de

Unser Zeichen:
al

Datom:
27. September 2006

Stellungnahmeverfahren zur Aktualisierung und Neubildung von
Festbetragsgruppen nach § 35 SGB V - Tranche 06/04

Sehr geehrte Damen und Herren,

der Unterausschuss ,Arzneimittel* hat in seiner Sitzung am 6. September 2006
beschlossen, das Stellungnahmeverfahren zur Anderung der Arzneimittel-Richtlinie
(AMR) in Anlage 2 durchzufiihren.

Anderung der Anlage 2 der AMR in Stufe 2 (Aktualisierung):

— Makrolide, neuere

— Antianamika, andere

- Beta-Rezeptorenblocker, weitere Beta-Rezeptorenblocker, 31 - selektiv Gruppe 3
- Beta-Rezeptorenblocker, weitere Beta-Rezeptorenblocker, nicht selektiv Gruppe 1
- Glucocorticoide, inhalativ, oral

Anderung der Anlage 2 der AMR in Stufe 3 (Aktualisierung):
- Kombinationen von ACE-Hemmern mit Hydrochlorothiazid

Anderung der Anlage 2 der AMR in Stufe 3 (Gruppenneubildungen):

— Kombinationen von ACE-Hemmern mit weiteren Diuretika

Kombinationen von ACE-Hemmern mit Calciumkanalblockern

- Kombinationen von Angiotensin-ll-Antagonisten mit Hydrochlorothiazid

— Kombinationen von Beta-Rezeptorenblockern, nicht selektiv, mit weiteren Diuretika

Aufgrund einer Uberarbeitung der o.g. Festbetragsgruppen hinsichtlich aktueller
wissenschaftlicher Erkenntnisse erhalten Sie im Rahmen lhres Stellungnahmerechts
nach § 35 Abs. 2 SGB V Gelegenheit, bis zum

28. Oktober 2006

Stellung zu nehmen. Spater bei uns eingegangene Stellungnahmen kdnnen nicht
berlicksichtigt werden.

Der Gemeinsame Bundesausschuss ist eine juristische Person des iffentlichen Rechis nach § 91 SGB V. Der Gemeinsame Bundesausschuss wird gebildet von:
AEV-Arbeiter- Ersatzkassenverband ¢. V., Siegburg - AOK-Bundesverband, Bonn - BKK Bundesverband, Essen - Knappschaft, Bochum

[-lund sverband der landwirscha k 2| 5\.1\, Kassel _)\.Ll\che L(ankcn]uusj,esrllsdui Berlin ]KK Bundesverband, Bergisch (..]ddbm.h
Kassensrrtliche Rimdrsversimimme Rerline Kassenzahndivetliche Ruonde imtmme Koln - Verhand der Anoestellion Krankenkassen ¢ V' Sievhor
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Gemeinsamer
Bundesausschuss

Bitte begrinden Sie Ihre Stellungnahme zum Richtlinienentwurf durch wissen-
schaftliche Literatur wie Studien, die Sie im Volltext lhrer Stellungnahme beifiigen
und erganzen Sie |hre Stellungnahme obligat durch wirkstoffbezogene
standardisierte und vollstdndige Literatur- bzw. Anlagenverzeichnisse. N&heres
entnehmen Sie bitte dem Begleitblatt "Literaturverzeichnis".

Wir mochten darauf hinweisen, dass nur Literatur, die im Volltext beigefugt ist, bei
der Auswertung lhrer Stellungnahme beriicksichtigt werden kann.

lhre Stellungnahme richten Sie bitte sowohl! in Papier- als auch in elektronischer Form
als Word-Datei (per CD-Rom oder E-Mail) an:

Gemeinsamer Bundesausschuss
Unterausschuss , Arzneimittel”
Auf dem Seidenberg 3a
53721 Siegburg
Festbetragsqruppen@g-ba.de

Mit der Abgabe einer Stellungnahme erklaren Sie sich damit einverstanden, dass
diese in den Tragenden Grinden wiedergegeben werden kann. Diese werden
jeweils mit Abschluss der Beratungen im Gemeinsamen Bundesausschuss erstellt
und in der Regel der Offentlichkeit via Internet zuganglich gemacht.

Mit freundlichen Grifien

F /)

i. A. Katrin Altho
Referentin

Anlagen
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Erlduterungen zur Erstellung von Literaturlisten als Anlage lhrer
Stellungnahme

Bitte verwenden Sie zur Auflistung der zitierten Literatur die beigefligte Tabellen-\Vorlage
.Literaturverzeichnis®.

Flr jede Literaturstelle sind immer 3 Felder (Zeilen) vorgegeben.
Bitte tragen Sie Autoren, Titel und Quellenangabe in die daflir vorgesehenen Zeilen
entsprechend des u.a. Musters ein.

Muster Nr. | Feldbezeichnung | Text
' 1. |AU: (Autoren, Kdrperschaft, Herausgeber: getrennt durch
Semikelon)
TI: (Titel)
SO: (Quelle: Zeitschrift, Internetadresse, Ort/\Verlag/Jahr)

Bitte verwenden Sie diese Tabellenstruktur unveréndert inklusive der vorgegebenen
Feldbezeichnungen.

Die korrekte Eingabe fiir unterschiedliche Literaturtypen finden Sie im folgenden Beispiel:

Literaturliste [Institution/Firma) Niereninsuffizienz

Nr. | Feldbezeichnung | Text

1 AU National Guideline Clearinghouse; National Kidney
Foundation
TI: Clinical practice guidelines for nutrition in chronic renal
failure
S0O: Am J Kidney Dis / 35/6 Suppl 2 ( S1-140) /2000/
2 |AU: Druml W
TI: Ernahrung bei Krankheiten der Niere. In: Stein J, Jauch

KW (Ed). Praxishandbuch klinische Erndhrung und
Infusionstherapie

S0: Berlin: Springer. 2003 5. 521-38
3 |AU: Stein J; Jauch KW (Eds)
TI: Praxishandbuch klinische Ernahrung und Infusionstherapie
S0O: Berlin: Springer. 2003
4 Al: National Kidney Foundation
TI: Adult guidelines. Maintenance Dialysis. Nutritional
Counseling and Follow-Up
S0: http-www kidney org/professionals/dogi/doqi/nut_a19 html
5 |AU: Cummins C; Marshall T; Burls A
TI: Percutaneous endoscopic gastrostomy (PEG) feeding in
the enteral nutrition of dysphagic stroke patients
S0O; Birmingham: WMHTAC 2000
.1
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Anhdérungsverfahren zum Thema [GF: Bitte Thema eingeben]

Literaturliste [Hier Institution / Firma eingeben] Indikation [Hier zutreffende Indikation eingeben]

Nr. |[Feldbezeichnung| Text

AU:

TI:

SO:

Al:

TI:

SO:

Al:

TI:

SO:

AU:

TI:

S0O:

AU:

TI:

30:

AU:

TI:

SQ:

Al:

TI:

S0:

AU:

TI:

SO:

Al:

TI:

S0O:

Al:

TI:

S0:

Al:

TI:

S0:

Al:

TI:

SO:

Al:

TI:

SO:

Al:

TI:

SO:




Festbetragsstufe: 2

Wirkstoffgruppe: Makrolide, neuere
Wirkstoffe

Azithromycin

Azithromycin-1-Wasser
Azithromycin-2-Wasser

Clarithromycin

Roxithromycin

Festhetragsgruppe: 1 orale Darreichungsformen

verschreibungspflichtig

Filmtabletten, Kapseln, Tabletten, Tabletten (fliissige
Anwendung), Saft, Trockensaft, Granulat, Granulat im Beutel
(flissige Anwendung)

Preis- und Produktstand 01.07 2006 / GKV-Arzneimittelindex: 2005
52



Tabelle: Gewichtung der Gesamtwirkstarken

Makrolide, neuere

Festbetragsgruppe: 1

orale Darreichungsformen

verschreibungspflichtig

Filmtabletten, Kapseln, Tabletten, Tabletten (flissige
Anwendung), Saft, Trockensaft, Granulat, Granulat im Beutel
(flussige Anwendung)

Wirkstoffbase Gesamt- | Verordnungs-| Gewichtungs-| gewichtete
wirkstarke anteil in % wert Gesamt-
wirkstadrke
Azithromycin &00 15 16 9600
Azithromycin 1200 8,3 9 10800
Azithromycin 1500 76,6 [ 115500
Azithromycin 3000 0 1 3000
Azithromycin 4300 0 1 4800
Azithromycin 14400 0 1 14400
Clarithromycin 1500 72 8 12000
Clarithromycin 2500 224 23 57500
Clarithromycin 3000 46,3 47 141000
Clarithromycin 3500 0,6 1 3500
Clarithromycin 5000 16,7 17 85000
Clarithromycin 6000 0 1 6000
Clarithromycin To0o 6,4 7 49000
Clarithromycin 10000 0.3 1 10000

Preis- und Produktstand

01.07.2008 § GEV-Arzneimitte

ndex- 2005
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Wirkstoffbase Gesamt- | Verordnungs-| Gewichtungs-| gewichtete
wirkstarke anteil in % wert Gesamt-
wirkstarke
Clarithromycin 25000 0 1 25000
Clarithromycin 50000 0 1 50000
Roxithrormycin 500 0,9 1 500
Roxithrormycin 1000 1 2 2000
Roxithromycin 1500 19,6 20 30000
Roxithrormycin 2100 65,7 66 138600
Roxithrormycin 3000 12,2 13 39000
Roxithrormycin 4200 05 1 4200

Przis- und Produkistand

01.07.2008 § GEV-Arznemittelndex: 2005
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Tabelle: Ermittlung der Vergleichsgroke

Makrolide, neuere
Festbetragsgruppe: 1

orale Darreichungsformen

verschreibungspflichtig

Filmtabletten, Kapseln, Tabletten, Tabletten (flissige

Anwendung), Saft, Trockensaft, Granulat, Granulat im Beutel
(fllissige Anwendung)

Vergleichsgroie
Wirkstoffbase Summe der Summe der (VG)=

gewichteten Gewichtungs- Summe der

Wirkstirken T gewichteten

Wirkstarken

fSumme der

Gewichtungswerte
Azithromycin 158100 105 1506
Clanthromycin 435000 107 4103
Roxithromycin 214300 103 2081
“reis- und Produkistand  01.07:2008 7 GEV-Arzneimitelindex: 2005
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Festbetragsstufe: 2

Wirkstoffgruppe: Makrelide, neuere
Wirkstoffe vVG*
Azithromycin 1508

Azithromycin-1-Wasser

Azithromycin-2-\Wasser

Clarithromyein 4103

Roxithronycin 2081

Festbetragsgruppe: 1 g5 Darreichungsformen

verschreibungspflichtig

Filmtabletten, Kapseln, Tabletten, Tabletten (flissige
Anwendung), Saft, Trockensaft, Granulat, Granulat im Beutel
(flissige Anweandung)

*Vergleichsgrésse nach § 3 nach den Entscheidungsgrundlagen des G-BA in der Fassung vom 15.11.05
Preis- und Produkistand  01.07.2006 ¢/ GEV-Arzneimitelindex: 2005
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7.4
74.1

Unterlagen der mundlichen Anhérung

Einladung

Gemeinsamer
Bundesausschuss

gemiil § 91 Abs. 5SGB Y
Unterausschuss ,Arzneimittel”

Besuchsadresse:
Auf dem Seidenberg 3a
Gemeinsamer Bundesausschuss, Postfach 1763, 33707 Siegburg 53721 Sieghurg

Ibr Ansprechpartner:
Katrin Althoff

Telefon:
02241-9388-27

Telefax:
02241-9388-36

E-Mail:
katrin.althoffi@g-ba.de

Internet:
www.g-ba.de

Unser Zeichen:
al

Datum:
200122006

Miindliche Anhérung gemaR § 35 Abs. 1b Satz 7 SGB V zur
Festbetragsgruppenbildung der Stufe 2

- Makrolide, neuere, Gruppe 1

- Antiandamika, andere, Gruppe 1

Sehr geehrte Damen und Herren,

der Unterausschuss ,Arzneimittel* hat in seiner Sitzung am 14. Dezember 2006
beschlossen, zur Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AMR) in Anlage 2 mit der
Bildung der Festbetragsgruppen fir

— Makrolide, neuere, Gruppe 1 sowie flir

— Antiandmika, andere, Gruppe 1,

die nach § 35 Abs. 1b Satz 7 SGB V vorgesehene mindliche Anhérung
durchzuftihren. Danach sind vor einer Entscheidung des Gemeinsamen
Bundesausschusses Uber die Festbetragsgruppenbildung die Sachverstandigen
nach § 35 Abs. 2 SGB V, d.h. die Sachverstédndigen der medizinischen und
pharmazeutischen Wissenschaft und Praxis sowie der Arzneimittelhersteller und der
Berufsvertretungen der Apotheker, auch mundlich anzuhéren.

Die Anhérung findet statt am

11. Januar 2007
von 11:00 bis 12:00 Uhr
im Hause des Gemeinsamen Bundesausschusses
Auf dem Seidenberg 3a
53721 Siegburg

Zu dieser Anhorung laden wir Sie hiermit ein. An der Anhérung kénnen max. 2
Sachverstédndige der nach § 35 Abs. 2 SGB V Anhorungsberechtigten teilnehmen.
Bitte geben Sie auf der beigefligten Teilnahmeerklarung bis zum 3. Januar 2007 per
Fax oder per Post an, welche Sachverstandige an der Anhdrung teilnehmen werden.

Der Gemeinsame Bundesausschuss ist eine juristische Persen des 6ffentlichen Rechts nach § 91 SGB V. Der Gemeinsame Bundesausschuss wird gebildet von:
AEV-Arbeiter- Ersatzkassenverband ¢ V., Siegburg - AGK-Bundesverband, Bonn - BKK Bundesverband, Essen: Knappschaft, Bochum

Bundesverband der landwirtschaftlichen Krankenkassen, Kassel - Deutsche Krankenhavsgesellschaft, Berlin - IKK- Bundesverband, Bergisch Gladbach
Kassenarztliche Rundesvereinimme Rerline Kassenzalmieetliche Rundesvereimmne Kaln . Verhand der Anersiellion Krankenkassen @ YV Sipehoro
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= Gemeinsamer
Bundesausschuss

In der Anhérung am 11. Januar 2007 haben Sie die Gelegenheit, zu den fur Sie
relevanten medizinischen und pharmakologischen Gesichtspunkten der vorge-
sehenen Festbetragsgruppenbildung in einem mindlichen Statement Stellung zu
nehmen. Dieses mundliche Statement ersetzt nicht die nach § 35 Abs. 2 SGB V
abzugebende Stellungnahme. Sie konnen deswegen auch davon ausgehen, dass
die im Rahmen des schriftlichen Stellungnahmeverfahrens nach § 35 Abs. 2 SGB V
eingereichten Stellungnahmen den Mitgliedern des Unterausschusses bekannt sind
und bei der Entscheidung beriicksichtigt werden.

Wahrend des laufenden Beratungsverfahrens sind zwei weitere orale Darreichungs-
formen fir die Makrolide in den Markt eingefihrt worden. Es ist daher vorgesehen,
auch die folgenden Darreichungsformen in die Festbetragsgruppe der Makrolide,
neuere, Gruppe 1 einzugruppieren:

- Granulat im Trinkhalm (flissige Anwendung)
- Retardtabletten

(Anlage)
Bitte nutzen daher die mlndliche Anhérung, um auch zur Eingruppierung dieser
Darreichungsformen Stellung zu nehmen sowie zu solchen Gesichtspunkten der
Festbetragsgruppenbildung, z. B. neueren wissenschaftlichen Erkenntnissen, die
sich zeitlich nach Abschluss des schriftlichen Stellungnahmeverfahrens ergeben
haben.

Falls sich fiir die Festbetragsgruppen Makrolide, neuere, sowie Antiandmika, andere,
keine neuen Erkenntnisse nach Abschluss der Stellungnahmefrist am 28. Oktober
2006 ergeben haben und damit aus lhrer Sicht ein mindliches Statement verzichtbar
ist, teilen Sie uns dies bitte schriftlich mit.

Fiir die Einbeziehung Ihres mindlichen Statements in die Beratungen des
Unterausschusses wére es hilfreich, wenn Sie uns vor Beginn der Anhdrung eine
schriftliche Zusammenfassung |hres Statements zur Verfligung stellen kénnten.

Eine Wegschreibung zur Geschaftstelle des Gemeinsamen Bundesausschusses ist
als Anlage beigeflgt.

Fur Rickfragen stehen wir Ihnen gerne zur Verfligung.

Mit freundlichen GriRen

/‘;A/: /}f’f?f’{f .:" {fi__,_
i. A. Katrin Althoff
Referentin

Anlagen
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Bitte geben Sie bis zum 3. Januar 2007
per Fax oder per Post an, welche
Sachversténdige an der Anhérung

teilnehmen werden. Gemeinsamer
Bundesausschuss
Gemeinsamer Bundesausschuss, Postfach 1763, 53707 Siegburg
lhr Ansprechpartner:
Katrin Althoff
Tei Inahmeerklarung Telefon: 02241/9388-27
Telefax: 02241/9388-36
E-Mail:  arzneimittel@g-ba.de

Datum: 20122006

Mindliche Anhorung gemaR § 35 Abs. 1b Satz 7 SGB V zur
Festbetragsgruppenbildung der Stufe 2:
- Makrolide, neuere, Gruppe 1

- Antianamika, andere, Gruppe 1
am 11. Januar 2007 um 11:00 Uhr in Siegburg

Als Sachverstandige zur Teilnahme an der miundlichen Anhorung
benennen wir:

Name in Blockschrift Institution
Name in Blockschrift Institution
Statement ja D nein D

(Zutreffendes bitte ankreuzen)

Unterschrift Name in Blockschrift Institution
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7.4.2 Wortprotokoll

Wortprotokoll
Uber die Mindliche Anhdrung
des Unterausschusses ,Arzneimittel”
des Gemeinsamen Bundesausschusses
zum Thema ,Festbetragsgruppenbildung der Stufe 2 -
Makrolide, neuere, Gruppe 1, und Antianamika, andere,
Gruppe 1°
am 11. Januar 2007
in Siegburg

von 11:00 bis 11:50 Uhr



Unterausschuss JArzneimittel” - Mindliche Anhérung zum Thema Festbetragsgruppenbildung der Stufe 2 - Makrolide, neuere,
Gruppe 1, und Antianamika, andere, Gruppe 1" am 11. Januar 2007 - Serte 1

Vorsitzender Kaesbach: Guten Morgen, meine sehr verehrten Damen und Herren!
Ich begriite Sie herzlich zur 34. Sitzung des Unterausschusses ,Arzneimittel” und
zur ersten Sitzung im Jahre 2007. Wir beginnen diese Sitzung mit der mundlichen
Anhdrung nach § 35 Abs. 1 b SGB V zu Festhetragsgruppen der Stufen 2 und 3 mit
Blick auf die therapeutische Verbesserung und hier mit der Anhérung zur Festbhe-
tragsgruppe Makrolide. Zu dieser Anhdrung begrifle ich von der Firma ABBOTT
Herrn Dr. Fischer und Herrn Ift. Dem Unterausschuss geht es darum, den Erkennt-
nisstand, der sich nach der schriftlichen Anhérung zu dieser vorgeschlagenen Grup-
pe ergeben hat, zu erfahren, damit der Gemeinsame Bundesausschuss bei seiner
Beschlussfassung in die Lage versetzt wird, sachgerecht zu entscheiden. Die miind-
liche Anhérung wird protokolliert und auf Band aufgenommen.

Der Vorschlag ist, die Wirkstoffe Azithromycin, Clarithromycin und Roxithromycin in
einer Festbetragsgruppe mit oralen Darreichungsformen, die sowohl die feste als
auch die flissige Anwendung beinhalten, zusammenzufassen. Aufgrund der Markt-
veranderungen, die nach Abschluss eingetreten sind, hatten wir vorgesehen, zwei
weitere Darreichungsformen, ein Granulat im Trinkhalm und eine Retardtablette, in
diese Gruppe mit zu integrieren. Dort gibt es den Antrag des Verbandes Forschender
Arzneimittelhersteller, dass formal auf ein vorlaufendes schriftliches Stellungnahme-
verfahren bestanden wird. Gestatten Sie mir an dieser Stelle eine persénliche An-
merkung: Ich habe fir dieses Vorgehen wenig Versténdnis, weil ich mir nicht vorstel-
len kann, dass die Sachverstandigen der pharmazeutischen Industrie, die heute ge-
laden sind, diese Fragestellung nicht auch in ihrem Statement und ihren erganzen-
den schriftlichen Unterlagen hatten mitbearbeiten kénnen. Aber wenn das auf dieser
formalen Ebene ablaufen soll, dann werden wir diesen formalen Gegebenheiten
Rechnung tragen. Verstandnis dafiir bringe ich persdnlich dafiir nicht auf. Die Ein-
gruppierung dieser Darreichungsformen bleibt also heute ausgeklammert.

Herr Dr. Fischer, Sie haben das Wort.

Dr. Fischer (ABBOTT GmbH & Co. KG): Guten Morgen, meine Damen und Herren!
Vielen Dank fur die Einladung und die Méglichkeit, an dieser Besprechung teilzu-
nehmen. Ich méchte kurz einige Worte Giber uns sagen. Herr Ift ist der Medical Deve-
lopment Manager, der auch flr die Infektiologie und damit fiir Clarithromycin zustan-
dig ist. Ich bin fir die Gesundheitspolitik und die Offentlichkeitsarbeit zustandig. Von
der Aushildung her bin ich aber auch Arzt, sodass ich auch inhaltlich zu den Dingen
Stellung nehmen kann.

Ich freue mich, dass der Unterausschuss die Mdglichkeit eingerdaumt hat, die beiden
anderen, vorher im Verfahren nicht aufgerufenen Formen separat zu betrachten. Sie
kdnnen aus unserem Statement, das Ihnen gestern per Fax zugeleitet wurde, erken-
nen, warum das aus unserer Sicht sinnvoll ist. Ich mdchte versuchen, das hier kurz
vorzutragen.

Erlauben Sie mir jedoch vorher eine einleitende Bemerkung. Wir haben ja mit dem
AVWG die neue Situation bekommen, dass Anhérungen im Rahmen der Gruppen-
bildungsverfahren vorzusehen sind, was ich - diese Auffassung wird von vielen Kol-
legen geteilt - so verstanden habe, dass die Einbahnstraleninformation, die es im
schriftlichen Verfahren gab, dahingehend verbessert werden soll, dass eine Dialog-
madglichkeit entstehen soll mit dem besonderen Vorteil, dass, wenn die schriftliche
Stellungnahme abgegeben ist, im mindlichen Verfahren aufgeworfene Fragen, die
durch die schriftliche Stellungnahme entstanden sind, zwischen Unterausschuss
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JArzneimittel“ und den Herstellern erdrtert werden kénnen. Ich persénlich empfinde
das als einen besonderen Fortschritt, wenn es so umgesetzt wird. Das Gesetz sieht
ja keine Einschrankung dazu vor. Ich wiirde mich freuen, wenn in dem Sinne nicht
nur neue Erkenntnisse, die nach dem 28. Oktober 2006 entstanden sind, hier disku-
tiert werden kénnen.

Es ist mir ein Anliegen, noch einmal darauf hinzuweisen, dass der Prozess zur Grup-
penbildung der Makrolide schon im Jahre 2004 begonnen hat und deshalb bereits
eine Reihe von Informationen und Statements dazu von uns vorliegt. Man muss die-
se sicherlich heute in einem etwas anderen Kontext bewerten, weil sich in der Zwi-
schenzeit das Wetthewerbsfeld etwas verdndert hat. Aber eines bleibt sicher auch
grundsatzlicher Art bestehen - wir haben dazu ausgiebig vorgetragen -, namlich dass
der Vergleichsfaktor nicht immer sachgerecht anzuwenden ist. Grundsatzlich muss
man bei der VergleichsgréRe unter anderem auch bedenken: Dadurch, dass insbe-
sondere bei niedrigen Wirkstoffvergleichsgrélien Verzerrungen entstehen kénnen,
wenn nicht mit mindestens zwei Nachkommastellen gerechnet wird, kénnen sich hin-
terher bei der Berechnung des Festbetrags erhebliche Schwankungen von bis zu
9 Prozent ergeben. Ein solcher Fehler lasst sich im Grunde genommen einfach da-
durch eliminieren, dass mindestens zwei Nachkommastellen beriicksichtigt werden.

Es gibt noch einen weiteren Aspekt, der zugegebenermalien nicht leicht zu I&sen ist,
aber ich méchte ihn auf jeden Fall in den Konsequenzen vorstellen. Die Arzneimittel,
die Uber ein breites Spektrum an Darreichungsformen verfigen, und zwar mit unter-
schiedlichen Konzentrationen, sind immer dann benachteiligt, wenn es im gleichen
Indikationsspektrum hoch konzentrierte Formen und niedrig konzentrierte Formen
gibt. In dem speziellen Fall der Makrolide méchten wir deshalb zusatzlich zu unseren
bisher vorliegenden Stellungnahmen sowie unserem jetzigen mindlichen und schrift-
lichen Statement anregen, dass weitere Untergruppen gebildet werden. Unser Vor-
schlag ist, bei den festen, oralen, sofort freisetzenden Darreichungsformen Unter-
gruppen zu bilden, und zwar eine Untergruppe 1 fUr niedrig dosierte Formen, eine
Untergruppe 2 fur hoch konzentrierte Formen, eine Untergruppe 3 flr flussige
Darreichungsformen und eine Untergruppe 4 fiir mégliche andere Darreichungsfor-
men. Begrindung: Wir gehen doch alle gemeinsam davon aus, dass, wenn eine
Festbetragsgruppe etabliert wird, die dort enthaltenen Arzneimittel untereinander
austauschbar sein missen. Dieses ist nicht gegeben, wenn unterschiedliche Indika-
tionen oder unterschiedliche Konzentrationen, die ein unterschiedliches Therapie-
schema erfordern, vorhanden sind.

Bezliglich der Untergruppe 1 liegt es auf der Hand, dass Patienten mit geringem
Kérpergewicht und mit einer einfachen Infektion mit niedrig dosierten Formen hin-
kommen.

Die héher konzentrierten Formen - darauf ist bereits in der Zulassung hingewiesen
worden - sind fir die schweren Infektionen und gegebenenfalls schweren Patienten
vorgesehen.

Getrennt davon zu betrachten sind die flissigen Formen. Die fllissigen Formen sind
Uberwiegend fir Kinder. Im besonderen Fall gibt es Zulassungen ab dem ersten Le-
bensjahr. Die bedirfen natlrlich einer sehr individuellen, kérpergewichtbezogenen
Dosierung, die nur mit flussigen Formen und nicht mit festen, oralen Formen dar-
stellbar ist. Hinzukommt, dass bei den fllissigen Formen haufig Saftformen verwen-
det werden, um es den Kindern zu erleichtern, die manchmal nicht so lecker schme-
ckenden Medikamente zu schlucken. Es ist gerade bei Kindern sehr wichtig, dass sie
Compliance sind. Wenn alleine durch das Unvermégen, so etwas zu schlucken, die
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notwendigen Therapiespiegel nicht erreicht werden, dann kann der Erfolg von The-
rapien hinausgezégert werden und es kénnen sich Resistenzen bilden. All das kann
dadurch vermieden werden, dass eine ausreichende Dosierung in einer fir Kinder
akzeptablen Formen gegeben wird. Deshalb muss diese Gruppe von dem gesamten
festen, oralen Spektrum abgetrennt werden.

Es gibt noch einen weiteren Grund, weshalb die Saftformen nicht ohne Weiteres aus-
tauschbar sind. Sie erinnern sich sicherlich an die Arzneimittelrichtlinien, die nach
wie vor vorsehen, dass Saftformen nur in Ausnahmeféllen bei Erwachsenen anzu-
wenden sind. Auch dies ist ein formales Kriterium, um eine Untergruppenbildung fir
flissige Darreichungsformen vorzusehen.

Die Untergruppe 4 beinhaltet Darreichungsformen, die in den anderen Untergruppen
nicht benannt sind.

Vorsitzender Kaesbach: Vielen Dank, Herr Dr. Fischer. Ich habe Sie so verstanden,
dass Sie eine Anregung mit Blick auf die VergleichsgréRe haben, namlich wegen be-
haupteter Fehler in der Grélkenordnung von 9 Prozent eine Rundung auf zwei Nach-
kommastellen vorzunehmen.

Ansonsten pladieren Sie fir eine Aufsplittung der einen Festbetragsgruppe in vier
Untergruppen, namlich fest und oral niedrig dosiert, hoch dosiert, fllissig oral und
weitere. Kénnen Sie mir sagen, welche im Markt verfligharen Darreichungsformen
Sie fur die vierte Gruppe vorgesehen haben?

Dr. Fischer (ABBOTT GmbH & Co. KG): Mit Blick auf das kommende Verfahren zu
den Retardformen ware unter anderem auch die Retardform dafiir geeignet.

Vorsitzender Kaesbach: Gibt es Fragen an Herrn Dr. Fischer oder Herrn Ift? - Herr
Dr. Hansen.

Dr. Hansen (Mitglied der Arzteseite): Ich habe keine Frage, sondern eine Feststel-
lung. Die Untergruppenbildung hat mich nicht Gberzeugt, und zwar auch mit Blick auf
die bisherige Historie.

Beziiglich der zwei Nachkommastellen bitte ich um ein konkretes Beispiel.

Dr. Fischer (ABBOTT GmbH & Co. KG): Das haben wir in unserer Stellungnahme
ausfiihrlich dargestellt. Da ging es im Wesentlichen um Metoprolol, weil bei Metopro-
lol eine relativ niedrige Wirkstoffvergleichsgréie vorhanden war. Die hat bei der nor-
malen Rundung auf 0,5 ein anderes Ergebnis in Bezug auf den zukinftigen Festbe-
trag ergeben.

Dr. Hansen (Mitglied der Arzteseite): Ich meinte jetzt auf Makrolide bezogen. Wir
reden ja lber die Makrolide.

Dr. Fischer (ABBOTT GmbH & Co. KG): In Bezug auf die Makrolide ist das nicht
gegeben. Ich hatte ja eingangs erwahnt, dass ich grundsatzliche Bedenken beziiglich
der Art der Bestimmung des Vergleichsfaktors habe, und habe dies als Beispiel ge-
bracht. Ich persénlich habe friiher immer die Aquivalenzfaktorenberechnung zwar als
schwierig, aber bezogen auf die medizinische Realitat als gerechter angesehen. Wir
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werden so lange ein Problem haben, so lange es nicht einen Konsens dartber gibt,
dass die einzelnen, in einer Gruppe vorhandenen Produktie austauschbar sind. In
dem Moment, in dem wir in den Gruppen Produkte mit unterschiedlichen Indikationen
haben - das ist das Thema der Leitindikation, und zwar mit ,t*, aber manchmal auch
mit ,d“... Wenn es sich nicht um deckungsgleiche Indikationen handelt, dann sind die
Praparate innerhalb der Festbetragsgruppe nicht ohne Weiteres austauschbar. Das
ist ein im System liegendes Problem, das es zu |6sen gilt.

Vorsitzender Kaesbach: Vielen Dank, Herr Dr. Fischer. - Gibt es weitere Fragen?
Das ist nicht der Fall. Dann bedanke ich mich fiir lhre Ausfihrungen.

Wir kommen nun zu der Festbetragsgruppe, die sich auf Antianamika bezieht.

Antiandmika, andere [...]

Vorsitzender Kaesbach: [...] Herr Griine, sind Sie von juristischer Seite mit dieser
Anhdrung einverstanden?

Griine (Mitarbeiter der Geschaftsfihrung): Ja.

Vorsitzender Kaesbach: Dann darf ich lhnen allen sehr herzlich flr |hre Vortrage
danken. In den nachsten Sitzungen des Unterausschusses werden wir hierliber bera-
ten, um dann zu einem Beschlussvorschlag flr den Gemeinsamen Bundesaus-
schuss zu kommen.

e e
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