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1. Rechtsgrundlage

Nach 8 35c Absatz 1 SGBV werden dem Gemeinsamen Bundesausschuss (G-BA) die
Empfehlungen der vom BMG berufenen Expertengruppen zum Stand der wissenschaftlichen
Erkenntnisse lber die Anwendung von zugelassenen Arzneimitteln fir Indikationen oder
Indikationsbereiche, fur die sie nach dem Gesetz Uber den Verkehr mit Arzneimitteln
(Arzneimittelgesetz/AMG) nicht zugelassen sind, zur Beschlussfassung zugeleitet.

Der Gemeinsame Bundesausschuss soll in der Richtlinie nach § 92 Absatz 1 Satz 2 Nr. 6
SGB V (Arzneimittel-Richtlinie) festlegen, welche zugelassenen Arzneimittel in nicht
zugelassenen Anwendungsgebieten verordnungsfahig sind.

Die Regelungen der Verordnungsfahigkeit von zugelassenen Arzneimitteln in nicht
zugelassenen Anwendungsgebieten (sog. Off-Label-Use) sind in Abschnitt K der
Arzneimittel-Richtlinie  (AM-RL) aufgefuhrt. Zum Zwecke der Konkretisierung dieses
Abschnittes K ist eine Anlage VI angeflgt.

In 8§30 Absatz1l des Abschnittes K der AM-RL sind die Voraussetzungen fiir eine
Verordnungsfahigkeit von zugelassenen Arzneimitteln im Off-Label-Use aufgefihrt.
Voraussetzungen sind

1. dass die Expertengruppen mit Zustimmung des pharmazeutischen Unternehmers eine
positive Bewertung zum Stand der wissenschaftlichen Erkenntnis tber die Anwendung dieser
Arzneimittel in den nicht zugelassenen Indikationen oder Indikationsbereichen als Empfehlung
abgegeben haben

und
2. dass der G-BA die Empfehlung in Anlage VI Teil A tUbernommen hat.

In Teil A der Anlage VI werden somit verordnungsfahige Arzneimittel in
zulassungsuiuberschreitenden Anwendungen (Off-Label-Use) aufgelistet (gemaf § 30 Absatz 1
AM-RL), sowie die Angaben zur ggf. notwendigen Verlaufsdokumentation (gemafl? 8§ 30
Absatz 4 AM-RL). Notwendige Voraussetzungen dafir sind die Zustimmung des
pharmazeutischen Unternehmers sowie eine positive Empfehlung durch die Expertengruppe.
Bei der Umsetzung der Empfehlungen der Expertengruppe prift der Gemeinsame
Bundesausschuss, ob die Anwendung des Wirkstoffes in der Off-Label-Indikation medizinisch
notwendig und wirtschaftlich ist.

8§ 30 Absatz 5 des Abschnitts K der AM-RL regelt, wann eine Verordnungsféahigkeit von
Arzneimitteln im Off-Label-Use nicht gegeben ist. Fir Arzneimittel, deren Anwendung in nicht
zugelassenen Indikationen oder Indikationsbereichen nach Bewertung der Expertengruppen
nicht dem Stand der wissenschaftlichen Erkenntnis entspricht oder die medizinisch nicht
notwendig oder unwirtschaftlich sind, ist eine Verordnungsfahigkeit dementsprechend nicht
gegeben. Diese werden in Anlage VI Teil B der AM-RL aufgefuhrt.

2. Eckpunkte der Entscheidung

Mit E-Mail vom 23. Mai 2019 wurde dem G-BA durch die Geschéftsstelle Kommissionen des
Bundesinstituts fir Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM) eine Uberarbeitung der
Bewertung der Expertengruppe Off-Label im Fachbereich Neurologie/Psychiatrie nach § 35c
Absatz1l SGBYV vom 1. April 2019 zum Stand der wissenschaftlichen Erkenntnis zur
Anwendung von Intravendse Immunglobuline (IVIG) bei Polymyositis und bei
Dermatomyositis* zugeleitet. Die entsprechende Bewertung und die Uberarbeitung sind auch
auf den Internetseiten des BfArM, www.bfarm.de, veréffentlicht. Infolge der Verdéffentlichung
dieser Uberarbeitung hat das Bundesinstitut fiir Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM)
auch eine erneute Abfrage bei den betroffenen pharmazeutischen Unternehmern hinsichtlich
einer Erklarung zur Anerkennung der betreffenden Anwendung als bestimmungsgemaler
Gebrauch (& 84 AMG) vorgenommen.



Die Expertengruppe kommt in der Uberarbeitung ihrer Bewertung zu dem Ergebnis, dass die
bisherige Einschatzung der Wirksamkeit und die vorgelegte Nutzen-Risiko-Bewertung von
IVIG bei Polymyositis und Dermatomyositis weiterhin Bestand hat. Die Anderungen im
erganzenden Fazit beruhen auf neuem wissenschaftlichen Erkenntnismaterial.

Die vom Unterausschuss Arzneimittel eingesetzte Arbeitsgruppe Off-Label-Use hat die
Uberarbeitung der Bewertung der Expertengruppe zur Anwendung von ,lIntravendse
Immunglobuline (IVIG) bei Polymyositis und bei Dermatomyositis* Gberpruift.

Der Unterausschuss Arzneimittel ist nach Wiirdigung der Uberarbeitung der Bewertung der
Expertengruppe und der Beratungen der Arbeitsgruppe Off-Label-Use zu dem Ergebnis
gekommen, die aktualisierte Empfehlung der Expertengruppe in die Anlage VI in Teil A
Ziffer Xl umzusetzen.

Mit den Anpassungen in Buchstabe d) ,Spezielle Patientengruppe” wird dem gednderten
erganzenden Fazit Rechnung getragen. Bei den im Vergleich zur Empfehlung der
Expertengruppe geanderten Formulierungen ,Polymyositis und/oder Dermatomyositis* sowie
~Krankheitssymptome* statt ,Komorbiditaten* handelt es sich um klarstellende Anpassungen.

Ebenso wird mit den Anderungen in Buchstabe g) ,Behandlungsdauer* das aktualisierte
erganzende Fazit der Expertengruppe umgesetzt.

In Abschnitt i) wird ein Hinweis zur Meldung von Nebenwirkungen erganzt und damit eine
Anpassung an die aktuelle Beschlusspraxis des G-BA vorgenommen.

In Abschnitt j) ,Zustimmung des pharmazeutischen Unternehmers” erfolgt ebenfalls eine
Aktualisierung sowie Anpassung an die aktuelle Beschlusspraxis im Hinblick auf eine
Generalklausel zu den nicht verordnungsfahigen Arzneimitteln anderer pharmazeutischer
Unternehmer, die keine entsprechende Erklarung abgegeben haben.

Im Rahmen des schriftlichen Stellungnahmeverfahrens sind keine Stellungnahmen
eingegangen.

3. Burokratiekostenermittlung

Durch den vorgesehenen Beschluss entstehen keine neuen bzw. geanderten
Informationspflichten fur Leistungserbringer im Sinne von Anlage Il zum 1. Kapitel VerfO und
dementsprechend keine Blrokratiekosten.

4. Verfahrensablauf

Zur Vorbereitung einer Beschlussempfehlung zur Einleitung eines Stellungnahmeverfahrens
hat der Unterausschuss Arzneimittel eine Arbeitsgruppe beauftragt, die sich aus den von den
Spitzenorganisationen der Leistungserbringer benannten Mitgliedern, der vom
GKV-Spitzenverband benannten Mitglieder sowie Vertreter(innen) der
Patientenorganisationen zusammensetzt.

In der Sitzung am 6. August 2019 wurde im Unterausschuss Arzneimittel die Uberarbeitung
der Bewertung der Expertengruppe zur Anwendung von ,Intravendsen Immunglobulinen
(IVIG) bei Polymyositis und bei Dermatomyositis als Empfehlung angenommen und deren
Umsetzung in die Arzneimittel-Richtlinie abschlielRend beraten und konsentiert.

Der Unterausschuss hat in der Sitzung am 6. August 2019 nach § 10 Absatz 1, 1. Kapitel der
Verfahrensordnung des G-BA die Einleitung des Stellungnahmeverfahrens einstimmig
beschlossen.

Im Rahmen des schriftichen Stellungnahmeverfahrens sind keine Stellungnahmen
eingegangen. Demzufolge war eine miindliche Anhdrung nach § 91 Absatz 9 Satz 1 SGB V i.
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V. m. 1. Kapitel 8 12 Absatz 1 Verfahrensordnung des Gemeinsamen Bundesausschusses
(VerO) nicht durchzufihren. Insofern stellen die vorliegenden Tragenden Grinde den
aktuellen Stand der Zusammenfassenden Dokumentation dar.

Der Unterausschuss Arzneimittel hat die Beschlussvorlage in der Sitzung am 11. Februar 2020
beraten und konsentiert.

Das Plenum hat in seiner Sitzung am 20. Marz 2020 die Anderung der AM-RL in Anlage VI
beschlossen.

Zeitlicher Beratungsverlauf

Sitzung Datum Beratungsgegenstand

Schreiben des BfArM vom 23. Mai 2019 und Ubermittlung der Uberarbeitung der
Bewertung zur Off-Label-Anwendung von Intravendsen Immunglobulinen (IVIG) bei
Polymyositis und bei Dermatomyositis

AG Off-Label-Use 10. Juli 2019 Beratung zur Anderung der Anlage VI
Teil A Ziffer XII

Unterausschuss 6. August 2019 Beratung, Konsentierung und

Arzneimittel Beschlussfassung zur Einleitung eines

Stellungnahmeverfahrens  hinsichtlich
der Anderung der Anlage VI Teil A

Ziffer XII

Unterausschuss 11. Februar 2020 Beratung und Konsentierung der

Arzneimittel Beschlussvorlage zur Anderung der
Arzneimittel-Richtlinie  in  Anlage VI
Teil A Ziffer XII

Plenum 20. Marz 2020 Beschlussfassung

Berlin, den 20. Méarz 2020
Gemeinsamer Bundesausschuss

gemalR § 91 SGB V
Der Vorsitzende

Prof. Hecken



5. Dokumentation des gesetzlich vorgeschriebenen Stellungnahmeverfahrens

Gemall 892 Absatz3a SGBYV ist den Sachverstindigen der medizinischen und
pharmazeutischen Wissenschaft und Praxis sowie den fir die Wahrnehmung der
wirtschaftlichen Interessen gebildeten mafigeblichen  Spitzenorganisationen  der
pharmazeutischen Unternehmer, den betroffenen pharmazeutischen Unternehmern, den
Berufsvertretungen der Apotheker und den malgeblichen Dachverbéanden der
Arztegesellschaften der besonderen Therapierichtungen auf Bundesebene Gelegenheit zur
Stellungnahme zu geben.

Folgende Organisationen werden angeschrieben:

Firma Strale Ort
Bundesverband der N .
Pharmazeutischen Industrie (BPI) Friedrichstr. 148 10117 Berlin
Verband Forschender . .
Arzneimittelhersteller Hausvogteiplatz 13 10117 Berlin
Deutscher Zentralverein Axel-Springer-Str. 54b 10117 Berlin

Homdoopathischer Arzte e.V.

Bundesverband der
Arzneimittel-Importeure e.V. (BAI)

EurimPark 8

83416 Saaldorf-Surheim

Bundesverband der
Arzneimittel-Hersteller e.V. (BAH)

Friedrichstr. 134

10117 Berlin

Gesellschaft fur Phytotherapie e.V.

Postfach 10 08 88

18055 Rostock

Pro Generika e.V.

Unter den Linden 32 - 34

10117 Berlin

Gesellschaft Anthroposophischer
Arzte e.V.

Herzog-Heinrich-Str. 18

80336 Miinchen

Arzneimittelkommission der

Deutschen Arzteschaft (AkdA) Herbert-Lewin-Platz 1 10623 Berlin
Bundesvereinigung Deutscher . .
Apothekerverbénde (ABDA) Unter den Linden 19-23 10117 Berlin
Arzneimittelkommission der

Deutschen Zahnéarzteschaft (AK-Z) | Chausseestr. 13 10115 Berlin
c/o Bundeszahnarztekammer

Biotechnologie-Industrie-

Organisation Deutschland e. V. Am Weidendamm 1a 10117 Berlin

(BIO Deutschland e. V.)

Gemall 8 91 Absatz5 SGB V i. V. m. 1. Kapitel 8§ 11 Absatz 2 der Verfahrensordnung des
G-BA wurde zudem der Bundesarztekammer Gelegenheit zur Stellungnahme gegeben, da ein
allgemeiner Hinweis zur Meldung von Nebenwirkungen aufgenommen wurde.

Dartber hinaus wird die Einleitung des Stellungnahmeverfahrens im Bundesanzeiger
bekanntgemacht (BAnz AT 05.09.2019 B3).



Bundesanzeiger Bekanntmachung

Il;nr'::dl.:go:;clx:!ur; wn Verdffentlicht am Donnerstag, 5. September 2019
el fir Verbeaucharschisz BAnz AT 05.00.2010 B3
WWW.DURdeSanZelger. o Seite 1 von 1

Bundesministerium fur Gesundheit

Bekanntmachung
des Gemeinsamen Bundesausschusses
gemal § 91 des Finften Buches Sozialgesetzbuch (SGB V)

Vom 6. August 2019

Dar Unterausschuss Arznaimittel des Gameinsamen Bundesausschusses (G-BA) hat am 6. August 2019 beschlossan,
folgenda Stallungnahmeverfahren zur Anderung der Arznaimittel-Richtlinie einzulsitan:
— Anlage VI (O -Labwal- Usa):

- Tail A, Ziffer X1, Intraven&se Immunglobuline (VIG) bei Polymyositis und bai Dermatomyositis

- Teil A, Ziffer V, Valproinsaure Zur Migraneprophylaxe bei Erwachsensan
GemiB § 92 Absaty 3a SGB V ist den Sachverstindigan dar meadizinischan und phamazeutischen Wissenschaft und
Praxis sowie den fir die Wahrrehmung der wirtschaftlichen Interessen gebildeten maBgeblichen Spitzenorganisa-
tionen der pharmazeutischen Unternshmer, den betroffenean pharmazeutischen Unternehmern, den Berufsvertretun-
gan dar Apotheker und den maBgablichen Dachverbénden der Arztegesellschaften dar besondaran Therapiarichtun-
gan auf Bundesabena zu den beabsichtigten Anderungen dar Arzneimittel- Richtlinia Gelagenhait zur Stellungnahme
Zu gaban.
Die antsprechendan Ertwiire zur Anderung der Arznaeimittel-Bichtlinie werden zu diesem Zweck folgenden Crgani-
sationen und Verbanden mit der Bitte um Abgabe sachverstandiger Stellungnahmen mit Schreiben vom 3. September
2013 Zugelaitat:
Armnaimittelkommission der deutschen Arrteschaft (AkdA), Arzneimittalkommission der Deutschen Zahnarrteschaft
{AK-Z), Bundesversinigung deutscher Apothekarverbinde [ABDA), Bundesverband der Phamazeutischen Industrie
BP), Verband Forschender Arzneimittalherstellar (VFA), Bundesverband der Arzneimittel-Hersteller e. V. [BAH), Pro
Generika a. V., Bundesverband der Arzneimittelimporteure a. V. (BAl), Bictechn ologie-Industrie-Crganisation Deutsch-
land e. V. (BIO Deutschland a. V), Deutscher Zentralverein HomGopathischer Arzte a. V., Gesallschaft Anthroposo-
phischer Arzte a. V., Gasellschaft fir Phytotherapie a. V.
Stellungnahmen zu diesen Entwirfen einschlieBlich Literatur sowie Literatur- bzw. Anlagenverzeichnis sind in elektro-
nischer Form (z. B. per CD/DVD oder per E-Mail) als Word-Datei bzw. die Literatur als PDF-Dateien bis zum

7. Oktobar 2019

Zu richten an:
Gameinsamer Bundesausschuss
Abteilung Arznaeimittel
GutenbergstraBe 13
10587 Berlin
E-Mail zur Anlage VI off-labal-usedg-ba.da

Batroffane pharmazeutische Unternabmen, die nicht Mitglisder dear cben genannten Verbande sind, erhalten die Ent-
wiirfe sowie die Tragenden Grinde bei der Geschaftsstelle des G-BA.

Dia Beschlisse und die Traganden Grinde kinnen aul den Intemeatseiten das G-BA untar www.g-ba.de eingesehan
wardarn.
Berlin, den 6. August 2019

Gameinsamer Bundesausschuss
gemil § 91 SGB V

Dar Vorsitzende
Prof. Hacken
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Unterlagen des Stellungnahmeverfahrens

,E." Gemeinsamer
™ Bundesausschuss

ak §91 5GBV
nterausschuss

Arzneimittel
Gamelnaamer Bundssausschuss, Posttach 12 05 05, 10596 Barin gﬁ?::t',‘;m’“fﬁ?:

10537 Berlin
An die Ansp artneriin:
Stellungnahmeberechtigten Abteilung Arzneimitel
Telefon:
nach § 92 Absatz 3a SGB WV Telefon: eo1n
Telefax:
030 275838205
E-Mail:
arneimittel@g-ba.de

Per E-Mail Internet:
wane.g-ba_de

Unser Zeichen:
hnFun

Datum:
3. September 2019

Stellungnahmeverfahren iiber die Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL) in der
Anlage VI (Off-Label-Use) — Teil A, Ziffer XII, Intravendse Immunglobuline (IVIG) bei Po-
lymyositis und bei Dermatomyositis

Sehr geehrte Damen und Herren,

der Unterausschuss Arzneimittel des Gemeinsamen Bundesausschusses hat in seiner Sitzung
am 6. August 2019 beschlossen, ein Stellungnahmeverfahren zur Anderung der Richtlinie Gber
die Verordnung von Arzneimitteln in der Yertragsarztlichen Versorgung einzuleiten. Anlage VI
der AM-REL soll wie folgt gedndert werden:

Teil A, Ziffer X, Intravendse Immunglobuline {IVIG) bei Polymyositis und bei
Dermatomyositis

Im Rahmen lhres Stellungnahmerechts nach § 92 Absatz 3a SGB V erhalten Sie bis zum
7. Oktober 2019

Gelegenheit zur Abgabe |hrer Stellungnahme. Spater bei uns eingegangene Stellungnahmen
kdnnen nicht bericksichtigt werden.

Biite begrinden Sie |hre Stellungnahme zum Richtlinienentwurf durch Literatur (z. B. relevante
Studien). Die zitierte Literatur ist obligat im Volltext inklusive einem standardisierten und voll-
standigen Literatur- bzw. Anlagenverzeichnis der Stellungnahme beizufiigen. Anbeil erhalten Sie
das Begleithlatt  Literaturverzeichnis®. Wir weisen darauf hin, dass nur Literatur, die im Volltext
vorliegt, bericksichtigt werden kann.

Mit Abgabe einer Stellungnahme erkldren Sie sich einverstanden, dass diese in den Tragenden
Grinden bzw. in der Zusammenfassenden Dokumentation wiedergegeben werden kann. Diese
Dokumente werden jeweils mit Abschluss der Beratungen im Gemeinsamen Bundesausschuss
erstellt und in der Regel der Offentlichkeit via Intemet zuganglich gemacht.

Der Gemelngams Sundssausachuss =t slne jurladachs Person des Bffentlichen Rachts natglﬂg-lm 5GB V. Er wird geblldst von:
Dieutsche Krank , Berlin . GKV Spizenverand, Berin -
Kassenarztiiche Bundesvensinigung, Berln- Kassenzahnarziche Bundesversinigung, Kitin



vy,
=~ Gemeinsamer

—
oy
™ Bundesausschuss

Q,'Ill,.u -
1)

lhre Stellungnahme einschlieflich Literatur sowie Literatur- bzw. Anlagenverzeichnis richten Sie
bitte in elektronischer Form (z. B. per COVDYVD oder per E-Mail) als Word-Datel bzw. die Litera-

tur als PDF-Datei an:
Gemeinsamer Bundesausschuss

Unterausschuss Arzneimittel
Gutenbergstrafe 13
10587 Berlin

off-label-use@g-ba.de

Fir Ruckfragen stehen wir Ihnen gem zur Verfigung.

Mit freundlichen Grifken



Erlduterungen zur Erstellung von Literaturlisten als Anlage lhrer
Stellungnahme

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

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

Nr. | Feldbezeichnung | Text

Muster
1 AL (Autoren, Kdrperschaft, Herausgeher: getrennt durch
Semikolon)
Tl (Titel)
S0 (Quelle, d.h. Zeitschrift oder Internetadresse oder

Qrt: Verlag. Jahr)

Bitte verwenden Sie diese Tabellenstrukiur unveranden inklusive der vorgegebensn
Feldbezeichnungen.

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

Literaturliste [Institution/Firmal

Nr. | Feldbezeichnung | Text
1 AL Bruno MJ
Tl Endoscopic ultrasonography
S0 Endoscopy; 35 (11); 920932 /2003/
2 AL Mational Guideline Clearinghouse; National Kidney
Foundation
TI: Clinical practice guidelines for nutriion in chronic renal
failure
50 Am J Kidney Dis; 35 (6 Suppl 2); 51-140 2000/
3 AL Stein J; Jauch KW (Eds)
TI: Praxigshandbuch klinische Emahrung und Infusionstherapie
S0 Berlin: Springer. 2003
4 ALl Mational Kidney Foundation
TI: Adult guidelines. Maintenance Dialysis. Nutritional
Cnunuellng ﬂ.nd Fonllmr.I Llp
S0
5 AL Cummins C; Marshall T; Burls A
TI: Percutaneous endoscopic gastrostomy (PEG) feeding in
the enteral nufrition of dysphagic stroke patients
S0 Birmingham: WMHTAC. 2000




Stellungnahmeverfahren zum Thema: Anlage VI, Off-Label-Use Teil A Ziffer XXVI
Rituximab beim Mantelzell-Lymphom — Aktualisierung

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

Mr. Feldbezeichnung | Text

ALl

TI:

S0

ALl

TI:

S0

ALl

TI:

S0

ALl

TI:

S0

ALl

TI:

S0

ALl

TI:

S0

ALl

TI:

S0

ALl

TI:

S0

ALl

TI:

S0
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TI:

S0

ALl

TI:

S0

ALl

TI:

S0

AL

TI:

S0

ALl

TI:

S0




Gemeinsamer

BESChI USS Bundesausschuss

des Gemeinsamen Bundesausschusses iiber die
Einleitung eines Stellungnahmeverfahrens zur
Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL):
Anlage VI (Off-Label-Use) — Intravendse
Immunglobuline (IVIG) bei Polymyositis und bei
Dermatomyositis

Wom 6. August 2019

Der Unterausschuss Arzneimittel des Gemeinsamen Bundesausschusses (G-BA) hat in seiner
Sitzung am 6. August 2019 die Einleitung sines Stellungnahmeverfahrens zur Anderung der
Richtlinie dber die Verordnung von Arzneimitteln in der verragsarzilichen Versorgung
(Arzneimittel-Richtlinie) in der Fassung vom 18. Dezember 2008 / 22. Januar 2009 (BAnz. Nr.
493 vom 31. Marz 2009), zuletzt gedndert am T. Monat JJJJ (BAnz AT TT.MM.JJJJ V),
heschlossen:

I.  Ziffer X1l Nummer 1 der Anlage VI Teil A zur Arzneimittel-Richtiinie wird wie folgt gedndert:
1. Buchstabe d ,Spezielle Patientengruppe:® wird wie folgt gefasst:

LErvachsene Patientinnen und Patienten mit gesicherter Diagnose Polymyositis und/oder
Dermatomyositis entsprechend den Leitlinien der Deutschen Gesellschaft fiir Neurologie
(S2k-Leitlinie; galtig bis 31.08.2019; AWMF-Reqgisternummer 030/054), die unter der
Zugelassenen Therapie sine Therapieresistenz zeigen.

Therapieresistenz liegt in der Frihphase vor, wenn Kortikoide in Monotherapie z. B. in
einem foudroyanten Verlauf, nicht wirksam sind, d. h. in Aktivititen des alltaglichen
Lebens, in der Langzeittherapie in der Kombination mit Azathioprin gine Absenkung der
Kortikoiddosis unter die Cushing-Schwelle nicht gelingt cder wenn nach Eindosierung von
Azathioprin zu einer l[aufenden Kortikoidtherapie sine klinische Besserung ausbleibt.

Bei erwachsenen Patientinnen und Patienten mit Polymyositis und/oder Dermatomyositis
mit lebensbedrohlichen Krankheitssymptomen wie Atemldahmung oder Schiuckstrungen
kann VIG als primare Add-on-Therapie erwagen werden (Marie et al. 2010).°

2. Buchstabe g .Behandlungsdauer:® wird wie folgt gedndert:

a) Im ersten Spiegelstrich wird nach der Angabe . CHERIMN et al. 2002* die Angabe
- Fampylaka et al. 2012° eingefigt.

by Der zweite Spiegelstrich wird wie folgt gefasst:

.- hei Nonrespondern Abbruch nach 3 Monaten, Kriterien fir Therapieresponse bei
Polymyositis und Dermatomyositis sind: klinisch relevante Besserung der Muskelkraft,
Abnahme der Creatin-Kinase-Wenrte, bei Dermatomyositis zusatzlich Verbesserung der
Hautveranderungen.®

3. In Buchstabe i NebenwirkungenWechselwirkungen, wenn diese dber die zugelassene
Fachinformation hinausgehen oder dort nicht erwdhnt sind:* werden folgende Satze
angefigt:
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MNach der Berufsordnung der Arzfinnen und Arzte sind Verdachtsfille wvon
MNebenwirkungen der Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft (AkdA) bzw. der
zustindigen Bundesoberbehdrde zu melden. Dies qilt auch fiir Arzneimittel, dig im Off-
Label-Use eingesetzt werden. Auch fir Patientinnen und Patienten besteht die Mdglichkeit,
Mehenwirkungen direkt an die Bundesoberbehdrden zu melden.®

Buchstabe | _Zustimmung des pharmazeutischen Untemehmers® wird wie folgt gefasst:

JDie folgenden pharmazeutischen Unternehmer haben fir ihre [VIG-haltigen Arzneimittel
eine Anerkennung des bestimmungsgemalten Gebrauchs abgegeben (Haftung des
pharmazeutischen Untemehmers), sodass ihre Arzneimittel fur die vorgenannte Off-Label-
Indikation verordnungsfahig sind:

wird ergénzt

Micht verordnungsfahig sind in diesem Zusammenhang die VIG-haltigen Arzneimittel
anderer pharmazeutischer Untemehmer, da diese keine entsprechende Erklarung
ahgegeben haben.*

Die Anderung der Richtlinie tritt am Tag nach der Verdffentlichung im Bundesanzeiger in
Kraft.

Die Tragenden Grunde zu diesem Beschluss werden auf den Intermetseiten des G-BA unter

www .g-ba de verdffentlicht.

Berlin, den 6. August 2019

Gemeinsamer Bundesausschuss
gemal § 91 SGB V
Der Vorsitzende

Prof. Hecken



Gemeinsamer

Tragende Grunde Bundesausschuss

zum Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses liber die Einleitung eines
Stellungnahmeverfahrens zur Anderung der
Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL):

Anlage VI (Off-Label-Use) — Intravendse
Immunglobuline (IVIG) bei Polymyositis und bei
Dermatomyositis

Yom 6. August 2019

Inhalt

1. REChESOrUNTIAOE v e s s s snar s e s s e sas s e s s neees s snsaranenensnns 2
2. Eckpunkte der ENtSCheldUNg. e cees e e s essssmsmsss s se e sssanssnsansss s snmsmsmse sessmenen 2
3. Verfahrensablauf ..o s s s s s s s s 3

13



1. Rechtsgrundlage

Mach & 35c Abs. 1 3GB Y werden dem Gemeinsamen Bundesausschuss (G-BA) die
Empfehlungen der vom BMG berufenen Experiengruppen zum Stand der wissenschaftichen
Erkenninisse dber die Anwendung von zugelassenen Arzneimitieln fir Indikationen oder
Indikationsbereiche, fur die sie nach dem Gesetz Uber den Verkehr mit Arzneimitiein
(Arzneimittelgesetz/AMG) nicht zugelassen sind, zur Beschlussfassung zugeleitet.

Der Gemeinsame Bundesausschuss soll in der Richtlinie nach § 92 Abs. 1 Satz 2 Nr. 6 SGB
Y (Arzneimittel-Richtlinie) festlegen, welche zugelassenen Arzneimittel in nicht zugelassenen
Anwendungsgehbieten verordnungsfahig sind.

Die Regelungen der Verordnungsfahigkeit wvon zugelassenen Arzneimitteln in nicht
Zugelassenen Anwendungsgebigten (sog. Off-Label-Use) sind in Abschnitt K der Arzneimittel-
Richtlinie (AM-RL) aufgefihrt. Zum fwecke der Konkretisierung dieses Abschnittes K ist gine
Anlage VI angefigt.

In § 30 Abs. 1 des Abschnittes K der AM-RL sind die Yoraussetzungen fir eine
Verordnungsfahigkeit wvon  zugelassenen Arzneimitieln  im  Off-Label-Use aufgefihrt.
YVoraussetzungen sind

1. dass die Experengruppen mit fustimmung des pharmazeutischen Untemehmers eine
positive Bewertung zum Stand der wissenschaftlichen Erkenntnis dber die Anwendung dieser
Arzneimittel in den nicht zugelassenen Indikationen oder Indikationsbereichen als Empfehlung
ahgegeben haben

und
2. dass der G-BA die Empfehlung in Anlage VI Teil A Gbemommen hat.

In Teill A der Anlage VI werden somit verordnungsfdhige Arzneimittel in
Zulassungsiberschreitenden Anwendungen (Off-Label-Use) aufgelistet (gemal § 30 Abs. 1
AM-RL), sowie die Angaben zur gaf. notwendigen Verlaufsdokumentation (gemat § 320 Abs.
4 AM-EL). Notwendige Voraussetzungen dafir sind die Zustimmung des phammazeutischen
Unternehmers sowie eine positive Empfehlung durch die Expertengruppe. Bei der Umsetzung
der Empfehlungen der Expertengruppe prift der Gemeinsame Bundesausschuss, ob die
Anwendung des Wirkstoffes in der Off-Label-Indikation medizinisch notwendig und
wirtschattlich ist.

& 30 Abs. 5 des Abschnitts K der AM-EL regelt, wann eine Yerordnungsfahigkeit von
Arzneimitteln im Off-Label-Use nicht gegeben ist. Fir Arzneimittel, deren Anwendung in nicht
Zugelassenen Indikationen oder Indikationsbereichen nach Bewertung der Expertengruppen
nicht dem Stand der wissenschafilichen Erkenntnis entspricht oder die medizinisch nicht
notwendig oder unwirtschaftlich sind, ist eine Yerordnungsfahigkeit dementsprechend nicht
gegeben. Diese werden in Anlage V1 Teil B der AM-REL aufgefihrt.

2. Eckpunkte der Entscheidung

Mit E-Mail vom 23. Mai 2019 wurde dem G-BA durch die Geschaftsstelle Kommissionen des
Bundesinstituts fir Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM) eine Uberarbeitung der
Bewertung der Expertengruppe Off-Label im Fachbereich Neurologie/Psychiatrie nach § 35¢
Abs. 1 SGB Y vom 1. Apnl 2019 zum Stand der wissenschaftlichen Erkenntnis zur Anwendung
von JYIG bel PolymyositisfDermatomyositis® zugeleitet. Die entsprechende Bewertung und
die Uberarbeitung sind auch auf den Internetseiten des BfAM, www_bfarm.de, verdfientlicht.

Die Expertengruppe kommt in der Uberarbeitung ihrer Bewertung zu dem Ergebnis, dass die
hisherige Einschatzung der Wirksamkeit und die vorgelegte Nutzen-Risiko-Bewerfung von
VIG hei Polymyositis und Dermatomyositis weiterhin Bestand hat. Die Anderungen im
erganzenden Fazit beruhen auf neuem wissenschaftlichen Erkenntnismaterial.
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I;lie vom Unterausschuss Arzneimitiel eingesetzte Arbeitsgruppe Off-Label-Use hat die
Ubherarbeitung der Bewertung der Expertengruppe zur Anwendung von IVIG bei Polymyositis
! Dermatomyositis” dberprift.

Der Unterausschuss Arzneimittel ist nach Wirdigung der Uberarbeitung der Bewertung der
Expertengruppe und der Beratungen der Arbeitsgruppe Off-Label-Use zu dem Ergebnis
gekommen, die aktualisierte Empfehlung der Expertengruppe in die Anlage Y1 in Teil A Ziffer
Xl umzusetzen.

Mit den Anpassungen in Buchstabe d) Spezielle Patientengruppe® wird dem geanderten
erganzenden Fazit Rechnung getragen. Bei den im Vergleich zur Empfehlung der
Expertengruppe gednderten Formulierungen Polymyositis und/oder Dermatomyositis® sowie
Jrankheitssymptome® statt  Komaorhiditaten® handelt es sich um klarstellende Anpassungen.

Ebenso wird mit den Anderungen in Buchstabe g) ,Behandlungsdauer® das akfualisierte
erganzende Fazit der Expertengruppe umgesstzt.

In Abschnitt i) wird ein Hinweis zur Meldung von Mebenwirkungen erganzt und damit sine
Anpassung an die akiuelle Beschlusspraxis des G-BA vorgenommen.

In Abschnitt j) _Zustimmung des pharmazeutischen Unternehmers® erolgt ebenfalls eine
Aktualisierung sowie Anpassung an die aktuelle Beschlusspraxis im Hinblick auf eine
Generalklausel zu den nicht verordnungsfahigen Arzneimitteln anderer pharmazeutischer
Untemehmer, die keine entsprechende Erklarung abgegeben haben.

3. Verfahrensablauf

Zur Vorbereitung einer Beschlussempfehlung zur Einleitung eines Stellungnahmeverfahrens
hat der Unterausschuss Arzneimitiel eine Arbeitsgruppe beauftragt, die sich aus den von den
Spitzenorganisationen der Leistungserbringer benannten Mitgliedem, der vom GEV-
Spitzenverband benannten Mitglieder sowie Yertreter{innen) der Patientenorganisationen
Zusammensetzt.

In der Sitzung am 6. August 2019 wurde im Unterausschuss Arzneimitiel die Uberarbeitung
der Bewertung der Expertengruppe zur Anwendung von JVIG el
Polymyaositis/Dermatomyositis® als Empfehlung angenommen und deren Umsetzung in die
Arzneimittel-Richtlinie abschlielfend heraten und konsentiert.

Der Unterausschuss hat in der Sitzung am 6. August 2019 nach § 10 Abs. 1, 1. Kapitel der
Verfahrensordnung des G-BA die Einleitung des Stellungnahmeverfahrens einstimmig
heschlossen.

Zeitlicher Beratungsverlauf
Sitzung Datum Beratungsgegenstand

Schreiben des BfArM vom 23. Mai 2019 und Ubermitilung der Uberarbeitung der Ofi-
Label-Anwendung von IVIG bei Polymyositis/Dermatomyositis

AG Off-Label-Use 10. Juli 2019 Beratung zur Anderung der Anlage VI
Teil A Ziffer X

Unterausschuss 6. August 2019 Beratung und Konsentierung der

Arzneimittel Beschlussvorlage zur Anderung der

Anlage VI Teil A Ziffer XII
Beschluss zur Einleitung des

Stellungnahmeverfahrens Zur
Anderung der Arzneimitiel-Richtlinig in
Anlage VI

3
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Fum Feitpunkt der Einleitung des Stellungnahmeverfahrens stellen die vorliegenden
Tragenden Grinde den aktuellen Stand der Zusammenfassenden Dokumentation dar, welche
den stellungnahmeberechtigten Organisationen zur YVerfiigung zu stellen sind (1. Kapitel § 10
Abs. 2 VerfQ).

Als Frist zur Stellungnahme ist ein Zeitraum von 4 Wochen vorgesehen.

Eine Stellungnahme zur Richtliniendnderung ist durch Literatur (z. B. relevante Studien) zu
hegrinden. Die zitierte Literatur ist obligat im Volltext inklusive einem standardisierten und
vollstindigen Literatur- bzw. Anlagenverzeichnis der Stellungnahme beizufigen. Mur Literatur,
dig im Yolitext beigefiagt ist, kann bericksichtigt werden.

Mit Abgabe einer Stellungnahme erklar sich der Stellungnehmer einverstanden, dass diese in
den Tragenden Grinden bzw. in der Zusammenfassenden Dokumentation wiedergegeben
werden kann. Diese Dokumente werden jeweils mit Abschluss der Beratungen im
Gemeinsamen Bundesausschuss erstellt und in der Regel der Offentlichkeit via Internet
zuganglich gemacht.

3 Stellungnahmeberechtigte mach § 92 Abs. 3a SGE V

Gemalk § 92 Abs. 3a 5GB WV ist den Sachverstandigen der medizinischen und
pharmazeutischen Wissenschaft und Praxis sowie den fur die Wahrmehmung der
wirtschaftlichen  Interessen  gebildeten malkgeblichen  Spitzenorganisationen  der
phamazeutischen Unternehmer, den betroffenen pharmazeutischen Untermmehmem, den
Berufsverretungen der Apotheker und den mabgeblichen Dachverbanden der
Arztegesellschaften der besonderen Therapierichtungen auf Bundesebene Gelegenheit zur
Stellungnahme zu geben.

Folgende Organisationen werden angeschrieben:

Firma Stralie ort

Bundesverband der

Pharmazeutischen Industrie (BPI) Friedrichstr. 148 10117 Berlin
Yerband Forschender ; )

Arneimittelherstelier Hausvogteiplatz 13 10117 Berlin
Deutscher Zentralverain Axel-Springer-Str. 54b | 10117 Beriin

Homiopathischer Arzie e V.

Bundesverband der

Arzneimittel-Importeure e V_(BAl) | EUTmPark 8

83416 Saaldorf-Surheim

Bundesverband der

Arzneimittel-Hersteller e V. (BAH)

Friedrichstr. 134

10117 Berlin

Gesellschaft fir Phytotherapie e V.

Postfach 10 08 88

18055 Rostock

Pro Generika e.V.

Unter den Linden 32 - 34

10117 Berlin

Gesellschaft Anthroposophischer
Arzte g V.

Herzog-Heinrich-5tr. 18

80336 Minchen

Arzneimittelkommission der
Deutschen Arzteschaft (AkdA)

Herber-Lewin-Platz 1

10623 Berlin

Bundesversinigung Deutscher
Apothekerverhinde (ABDA)

Inter den Linden 19-23

10117 Berlin




Arzneimittelkommission der

Deutschen Zahnarzteschaft (AkK-7) | Chausseestr. 13 10115 Berlin
clo Bundeszahnarztekammer

Biotechnologie-Industrie-
QOrganisation Deutschland e V. Am Weidendamm 1a 10117 Berlin
(BIO Deutschland e. V.)

Gemal § 91 Abs. 5 SGB Vi, V. m. 1. Kapitel § 11 Abs. 2 der Verfahrensordnung des G-BA
wird zudem der Bundesirztekammer Gelegenheit zur Stellungnahme gegeben, da ein
allgemeiner Hinweis zur Meldung von Nebenwirkungen aufgenommen werden soll.

Dariiber hinaus wird die Einleitung des Stellungnahmeverfahrens im Bundesanzeiger
hekanntgemacht.

Berlin, den 6. August 2015
Gemeinsamer Bundesausschuss

gemalt § 91 SGB V
Der Vorsitzende

Prof. Hecken



5.2 Ubersicht der eingegangenen Stellungnahmen

Es sind keine Stellungnahmen eingegangen.
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