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A. Tragende Griinde und Beschluss

werden erganzt!



B. Bewertungsverfahren

Der Gemeinsame Bundesausschuss soll in der Arzneimittel-Richtlinie festlegen, welche
zugelassenen Arzneimittel in nicht zugelassenen Anwendungsgebieten verordnungsfahig
sind. Hierzu werden dem Gemeinsamen Bundesausschuss (G-BA) die Empfehlungen der
Expertengruppen Off-Label zum Stand der wissenschaftlichen Erkenntnis Uber die
Anwendung von zugelassenen Arzneimitteln fur Indikationen oder Indikationsbereiche, fur die
sie nach dem Gesetz tber den Verkehr mit Arzneimitteln (Arzneimittelgesetz/AMG) nicht
zugelassen sind, zur Beschlussfassung zugeleitet.

1. Bewertungsgrundlagen

Die Expertengruppe kommt in der Uberarbeitung ihrer Bewertung zu dem Ergebnis, dass
angesichts des hohen teratogenen Risikos der Valproinsaure und der Tatsache, dass Kinder
von Mduttern, die wahrend der Schwangerschaft mit Valproinsaure behandelt wurden,
intellektuelle Entwicklungsverzégerungen und Defizite erleiden, Valproinsaure nicht mehr zur
Migraneprophylaxe bei Madchen und Frauen im gebarfahigem Alter Verwendung finden sollte.
Eine Ausnahme sei moglich, wenn die Verschreibung, Aufklarung und Uberwachung der
Patientinnen in von der Deutschen Migrane- und Kopfschmerzgesellschaft e.V. (DMKG)
zertifizierten Kopfschmerzpraxen und -ambulanzen erfolge, wodurch sichergestellt werden
kénne, dass weniger risikobehaftete Alternativen zur Prophylaxe bekannt seien und
angemessen erwogen wuirden. Die Vorschriften aus dem Programm zur Verhitung von
Schwangerschaften unter der Einnahme von Valproat missten dartiber hinaus befolgt werden.

Die vollstandige Bewertung ist auch auf den Internetseiten des BfArM, www.bfarm.de,
veroffentlicht.

2. Bewertungsentscheidung

Zu den Anderungen der Anlage VI in Teil A Ziffer V siehe Tragende Griinde, 2. Eckpunkte der
Entscheidung.



C. Dokumentation des gesetzlich vorgeschriebenen Stellungnahmeverfahrens

Gemall 892 Absatz3a SGB V wird den Sachverstandigen 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 gegeben.

Folgende Organisationen wurden angeschrieben:

Homdoopathischer Arzte e.V.

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

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

(BIO Deutschland e. V.)

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

Gemal 8§ 91 Abs. 5 SGB V i. V. m. 1. Kapitel 8 11 Abs. 2 der Verfahrensordnung des G-BA
wurde zudem der Bundeséarztekammer Gelegenheit zur Stellungnahme gegeben, da ein
allgemeiner Hinweis zur Meldung von Nebenwirkungen aufgenommen wurde.

Dartber hinaus wurde die Einleitung des Stellungnahmeverfahrens im Bundesanzeiger
bekanntgemacht (BAnz AT 05.09.2019 B3).
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Bundesministerium fir Gesundheit

Bekanntmachiing
des Gemeinsamen Bundesausschusses
gemdB § 91 des Flnften Buches Sozialgesetzbuch (SGE V)

Vom 6. August 2019

Dar Unterausschuss Arznaimittel des Gemeinsaman Bundesausschusses {G-BA) hat am 6. August 2019 baschlossen,
folgeanda Stellungnahmeverfahren zur Anderung der Arznaimittal-Richtlinia ainzulaitan:

— Anlage VI (Off- Labal Usa):

— Teil A, Ziffar Xl, Intravendsa Immunglobuline (NIG) bei Polymyositis und bei Dermatomyositis

— Teil A, Ziffar V, Valproinsdure zur Migréneprophylaxe bai Erwachsanean
Gamil § 92 Absatr 3a SGB V ist dan Sachverstindigen der medizinischan und pharmazeutischan Wissenschaft und
Praxis sowie den fir die Wahmehmung der wirtschaftlichen Interessen gabildeten maBgeblichen Spitzenorganisa-
tionan der pharmazeutischen Untemehmer, den betroffenan pharmazeutischan Untemehmern, den Berufsvertretun-
gen der Apotheker und dan maBgeblichen Dachverb&nden dar Arztegessallschaften der besondaran Tharapierichtun-
gen auf Bundessebane zu den beabsichtigten Andarungan der Arznaimittal-Richtliniea Geleganheit zur Stellungnahme
zu geban.

Die entsprachenden Entwirfe zur Anderung der Arzneimittel-Richtlinie warden zu diesem Zweck folgenden Organi-
sationan und Verb&ndan mit dar Bitte um Abgabe sachverstdndiger Stallungnahmean mit Schraiban vom 3. Saptembear
2018 zugeleitat:

Armeimittelkommission dar deutschen Arrteschaft (kdA), Arzneimittelkommission der Deutschen Zahnérzeschaft
[AK-Z), Bundesverainigung deutschear Apothekarverbénde (ABDA), Bundesverband der Pharmazeutischen Industrie
[BPI), Varband Forschandar Araneimittelharstaller (VFA), Bundesverband dear Arznaimittal-Harstaeller . V. (BAH). Pro
Ganarika a. V., Bundasverband dar Arzneimittelimportaure . V. (BAI), Bictechnologie-Industrie-Organisation Deutsch-
land &. W. (BID Deutschland e. ¥.). Deutscher Zentralverein Homdopathischer Arzte e. V., Gessellschaft Anthroposo-
phischer Arzte o. V., Gesallschaft fir Phytotherapis a. V.
Stallungnahmen zu diesan Entwirfan sinschlisblich Literatur sowie Literatur- baw. Anlagenvarzeichnis sind in alektro-
nizchar Form . B. per GCOVDVD odar par E-Mail) als Word-Datei bzw. die Literatur als PDF-Datsien bis zum

7. Oktober 2019
zu richtan an:
Gameinzamer Bundesausschuss
Abteilung Arzneimittel
Gutanbargstrale 13
10587 Barlin
E-Mail zur Anlage VI: off-labal-usefig-ba de

Batroffene pharmazeutische Untermahmean, die nicht Mitglieder der oben ganannten Varbénde sind, erhalten die Ent-
wilrfe sowie die Tragenden Grinda bei dar Geschiftsstella des G-BA.

Dia Baschlizse und die Tragenden Grinde kinnen auf dan Intametseiten des G-BA unter www g-ba_de eingassehan
wearden.
Barlin, den §. August 2019

Gemainsamar Bundesausschuss
gamaB § 81 SGB V

Dar Vorsitzande
Prof. Hecken

CHe POF-Diated dar amtlkdhen Vandfia nblihaing (st m i ane qualifzieddan akikironisohen Sknabor wersatien. Slohe dozu Hiness auf inkedts



1. Unterlagen des Stellungnahmeverfahrens

1.1 Schriftliches Stellungnahmeverfahren

iy,

= Gemeinsamer
™ Bundesausschuss

Q,,'Ill;f -

ak §91 SGB V
nterausschuss

Arzneimittel
Gemelnaamer Bundesausschuss, Posttach 12 05 05, 10596 Barin gﬁ;?;:t',‘;w“"ﬁ?:

10587 Berlin
An die Ansp artnerfin:
Stellungnahmeberechtigten Abteilung Arzneimitel
Telefon:
nach § 92 Absatz 3a SGB V Telefon: 210

Telefax:

030 275838205
E-Mail:

arzneimittel @g-ba.de

Per E-Mail Internet:
wiana.g-ba_de

Unser Zeichen:
hniFun

Dratum:
3. September 2018

Stellungnahmeverfahren iiber die Anderung der Arzneimittel-Richtlinie {AM-RL) in der
Anlage VI (Off-Label-Use) — Teil A, Ziffer V, Valproinsaure zur Migraneprophylaxe bei
Erwachsenen

Sehr geehrte Damen und Herren,

der Unterausschuss Arzneimittel des Gemeinsamen Bundesausschusses hat in seiner Sitzung
am 6. August 2019 beschlossen, gin Stellungnahmeverfahren zur Anderung der Richtlinie dber
die Verordnung von Arzneimittein in der Vertragsarztichen Versorgung einzuleiten. Anlage V1
der AM-RL soll wie folgt geandert werden:

Teil A, Ziffer V, Valproinsdaure zur Migraneprophylaxe bei Erwachsenen
Im Rahmen Ihres Stellungnahmerechis nach § 92 Absatz 3a SGB V erhalten Sie bis zum
7. Oktober 2019

Gelegenheit zur Abgabe lhrer Stellungnahme. Spater bei uns eingegangene Stellungnahmen
kdnnen nicht bericksichiigt werden.

Bitte begrinden Sie Ihre Stellungnahme zum Richtlinienentwurf durch Literatur (z. B. relevante
Studien). Die zitierte Literatur ist obligat im Volitext inklusive einem standardisierien und voll-
stdndigen Literatur- bzw. Anlagenverzeichnis der Stellungnahme beizufigen. Anbei erhalten Sie
das Begleithlatt _Literaturverzeichnis®. Wir weisen darauf hin, dass nur Literatur, die im Volltext
vorliegt, beriicksichtigt 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.

Ihre Stellungnahme einschlieflich Literatur sowie Literatur- bzw. Anlagenverzeichnis richten Sie
hitte in elektronischer Form {Z. B. per CD/DVD oder per E-Mail) als Word-Datei bzw. die Litera-
tur als PDF-Datei an:

I . GKV Spitzen

Der Gemalneams Bundssausschuss st alne JurlaBiachs Person des ofentlichen Rachts natglmg-'m 5G8 V. Er wird geblidst von:
Deutsche Krankenhausgesalischar, Berl wernand, n.
Kassenartiche Bundesversinigung, Serin- Kassenzahnarztiche Bundesversinigung, Kiin
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™ Bundesausschuss

Q‘Ill;z -

Gemeinsamer Bundesausschuss
Unterausschuss Arzneimittel
Gutenbergstrafie 13
10587 Berlin

Offlabel-use@g-ba.de

Fir Rickfragen stehen wir lhnen gern zur Verfigung.

Mit freundlichen Griften

i A Birgit Hein
Referentin



Erliuterungen zur Erstellung von Literaturlisten als Anlage Ihrer
Stellungnahme

Bitte verwenden Sie zur Auflistung der zitierten Literatur die beigefigte Tabellen-Yorlage
Literaturverzeichnis®.

Fir jede Literaturstelle sind immer 3 Felder (Zeilen) vorgegehen.
Bitte tragen Sie Autoren, Titel und Quellenangahbe in die dafir vorgesehenen Zeilen
entsprechend des u.a. Musters gin.

Muster Nr. | Feldbezeichnung | Text

1 Al: {Autoren, Karperschaft, Herausgeher: getrennt durch
Semikolon)
Tl (Titel)
S0 (Quelle, d.h. Zeitschnft oder Internetadresse oder

Ort: Verlag. Jahr)

Bitte verwenden Sie diese Tabellenstrukiur unverdndert inklusive der vorgegebenean
Feldbezeichnungen.

Die korrekte Eingabe fur unterschiedliche Literaturiypen finden Sie im folgenden Beispiel:

Literaturliste [Institution/Firmal

MNr. | Feldbezeichnung | Text
1 Al Bruno MJ
Tl: Endoscopic ultrasonography
S0 Endoscopy; 35 (11); 920-932 12003/
2 AL Mational Guideline Clearinghouse; Mational Kidney
Foundation
TI: Clinical practice guidelines for nutrition in chromnic renal
failure
S0 Am J Kidney Dis; 35 (6 Suppl 2); 51-140 /20004
3 AL Stein J; Jauch KW (Eds)
TI: Praxighandbuch klinische Emahrung und Infusionstherapie
S0 Berlin: Springer. 2003
4 |[AL: Mational Kidney Foundation
TI: Adult guidelines. Maintenance Dialysis. Nutritional
Counseling and Follow-Up
S0 http-/fwenw kidney orglprofessionals/dogidogiinut a19.htmil
|
5 [ALL Cumming C; Marshall T; Burls A
TI: Percutaneous endoscopic gastrostomy (PEG) feeding in
the enteral nutrition of dysphagic stroke patients
S0 Birmingham: WMHTAC. 2000




Stellungnahmeverfahren zum Thema: Anlage VI, Off-Label-Use Teil A Ziffer V,
Valproinsdure zur Migraneprophylaxe bei Erwachsenen

Literaturliste [Hier Institution / Firma engeben)

Indikation [Hier zutreffende Indikation eingeben)

Mr.

Feldbezeichnung

Text
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Gemeinsamer

BESChIUSS Bundesausschuss

des Gemeinsamen Bundesausschusses iiber die
Einleitung eines Stellungnahmeverfahrens zur
Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL):
Anlage VI (Off-Label-Use) — Valproinsaure zur
Migraneprophylaxe bei Erwachsenen

Yom 6. August 2019

Der Unterausschuss Arzneimittel des Gemeinsame Bundesausschusses (G-BA) hat in seiner
Sitzung am 6. August 2019 die Einleitung eines Stellungnahmeverfahrens zur Anderung der
Richtlinie dber die Verordnung von Arzneimitteln in der verfragsarztlichen Versorgung
(Arzneimittel-Richtlinie) in der Fassung vom 18. Dezember 2008 / 22_ Januar 2009 (BAnz. Nr.
49a vom 31. Marz 2009), zuletzt gedndert am T. Monat JJJJ (BAnz AT TT.MM.JJJJ W ),
heschlossen:

1.

Fiffer vV Nummer 1 der Anlage VI Teil A zur Arzneimittel-Richtlinie wird wie folgt gedandert:

In Buchstabe a Nicht zugelassenes Anwendungsgehbiet (Off-Label-Indikation)* wird Satz
2 wie folgt gefasst:

_Die Verordnung und Uberwachung der Therapie darf nur durch Fachdrztinnen und
Facharzte fir Nervenheilkunde, fir Neurclogie und/oder Psychiatrie oder fir Psychiatrie
und Psychotherapie erfolgen.”

In Buchstabe ¢ _Folgende Wirkstoffe sind zugelassen wird nach dem Wort
LDihydroergotaminimesilat)® die Angahe  Amitriptylin, Clostridium botulinum Toxin Typ A
(nur fiir die chronische Migrane), Erenumah, Fremanezumah, Galcanezumah® angefigt.

In Buchstabe e werden im letzten Spiegelstrich vor dem Wort _Patienten® die Wdaner
Latientinnen und” eingefugt.

In Buchstabe g werden in Satz 2 var den Wartem _den Patienten® die Warter _die Patientin
oder® eingefiigt.

In Buchstabe i MNebenwirkungen/Wechselwirkungen, wenn diese dber die zugelassene
Fachinformation hinausgehen oder dort nicht erwdhnt sind:* werden folgende Sitze
angefigt:

MNach der Berufsordnung der Arzfinnen und Arzte sind Verdachtsfille wvon
Mebenwirkungen der Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft (AkdA) bzw. der
zustandigen Bundesoberbehdrde zu melden. Dies qilt auch fir Arzneimittel, die im Off-
Label-Use eingesetzi werden. Auch fur Patientinnen und Patienten besteht die Mdglichkeit,
MNebenwirkungen direkt an die Bundesoberbehdrden zu melden.®

Buchstahe j ,Zustimmung des pharmazeutischen Untermehmers® wird wie folgt gefasst:

Die folgenden pharmazeutischen Unternehmer haben fir ihre Valproinsdure-haltioen
Arzneimittel eine Anerkennung des bestimmungsgemalien Gebrauchs abgegeben
(Haftung des pharmazeutischen Untemehmers), sodass ihre Arzneimittel fir die
vorgenannte Off-Label-Indikation verordnungsfahig sind:

wird ergdnzt



Micht verordnungsfihig sind in diesem Zusammenhang die Valproinsdure-haltigen

Arzneimittel anderer pharmazeutischer Untemehmer, da diese keine entsprechende
Erklarung abgegeben haben®

Il. Die Anderung der Richilinie tritt am Tag nach der Verdffentiichung im Bundesanzeiger in
Kraft

Dig Tragenden Grinde zu diesem Beschluss werden auf den Intermnetseiten des G-BA unter
www g-ba.de verdffentlicht.

Berlin, den 6. August 2019

Gemeinsamer Bundesausschuss
gemalk § 91 SGB V
Der Vaorsitzende

Prof. Hecken
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Gemeinsamer

Tragende Grunde Bundesausschuss

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

Anlage VI (Off-Label-Use) — Valproinsdure zur
Migraneprophylaxe bei Erwachsenen

YVom 6. August 2019
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1. Rechtsgrundlage

Mach § 35c¢ Abs. 1 SGB VvV werden dem Gemeinsamen Bundesausschuss (G-BA) die
Empfehlungen der vom BEMG berufenen Experiengruppen zum Stand der wissenschaftlichen
Erkenninisse dber die Anwendung von zugelassenen Arzneimitieln fir Indikationen oder
Indikationsbereiche, fir die sie nach dem Gesetz Uber den Verkehr mit Arzneimittein
(Arzneimittelgesetz/AMG) nicht zugelassen sind, zur Beschlussfassung zugeleitet.

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

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

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

1. dass die Expertengruppen mit Zustimmung des pharmazeutischen Unternehmers eine
positive Bewertung zum Stand der wissenschaftlichen Erkenntnis dber 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 Ubemommen hat.

In Teil A der Anlage V1 werden somit verordnungsfihige Arzneimittel in
zulassungsiberschreitenden Anwendungen (Off-Label-Use) aufgelistet (gemalk § 30 Abs. 1
AM-RL), sowie die Angaben zur gaf. notwendigen Verlaufsdokumentation (gemait § 30 Abs.
4 AM-FL). Notwendige Voraussetzungen dafir sind die Zustimmung des pharmmazeutischen
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.

& 30 Abs. 5 des Abschnitis K der AM-EL regelt, wann eine Yercrdnungsfahigkeit von
Arzneimitteln im Off-Label-Use nicht gegehen ist. Fir Arzneimittel, deren Anwendung in nicht
7ugelassenen Indikationen oder Indikationshereichen 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 V| Teil B der AM-RL 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 Offi-Label im Fachhereich Meurologie/Psychiatrie nach & 35c
Abs. 1 SGB Vv vom 19, Februar 2019 {Addendum 2) zum Stand der wissenschaftlichen
Erkenntnis zur Anwendung wvon _Valproinsdure zur Migrdneprophylaxe® zugeleitet. Die
entsprechende Bewertung und die Uberarbeitung sind auch auf den Internetseiten des BFAMM,
www bfarm._de, verdffentlicht.

Die Expertengruppe kommt in der Uberarbeitung ihrer Bewertung zu dem Ergebnis, dass
angesichts des hohen teratogenen Risikos der Valproinsaure und der Tatsache, dass Kinder
von Mittern, die wadhrend der Schwangerschaft mit Valproinsdure behandelt wurden,
intellektuelle Entwicklungsverzogerungen und Defizite erleiden, Valproinsaure nicht mehr zur

2
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Migraneprophylaxe bei Madchen und Frauen im gebarfahigem Alter Verwendung finden solite.
Eine Ausnahme sei mdglich, wenn die Verschreibung, Aufkldrung und Uberwachung der
Patientinnen in von der Deutschen Migrane- und Kopfschmerzgesellschaft e V. (DMKG)
rerifizierten Kopfschmerzpraxen und -ambulanzen erfolge, wodurch sichergestellt werden
kinne, dass weniger risikobehaftete Altemativen zur Prophylaxe bekannt sesien und
angemessen erwogen wirden. Die Vorschriften aus dem Programm zur Verhitung von
Schwangerschaften unter der Einnahme von Valproat missten daniber hinaus hefolgt werden.

Die vom Unterausschuss Arzneimittel eingesetzte Arbeitsgruppe Off-Label-Use hat die
Bewertung der Experiengruppe zur Anwendung von Valproinsaure zur Migraneprophylaxe®
Oberprift.

Der Unterausschuss Arzneimittel ist nach Wirdigung der Bewertung der Expertengruppe und
der Beratungen der Arheitsgruppe Off-Label-Use zu dem Ergebnis gekommen, die hinsichtlich
der Patientinnengruppe der M3dchen und Frauen im gebarfdhigen Alter aktualisierte
Empfehiung der Expertengruppe durch die nachfolgend heschriebenen Andemungen der
Anlage VI in Teill A Ziffer vV umzusetzen. Daneben erfolgte die Anpassung an eine
gendergerechte Sprache.

- Die Verordnung von Valproins3ure zur Migraneprophylaxe durfte auch nach der
bisherigen Regelung in der Anlage %I zur AM-RL nur durch Facharztinnen und
Facharzte fir MNervenheilkunde, fir MNeurclogie undfoder Psychiatrie oder fir
Psychiatrie und Psychotherapie erfolgen. Buchstabe a) wird nun zusatzlich
dahingehend konkretisiert, dass sowohl die Erst- und Folgeverordnungien) als auch
die Uberwachung der Therapie nur durch diese Facharztgruppen erfolgen darf. Der
Empfehlung der Expertengruppe, die Yerordnungshefugnis dariber hinaus auf von der
DMKG zerifizierte Kopfschmerzpraxen und -ambulanzen zu beschranken, wird
hingegen nicht gefolgt. Die in der Richilinie verwendeten Anfordemungen an die
Verordnerin bzw. den Verordner richten sich einheitlich nach den Facharzt- und
Schwerpunktbezeichnungen der {Muster-) Weiterbildungsordnung der
Bundesarztekammer. Bei der Zerifizierung der DMEG handelt es sich nicht um eine
solche anerkannte Bezeichnung. Mit der Einschrankung der Verordnung und
Uberwachung der Therapie auf Fachdrztinnen und Fachdrzten fir Nervenheilkunde,
fur Neurologie und/oder Psychiatrie oder fir Psychiatrie und Psychotherapie wird den
notwendigen Vorsichtsmalnahmen und damit den Anforderungen an Verschreibung,
Aufklarung und Uberwachung im Sinne der Bewertung der Expertengruppe in
ausreichendem Malie Rechnung getragen. Der G-BA sight die Beschrankung auf diese
Gruppen wvon Facharztinnen und Fachdrzten im  Hinblick auf die spezielle
FPatientinnengruppe der Madchen und Frauen im gebarfahigen Alter weiterhin als
ausreichend an. Auch von der Experiengruppe wird darauf hingewiesen, dass
aulerhalb der Verschreibungen durch Neuroclogenfinnen nicht garantiet werden
konne, dass die Yorgaben hinsichtlich der Risiken und der Motwendigkeit der
Schwangerschaftsvermeidung immer eingehalten wirden. Unter Buchstahe d)
LSpezielle Patientengruppe® wird auch nach der hisherigen Regelung im dritten Absatz
darauf hingewiesen, dass u.a. die erheblichen teratogenen Wirkungen und gemaf § 30
Absatz 2 Satz 2 und 3 AM-EL die jeweiligen Angaben hierzu besonders zu
beriicksichtigen sind. fudem ist die Verordnungsmaoglichkeit auf Patientinnen und
Patienten beschrénkt, bei denen eine Therapie mit allen anderen dafir zugelassenen
Arzneimitteln nicht erfolgreich war, wegen MNebenwirkungen abgebrochen werden
musste oder wegen Kontraindikationen nicht initiert werden konnte.

- In Buchstabe c) werden die zugelassenen Wirkstoffe erganzt und damit aktualisiert. Es
wird insofern auf weniger risikobehaftete Therapiealtemativen zur Migraneprophylaxe
hingewiesen.

- In Buchstabe i) wird ein Hinweis zur Meldung von Mebenwirkungen erganzt und damit
eine Anpassung an die aktuelle Beschlusspraxis des G-BA vorgenommen.
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- Hinsichtlich der Regelungen in Buchstabe |) Zustimmung des pharmazeutischen
Unternehmers® erfolgt 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 Mitgliedemn, der vom GEW-
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 Experengruppe zur Anwendung wvon  Valproinsdure  zur
Migraneprophylaxe® als Empfehlung angenommen und deren Umsetzung in die Arzneimittel-
Richtlinie abschliefend beraten und konsentiert.

Der Unterausschuss hat in der Sitzung am 6. August 2019 nach § 10 Abs. 1, 1. Kapitel der
Yerfahrensordnung 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 Off-
Label-Anwendung von Valproinsdure zur Migraneprophylaxe (Addendum 2 vom
19.02.2019)

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

Interausschuss 6. August 2015 Beratung wund Konsentierung der

Arzneimittel Beschlussvorlage zur Anderung der

Anlage VI Tell A Ziffer v
Beschluss Zur Einleitung des

Stellungnahmeverfahrens Zur
Anderung der Arzneimittel-Richtlinie in
Anlage VI

Zum Zeitpunkt der Einleifung des Stellungnahmeverfahrens stellen die vorliegenden
Tragenden Grinde den aktuellen Stand der Zusammenfassenden Dokumentation dar, welche
den stellungnahmeberechtigten Organisationen zur Yerfilgung zu stellen sind (1. Kapitel & 10
Abs. 2 VerfO).

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

Eine Stellungnahme zur Richtliniendnderung ist durch Literatur (z. B. relevante Studien) zu
begrinden. Die zitierte Literatur ist obligat im Yolltext inklusive einem standardisierten und
vollstandigen Literatur- bzw. Anlagenverzeichnis der Stellungnahme beizufigen. Mur Literatur,
die im Volitext beigefigt ist, kann benicksichtigt werden.

Mit Abgabe einer Stellungnahme erklar sich der Stellungnehmer einverstanden, dass diese in
den Tragenden Grinden bzw. in der Zusammenfassenden Dokumentation wiedengegeben
werden kann. Diese Dokumente werden jewells mit Abschluss der Beratungen im
Gemeinsamen Bundesausschuss erstelt und in der Regel der Offentlichkeit via Internet
zuganglich gemacht.
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K| Stellungnahmeberechtigte nach § 92 Abs. 3a SGB V

Gemalk § 92 Abs. 3a 3GB V ist den Sachverstandigen der medizinischen und
pharmazeutischen Wissenschaft und Praxis sowie den fur die Wahmehmung der
wirtschaftlichen  Interessen  gebildeten maRgeblichen  Spitzencrganisationen  der
phamazeutischen Unternehmer, den betroffenen phammazeutischen Unternehmem, den
Berufsverretungen der Apotheker und den maigeblichen Dachverbanden der
Arztegesellschaften der besonderen Therapierichtungen auf Bundesebene Gelegenheit zur

Stellungnahme zu geben.

Folgende Organisationen werden angeschrieben:

Homdopathischer Arzie e V.

Firma Strake Ort
Bundesverband der N )
Pharmazeutischen Industrie (BPI) Friedrichstr. 148 10717 Berlin
Verband Forschender : )
Arzneimittelherstelier Hausvoateiplatz 13 10117 Berlin
Deutscher Zentralverein Axel-Springer-Str. 54b 10117 Beriin

Bundesverband der
Arzneimitte-lmporteure e V. (BAI)

EurimPark 8

83416 Saaldorf-Surheim

Bundesverband der
Arzneimittel-Hersteller e V. (BAH)

Friedrichstr. 134

10117 Berlin

Gesellschaft fiir 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 Minchen

Arzneimittelkommission der

(BIO Deutschland . V.)

Deutschen Arzteschaft (AkdA) Herber-Lewin-Flatz 1 10623 Berlin
Bundesversinigung Deutscher . i )
Apothekerverbande (ABDA) Unter den Linden 19-23 10117 Berlin
Arzneimittelkommission der

Deutschen Zahnarzteschaft (AK-Z) | Chausseestr. 12 10115 Berlin
c/o Bundeszahnarztekammer

Biotechnologie-Industne-

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




Gemaik § 91 Abs. 5 SGEB V i. 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 Mebenwirkungen aufgenommen werden soll.

Dariiber hinaus wird die Einleitung des Stellungnahmeverfahrens im Bundesanzeiger
hekanntgemacht.

Berlin, den 6. August 20159
Gemeinsamer Bundesausschuss

gemalk § 91 SGB Vv
Der Yaorsitzende

Prof. Hecken
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Mindliche Anhdrung Einladung

L1

= Gemeinsamer
™ Bundesausschuss

,a'lll.u #

Ak § 91 SGBV
nterausschuss

Arzneimittel
Besuchsadresse:

Gemelnaamer Bundssausschuss, Postfach 12 06 05, 1059€ Earin Gutenbergstr. 13
10587 Berlin

Stellungnahmeberechtigte Ansp artneriin:
nach § 91 Abs. 9 Satz 1 SGB WV Abteilung Arzneimitel

Telefon:
030 275838210

Telefax:
030 275838205

E-Mail:
armneimittelfg-ba.de

Internet:
ww.g-ba de

Unser Zeichen:
hniFun

Datum:
18. Movember 2018

Sachverstandigen-Anhérung gemas § 91 Absatz 9 Satz 1 SGB V zur Anderung
der Anlage VI der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL)

Sehr geehrte Damen und Herren,

nach § 91 Absatz 9 Satz 1 SGE WV i. V. m. 1. Kapitel § 12 Verfahrensordnung des Gemeinsa-
men Bundesausschusses ist vor einer Entscheidung des Gemeinsamen Bundesausschusses
iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie jedem, der berechtigt ist, zu einem Beschluss
des Gemeinsamen Bundesausschusses Stellung zu nehmen und eine schriftliche Stellung-
nahme abgegeben hat, in der Regel auch Gelegenheit zu einer mindlichen Stellungnahme zu

geben. )
Der Vorsitzende des zustadndigen Unterausschusses Arzneimitiel hat demzufolge zur Anderung

der Arzneimittel-Richtlinie in Anlage VI bezuglich
- Ziffer V, Valproinsaure zur Migraneprophylaxe bei Erwachsenen

gine mindliche Anhdrung anberaumt.
Die Anhdrung findet statt:

am 9. Dezember 2019
um 15:30 Uhr

im Hause des Gemeinsamen Bundesausschusses
Gutenbergstrafte 13
10587 Berlin

Zu dieser Anhdrung laden wir Sie hiermit herzlich ein.

An der Anhdrung kinnen fir jeden mindlich Stellungnahmeberechtigten hichstens jeweils zwei
Sachverstandige teilnehmen.

Dier Gemalngams Bundesausschuss it alne Jurlafschs Peraon des SfMentlichen Rachts natélﬂ!-lm SGE V. Er wird geblidst von:
DCeutsche Krank . Berlin . GV Spitzenveroand, n -
Kassenarztiche Burdesveninigung, Berin- Kassenzahnarziche Bundesversinigung, Kiin



Vg,
r]

= Gemeinsamer
™ Bundesausschuss

Q,'Illfz -

Bitte teilen Sie uns bis zum 26. November 2019 per E-Mail (off-label-use@g-ba.de) mit, ob Sie
an der mindlichen Anhdrung teilnehmen werden und benennen Sie in dem Fall bitte auch die

teilnehmenden Personen.
Es steht Ihnen frei, auf Inr mundliches Stellungnahmeracht zu verzichten.

Yoraussetzung fur die Teilnahme an der mindlichen Anhdrung ist die Abgabe einer vollstandig
ausgefullten Offenlegungserklarung. Bitte prifen Sie deshalb, ob Sie alle Fragen beantworiet
haben und unterschreiben Sie die Offenlegungserklidrung mit Datumsangabe zweimalig im da-

fur vorgesehen Abschnitt auf Seite 3.
Die Offenlegungserkliarung ist im Orginal zur mundlichen Anhdrung vorzulegen.

Die mundliche Anhdrung dient in erster Linie dazu, die sich aus der schrifilichen Stellungnahme
ergebenden Fragen zu klaren und neuere Erkenntnisse, die sich zeitlich nach Abschluss des
schriftlichen Stellungnahmeverfahrens ergeben haben, einzubringen.
PowerPoint-Prasentationen sind jedoch leider nicht maglich. Bitte beachten Sie, dass die mind-
liche Anharung in deutscher Sprache stattfindet. Ausfiihrungen in anderen Sprachen werden

nicht protokolliert.

Eine Weagheschreibung zum Gemeinsamen Bundesausschuss ist als Anlage beigefilgt.
Fir Riickfragen stehen wir lhnen geme zur Verfigung.

Mit freundlichen Griilten
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2. Ubersicht der eingegangenen Stellungnahmen

2.1. Ubersicht der eingegangenen schriftlichen Stellungnahmen

Organisation Eingangsdatum
Teva GmbH 23.09.2019
Novartis Pharma GmbH 02.10.2019
Bundesarztekammer (keine inhaltliche Stellungnahme) 07.10.2019

2.2.  Ubersicht der Anmeldung zur miindlichen Anhérung

Organisation Name

Novartis Pharma GmbH Dr. Stefan Sauer

Matthias Diessel
Isabel Rath

Teva GmbH

2.2.1. Zusammenfassende Angaben der Offenlegungserklarung

Organisation, Frage 1 Frage 2 Frage 3 Frage 4 Frage 5 Frage 6
Name
Novartis, Dr. Ja Nein Nein Nein Nein Ja
Stefan Sauer
Teva,
Matthias Ja Nein Nein Nein Nein Ja
Diessel
Teva, Isapel Ja Nein Nein Nein Nein Nein
Rath

2. Auswertung der Stellungnahmen (schriftlich und mindlich)

1. Einwand:

Novartis

Im Beschluss zur Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL): Anlage VI (Off-Label-Use) —
Valproinséure zur Migraneprophylaxe bei Erwachsenen heilit es wie folgt: ,2. In Buchstabe ¢
~Folgende Wirkstoffe sind zugelassen: “wird nach dem Wort ,Dihydroergotamin(mesilat)” die
Angabe ,Amitriptylin, Clostridium botulinum Toxin Typ A (nur fur die chronische Migréane),
Erenumab, Fremanezumab, Galcanezumab®“ angefigt.“ Der Gemeinsame Bundesausschuss
hat damit die Verordnungsfahigkeit an die geanderte Zulassungssituation angepasst und die
innovativen CGRP-Inhibitoren in die Liste der zugelassenen Wirkstoffe aufgenommen. Dieses
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Vorgehen wird von der Novartis Pharma GmbH begrif3t. Fur Humanarzneimittel mit dem
Wirkstoff Dihydroergotamin(mesilat) ruht aufgrund eines entsprechenden
Durchfuihrungsbeschlusses der Europaischen Kommission? die Zulassung zur Prophylaxe von
Migranekopfschmerz in der EU seit dem 01.02.2014 (letzte Verlangerung der
Ruhensanordnung in Deutschland am 01.02.2018 durch das BfArM2). Die Novartis Pharma
GmbH bittet daher, diesen Wirkstoff aus der Liste der zugelassenen Arzneimittel zur
Migraneprophylaxe bei Erwachsenen zu streichen.

Bewertung:

Dem Einwand wird gefolgt und der Wirkstoff Dihydroergotamin(mesilat) bei den zugelassenen
Wirkstoffen in Abschnitt ¢) gestrichen.

2. Einwand:
Novartis

Neben der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL): Anlage VI (Off-Label-Use) gilt gleichzeitig der
Beschluss des Gemeinsamen Bundesausschusses Uber die Nutzenbewertung von Erenumab
nach 8§ 35a SGB V. In diesem Beschluss sind drei Patientenpopulationen definiert.
Patientenpopulation ¢ umfasst diejenigen Patienten, die auf keine der genannten
medikamentdsen Therapien/Wirkstoffklassen (Metoprolol, Propranolol, Flunarizin, Topiramat,
Amitriptylin, Valproinsaure, Clostridium botulinum Toxin Typ A) ansprechen, fur diese nicht
geeignet sind oder diese nicht vertragen. Valproinsaure wird hier als vorherige Therapieoption,
vor einer Behandlung mit Erenumab, genannt. Die Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-
RL): Anlage VI (Off-Label-Use) — Valproinsaure zur Migréaneprophylaxe bei Erwachsenen fuhrt
Erenumab korrekterweise als zugelassenes Arzneimittel zur Migraneprophylaxe vor einer
Behandlung mit Valproinsaure auf. Somit entsteht eine Unklarheit fiir den behandelnden Arzt
in Bezug auf den Therapiealgorithmus. Daher bittet die Novartis Pharma GmbH um
Anpassung des Erenumab-Beschlusses.

Bewertung:

In den Tragenden Grinden zum Beschluss uber die Nutzenbewertung nach 8 35a SGB V von
Fremanezumab vom 7. November 2019 wird mit Bezug auf die geplante Anderung der Anlage
VI zu Valproinsdure zur Migraneprophylaxe bei Erwachsenen ausgefihrt, dass ,danach der
Einsatz der Valproinsdure weiterhin erst dann erfolgen soll, wenn eine Therapie mit allen
anderen dafiir zugelassenen Arzneimitteln nicht erfolgreich war. Dabei sind auch die neu
zugelassenen Antikorper vor Einsatz von Valproinsaure zu berticksichtigen. Da diese aufgrund
der kurzen Marktverfigbarkeit noch nicht in der Versorgung etabliert sind, wurden diese zum
gegenwartigen Zeitpunkt nicht als Bestandteil der zweckmaligen Vergleichstherapie
bestimmt.”

Eine Anderung am vorliegenden Richtlinienentwurf zu Anlage VI ergibt sich aus dem Einwand
nicht.

1 European Medicines Agency (EMA). Restrictions on use of medicines containing ergot derivatives. 2013
2 Bundesinstitut fiir Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM). Abwehr von Gefahren durch Arzneimittel,
Stufe Il - Bescheid des BfArM vom 15. Januar 2018.

https://www.bfarm.de/SharedDocs/Downloads/DE/Arzneimittel/Pharmakovigilanz/Risikoinformationen/RisikoBew
Verf/a-f/dihydroergotamin-bescheid-20180115.pdf? __blob=publicationFile&v=1 (abgerufen am 8.10.2019)
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3. Einwand:
TEVA

[...] Der Off-Label Einsatz von Valproinsaure in der Migréaneprophylaxe wird von vielen
Experten als kritisch betrachtet, insbesondere durch das erhohte teratogene Risiko. Teva
wiirde daher folgende Anderung der Arzneimittelrichtlinie auch unter Buchstabe a) begruRen,
wie sie schon unter Buchstabe d) spezielle Patientengruppe in der Arzneimittelrichtlinie
implementiert ist: ,Migraneprophylaxe von Erwachsenen ab 18 Jahren, wenn eine Behandlung
mit allen anderen dafiir zugelassenen Arzneimitteln nicht erfolgreich war oder kontraindiziert
ist.

Teva bleibt bei der grundsatzlich kritischen Haltung zum Einsatz der Valproinsédure zur
Behandlung der Migraneprophylaxe. Es ist aber konsequent, dass nun die Ziffer V. Nummer 1
Buchstabe c) auch durch die neuen Wirkstoffe Erenumab, Fremanezumab und Galcanezumab
erganzt wird. Dies entspricht den Vorgaben der Rechtsprechung. In seinem grundlegenden
Urteil zum Off-label-use vom 19.03.2002 (Aktenzeichen: B 1 KR 37/00 R) hatte das
Bundessozialgericht fur die Zulassigkeit einer Off-label-Anwendung gefordert, dass keine
andere zugelassene Therapie verflgbar ist. Deshalb ist es richtig, dass die Valproinsaure
jedenfalls nur dann zu Lasten der GKV eingesetzt werden kann, wenn alle anderen
zugelassenen Arzneimitteltherapien nicht oder nicht mehr in Betracht kommen.

Zu den Arzneimitteln, die vor dem Einsatz von Valproinsdure eingesetzt werden sollten,
gehoren daher auch die neu zugelassenen CGRP-Antikérper.

Bewertung:

Dem Einwand wird im vorliegenden Fall gefolgt und auch in Abschnitt a) die Formulierung
-wenn eine Behandlung mit allen anderen dafiir zugelassenen Arzneimitteln nicht erfolgreich
war oder kontraindiziert* aufgenommen.

Aus der mindlichen Anhdrung haben sich keine Einwande ergeben, die nicht bereits mit den
schriftlichen Stellungnahmen bewertet wurden.
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Wortprotokoll der mindlichen Anhérung

Mlndliche Anhorung gemald 8 91 Absatz 9 Satz 1
SGB V zur Anderung der
Anlage VI der Arzneimittel-Richtlinie

Anlage VI (Off-Label-Use) - Teil A Ziffer V, Valproinsaure
bei der Migraneprophylaxe im Erwachsenenalter,
Aktualisierung

Sitzung im Hause des Gemeinsamen Bundesausschusses in Berlin
am 9. Dezember 2019
von 14:18 Uhr bis 14:24Uhr

— Stenografisches Wortprotokoll —
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Angemeldeter Teilnehmer der Firma Novartis Pharma GmbH:
Herr Dr. Stefan Sauer

Angemeldete Teilnehmer der Firma Teva GmbH:

Herr Matthias Diessel
Frau Isabel Rath
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Beginn der Anhérung: 14:18 Uhr

(Die angemeldeten Teilnehmer betreten den Raum)

Herr Zahn (stellv. Vorsitzender): Ich darf Sie zu unserer mindlichen Anhérung zum Off-
Label-Use ganz herzlich begrifRen. Es geht hier um die Aktualisierung der bestehenden
Regelung in Teil A zur Valproinsaure bei der Migraneprophylaxe im Erwachsenenalter
aufgrund einer Uberarbeitung der Bewertung der Expertengruppe Off-Label hinsichtlich der
Patientengruppe der Madchen und Frauen im gebarfahigen Alter aufgrund des hohen
teratogenen Risikos.

Die Verordnung von Valproinsdure zur Migraneprophylaxe durfte auch nach der bisherigen
Regelung in der Anlage VI zur AM-RL durch Facharzte und Facharztinnen far
Nervenheilkunde, fir Neurologie oder/und Psychiatrie oder fiir Psychiatrie und Psychotherapie
erfolgen. Buchstabe A wird nun zusatzlich dahingehend konkretisiert, dass sowohl die Erst-
und Folgeverordnungen als auch die Uberwachung der Therapie nur durch diese
Facharztegruppen erfolgen durfen. Darlber hinaus wurden Erganzungen unter den
zugelassenen Wirkstoffen vorgenommen.

Zu diesem Komplex gab es Stellungnahmen von Novartis und von Teva. Das ist der Grund,
warum Sie heute Gelegenheit haben, erganzend zum schriftlichen Stellungnahmeverfahren
hier Stellung zu nehmen.

Ich darf Sie dazu ganz herzlich begrif3en. Wie Sie sicherlich wissen, werden Uber diese
Anhorungen beim Gemeinsamen Bundesausschuss immer Wortprotokolle gefertigt. Das hat
zur Konsequenz, dass ich formell Ihre Anwesenheit feststellen muss. — Ich begrufRe Sie; Sie
sind ja nur drei Personen: Herr Sauer von Novartis ist anwesend, ebenso sind Herr Diessel
und Frau Rath von Teva anwesend. — Der formale Teil ist damit von mir abgehandelt.

Ich wirde lhnen jetzt gerne Gelegenheit zur Stellungnahme geben. — Wer will den Aufschlag
machen? — Herr Sauer, dann haben Sie das Wort.

Herr Dr. Sauer (Novartis): Das ist sehr schon. — Gleichwohl haben wir zu dem, was wir
schriftlich erklart haben, eigentlich gar nichts mehr hinzuzufiigen, es sei denn, es bestiinden
noch Fragen.

Wir hatten ja zwei Dinge angemerkt. Erstens steht in der Liste der Wirkstoffe noch der Wirkstoff
Dihydroergotamin, fiir den die Zulassung seit langerer Zeit ruht. Dieser Wirkstoff ware nach
unserer Meinung zu entfernen.

Zweitens. Wenn die zugelassenen Antikdrper jetzt hinzugefligt werden, dann ist dies ja auch
Teil der Arzneimittel-Richtlinie, genauso wie die Beschllsse zur frilhen Nutzenbewertung,
wobei das Valproat noch eine andere Stellung hat, sodass dies wie auch immer — das obliegt
ja dem G-BA — anzugleichen ware. — Das waren unsere beiden Bemerkungen.

Herr Zahn (stellv. Vorsitzender): Okay, vielen Dank. — Herr Diessel.

Herr Diessel (Teva): Wir hatten unsererseits in der schriftlichen Stellungnahme eine
Bemerkung, und zwar sozusagen zum Verstandnis auch flr den unkundigen Leser der
Arzneimittel-Richtlinie und der Anlage, dass wir in Buchstabe A gern noch folgende
Formulierung erganzt hatten:
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wenn eine Behandlung mit allen anderen dafir zugelassenen
Arzneimitteln nicht erfolgreich war.

Das ist weiter unten schon so aufgenommen worden, aber wir hatten es gern zur Klarstellung
oben auch noch einmal.

Ebenso wie Herr Kollege Sauer bitte ich darum, die Arzneimittel-Richtlinie und den Off-Label-
Use-Beschluss zu Valproat mit den AMNOG-Beschliissen zu den CGRP-Antikoérpern zu
harmonisieren. Da gibt es letztendlich nur die eine Mdglichkeit, Valproat als Last line
einzusetzen. Das ist sicherlich auch noch ein wichtiger Punkt. — Vielen Dank.

Herr Zahn (stellv. Vorsitzender): Ganz herzlichen Dank fir diese ergénzenden
Erlauterungen. — Ich frage das Plenum des Unterausschusses, ob hierzu Fragen gestellt
werden. — Das ist nicht der Fall. Bei dieser Art von Anhdrungen ist dies eigentlich auch nicht
sehr Uberraschend.

Ich bedanke mich fur Thre mindlichen Stellungnahmen und schliel3e formal diese Anhérung. —
Vielen Dank.

Schluss der Anhdrung: 14:24 Uhr
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