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klinischen Bewertung vorgelegten Dossier enthaltenen und die nach
Artikel 10 Absatz 5 Satz 2 der Verordnung (EU) 2021/2282, auf
Aufforderung nach Artikel 11 Absatz 2 Satz 1 der Verordnung (EU)
2021/2282 oder in Folge einer Information nach Artikel 11 Absatz 2
Satz 3 der Verordnung (EU) 2021/2282 nachgereichten Informa-
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3  Modul 3 - allgemeine Informationen

Modul 3 enthilt folgende Angaben:
— Bestimmung der zweckmiBigen Vergleichstherapie (Abschnitt 3.1)

— Bestimmung der Anzahl der Patienten mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen
(Abschnitt 3.2)

— Bestimmung der Kosten fiir die GKV (Abschnitt 3.3)
— Beschreibung der Anforderungen an eine qualititsgesicherte Anwendung (Abschnitt 3.4)

— Angaben zur Priifung der Erforderlichkeit einer Anpassung des einheitlichen
Bewertungsmalstabes fiir drztliche Leistungen (EBM) (Abschnitt 3.5)

— Angaben zur Anzahl der Priifungsteilnehmer an den klinischen Priifungen zu dem
Arzneimittel, die an Priifstellen im Geltungsbereich des SGB V teilgenommen haben
(Abschnitt 3.6)

Alle in diesen Abschnitten getroffenen Aussagen und Kalkulationsschritte sind zu begriinden.
In die Kalkulation eingehende Annahmen sind darzustellen. Die Berechnungen miissen auf
Basis der Angaben nachvollziehbar sein und sollen auch Angaben zur Unsicherheit enthalten.

Die Abschnitte enthalten jeweils einen separaten Abschnitt zur Beschreibung der
Informationsbeschaffung sowie eine separate Referenzliste.

Fiir jedes zu bewertende Anwendungsgebiet ist eine separate Version des vorliegenden
Dokuments zu erstellen. Die Kodierung der Anwendungsgebiete ist in Modul 2 hinterlegt. Sie
ist je Anwendungsgebiet einheitlich fiir die tibrigen Module des Dossiers zu verwenden.

Im Dokument verwendete Abkiirzungen sind in das Abkiirzungsverzeichnis aufzunehmen.
Sofern Sie fiir IThre Ausfiihrungen Abbildungen oder Tabellen verwenden, sind diese im
Abbildungs- beziehungsweise Tabellenverzeichnis aufzufiihren.

Im Falle einer vorangegangenen gemeinsamen klinischen Bewertung nach der Verordnung
(EU) 2021/2282 miissen pharmazeutische Unternehmen keine Informationen, Daten, Analysen
oder sonstige Nachweise vorlegen, die bereits auf Unionsebene vorgelegt wurden.

Wurde fiir ein Arzneimittel ein EU-Dossier vorgelegt und wurde die gemeinsame klinische
Bewertung des Arzneimittels nicht nach Artikel 10 Absatz 6 Satz 1 der Verordnung
(EU) 2021/2282 eingestellt, hat der pharmazeutische Unternehmer geméf dem 5. Kapitel § 9
Absatz 2a VerfO im Dossier anzugeben, ob und welche Nachweise aus dem EU-Dossier
Grundlage der Nutzenbewertung nach § 35a SGB V sein sollen, indem er durch Verweise in
den betroffenen Abschnitten des vorliegenden Dossiers auf diese Nachweise Bezug nimmt.
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Hinsichtlich Modul 3 betrifft dies die Abschnitte 3.2.1, 3.2.2, 3.2.6, 3.2.7, 3.4.2, 3.4.3, 3.4.4,
3.4.5,3.4.6 und 3.4.7.

Die Verweise sind dabei bis zur untersten vorhandenen Gliederungsebene zu spezifizieren. Bei
Verweisen auf Tabellen oder Abbildungen ist =zusitzlich die jeweilige Tabellen-
beziehungsweise Abbildungsnummerierung anzugeben.

Sind in Fillen einer vorangegangenen gemeinsamen klinischen Bewertung nach der
Verordnung (EU) 2021/2282 Angaben bisher teilweise oder vollstdndig nicht im EU-Dossier
vorgelegt worden, so sind diese Angaben in den betroffenen Abschnitten des Moduls 3 jeweils
zu ergénzen beziehungsweise die jeweilige Datei in Modul 5 vorzulegen.

Sofern fiir ein Arzneimittel bis zum fiir die Einreichung des nationalen Dossiers ma3geblichen
Zeitpunkt kein europdisches Dossier vorgelegt oder die gemeinsame klinische Bewertung des
Arzneimittels nach Artikel 10 Absatz 6 Satz 1 Verordnung (EU) 2021/2282 eingestellt wurde,
sind Verweise auf bereits im EU-Dossier vorgelegte Informationen, Daten, Analysen oder
sonstige Nachweise nicht moglich. In diesem Fall hat der pharmazeutische Unternehmer alle
erforderlichen Angaben in Modul 3 ohne Verweise auszufiillen und die zugehorigen Dateien in
Modul 5 vorzulegen.

3.1 Bestimmung der zweckméfligen Vergleichstherapie

ZweckmaBige Vergleichstherapie ist diejenige Therapie, deren Nutzen mit dem Nutzen des zu
bewertenden Arzneimittels verglichen wird. Néheres hierzu findet sich in der
Verfahrensordnung des Gemeinsamen Bundesausschusses.

Die zweckmaiBige Vergleichstherapie ist regelhaft zu bestimmen nach MaBstében, die sich aus
den internationalen Standards der evidenzbasierten Medizin ergeben. Die zweckmaBige
Vergleichstherapie muss eine nach dem allgemein anerkannten Stand der medizinischen
Erkenntnisse zweckméBige Therapie im Anwendungsgebiet sein, vorzugsweise eine Therapie,
fiir die Endpunktstudien vorliegen und die sich in der praktischen Anwendung bewéhrt hat,
soweit nicht Richtlinien oder das Wirtschaftlichkeitsgebot dagegen sprechen. Gemil3 § 6
Absatz 2 Satz 2 AM-NutzenV ist bei der Bestimmung der zweckmifBigen Vergleichstherapie
auf die tatsdchliche Versorgungssituation abzustellen, wie sie sich ohne das zu bewertende
Arzneimittel darstellen wiirde. Eine zweckmdBige Vergleichstherapie kann auch eine
nichtmedikamentdse Therapie, die bestmogliche unterstiitzende Therapie einschlieBlich einer
symptomatischen oder palliativen Behandlung oder das beobachtende Abwarten sein.

Bei der Bestimmung der Vergleichstherapie sind insbesondere folgende Kriterien zu
berticksichtigen:

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

2. Sofern als Vergleichstherapie eine nichtmedikamentdse Behandlung in Betracht kommt,
muss diese im Rahmen der GKV erbringbar sein.
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3. Als  Vergleichstherapie = sollen = bevorzugt  Arzneimittelanwendungen  oder
nichtmedikamentése Behandlungen herangezogen werden, deren patientenrelevanter
Nutzen durch den Gemeinsamen Bundesausschuss bereits festgestellt ist.

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

Gemill § 6 Absatz 2 Satz 3 AM-NutzenV kann der Gemeinsame Bundesausschuss als
zweckmaiBige Vergleichstherapie oder als Teil der zweckmidBligen Vergleichstherapie
ausnahmsweise die zulassungsiiberschreitende Anwendung von Arzneimitteln bestimmen,
wenn er im Beschluss iiber die Nutzenbewertung nach § 7 Absatz 4 AM-NutzenV feststellt,
dass diese nach dem allgemein anerkannten Stand der medizinischen Erkenntnisse im zu
bewertenden Anwendungsgebiet als Therapiestandard oder als Teil des Therapiestandards in
der Versorgungssituation, auf die nach Satz 2 abzustellen ist, gilt und

1. erstmals mit dem zu bewertenden Arzneimittel ein im Anwendungsgebiet zugelassenes
Arzneimittel zur Verfiigung steht,

2. die zulassungsiiberschreitende Anwendung nach dem allgemein anerkannten Stand der
medizinischen Erkenntnisse den im Anwendungsgebiet bislang zugelassenen Arzneimitteln
regelhaft vorzuziehen ist oder

3. die zulassungsiiberschreitende Anwendung nach dem allgemein anerkannten Stand der
medizinischen Erkenntnisse fiir relevante Patientengruppen oder Indikationsbereiche den im
Anwendungsgebiet bislang zugelassenen Arzneimitteln regelhaft vorzuziehen ist.

Fiir Arzneimittel einer Wirkstoftklasse ist unter Beriicksichtigung der oben genannten Kriterien
die gleiche zweckméiBige Vergleichstherapie heranzuziehen, um eine einheitliche Bewertung
zu gewahrleisten.

Zur zweckmiBigen Vergleichstherapie kann ein Beratungsgespriach mit dem Gemeinsamen
Bundesausschuss stattfinden. Ndheres dazu findet sich in der Verfahrensordnung des
Gemeinsamen Bundesausschusses.

3.1.1 Benennung der zweckmifligen Vergleichstherapie

Benennen Sie die zweckmdfsige Vergleichstherapie fiir die Nutzenbewertung nach § 35a SGB V
fiir das Anwendungsgebiet, auf das sich das vorliegende Dokument bezieht.

Deucravacitinib (Sotyktu®) wird allein oder in Kombination mit Methotrexat (MTX)
angewendet zur Behandlung erwachsener Patienten mit aktiver Psoriasis-Arthritis (PsA), die
auf eine vorangegangene krankheitsmodifizierende antirheumatische (disease-modifying
antirheumatic drugs, DMARD)-Therapie unzureichend angesprochen oder diese nicht
vertragen haben [1].

Im Hinblick auf die zweckmifBige Vergleichstherapie (zVT) im vorliegenden Anwendungs-
gebiet von Deucravacitinib werden die beiden folgenden Teilpopulationen unterschieden:
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Teilpopulation a):

Erwachsene mit aktiver PsA, die auf eine vorangegangene DMARD-Therapie unzureichend
angesprochen oder diese nicht vertragen haben.

ZVT fiir Teilpopulation a):
Ein Tumornekrosefaktor-alpha (TNF-a)-Inhibitor (Adalimumab oder Certolizumab Pegol
oder Etanercept oder Golimumab oder Infliximab) oder ein Interleukin (IL)-Inhibitor

(Bimekizumab oder Guselkumab oder Ixekizumab oder Risankizumab oder Secukinumab
oder Ustekinumab), ggf. in Kombination mit Methotrexat.

Teilpopulation b):

Erwachsene mit aktiver PsA, die auf eine vorangegangene Therapie mit einem krankheits-
modifizierenden biologischen Antirheumatikum (bDMARD) unzureichend angesprochen oder
diese nicht vertragen haben.

VT fiir Teilpopulation b):
Wechsel auf ein anderes bDMARD (Adalimumab oder Certolizumab Pegol oder Etanercept
oder Golimumab oder Infliximab oder Bimekizumab oder Guselkumab oder Ixekizumab

oder Risankizumab oder Secukinumab oder Ustekinumab), ggf. in Kombination mit
Methotrexat.

3.1.2 Begriindung fiir die Wahl der zweckmifligen Vergleichstherapie

Geben Sie an, ob ein Beratungsgesprdch mit dem Gemeinsamen Bundesausschuss zum Thema
., zweckmdfsige Vergleichstherapie* stattgefunden hat. Falls ja, geben Sie das Datum des
Beratungsgesprichs und die vom  Gemeinsamen  Bundesausschuss  iibermittelte
Vorgangsnummer an und beschreiben Sie das Ergebnis dieser Beratung hinsichtlich der
Festlegung der zweckmdfigen Vergleichstherapie. Benennen Sie das Beratungsprotokoll als
Quelle (auch in Abschnitt 3.1.4).

Es fand kein Beratungsgesprich mit dem Gemeinsamen Bundesausschuss (G-BA) zur zVT im
vorliegenden Anwendungsgebiet statt.

Falls ein Beratungsgesprdch mit dem Gemeinsamen Bundesausschuss zum Thema
, zweckmdpfsige Vergleichstherapie™ nicht stattgefunden hat oder in diesem Gesprdch keine
Festlegung der zweckmdfigen Vergleichstherapie erfolgte oder Sie trotz Festlegung der
zweckmdfiigen Vergleichstherapie in dem Beratungsgesprich eine andere zweckmdfige
Vergleichstherapie fiir die vorliegende Bewertung ausgewdhlt haben, begriinden Sie die Wahl
der lhrer Ansicht nach zweckmdfsigen Vergleichstherapie. Benennen Sie die vorhandenen
Therapieoptionen im Anwendungsgebiet, auf das sich das vorliegende Dossier bezieht. Auf3ern
Sie sich bei der Auswahl der zweckmdjfsigen Vergleichstherapie aus diesen Therapieoptionen
explizit zu den oben genannten Kriterien. Benennen Sie die zugrunde gelegten Quellen.

Im vorliegenden Anwendungsgebiet der aktiven PsA bei Erwachsenen, die auf eine
vorangegangene Therapie mit einem DMARD unzureichend angesprochen oder diese nicht
vertragen haben [1], wurde bereits eine Reihe von Verfahren der frithen Nutzenbewertung zu
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den Wirkstoffen Apremilast [2], Ixekizumab [3], Tofacitinib [4], Secukinumab [5],
Guselkumab [6], Upadacitinib [7], Risankizumab [8] und Bimekizumab [9] abgeschlossen. Die
in Abschnitt 3.1.1 benannte zVT orientiert sich eng an der zVT-Bestimmung des G-BA in
diesen vorherigen Verfahren, insbesondere an der im zuletzt durchgefiihrten Verfahren zum
Wirkstoff Bimekizumab bestimmten zVT (Beschlussfassung: 21.12.2023) und der Begriindung
dieser zVT gemill den Tragenden Griinden des G-BA [9, 10]. Wie nachfolgend beschrieben,
folgt die Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA (BMS) der zVT-Bestimmung des G-BA
aus dem Verfahren zu Bimekizumab weitestgehend, einschlieBlich der durch den G-BA
vorgenommenen Aufteilung der Patientenpopulation auf zwei Teilpopulationen. Eine
Abweichung ergibt sich lediglich durch den Einschluss weiterer Wirkstoffe in die zVT, die seit
dem Zeitpunkt des G-BA-Beschlusses zu Bimekizumab Eingang in relevante Leitlinien
gefunden und sich als Teil des Therapiestandards etabliert haben.

Letzte zZVT-Bestimmung des G-BA im vorliegenden Anwendungsgebiet und Erginzung
gemill dem aktuellen Stand der medizinisch-wissenschaftlichen Erkenntnisse

Im zuletzt durchgefiihrten Verfahren zum Wirkstoff Bimekizumab unterteilte der G-BA die
Patientenpopulation in zwei Teilpopulationen und bestimmte die nachfolgend genannte zVT

[9]:

Teilpopulation a):

~Erwachsene mit aktiver Psoriasis-Arthritis, die auf eine vorangegangene krankheits-
modifizierende antirheumatische (DMARD-) Therapie unzureichend angesprochen oder diese
nicht vertragen haben*

ZVT fiir Teilpopulation a) im Verfahren zu Bimekizumab:

,»ein TNF-alpha-Antagonist (Adalimumab oder Certolizumab Pegol oder Etanercept oder
Golimumab oder Infliximab) oder ein Interleukin-Inhibitor (Ixekizumab oder Secukinumab
oder Ustekinumab), ggf. in Kombination mit Methotrexat*

Teilpopulation b):

,Erwachsene mit aktiver Psoriasis-Arthritis, die auf eine vorhergehende Therapie mit krank-
heitsmodifizierenden biologischen Antirheumatika (b(DMARD) unzureichend angesprochen
oder diese nicht vertragen haben*

ZVT fiir Teilpopulation b) im Verfahren zu Bimekizumab:

»der Wechsel auf ein anderes biologisches krankheitsmodifizierendes Antirheumatikum
(Adalimumab oder Certolizumab Pegol oder Etanercept oder Golimumab oder Infliximab
oder Ixekizumab oder Secukinumab oder Ustekinumab), ggf. in Kombination mit
Methotrexat*

BMS folgt dieser Aufteilung der Patientenpopulation auf zwei Teilpopulationen, da diese
weiterhin die leitliniengerechte Therapieauswahl unter Beriicksichtigung der Art und des
Ansprechens auf Vortherapien abbildet [11, 12]. Ebenso siecht BMS alle vom G-BA als Teil der
zVT benannten Wirkstoffe aus den Klassen der TNF-a-Inhibitoren und IL-Inhibitoren
weiterhin als zweckmiBig an, da Leitlinien fiir beide Wirkstoffgruppen, ohne Hierarchisierung
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einzelner Wirkstoffe, klare Behandlungsempfehlungen aussprechen [11, 12]. Fir
Teilpopulation b) stellt, wie auch vom G-BA betont [10], die Fortfiihrung einer unzureichenden
bDMARD-Therapie keine Umsetzung der zVT dar. Die zVT besteht entsprechend in einem
Wechsel auf einen anderen Wirkstoff aus den Gruppen der TNF-a- oder IL-Inhibitoren, fiir den
patientenindividuell noch kein unzureichendes Ansprechen oder eine Unvertréglichkeit in der
Vorgeschichte vorliegt.

Zu den vom G-BA nicht als Bestandteil der zVT benannten Wirkstoffen gehorten zum einen
Therapien, die fiir Patient:innen, die bereits auf eine vorangegangene DMARD-Therapie
unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen haben, nicht mehr addquat sind; diese
umfassen insbesondere nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR) und Glukokortikoide [10].
Auch diese Ansicht teilt BMS, da fiir das vorliegende DMARD-vorbehandelte Patienten-
kollektiv kein regelhafter Nutzen einer alleinigen Behandlung mit solchen Wirkstoffen zu
erwarten ist [11, 12]. Im Einklang mit der zVT-Bestimmung des G-BA werden auch
konventionelle synthetische DMARDs (csDMARDs) wie Methotrexat oder Leflunomid nicht
als zVT fiir DMARD-vorbehandelte Patient:innen angesehen [10].

Zum anderen wurden weitere Wirkstoffe aus anderen Wirkstoffklassen, fiir die in Leitlinien nur
nachrangige Empfehlungen vorlagen, vom G-BA nicht als Teil der zZVT benannt, hierunter der
Inhibitor der T-Zell-Aktivierung Abatacept und der Phosphodiesterase-4 (PDE-4)-Inhibitor
Apremilast [10]. Ebenso wurden Januskinase (JAK)-Inhibitoren (Tofacitinib und Upadacitinib)
aufgrund ihres nachrangigen Stellenwerts in der Therapie der PsA, insbesondere begriindet
durch das erhohte Risiko fiir das Auftreten schwerwiegender Nebenwirkungen, nicht als Teil
der zVT angesehen [10]. Da in aktuellen Leitlinien keine wesentlich veranderten Empfehlungen
zu diesen Wirkstoffen vorliegen [11, 12], werden diese auch im vorliegenden Dossier nicht als
regelhafter Bestandteil der zZVT angesehen.

Zuletzt beriicksichtigte der G-BA im Verfahren zu Bimekizumab trotz des breiten Einschlusses
von IL-Inhibitoren in die zVT drei Wirkstoffe dieser Klasse noch nicht als Bestandteil der zVT:
Guselkumab und Risankizumab wurden, v.a. aufgrund (noch) fehlender Leitlinien-
empfehlungen, nicht als zVT bestimmt. Zudem konnte Bimekizumab als zuletzt bewerteter
Wirkstoff bislang nicht Teil der zVT im Anwendungsgebiet sein. Aus Sicht von BMS sind diese
dre1 Wirkstoffe jedoch aufgrund ihrer Etablierung in der Versorgung und klarer Leitlinien-
empfehlungen mittlerweile als Bestandteil der zZVT zu berticksichtigen, um den aktuellen Stand
der medizinisch-wissenschaftlichen Erkenntnisse angemessen abzubilden. So bestehen fiir
Guselkumab, Risankizumab und Bimekizumab im jiingsten Update der Leitlinie der European
Alliance of Associations for Rheumatology (EULAR; Stand: 2023), deren Vorversion mit
Stand 2020 vom G-BA zur Ermittlung der zVT herangezogen wurde [10], Therapie-
empfehlungen flir den Einsatz im vorliegenden Patientenkollektiv [11]. Diese Therapie-
empfehlungen sind im Wesentlichen gleichgestellt mit den Empfehlungen fiir die bereits zuvor
vom G-BA als zVT bestimmten IL-Inhibitoren sowie den Empfehlungen fiir den Einsatz von
TNF-o-Inhibitoren [11]. Auch in der dlteren Leitlinie der Group for Research and Assessment
of Psoriasis and Psoriatic Arthritis (GRAPPA; Stand: Update 2021) wurde Guselkumab bereits
empfohlen; und fiir die zum Zeitpunkt des Leitlinienupdates noch nicht zugelassenen
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Wirkstoffe Risankizumab und Bimekizumab wurde auf Basis der bereits verfiigbaren Studien-
daten eine vergleichbare Stellung im Therapiealgorithmus und Behandlungsempfehlung in
Aussicht gestellt [ 12]. Entsprechend werden Bimekizumab, Guselkumab und Risankizumab im
vorliegenden Dossier als Teil der zVT beriicksichtigt, gleichrangig mit den bereits zuvor
benannten IL-Inhibitoren und TNF-o-Inhibitoren.

Fazit: Erginzung der zVT um Bimekizumab, Guselkumab und Risankizumab

Zusammengefasst folgt BMS weitestgehend der letzten zVT-Bestimmung des G-BA im
vorliegenden Anwendungsgebiet, sowohl hinsichtlich der Aufteilung auf zwei Teilpopu-
lationen als auch der umfassten Wirkstoffklassen sowie der Einschétzung, dass die Fortfiihrung
einer unzureichenden bDMARD-Therapie keine addquate Umsetzung der zVT darstellt.
Innerhalb der Wirkstoffklasse der IL-Inhibitoren sind aus Sicht von BMS zusitzlich die
Wirkstoffe Bimekizumab, Guselkumab und Risankizumab als Bestandteil der zVT zu beriick-
sichtigen, da diese sich seit dem Zeitpunkt der letzten zVT-Bestimmung in der Versorgung
etabliert haben und klare Therapieempfehlungen in Leitlinien vorliegen. Somit ist die zVT fiir
Deucravacitinib im vorliegenden Anwendungsgebiet gemidf dem aktuellen Stand der
medizinisch-wissenschaftlichen Erkenntnisse die folgende:

Teilpopulation a):

Erwachsene mit aktiver PsA, die auf eine vorangegangene DMARD-Therapie unzureichend
angesprochen oder diese nicht vertragen haben.

VT fiir Teilpopulation a):
Ein Tumornekrosefaktor-alpha (TNF-a)-Inhibitor (Adalimumab oder Certolizumab Pegol
oder Etanercept oder Golimumab oder Infliximab) oder ein Interleukin (IL)-Inhibitor

(Bimekizumab oder Guselkumab oder Ixekizumab oder Risankizumab oder Secukinumab
oder Ustekinumab), ggf. in Kombination mit Methotrexat.

Teilpopulation b):

Erwachsene mit aktiver PsA, die auf eine vorangegangene Therapie mit einem bDMARD
unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen haben.

ZVT fiir Teilpopulation b):
Wechsel auf ein anderes bDMARD (Adalimumab oder Certolizumab Pegol oder Etanercept
oder Golimumab oder Infliximab oder Bimekizumab oder Guselkumab oder Ixekizumab

oder Risankizumab oder Secukinumab oder Ustekinumab), ggf. in Kombination mit
Methotrexat.

3.1.3 Beschreibung der Informationsbeschaffung fiir Abschnitt 3.1

Erldutern Sie das Vorgehen zur Ildentifikation der in Abschnitt 3.1.1 und 3.1.2 genannten
Quellen (Informationsbeschaffung). Sofern erforderlich, konnen Sie zur Beschreibung der
Informationsbeschaffung weitere Quellen benennen.

Die Bestimmung der zVT in Abschnitt 3.1 orientiert sich in erster Linie an vorherigen zVT-
Bestimmungen des G-BA im gleichen Anwendungsgebiet, insbesondere am zuletzt im
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Anwendungsgebiet durchgefiihrten Nutzenbewertungsverfahren zum Wirkstoff Bimekizumab.
Unterlagen zu diesen fritheren Nutzenbewertungsverfahren wurden auf der Internetseite des
G-BA recherchiert. Als weitere Quellen wurden die Fachinformation von Deucravacitinib
(Sotyktu®) sowie medizinische Leitlinien im Anwendungsgebiet herangezogen, die in einer
orientierenden Literaturrecherche identifiziert worden waren.

3.1.4 Referenzliste fiir Abschnitt 3.1

Listen Sie nachfolgend alle Quellen (zum Beispiel Publikationen), die Sie in den Abschnitten
3.1.1 bis 3.1.3 angegeben haben (als fortlaufend nummerierte Liste). Verwenden Sie hierzu
einen allgemein gebrduchlichen Zitierstil (zum Beispiel Vancouver oder Harvard). Geben Sie
bei Fachinformationen immer den Stand des Dokuments an.

1. Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG (2023): SOTYKTU 6 mg Filmtabletten —
Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels; Stand: April 2026. [Zugriff:
12.05.2026]. URL: https://ec.europa.cu/health/documents/community-
register/2026/20260430169583/anx_169583 _de.pdf.

2. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2015): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL): Anlage
XII - Beschliisse iiber die Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen
nach § 35a SGB V — Apremilast. [Zugriff: 29.04.2026]. URL: https://www.g-
ba.de/downloads/39-261-2304/2015-08-06_ AM-RL-XII Apremilast 2015-02-15-D-
151 _BAnz.pdf.

3. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2018): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL): Anlage
XII — Beschliisse tiber die Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen
nach § 35a SGB V — Ixekizumab (neues Anwendungsgebiet: Psoriasis-Arthritis).
[Zugriff: 08.12.2025]. URL: https://www.g-ba.de/downloads/39-261-3451/2018-08-
16 AM-RL-XII Ixekizumab_nAWG D-343 BAnz.pdf.

4.  Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2019): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL): Anlage
XII — Beschliisse iiber die Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen
nach § 35a SGB V — Tofacitinib (neues Anwendungsgebiet: Psoriasis-Arthritis).
[Zugriff: 08.12.2025]. URL: https://www.g-ba.de/downloads/39-261-3681/2019-02-
21 _AM-RL-XII Tofacitinib_D-373 BAnz.pdf.

5. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2021): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL): Anlage
XII — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a SGB V —
Secukinumab (Neubewertung aufgrund neuer Wissenschaftlicher Erkenntnisse
(Psoriasis-Arthritis)). [Zugriff: 08.12.2025]. URL: https://www.g-ba.de/downloads/39-
261-4713/2021-02-18 AM-RL-XII_Secukinumab_D-576_BAnz.pdf.

6.  Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2021): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL): Anlage
XII — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a SGB 'V —
Guselkumab (neues Anwendungsgebiet: Psoriasis-Arthritis). [Zugriff: 08.12.2025].
URL: https://www.g-ba.de/downloads/39-261-4847/2021-05-20 AM-RL-
XII_Guselkumab_D-625_BAnz.pdf.
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7.  Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2021): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL): Anlage
XII — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a SGB V —
Upadacitinib (neues Anwendungsgebiet: Psoriasis-Arthritis). [Zugriff: 08.12.2025].
URL: https://www.g-ba.de/downloads/39-261-4920/2021-07-15_AM-RL-
XII_Upadacitinib_D-638 BAnz.pdf.

8.  Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2022): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie: Anlage XII —
Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a des Fiinften
Buches Sozialgesetzbuch (SGB V) — Risankizumab (neues Anwendungsgebiet:
Psoriasis-Arthritis, Monotherapie oder in Kombination mit Methotrexat). [ Zugriff:
08.12.2025]. URL: https://www.g-ba.de/downloads/39-261-5439/2022-05-19_AM-RL-
XII_Risankizumab_D-744 BAnz.pdf.

9.  Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2023): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie: Anlage XII —
Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a des Fiinften
Buches Sozialgesetzbuch (SGB V) — Bimekizumab (neues Anwendungsgebiet:
Psoriasis-Arthritis, Monotherapie oder in Kombination mit Methotrexat). [Zugriff:
08.12.2025]. URL: https://www.g-ba.de/downloads/39-261-6350/2023-12-21 AM-RL-
XII_Bimekizumab_D-948 BAnz.pdf.

10. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2023): Tragende Griinde zum Beschluss des
Gemeinsamen Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie:
Anlage XII — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a
des Fiinften Buches Sozialgesetzbuch (SGB V) — Bimekizumab (neues
Anwendungsgebiet: Psoriasis-Arthritis, Monotherapie oder in Kombination mit
Methotrexat). [Zugrift: 08.12.2025]. URL: https://www.g-ba.de/downloads/40-268-
10066/2023-12-21 AM-RL-XII_Bimekizumab_D-948 TrG.pdf.

11. Gossec L, Kerschbaumer A, Ferreira RJO, Aletaha D, Baraliakos X, Bertheussen H, et
al. (2024): EULAR recommendations for the management of psoriatic arthritis with
pharmacological therapies: 2023 update. Ann Rheum Dis; 83(6):706-19.

12. Coates LC, Soriano ER, Corp N, Bertheussen H, Callis Duffin K, Campanholo CB, et
al. (2022): Group for Research and Assessment of Psoriasis and Psoriatic Arthritis

(GRAPPA): updated treatment recommendations for psoriatic arthritis 2021. Nature
Reviews Rheumatology; 18(8):465-79.

3.2 Anzahl der Patienten mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen

3.2.1 Beschreibung der Erkrankung und Charakterisierung der Zielpopulation

Geben Sie einen kurzen Uberblick iiber die Erkrankung (Ursachen, natiirlicher Verlauf), zu
deren Behandlung das zu bewertende Arzneimittel eingesetzt werden soll und auf die sich das
vorliegende Dokument bezieht. Insbesondere sollen die wissenschaftlich anerkannten
Klassifikationsschemata und  Einteilungen nach  Stadien  herangezogen  werden.
Beriicksichtigen Sie dabei, sofern relevant, geschlechts- und altersspezifische Besonderheiten.
Charakterisieren Sie die Patientengruppen, fiir die die Behandlung mit dem Arzneimittel gemdyf
Zulassung infrage kommt (im Weiteren ,,Zielpopulation* genannt). Die Darstellung der
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Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

Erkrankung in diesem Abschnitt soll sich auf die Zielpopulation konzentrieren. Begriinden Sie
Thre Aussagen durch Angabe von Quellen.

Sofern Informationen zur Ervkrankung und Charakterisierung der Zielpopulation im EU-
Dossier hinterlegt sind und diese Grundlage der Nutzenbewertung nach § 35a SGB 'V sein
sollen, ist auf die entsprechenden Abschnitte des EU-Dossiers zu verweisen.

Uberblick iiber die Erkrankung

Die PsA ist eine chronisch-entziindliche und potenziell schwerwiegende Multisystem-
erkrankung aus der Gruppe der Spondyloarthritiden. Sie &uBert sich jedoch nicht nur in
muskuloskelettalen, sondern auch in kutanen Manifestationen wie bei einer Plaque-Psoriasis
[1-3]. Das klinische Bild und der Verlauf der PsA sind dabei sehr heterogen. Die
muskuloskelettalen Manifestationen konnen neben der vorherrschenden Arthritis der
peripheren Gelenke auch eine Daktylitis (entzlindliche Schwellung ganzer Finger oder Zehen),
Enthesitis (Entziindung von Sehnenansatzstellen) sowie eine axiale Arthritis (Beteiligung von
Wirbelsdule und/oder Iliosakralgelenken) umfassen. Charakteristisch fiir die PSA sind zudem
kutane Manifestationen mit psoriatischen Hautldsionen und/oder Nageldystrophie [1-3]. Bei
einem GroBteil der Patient:innen geht der PsA eine, oft bereits jahrelang bestehende, Plaque-
Psoriasis voraus. Wéhrend ein Anteil von bis zu 30 % der Patient:innen mit Plaque-Psoriasis
auch eine PsA entwickelt [1, 3], ist die PsA in der Allgemeinbevolkerung eher selten und
betrifft etwa 0,1-1 % der Erwachsenen, mit groen regionalen Unterschieden [2-4]. Die
Atiologie der PsA ist multifaktoriell und noch nicht im Detail verstanden, weist aber ebenfalls
Parallelen zur Plaque-Psoriasis auf. Nach derzeitigem Erkenntnisstand resultiert die PsA aus
einem komplexen Zusammenspiel von genetischer Pradisposition, umweltbedingten Faktoren
und einer damit verbundenen Fehlregulation der angeborenen und adaptiven Immunantwort [ 1-
3]. Die PsA begleitet die betroffenen Patient:innen ab ihrem ersten Auftreten oft lebenslang und
kann mit duBerst hoher Krankheitslast einhergehen. Neben der schmerzhaften kdrperlichen
Symptomatik, verbunden mit moglichen irreversiblen Gelenkschddigungen, bringt die PsA
auch erhebliche Einschrinkungen des Alltags und der Lebensqualitit mit sich, sodass ein
dringender, kontinuierlicher Therapiebedarf besteht [1, 3, 5, 6].

In den nachfolgenden Abschnitten werden verschiedene Aspekte der PsA néher ausgefiihrt,
ausgehend von der Pathogenese und Risikofaktoren, iiber Symptomatik, Komorbidititen und
Krankheitsverlauf, bis hin zur Klassifikation und Diagnosestellung. Besonderes Augenmerk
wird zudem auf Uberschneidungen zwischen den Erkrankungen PsA und Plaque-Psoriasis,
auch hinsichtlich der betroffenen Patientenkollektive, und auf die Charakterisierung der
Zielpopulation des vorliegenden Dossiers gelegt. Angaben zum derzeitigen Therapiemanage-
ment und therapeutischen Bedarf folgen in Abschnitt 3.2.2 und weitere Informationen zur
Epidemiologie der PsA in Abschnitt 3.2.3.

Pathogenese und Risikofaktoren

Pathogenese

Die PsA ist eine systemische, chronisch-entziindliche immunvermittelte Erkrankung, deren
Atiologie multifaktoriell und noch nicht umfassend geklirt ist. Sowohl die individuelle
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genetische Priadisposition als auch umweltbedingte Faktoren tragen zur Auslosung der fiir die
PsA charakteristischen pathologischen Immunantwort bei [1-3].

Nach derzeitigem Erkenntnisstand basiert die Pathophysiologie der PsA — dhnlich zur Plaque-
Psoriasis — auf einer Fehlregulation sowohl der angeborenen als auch der adaptiven Immun-
antwort und wird wesentlich durch aberrante T-Zellen und dendritische Zellen vermittelt.
Gemadl einem vereinfachten Modell der Pathogenese schiitten inflammatorische dendritische
Zellen in genetisch pradisponierten Menschen als Reaktion auf einen Stimulus (z. B. bio-
mechanischer Stress/Trauma, bestimmte Infektionen, Dysbiose, Ubergewicht) pro-inflamma-
torische Zytokine wie das Typ-I-Interferon (IFN) IFN-a, IL-23 und IL-12 aus, wobei die beiden
letzteren wiederum die Differenzierung naiver T-Zellen zu T-Helfer (Tu)17- und Tul-Zellen
einleiten [1-3, 7-10].

Eine zentrale Rolle in diesem Prozess spielt die IL-23/Tul7-Achse [2, 7, 8]. IL-23 wird von
aktivierten Makrophagen und dendritischen Zellen sekretiert und bindet an die extrazelluldren
Dominen des IL-23-Rezeptors, der auf T-Zellen exprimiert wird. Die intrazelluliren Doménen
sind mit der Tyrosinkinase 2 (TYK2) und der Januskinase 2 (JAK2) assoziiert (vgl. auch
Modul 2) [2, 7, 8, 10-12]. Durch die Aktivierung des IL-23-Rezeptors wird eine intrazelluldre
Signalkaskade tiber TYK2/JAK2 und STAT3 (Signal Transducer And Activator Of
Transcription 3) angestof3en, die eine Differenzierung der T-Zellen zu Tul7-Zellen induziert.
Ahnlich aktiviert auch IL-12 einen TYK2/JAK2-vermittelten Signalweg, unter Beteiligung von
STATH4, und induziert hierdurch die Differenzierung von T-Zellen zu Ty1-Zellen [2, 8, 10, 12].
Zur Differenzierung von Tul- und Tul7-Zellen tragen auch Typ-I-IFN bei. Zudem sind Typ-I-
IFN in weitere proinflammatorische Prozesse wie z.B. die Reifung und Aktivierung
dendritischer Zellen verwickelt [8, 10, 13]. Auch Typ-I-IFN konnen einen Signalweg
aktivieren, der liber TYK2, assoziiert mit JAK1 und unter Beteiligung von STAT1 und STAT?2,
vermittelt wird [10, 12-14].

Sowohl Tul- als auch Tul7-Zellen sekretieren in bedeutendem Malle weitere proinflamma-
torische Zytokine (Tul: u. a. TNF-a, IFN-y, [L-2; Tyl7: u. a. IL-17, IL-21, IL-22, TNF-a), die
mit der Pathogenese der PsA und Plaque-Psoriasis assoziiert sind [2, 7, 8, 10, 15]. Insbesondere
IL-17 ist eines der wichtigsten Effektor-Zytokine sowohl der PsA als auch der Plaque-Psoriasis.
Es wirkt synergistisch mit weiteren zentralen Zytokinen wie I1L-21, IL-22, IL-23 und TNF-a
und spielt eine zentrale Rolle in der Entstehung der charakteristischen muskuloskelettalen und
kutanen Manifestationen der PsA [2, 7, 8, 16].

Muskuloskelettale Manifestationen

Die Entstehung der muskuloskelettalen Manifestationen der PsA in Gelenken und Sehnen-
ansatzstellen basiert u. a. zentral auf der durch IL-17 und weitere Zytokine induzierten
pathologischen Aktivierung von synovialen Fibroblasten, Chondrozyten und Osteoklasten, die
zu gesteigerter Proliferation von Synovialgewebe und zu Knochenresorption fiihrt. Zudem
aktivieren IL-17, IL-23 und TNF-a synergistisch den NF-xB-Signalweg (Nuclear Factor
Kappa-Light-Chain-Enhancer Of Activated B-Cells-Signalweg) in Fibroblasten und Synovial-
zellen und induzieren die Expression von RANKL (Receptor Activator Of NF-xB Ligand) und
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M-CSF (Macrophage Colony-Stimulating Factor; Monozyten-Kolonie-stimulierender Faktor).
Dies fiihrt wiederum zur Osteoklastogenese und Knochenresorption. Gleichzeitig kommt es,
u. a. durch IL-22-vermittelte Signalwege, zur Differenzierung von mesenchymalen Stamm-
zellen zu Osteoblasten und deren Aktivierung, mit der Folge pathologischer Knochenneu-
bildung [1, 2, 7, 8, 16].

Bei anhaltender Dysregulation der Immunantwort, u. a. durch die IL-17- und IL-23-induzierte
Sekretion verschiedener Zytokine, die Aktivierung der angeborenen Immunantwort und die
Induktion der Transkription von proinflammatorischen Genen, kommt es zu einer
Chronifizierung der arthritischen Entziindungsaktivitit in den Gelenken und Sehnenansatz-
stellen. Die Folge fiir die betroffenen Patient:innen sind die charakteristischen schmerzhaften
arthritischen Beschwerden der PsA wie Synovitis, Enthesitis, Daktylitis, Spondylitis, Knochen-
erosion und -neubildungen und Knorpelabbau [1, 2, 7, 8, 16].

Kutane Manifestationen

Auch die Ausbildung der kutanen Manifestationen der PsA beruht auf der oben beschriebenen
dysregulierten Immunantwort mit erhohter Expression und Freisetzung verschiedener
proinflammatorischer Zytokine. Uber verschiedene, darunter insbesondere IL-17- und IL-22-
induzierte Signalwege unter Beteiligung von STAT3, wird eine pathogene Proliferation und
dysregulierte Differenzierung von Keratinozyten ausgeldst. Diese Prozesse resultieren in einer
Hyperkeratose und epidermalen Hyperplasie [1, 2, 7, 8, 16].

Bei Chronifizierung des Entziindungsgeschehens kommt es zur charakteristischen Ausbildung
der typischen psoriatischen Hautldsionen mit Plaquebildung und Juckreiz und/oder einer
psoriatischen Nageldystrophie (z. B. Hyperkeratose, Onycholyse) [1, 2, 7, 8, 16]. Aufgrund der
anatomischen Verbindung der Nagelmatrix mit dem muskuloskelettalen System — der Nagel ist
durch ein Netzwerk von Sehnenansdtzen mit dem Knochen verbunden — liegen in der
Entstehung psoriatischer Nagelverdnderungen moglicherweise auch enge Parallelen zur
Enthesitis vor [17, 18].

Risikofaktoren

Sowohl die individuelle genetische Suszeptibilitdt als auch Umweltfaktoren beeinflussen das
Risiko, eine PsA zu entwickeln [1-3, 8]. Epidemiologische und genetische Studien zeigen eine
ausgepragte erbliche Komponente und eine deutliche genetische Disposition der PsA und
Plaque-Psoriasis, die insbesondere mit fiir Humane Leukozytenantigene (HLA) kodierenden
Genen, aber auch anderen Genregionen assoziiert ist. So wurden verschiedene HLA-Allele,
darunter HLA-B*08, HLA-B*27, HLA-B*38 und HLA-B*39, mit der PsA in Verbindung
gebracht. Es gibt Hinweise darauf, dass verschiedene HLA-Genotypen mit verschiedenen
Auspriagungen der Erkrankung assoziiert sind, was eine Erklarung fiir die hohe Heterogenitit
der Symptomatik der PsA darstellen konnte. Neben HLA-bezogenen Genen wurden auch
weitere mit der PsA assoziierte Risiko-Genloci identifiziert, die beispielsweise mit IL-12, dem
IL-23-Rezeptor, NF-xB, TNF oder TYK2 in Verbindung stehen [1-3, 8, 19].
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Zu den nicht genetischen Faktoren, die mit einem erhohten Risiko einer PsA assoziiert sind,
gehoren v. a. biomechanischer Stress des muskuloskelettalen Systems, Adipositas und das Vor-
liegen einer Plaque-Psoriasis [1, 3, 8]. Biomechanischer Stress bzw. (Mikro-)Traumata des
muskuloskelettalen Systems konnten durch die damit verbundene lokale Ausschiittung pro-
inflammatorischer Zytokine, z. B. an belasteten Sehnenansétzen, an der Initiierung der patho-
genen Mechanismen unmittelbar beteiligt sein. Entsprechend konnte auch eine erhdhte
Belastung des muskuloskelettalen Systems bei libergewichtigen Patient:innen zur Bedeutung
der Adipositas als wichtigem Risikofaktor fiir die PsA beitragen. Zudem konnte eine
Freisetzung proinflammatorischer Zytokine durch Fettzellen die Pathogenese begiinstigen.
Deutlich erhoht wird das Risiko des Auftretens der PsA durch eine bereits vorliegende Plaque-
Psoriasis. Bei einem Grofteil der Patient:innen mit PsA liegt bereits eine Plaque-Psoriasis vor,
bevor sich die PsA ausbildet (vgl. auch Abschnitte unten zum Krankheitsverlauf und zur Uber-
schneidung der PsA mit der Plaque-Psoriasis). Insbesondere eine schwere Plaque-Psoriasis
und/oder Beteiligung von Koptfhaut, Genitalbereich oder Négeln sind mit einer erhdhten
Wabhrscheinlichkeit assoziiert, eine PsA zu entwickeln [1, 3, 8].

Des Weiteren wurden Dysbiosen oder subklinische Entziindungen des Verdauungstraktes
sowie Infektionen, insbesondere durch bestimmte Erreger wie Streptokokken oder das Humane
Immundefizienzvirus (HIV), als mogliche Risikofaktoren der PsA identifiziert. Diskutiert
werden zudem weitere Faktoren wie liberméBiger Alkoholkonsum, Rauchen, Stress oder
Angstzustinde [1, 3, 8].

Symptomatik und Krankheitslast

Das klinische Bild der PsA ist sehr heterogen, mit einer Reihe verschiedener moglicher
Manifestationen, und kann sich auch patientenindividuell im Verlauf der Erkrankung deutlich
verdndern [1, 3]. Zentral sind muskuloskelettale Manifestationen, die sich neben der
vorherrschenden Arthritis der peripheren Gelenke auch in Enthesitis (bei bis zu ca. zwei Dritteln
der Patient:innen), Daktylitis (bei bis zu etwa 50 %) und axialer Arthritis (zur Diagnose bei ca.
5-30 %, im Verlauf der Erkrankung bei bis zu 70 %) duBBern kénnen [1-3]. Wahrend die meisten
Patient:innen eine Beteiligung der peripheren Gelenke aufweisen, ist auch ein rein axialer
Phénotyp der muskuloskelettalen Symptomatik moglich [3]. Charakteristisch fiir die PsA ist
zudem das Auftreten kutaner Manifestationen, d. h. Psoriasis der Haut und/oder Nagel [1-3].
Kutane Manifestationen betreffen zwar zum Zeitpunkt der Diagnosestellung die meisten
(ca. 85-90 %), jedoch nicht alle Patient:innen mit PsA [1-3]. Zur hohen Heterogenitit des
Krankheitsbilds trdgt nicht nur die patientenindividuell unterschiedliche Ausprigung der
verschiedenen Manifestationen bei, sondern auch die Tatsache, dass die Krankheitsaktivitat
verschiedener Manifestationen nicht zwingend korreliert ist. So ist es moglich, dass
Patient:innen beispielsweise eine schwerwiegende muskuloskelettale Symptomatik bei
gleichzeitig nur milder kutaner Symptomatik (oder umgekehrt) aufweisen [3].

Weitere, seltener auftretende extraartikulare Manifestationen der PSA umfassen eine Uveitis
und chronisch-entziindliche Darmerkrankungen (jeweils bei weniger als ca. 5 % der Patient:-
innen) [1, 3, 6]. Zudem geht die PsA mit weiteren Symptomen wie Fatigue einher [2, 3].
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Insgesamt ist die Krankheitslast der PsA in vielen Fillen erheblich und mit bedeutsamen
Einschrinkungen des Alltags und der gesundheitsbezogenen Lebensqualitit verbunden [1-3].

Muskuloskelettale Manifestationen

Arthritis der peripheren Gelenke

Eine wesentliche Symptomatik der PsA, die einen Grofteil der Patient:innen betrifft, ist die
entziindliche Erkrankung der peripheren Gelenke. Diese duBert sich in Gelenkschmerzen,
Schwellung und Roétung der betroffenen Gelenke sowie Synovitis, d. h. einer Entziindung der
Gelenkschleimhaut [1-3]. Je nach Anzahl der beteiligten Gelenke wird die periphere Arthritis
als Monoarthritis (nur ein betroffenes Gelenk), Oligoarthritis (< 5 betroffene Gelenke) oder
Polyarthritis (> 5 betroffene Gelenke) klassifiziert [1, 3]. Zudem kann zwischen symmetrischer
und asymmetrischer Lokalisation der beteiligten Gelenke unterschieden werden [1]. Ein
besonderes Merkmal der PsA ist die im Vergleich zu anderen Formen einer entziindlichen
Arthritis, z. B. Rheumatoider Arthritis, haufige Beteiligung der distalen Interphalangealgelenke
(bei ca. 50 % oder mehr der Patient:innen) [1, 3]. Das Ausprigungsmuster der peripheren
Arthritis kann sich im Verlauf der Erkrankung wandeln; in der Frithphase der Erkrankung zeigt
die PsA tendenziell eher ein oligoartikuldres und asymmetrisches Muster, das im Laufe der Zeit
polyartikuldr und symmetrischer werden kann [1, 3].

Neben der direkten Belastung der Patient:innen durch Schmerzen und mogliche Funktions-
einschrinkungen drohen durch die periphere Arthritis langfristige, irreversible Gelenk-
schiddigungen durch Knochenerosion, Knorpelschdden und pathologische Knochenneubildung
[1-3, 20]. Bei der sog. Arthritis mutilans, einem besonders degenerativen und deformierenden
Subtyp der Arthritis, resultieren eine ausgeprigte Knochenresorption und Osteolyse in
teleskopartigen Verkiirzungen von Fingern und Zehen [1].

Dakylitis

Bei der Daktylitis sind nicht nur die Gelenke eines Fingers bzw. Zehs betroffen, sondern der
gesamte Finger/Zeh weist eine Schwellung auf [1-3]. Bei einer akuten Daktylitis ist das
Entziindungsgeschehen neben der Schwellung auch mit einer R6tung der Haut und Schmerzen
verbunden [1]. Haufig ist die Daktylitis mit einer schwerwiegenden Auspriagung der Arthritis
assoziiert, einhergehend mit Polyarthritis, Knochenerosion und Knochenneubildung [1]. Das
Vorliegen einer Daktylitis gilt als ungiinstiger prognostischer Faktor fiir den Verlauf der
peripheren Arthritis [3].

Enthesitis

Eine weitere verbreitete muskuloskelettale Manifestation der PsA ist die Enthesitis, d. h. die
Entziindung von Ansatzstellen von Sehnen, Ligamenten und Gelenkkapseln am Knochen [1-
3]. Die Enthesitis, moglicherweise ausgelost durch erhohte biomechanische Belastung bzw.
Mikrotraumata der Enthesen (vgl. Abschnitt zu Pathogenese und Risikofaktoren), kann eines
der ersten Anzeichen der PsA darstellen [1-3, 20]. Am héufigsten wird die Enthesitis an den
Plantarfaszien und der Achillessehne beobachtet, aber beispielsweise auch an Sehnenansitzen
der Kniescheibe, des Beckenkamms, der Epikondylen oder des Obergriatenmuskels (Supra-
spinatus) [1]. Insgesamt tritt die Enthesitis eher an den unteren als an den oberen Extremititen
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auf[21]. Die Enthesitis kann zu osteodestruktiven und -proliferativen Verdnderungen sowie zur
Verkalkung von Weichgewebe filihren [1, 20, 21] und duBert sich in typischen Symptomen, die
denen einer mechanischen Verletzung dhneln, wie Schmerzen, Druckempfindlichkeit und
moglicherweise Schwellungen und Rétungen [21].

Axiale Arthritis (Spondylitis und Sakroiliitis)

Eine axiale Arthritis, d. h. mit Beteiligung des Achsenskeletts, entwickelt sich bei vielen
Patient:innen mit PsA im Verlauf ihrer Erkrankung [3, 20]. Meist liegt sie in Verbindung mit
peripheren muskuloskelettalen Manifestationen vor, ein rein axialer Phénotyp der muskulo-
skelettalen Symptomatik ist jedoch auch moglich [3]. Die entziindlichen Beschwerden in den
Wirbelgelenken von Lenden-, Brust- und Halswirbelsdule (Spondylitis) und/oder der Iliosakral-
gelenke (Sakroiliitis) sind fiir die betroffenen Patient:innen nicht nur mit Schmerzen (v. a.
Riickenschmerzen) und Steifigkeit, sondern langerfristig auch mit radiografisch nachweisbaren
irreversiblen Schiadigungen (wie Erosionen, Sklerose, Syndesmophyten und Ankylose) und
Mobilitdtseinschrankungen verbunden [1, 20]. Charakteristisch fiir die PsA ist hierbei die oft
asymmetrische Auspriagung der axialen Symptomatik mit asymmetrischer Wirbelsdulen-
erkrankung bzw. einseitiger Sakroiliitis [1, 20].

Kutane Manifestationen

Psoriasis der Haut

Die fiir die PsA charakteristischen psoriatischen Hautldsionen liegen bei der liberwiegenden
Mehrheit der Patient:innen (ca. 85-90 %) bereits zum Zeitpunkt der Diagnosestellung vor [1-
3, 7]. In der Regel besteht bereits seit Jahren eine Plaque-Psoriasis, bevor sich arthritische
Manifestationen entwickeln und eine PsA diagnostiziert wird. Nur in etwa 10—15 % der Fille
tritt die arthritische Symptomatik vor der psoriatischen Symptomatik auf (vgl. Abschnitt unten
zum Krankheitsverlauf) [1-3, 7]. Die psoriatischen Hautldsionen sind sichtbar als scharf
begrenzte, erythematdse und schuppende Plaques, die an den Streckseiten der Unterarme und
Unterschenkel sowie Rumpf, Genitalbereich, Gesicht, Kopthaut, Handfldchen und FuB3sohlen
auftreten. Die Plaques konnen einzelne Bereiche oder auch den ganzen Korper betreffen [22,
23]. Fiir die Patient:innen sind die Plaques mit Juckreiz, Schmerzen und Brennen verbunden
[22, 23]. Hinzu kommen Symptome wie Hautausschlag, Bluten, Rissbildung der Haut,
Hauttrockenheit und Hautrétung [22]. Gerade der Befall von sensitiven Arealen des Kdorpers,
wie z. B. der Kopfhaut oder des Gesichts, kann zudem erhebliche psychosoziale Beein-
trachtigungen mit sich bringen und die Lebensqualitit der Patient:innen weiter einschranken
[23-26].

Nagelpsoriasis

Neben der Haut sind hédufig auch die Finger- und Fuflndgel von psoriatischen Beschwerden
betroffen [1-3]. Die mit der psoriatischen Nageldystrophie verbundenen Verdnderungen von
Nagelmatrix und Nagelbett dullern sich u. a. in Hyperkeratose, Tiipfelndgeln, Griibchenbildung,
Verfirbungen (sog. Olflecken) und Onycholyse [17, 18]. Diese sichtbaren Nagelschidigungen
sind fiir viele Patient:innen wiederum mit psychosozialen Beeintrdchtigungen und Ein-
schrinkungen der Lebensqualitdt verbunden [17, 18].
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Sonstige extraartikulire Manifestationen

Weitere extraartikuldre Manifestationen der PsA sind chronisch-entziindliche Darmerkran-
kungen (Morbus Crohn und Colitis ulcerosa) und eine (nichtinfektidse) Uveitis [1, 3, 5, 6].
Diese treten zwar insgesamt nur selten auf (jeweils bei weniger als ca. 5 % der Patient:innen
mit PsA) [3, 6], konnen die betroffenen Patient:innen aber zusitzlich belasten und die
Therapiewahl wesentlich einschrinken [3, 5, 6].

Gesundheitsbezogene Lebensqualitit und Krankheitslast

Insgesamt ist die Krankheitslast der PsA in vielen Fillen erheblich. Hierzu tragen zum einen
unmittelbar die in den vorigen Abschnitten beschriebenen korperlichen, oft schmerzhaften,
Symptome bei, aber zum anderen in wesentlichem MaBle auch die damit einhergehenden
bedeutsamen Einschrinkungen des Alltags und der gesundheitsbezogenen Lebensqualitét [1-3,
27].

Gerade Schmerzen und die mit den chronischen Symptomen der PsA einhergehende Fatigue
verringern die Lebensqualitdt deutlich [3, 27, 28]. Zudem fiihren die muskuloskelettalen
Manifestationen der PsA bei vielen Patient:innen zu irreversiblen und fortschreitenden Beein-
trachtigungen der korperlichen Funktionsfdhigkeit (vgl. Abschnitt unten zum Krankheits-
verlauf). Diese ziehen weitreichende korperliche Einschrankungen in alltiglichen (z. B.
Ankleiden, Treppensteigen) und sonstigen Aktivititen (z. B. Hobbys, Sport) sowie im
Arbeitsleben nach sich, mit verringerter Arbeitsproduktivitit bis hin zur Arbeitsunfdhigkeit [2,
3, 27-29]. Besonders beeintrichtigt sind auch das Sozialleben und die psychische Verfassung.
Sowohl kdrperliche Funktionseinschrankungen als auch psychosoziale Probleme wie Gefiihle
von Scham und Stigmatisierung, z. B. im Falle sichtbarer psoriatischer Lésionen an sensitiven
Korperstellen wie Gesicht, Kopfhaut oder Nédgeln, konnen die soziale Teilhabe, das
Familienleben und Liebesbeziehungen beeintrichtigen [3, 17, 18, 23-26, 28]. Die Beein-
trichtigungen der psychischen Verfassung und des emotionalen Wohlbefindens duflern sich
zudem u. a. in Schlafstorungen, negativer Selbstwahrnehmung oder Stimmungs- und Ver-
haltensverdnderungen und kénnen auch mit Depressionen und Angstzustdnden verbunden sein,
die hiufige Komorbidititen der PsA sind [3, 5, 6, 24, 28]. Auch weitere hdufige Komor-
biditdten, wie z. B. kardiometabolische Erkrankungen, konnen die Krankheitslast weiter
erhohen (vgl. folgenden Abschnitt zu Komorbiditéten).

Die Lebensqualitat von Patient:innen mit PsA ist stirker eingeschréankt als bei Patient:innen mit
Plaque-Psoriasis ohne PsA [2, 24]. Insgesamt ist die Verringerung der Lebensqualitét bei PsA
erheblich und in ihrem Ausmal vergleichbar mit der anderer schwerwiegender Erkrankungen
wie Herzerkrankungen, Krebs, Diabetes oder Depressionen [2, 24]. Entsprechend ist die
Verbesserung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt — durch Symptomkontrolle, Verhin-
derung struktureller Schadigungen und Normalisierung der korperlichen Funktion und sozialen
Teilhabe — ein zentrales Therapieziel [5, 6].

Komorbidititen

Die PsA ist mit einer Reihe von typischen, hdufig chronischen Komorbidititen assoziiert, die
nicht nur eine bedeutsame zusitzliche Belastung fiir die betroffenen Patient:innen darstellen,
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sondern auch beim Behandlungsmanagement beriicksichtigt werden miissen [3, 5, 6, 24].
Hierzu gehdren insbesondere Adipositas und weitere kardiometabolische Erkrankungen (z. B.
Diabetes mellitus Typ 2, Fettleber, metabolisches Syndrom, Hypertonie), Depressionen, Angst-
zustdnde, zentralnervése Schmerzverarbeitungsstorungen wie Fibromyalgie sowie Osteoporose
(3,5, 6].

Adipositas tritt bei Patient:innen mit PsA besonders hédufig auf — signifikant hdufiger sowohl
im Vergleich zur Allgemeinbevolkerung als auch zu Patient:innen mit Plaque-Psoriasis — und
hat einen bedeutsamen Einfluss auf die korperliche Funktionsfahigkeit, gesundheitsbezogene
Lebensqualitdt und das Therapieansprechen [3, 5, 6]. Wie oben bereits beschrieben, ist die
Adipositas nicht nur eine haufige Komorbiditét, sondern auch ein Risikofaktor fiir das Auftreten
einer PsA [1, 3, 8]. Zudem ist Adipositas auch ein wesentlicher Faktor in der Entwicklung eines
metabolischen Syndroms, d. h. des gemeinsamen Auftretens mehrerer Risikofaktoren, die die
Wabhrscheinlichkeit von kardiovaskuldren Erkrankungen erh6hen [6].

Solche metabolischen Verdnderungen und kardiovaskuldren Risikofaktoren, darunter Diabetes
mellitus Typ 2, Hyperlipiddmie, nichtalkoholische Fettleber und Hypertonie, treten bei Patient:-
innen mit PsA hdufiger als in der Allgemeinbevolkerung auf [3, 5, 6]. Entsprechend ist die PsA
mit einer erhohten Inzidenz von kardiovaskuldren Ereignissen wie Myokardinfarkten
verbunden. Diese kardiometabolischen Erkrankungen kdnnen mit einer erhohten Krankheits-
aktivitdt der PsA verbunden sein [3]. GemiB Leitlinienempfehlungen ist im Rahmen der
Therapie der PsA die Kontrolle der entziindlichen Krankheitsaktivitit wichtig, um das kardio-
vaskuldre Risiko zu senken [6].

Eine weitere unmittelbare Belastung der betroffenen Patient:innen stellen Depressionen und
Angstzustinde dar, die bei bis zu 30 % der Patient:innen mit PsA auftreten. Ebenso treten
zentralnervose Schmerzverarbeitungsstorungen wie Fibromyalgie bei etwa 30 % der
Patient:innen als Begleiterscheinung der PsA auf. Da diese Erkrankungen die Therapie-
ergebnisse in wesentlichem Mafle negativ beeinflussen, ist ihre Erkennung und Behandlung
wichtiger Bestandteil des Behandlungsmanagements der PsA [3, 5, 6].

Auch Beeintrachtigungen der Knochengesundheit, v. a. Osteoporose, sind fiir Patient:innen mit
PsA von besonderer Bedeutung und relevant fiir das Behandlungsmanagement [5, 6]. Fiir die
Therapiewahl kdnnen zudem weitere, weniger hdufige Komorbidititen relevant sein, beispiels-
weise aktive oder latente Infektionen oder maligne Erkrankungen [5, 6].

Krankheitsverlauf

Bei einem Grofteil der Patient:innen mit PsA (ca. 75-80 %) besteht bereits — oft seit Jahren —
eine Psoriasis (insbesondere Plaque-Psoriasis als hédufigste Form der Psoriasis), bevor sich
arthritische Manifestationen entwickeln und die PsA diagnostiziert wird. Im Mittel betrégt der
Zeitversatz zwischen den Diagnosen von Plaque-Psoriasis und PsA etwa 8—10 Jahre. In etwa
10 % der Fille tritt die arthritische Symptomatik ungeféhr zeitgleich mit und in weiteren etwa
10-15 % der Fille vor der psoriatischen Symptomatik auf [1-3, 7, 30]. Insgesamt entwickelt
sich bei bis zu etwa 30 % der Patient:innen mit Plaque-Psoriasis auch eine PsA. Als mogliche
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Risikofaktoren hierflir wurden u. a. die Krankheitsschwere der Plaque-Psoriasis, eine Beteili-
gung der Kopfhaut, das Vorliegen psoriatischer Nagelbeschwerden und Adipositas identifiziert
[1-3, 30].

Der Verlauf der PsA ist duBerst heterogen. Sowohl die urspriingliche Art, Lokalisation und
Krankheitsaktivitit der beteiligten Manifestationen als auch deren Entwicklung im Laufe der
Erkrankung kénnen patientenindividuell sehr unterschiedlich sein [1, 3]. Wie oben beschrieben,
nehmen im Laufe der Zeit die Anzahl der betroffenen Gelenke und die Wahrscheinlichkeit der
Ausbildung einer axialen Arthritis tendenziell zu [1, 3, 20]. In der Mehrheit der Fille zeigt die
PsA einen erosiven, u. U. deformierenden Verlauf mit irreversiblen Gelenkschaden, verursacht
durch radiografisch nachweisbare strukturelle Verdnderungen wie Knochenerosion, patholo-
gische Knochenneubildung und Knorpelverlust [1, 2, 20, 31]. Bei etwa der Hailfte der
Patient:innen treten solche radiografisch sichtbaren Schédigungen bereits im Median zwei
Jahre nach erstmaligem Auftreten muskuloskelettaler Symptome auf [1, 31]. Die Folge der
progressiven Gelenkschddigungen sind fiir viele Patient:innen, v. a. nach ldngerer Erkrankungs-
dauer, irreversible korperliche Funktionseinschrankungen und damit einhergehende Beein-
trachtigungen im Alltag und der Lebensqualitit [1-3, 20, 31].

Geschlechts- und altersspezifische Besonderheiten

Die PsA kann grundsitzlich in jedem Alter, auch bereits in der Kindheit oder in hoherem Alter
tiber 60—65 Jahre, auftreten [1, 3]. Typischerweise manifestiert sich die PsA jedoch im mittleren
Erwachsenenalter (in einem Alter von etwa 30—50 Jahren), und die hochste Privalenz ist bei
Erwachsenen im Alter von etwa 45—70 Jahren zu beobachten [1, 3, 7, 8, 27, 32]. Bei Patient:-
innen mit Plaque-Psoriasis und PsA wird die PsA in der Regel mit einem deutlichen Zeitversatz
von im Mittel 8-10 Jahren nach der Plaque-Psoriasis diagnostiziert (vgl. Abschnitt zum
Krankheitsverlauf) [1, 3].

Minner und Frauen sind insgesamt dhnlich hdufig von der PsA betroffen [1, 3]; geméal
vereinzelten Hinweisen tritt die PsA bei Frauen tendenziell etwas hidufiger auf [32].
Geschlechtsspezifische Unterschiede zeigen sich in der Krankheitsauspragung: bei Frauen tritt
hiufiger eine periphere Arthritis auf, wohingegen Méanner haufiger von axialen Manifestationen
betroffen sind [7, 8]. Zudem weisen Studien darauf hin, dass Frauen zwar seltener eine
radiografische Progression erleiden, aber stirker von Schmerzen, Funktionseinschrankungen
und Fatigue betroffen sind [8].

Klassifikation, Schweregradeinteilung und Diagnose

Klassifikation

Die Klassifikation der PsA basierte seit den 1970er Jahren auf klinischer Begutachtung gemaf3
den Kriterien von Moll und Wright. Hierbei war die PsA definiert als entziindliche Arthritis
(periphere Arthritis und/oder Sakroiliitis oder Spondylitis) mit Vorliegen einer Psoriasis und
Abwesenheit eines serologischen Rheumafaktor-Nachweises [3, 33]. Schwéchen dieser
Klassifikation waren ein iibermédfiger Fokus auf die periphere Arthritis im Vergleich zu
weiteren moglichen muskuloskelettalen Auspragungen der Erkrankung und das Erfordernis
eines negativen Rheumataktor-Tests, was in Einzelfdllen problematisch sein konnte [3].
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Tabelle 3-1: CASPAR-Kriterien zur Klassifikation der PsA

Klassifikation der PsA gemifl CASPAR

Fiir die Klassifikation der PsA gemifl CASPAR miissen die Patient:innen Folgendes erfiillen:

1. Vorliegen einer entziindlichen, muskuloskelettalen Erkrankung mit Gelenks-, Wirbelséulen- oder
Enthesenbeteiligung UND

2. Gesamtpunktwert von > 3 gemaf} den folgenden Kriterien

Kriterium Punktwert

Psoriasis

Aktuell bestehende Psoriasis der Haut oder Kopfhaut, diagnostiziert durch Dermatolog:in | 2 oder
oder Rheumatolog:in oder

Positive Anamnese fiir Psoriasis in der Vorgeschichte, gemal3 Patient:in, Hausérzt:in, 1 oder
Dermatolog:in, Rheumatolog:in oder sonstigem qualifizierten Gesundheitspersonal oder

Positive Familienanamnese fiir Psoriasis bei einem/r Verwandten ersten oder zweiten 1
Grades, gemil Patient:in

Psoriatische Nageldystrophie

Charakteristische psoriatische Nageldystrophie, einschlieBlich Onycholyse, Tiipfelndgel, 1
Hyperkeratose, festgestellt bei aktueller korperlicher Untersuchung

Negativer Rheumafaktor-Test

Negative Testung auf Rheumafaktor geméB ortlichem Laborreferenzbereich (beliebige 1
Methode aufler Latex-Bestimmung; bevorzugt: Enzymimmunoassay [ELISA] oder
Nephelometrie)
Dakylitis
Aktuell bestehende Daktylitis, charakterisiert durch Schwellung eines gesamten Fingers 1 oder

oder Zehs bei kdrperlicher Untersuchung oder

Positive Anamnese fiir Daktylitis in der Vorgeschichte, gemi3 Rheumatolog:in 1

Radiografischer Nachweis von juxtaartikulirer Knochenneubildung

Radiografisch nachgewiesene juxtaartikulidre Knochenneubildung, sichtbar als undefinierte | 1
Verknocherung nahe der Gelenkrénder (ohne Osteophytenbildung) auf einfachen
Rontgenaufnahmen der Hande und Fiie

Quelle: [34].
CASPAR: Classification Criteria for Psoriatic Arthritis; ELISA: Enzymimmunoassay; PsA: Psoriasis-Arthritis.

Mittlerweile haben sich die sog. CASPAR-Kriterien (Classification Criteria for Psoriatic
Arthritis), die 2006 verdffentlicht wurden [34], zur Klassifikation der PsA etabliert, insbeson-
dere auch im Hinblick auf den Einschluss von Patient:innen in klinische Studien [1-3]. Die
CASPAR-Kriterien sind in Tabelle 3-1 zusammengefasst. Sie iiberschneiden sich mit den
Kriterien von Moll und Wright, beriicksichtigen jedoch eine breitere Palette von Faktoren fiir
die Feststellung der PsA. So kdnnen beispielsweise auch Patient:innen ohne psoriatische
Symptomatik oder mit positivem Rheumafaktor-Nachweis als Patient:innen mit PsA
klassifiziert werden, sofern andere zentrale Charakteristika der Erkrankung vorliegen [1-3, 34].
Fir die CASPAR-Kriterien wurden sowohl eine hohe Sensitivitit als auch Spezifitét
demonstriert [3, 34]. Mogliche Schwiéchen ergeben sich in der Frithphase der Erkrankung, wenn
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einige typische Erkrankungscharakteristika moglicherweise noch nicht ausgebildet sind.
Zudem wird eine aktuell bestehende psoriatische Symptomatik stirker gewichtet als eine
Psoriasis in der Vorgeschichte, auch in Féllen, in denen die psoriatische Symptomatik durch
eine Psoriasis-Behandlung in Remission ist [3].

Schweregradeinteilung und Beurteilung der Krankheitsaktivitiit

Gemal den internationalen Leitlinien der Organisationen EULAR und GRAPPA sind derzeit
Einteilungen des Schweregrads oder der Krankheitsaktivitdt der PsA in definierte Kategorien
nicht etabliert [5, 6]. Auch eine klare Definition der Krankheitsremission liegt, u. a. aufgrund
der hohen Heterogenitit der PsA, nicht vor. Insbesondere die EULAR-Leitlinienempfehlungen
bilden einen sog. Treat-to-Target-Ansatz ab, bei dem die Therapie so lange optimiert bzw.
eskaliert werden soll, bis das Behandlungsziel einer moglichst geringen Krankheitsaktivitét,
idealerweise einer Remission, erreicht wird [6, 35]. Mangels einer etablierten Definition der
Remission wird im Kontext der EULAR-Leitlinie als Remission die Auflésung des Entziin-
dungsgeschehens angesehen [6]. Die GRAPPA-Leitlinie gibt als ein zentrales Therapieziel
ebenfalls das Erreichen der geringstmoglichen Krankheitsaktivitdt aus [5]. In die Beurteilung
der Krankheitsaktivitdit und des Therapieerfolgs sollen, wie auch bei der Therapiewahl,
moglichst alle Manifestationen der Erkrankung einbezogen werden. Zudem sollen fiir Therapie-
entscheidungen weitere patientenindividuelle Faktoren wie Komorbidititen beriicksichtigt
werden (vgl. Therapieziele in Abschnitt 3.2.2) [5, 6].

Zur Erhebung der Krankheitsaktivitit der PsA, sowohl zur Verlaufsbeurteilung in der
klinischen Praxis als auch im Rahmen von klinischen Studien, stehen verschiedene etablierte
Instrumente zur Verfiigung [2, 3, 35]. Diese unterscheiden sich v. a. hinsichtlich der ein-
bezogenen Krankheitsaspekte. So existieren neben Instrumenten, die die Krankheitsaktivitit in
Bezug auf einzelne Manifestationen (z. B. ausschlieBlich Daktylitis oder Enthesitis) erheben,
auch etablierte komplexe Instrumente, die mehrere Dimensionen der Erkrankung kombinieren.
Zu diesen Dimensionen konnen die verschiedenen Auspriagungen der muskuloskelettalen
Symptomatik, die kutane Symptomatik, Malle des Entziindungsgeschehens (z. B. Biomarker
der Entziindung, Anzahl geschwollener/schmerzhafter Gelenke), Schmerzsymptomatik,
Funktionseinschrankungen, die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt oder auch globale Ein-
schitzungen des Gesundheitszustands durch Patient:innen oder Arzt:innen gehdren [35].
Wihrend solche kombinierten Instrumente einerseits den Vorteil einer breiten Beurteilung der
Krankheitsaktivitit iiber verschiedene Aspekte hinweg bieten, konnen sie andererseits auch mit
Nachteilen verbunden sein; beispielsweise sind Verdnderungen in einzelnen Doménen, die sich
nicht in anderen Doménen widerspiegeln, mit einem einzelnen kombinierten Index schwer
addquat abzubilden. Entsprechend ist fiir eine umfassende Beurteilung der Krankheitsaktivitét
die Berticksichtigung verschiedener Aspekte und Instrumente erforderlich, und es besteht kein
Konsens hinsichtlich der bestgeeigneten Instrumente [35]. Vor allem im Rahmen von
klinischen Studien ist daher eine Reihe von validierten kombinierten Krankheitsaktivitits-
indizes mit unterschiedlicher Fokussetzung etabliert, beispielsweise die kontinuierlichen
Scores DAPSA (Disease Activity in Psoriatic Arthritis) und PASDAS (Psoriatic Arthritis
Disease Activity Score), der dichotome MDA (Minimal Disease Activity) oder die ACR
Response (Ansprechkriterien des American College of Rheumatology) [2, 3, 35].
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Diagnose

Eine schnelle Diagnosestellung ist fiir Patient:innen mit PsA von hoher Bedeutung, da Verzoge-
rungen der Diagnose und Therapieeinleitung mit langfristigen negativen Folgen wie irrever-
siblen Schiadigungen und stirkeren Funktionseinschrinkungen verbunden sein kdnnen [3]. Die
Diagnose der PsA wird jedoch nicht nur durch die hohe Heterogenitét der Erkrankung, mit einer
Vielzahl moglicher Krankheitsauspragungen, erschwert, sondern zusitzlich auch durch grofle
Uberschneidungen der muskuloskelettalen Manifestation mit anderen arthritischen Erkran-
kungen wie Rheumatoider Arthritis, Gichtarthritis, Osteoarthritis (Arthrose) oder ankylo-
sierender Spondylitis. Entsprechend erfordert die Diagnosestellung der PsA in der Regel eine
Differenzialdiagnose unter Einbezug multipler Faktoren, darunter kérperliche Untersuchungen,
die Anamnese der Vorgeschichte, Labordiagnostik und bildgebende Untersuchungen [1-3]. Die
CASPAR-Kriterien (vgl. Tabelle 3-1) stellen zwar kein Instrument zur individuellen Diagnose-
stellung dar, konnen aber aufgrund ihrer hohen Spezifitit zur Klassifikation der PsA dennoch
Anhaltspunkte fiir die Abgrenzung von anderen Erkrankungen liefern [2].

Korperliche Untersuchung und Anamnese

Korperliche Untersuchungen und eine umfassende Anamnese der Vorgeschichte bilden die
Basis der Differenzialdiagnose. Die Untersuchung der muskuloskelettalen Symptomatik sollte
zum einen das Vorliegen einer entziindlichen muskuloskelettalen Erkrankung bestétigen, da
dies die unabdingbare Voraussetzung fiir eine Diagnose der PsA ist (wie auch in den CASPAR-
Kriterien widergespiegelt, vgl. oben), z.B. anhand des Vorliegens von Steifigkeit,
Schwellungen, Schmerzen und Druckempfindlichkeit an Gelenken, Sehnenansitzen, der
Wirbelsdule und/oder Fingern/Zehen [1-3]. Zum anderen kann die griindliche Untersuchung
der Art und Lokalisation der vorliegenden muskuloskelettalen Manifestationen wichtige
Hinweise zur Abgrenzung von anderen Erkrankungen liefern [1-3]. Beispielsweise ist zwar das
klinische Bild der peripheren muskuloskelettalen Symptomatik bei der PsA grundsitzlich
dhnlich zu anderen Formen einer entziindlichen Arthritis, jedoch gibt es tendenzielle
Unterschiede in den Lokalisationsmustern der beteiligten Interphalangealgelenke. So sind bei
der PsA vergleichsweise haufig die distalen Interphalangealgelenke betroffen, und zumindest
in der Frithphase der Erkrankung zeigt die PsA tendenziell ein oligoartikuldres und asymme-
trisches Muster, im Gegensatz z. B. zur Rheumatoiden Arthritis [1, 3]. Neben der peripheren
Symptomatik treten bei Patient:innen mit PsA hiufig auch andere muskuloskelettale Mani-
festationen auf. Entsprechend sind Daktylitis (nicht bzw. nur selten auftretend z. B. bei
Rheumatoider Arthritis, Osteoarthritis und ankylosierender Spondylitis), Enthesitis (nicht bzw.
nur selten auftretend z. B. bei Osteoarthritis und Rheumatoider Arthritis) sowie axiale
Manifestationen (nicht bzw. nur selten auftretend z. B. bei Osteoarthritis und Rheumatoider
Arthritis) wichtige Merkmale zur Eingrenzung der Diagnose [1-3].

Auch die Beriicksichtigung moglicher weiterer Manifestationen ist essenziell fiir die
Differenzialdiagnose [1-3]. So ist das Vorliegen psoriatischer Hautldsionen — aktuell bestehend
oder in der Vorgeschichte — eines der wichtigsten Unterscheidungsmerkmale der PsA (vgl. auch
Abschnitt unten zur Uberschneidung der PsA mit der Plaque-Psoriasis). Auch eine im Rahmen
der Familienanamnese bei einem engen Verwandten festgestellte Psoriasis kann die Diagnose
der PsA stiitzen. Ebenso kann das Vorliegen einer Nageldystrophie zur Abgrenzung von
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anderen Erkrankungen wie Rheumatoider Arthritis dienen. Entsprechend werden psoriatische
Haut- und Nagelbeschwerden in den CASPAR-Kriterien beriicksichtigt (s. 0.) [1-3]. Weitere
extraartikuldre Manifestationen, die eine PsA-Diagnose stiitzen konnen, sind Uveitis und
chronisch-entziindliche Darmerkrankungen [1, 3].

Labordiagnostik

Auch wenn keine eindeutigen Biomarker fiir die PsA vorliegen, kann die Labordiagnostik
dennoch zur Abgrenzung von anderen arthritischen Erkrankungen beitragen. Bei der iiber-
wiegenden Mehrheit (bis zu 95 %) der Patient:innen mit PsA fallen serologische Tests auf
Rheumafaktor und/oder gegen zyklische citrullinierte Peptide gerichtete AntikOrper negativ
aus, sodass diese Marker wichtige Hinweise zur Abgrenzung von Rheumatoider Arthritis
liefern konnen; allerdings ldsst ein entsprechendes positives Testergebnis allein keinen Aus-
schluss einer PsA zu [1-3].

Zur Beurteilung der Aktivitit des Entziindungsgeschehens, sowohl im Rahmen der Diagnostik
als auch in der Therapieverlaufskontrolle, werden zudem weitere nicht PsA-spezifische Marker
herangezogen, darunter das C-reaktive Protein (CRP) und die Erythrozytensedimentationsrate.
Allerdings sind diese Marker nur bei einem Teil der Patient:innen, auch bei aktiver Erkrankung,
erhoht, sodass ihr Nutzen in der Diagnostik begrenzt ist [1-3].

Bildgebende Untersuchungen

Ein besonderes Merkmal der PsA sind charakteristische Knochen- und Knorpelschidigungen,
verbunden mit pathologischer Knochenneubildung [1-3, 20]. In Rontgenaufnahmen der
peripheren Gelenke kann sich dies als sichtbarer Knochenverlust zeigen, typischerweise mit
exzentrischen Erosionen und Gelenkspaltverschmilerung, in Verbindung mit Knochenneu-
bildungen, die sich z. B. als knocherne Ankylose oder Enthesophyten &uBlern [1, 20].
Insbesondere rontgenologisch nachweisbare Knochenneubildungen konnen die Diagnose der
PsA stiitzen und werden auch im Rahmen der CASPAR-Kriterien zur Klassifikation der PsA
beriicksichtigt (s. 0.) [1-3, 20]. Allerdings liegen zum Zeitpunkt der Erstdiagnose bei vielen
Patient:innen mit PsA noch keine rontgenologisch sichtbaren Knochenerosionen und -neu-
bildungen vor [3]. Auch Rontgenaufnahmen des Achsenskeletts kdnnen charakteristische
Verdnderungen mit Bedeutung fiir die Differenzialdiagnose offenbaren, z. B. einseitige
Sakroiliitis oder groBvolumige paramarginale Syndesmophyten, die flir ankylosierende
Spondylitis untypisch sind [1, 3].

Auch mithilfe anderer bildgebender Verfahren wie Magnetresonanztomografie und Gelenk-
ultraschall lassen sich mit der PsA verbundene Verdnderungen zuverléssig visualisieren. Hierzu
gehoren neben Knochenerosion und -neubildung beispielsweise auch Knorpelldsionen,
Knochenmarkddeme oder weitere Verdnderungen, die mit einer Synovitis oder Enthesitis
einhergehen [1, 20]. Magnetresonanztomografie und Ultraschall kommen jeweils besonders
auch fiir die Friihdiagnostik infrage [20].
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Uberschneidung der PsA mit der Plaque-Psoriasis

Die Plaque-Psoriasis (als mit Abstand hdufigste Form der Psoriasis) und die PsA sind eng
verwandte Erkrankungen, die teilweise gar als unterschiedliche Auspridgungen derselben
Erkrankung diskutiert werden [2, 9]. Die Plaque-Psoriasis und PsA teilen zentrale Aspekte der
Atiologie: beide Erkrankungen basieren auf einer Fehlregulation sowohl der angeborenen als
auch adaptiven Immunantwort, wobei fiir beide Erkrankungen iiberwiegend die gleichen
Zelltypen (dendritische Zellen, T-Zellen) und Signalwege (z. B. die IL-23/Tu17-Achse) eine
zentrale Rolle spielen und gemeinsame Risiko-Genloci und umweltbedingte Risikofaktoren
identifiziert wurden [2, 7-9]. Wesentliche Unterschiede liegen jedoch in den Krankheits-
manifestationen (Plaque-Psoriasis: kutan, PsA: auch muskuloskelettal) und den lokalen
pathogenen Mechanismen in den betroffenen Geweben (z. B. unterschiedliche Zytokin-
expressionsprofile) [2, 3, 7]. Die Unterschiede zwischen den Erkrankungen und das Risiko der
Entwicklung einer PsA zusitzlich zur Plaque-Psoriasis scheinen insbesondere in Unterschieden
des genetischen Profils und dem Vorliegen PsA-spezifischer Risiko-Allele begriindet zu sein
[19, 36].

Mit den groBen Gemeinsamkeiten in Bezug auf die Atiologie geht eine starke Uberschneidung
der betroffenen Patientenpopulationen einher: Wéahrend ein Anteil von bis zu 30 % der
Patient:innen mit Plaque-Psoriasis auch eine PsA entwickelt [1, 3], ist die PsA in der
Allgemeinbevolkerung eher selten und betrifft etwa 0,1-1 % der Erwachsenen, mit groflen
regionalen Unterschieden [2-4]. Entsprechend tritt die PsA selten isoliert auf; vielmehr besteht
bei einem GroBteil der Patient:innen mit PsA (ca. 75-80 %) bereits eine Plaque-Psoriasis — oft
seit Jahren —, bevor sich arthritische Manifestationen entwickeln und eine PsA diagnostiziert
wird. Im Mittel betrdgt der Zeitversatz zwischen den Diagnosen von Plaque-Psoriasis und PsA
etwa 810 Jahre. In weiteren etwa 10 % der Félle tritt die arthritische Symptomatik ungefahr
zeitgleich mit der psoriatischen Symptomatik auf und nur in etwa 10-15 % davor [1-3, 7, 30].
Im Einklang hiermit bestitigen Kassendatenanalysen spezifisch fiir den deutschen Versor-
gungskontext, dass bei mehr als zwei Dritteln der Patient:innen mit gesicherter PsA-Diagnose
auch eine Plaque-Psoriasis-Diagnose vorliegt [37, 38].

Als Risikofaktor fiir die Entwicklung der PsA bei Patient:innen mit Plaque-Psoriasis wurde,
neben weiteren Aspekten wie einer Psoriasis von Kopthaut und Négeln oder Adipositas,
insbesondere auch die Krankheitsschwere der Plaque-Psoriasis identifiziert [1-3, 30].
Entsprechend ist die Entwicklung einer PsA bei Patient:innen mit mittelschwerer bis schwerer
Plaque-Psoriasis wahrscheinlicher als bei Patient:innen mit leichter Plaque-Psoriasis [39]. Eine
US-amerikanische Real-World-Studie beobachtete eine deutlich hohere Inzidenz (ca. 8-fach)
und 5-Jahres-Pravalenz (ca. 5-fach) der PsA bei Patient:innen mit schwerer Plaque-Psoriasis
im Vergleich zu Patient:innen mit leichter Plaque-Psoriasis [40]. Somit besteht eine deutliche
Uberschneidung der Patientenpopulation der PsA mit dem Patientenkollektiv der Plaque-
Psoriasis, insbesondere mit Patient:innen mit mittelschwerer bis schwerer Plaque-Psoriasis.
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Charakterisierung der Zielpopulation

Zielpopulation im neuen Anwendungsgebiet der PsA

Die hier betrachtete Zielpopulation von Deucravacitinib — entsprechend dem neu zugelassenen
Anwendungsgebiet — umfasst erwachsene Patient:innen mit aktiver PsA, die auf eine
vorangegangene Therapie mit einem DMARD unzureichend angesprochen oder diese nicht
vertragen haben [41]. Im Einklang mit dem Vorgehen des G-BA werden im vorliegenden
Dossier zwei Teilpopulationen unterschieden (vgl. Abschnitt 3.1):

e Teilpopulation a): Erwachsene mit aktiver PsA, die auf eine vorangegangene DMARD-
Therapie unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen haben.

e Teilpopulation b): Erwachsene mit aktiver PsA, die auf eine vorangegangene Therapie mit
einem bDMARD unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen haben.

Somit umfasst die Zielpopulation von Deucravacitinib sowohl Patient:innen, die nach Versagen
konventioneller DMARDs erstmalig eine zielgerichtete Behandlungsoption bendtigen, als auch
Patient:innen, die bereits auf bDMARDs einer oder mehrerer Wirkstoffklassen unzureichend
angesprochen haben und von einem neuen Wirkansatz profitieren konnen.

Uberschneidung der Zielpopulationen der zugelassenen Anwendungsgebiete von
Deucravacitinib

Wie oben beschrieben, {iberschneiden sich die Patientenpopulationen der Anwendungsgebiete
PsA und Plaque-Psoriasis in bedeutendem Malle. Daher {iberschneidet sich auch die
Zielpopulation von Deucravacitinib im hier betrachteten neuen Anwendungsgebiet der PsA mit
der Zielpopulation im bereits zuvor zugelassenen — und nutzenbewerteten — Anwendungsgebiet
der Plaque-Psoriasis: Patient:innen mit aktiver PsA aus der Zielpopulation des vorliegenden
Dossiers, bei denen gleichzeitig eine mittelschwere bis schwere Plaque-Psoriasis vorliegt, sind
auch Teil der bereits in der ersten Nutzenbewertung zu Deucravacitinib betrachteten Ziel-
population im Anwendungsgebiet der Plaque-Psoriasis (vgl. auch Abschnitt 3.2.4) [42, 43].

3.2.2 Therapeutischer Bedarf innerhalb der Erkrankung

Beschreiben Sie kurz, welcher therapeutische Bedarf iiber alle bereits vorhandenen
medikamentosen und nicht medikamentésen Behandlungsmoglichkeiten hinaus innerhalb der
Erkrankung besteht. Beschreiben Sie dabei kurz, ob und wie dieser Bedarf durch das zu
bewertende Arzneimittel gedeckt werden soll. An dieser Stelle ist keine datengestiitzte
Darstellung des Nutzens oder des Zusatznutzens des Arzneimittels vorgesehen, sondern eine
allgemeine Beschreibung des therapeutischen Ansatzes. Begriinden Sie Ihre Aussagen durch
die Angabe von Quellen.

Sofern Informationen zum therapeutischen Bedarf innerhalb der Erkrankung im EU-Dossier
hinterlegt sind und diese Grundlage der Nutzenbewertung nach § 35a SGB V sein sollen, ist
auf die entsprechenden Abschnitte des EU-Dossiers zu verweisen.
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Zentrale Therapieziele

Die PsA ist eine potenziell schwerwiegende Erkrankung, die die betroffenen Patient:innen ab
ihrem ersten Auftreten oft lebenslang begleitet und belastet. Aufgrund der hohen Krankheitslast
der aktiven PsA — mit schmerzhafter korperlicher Symptomatik, mdglichen irreversiblen
Schadigungen und erheblichen Einschrinkungen des Alltags und der Lebensqualitdt — besteht
ein dringender Therapiebedarf [1, 5, 6]. Erschwert wird die Behandlung jedoch durch die hohe
Heterogenitidt der Symptomatik sowie durch den chronisch-progredienten Charakter der
Erkrankung, der eine dauerhafte Therapie erforderlich macht und fiir viele Patient:innen das
Problem des Wirkverlusts bestimmter Therapieansétze im Laufe der Zeit mit sich bringen kann
[5, 6, 44].

Internationale Leitlinien geben als zentrales Therapieziel die groBtmogliche Senkung der
Krankheitsaktivitét iiber alle Doménen der Erkrankung hinweg aus [5, 6]. Dies umfasst die
Verbesserung der Symptomatik sowohl muskuloskelettaler als auch kutaner Manifestationen,
die Verhinderung struktureller Schidigungen, die Normalisierung der korperlichen Funktion
und der Teilnahme am alltdglichen Leben sowie eine iibergreifende Verbesserung der gesund-
heitsbezogenen Lebensqualitit. Ein wichtiger Aspekt hierbei ist die Verringerung der
entziindlichen Aktivitit der PsA. Die Behandlung soll auf das Erreichen einer langfristig
anhaltenden Remission oder, alternativ, einer minimalen Krankheitsaktivitit abzielen;
entsprechend soll die Therapie regelméBig evaluiert und ggf. angepasst werden. Die konkrete
Ausgestaltung der Therapie sollte alle muskuloskelettalen (periphere und axiale Arthritis,
Enthesitis, Daktylitis) und kutanen (Haut, Nigel) Auspragungen der Erkrankung sowie auch
mogliche weitere Manifestationen (z. B. Uveitis oder chronisch-entziindliche Darm-
erkrankungen) und Komorbidititen (z. B. Adipositas, kardiometabolische Erkrankungen,
chronische Infektionen) beriicksichtigen. Auch die Sicherheitsprofile verschiedener Behand-
lungsoptionen sowie Vortherapien sollen bei der Therapiewahl einbezogen werden. Therapie-
entscheidungen sollen von Patient:innen und Arzt:innen (mdglicherweise multidisziplinir,
unter Einbezug von Rheumatolog:innen, Dermatolog:innen und ggf. weiteren Disziplinen)
gemeinsam getroffen werden, wobei neben Wirksamkeit und Sicherheit auch Patienten-
praferenzen ein wichtiges Kriterium sind [5, 6].

Derzeitige Therapiesituation der PsA

Verfiigbare Arzneimittel zur Behandlung der aktiven PsA

Die zur Behandlung der PsA in Deutschland zugelassenen und verfiigbaren Wirkstoffe lassen
sich den folgenden vier Gruppen zuordnen [3, 5, 6]. Die jeweilige Bedeutung dieser Wirkstoffe
fiir eine leitliniengerechte Therapie der PsA wird im nachfolgenden Abschnitt diskutiert.

e Konventionelle Therapien: Die sog. konventionellen, nicht krankheitsmodifizierenden,
Therapien der PsA werden zur symptomatischen Schmerz- und Entziindungslinderung
eingesetzt [5, 6]. Hierzu gehoren nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR), darunter u. a.
Acetylsalicylsdure, Arylpropionsdurederivate (z. B. Ibuprofen) und Arylessigderivate (z. B.
Diclofenac) [45-47], sowie Glukokortikoide wie Betamethason, Dexamethason und
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Prednison [48-50]. Glukokortikoide konnen dabei entweder systemisch oder als intra-
artikulédre Injektionen angewandt werden.

e Konventionelle synthetische DMARDs (csDMARDs): ¢csDMARDS sind krankheits-
modifizierende Basistherapeutika der PsA. Hierunter fallen die Wirkstoffe Methotrexat,
Leflunomid und Sulfasalazin, wobei letzteres zwar Erwédhnung in internationalen
Therapieleitlinien findet, jedoch in Deutschland nicht zur Behandlung der PsA zugelassen

ist [5, 6, 51-53].

e Zielgerichtete synthetische DMARDs (tsDMARDs): Als tsDMARDs werden oral
wirksame, niedermolekulare Wirkstoffe (Small Molecules) mit einem zielgerichteten Wirk-
mechanismus zur Verringerung der Krankheitsaktivitdt der PsA bezeichnet. Diese Gruppe

umfasst derzeit die Januskinase (JAK)-Inhibitoren Tofacitinib und Upadacitinib sowie den
Phosphodiesterase-4 (PDE-4)-Inhibitor Apremilast [5, 6, 54-56].

e Biologische DMARDs (hDMARDs): Zielgerichtete, krankheitsmodifizierende Biologika
werden unter dem Begriff der bDMARDs zusammengefasst [5, 6]. Hierunter fallen die
Tumornekrosefaktor-alpha (TNF-a)-Inhibitoren =~ Adalimumab, Certolizumab pegol,
Etanercept, Golimumab und Infliximab [57-61], die Interleukin (IL)-17-Inhibitoren
Bimekizumab, Ixekizumab und Secukinumab [62-64], die IL-23-Inhibitoren Guselkumab
und Risankizumab [65, 66], der IL-12/23-Inhibitor Ustekinumab [67] sowie das
Fusionsprotein Abatacept, ein Inhibitor der T-Zell-Aktivierung [68].

Therapieempfehlungen in internationalen Leitlinien

Das etablierte Behandlungsmanagement der PsA folgt den Empfehlungen internationaler
Leitlinien, insbesondere den Therapieleitlinien der Organisationen EULAR (Stand 2023) und
GRAPPA (Stand 2021) [5, 6]. Im Folgenden werden zunéchst, aufgrund der hoheren Aktualitit,
die Therapieempfehlungen der EULAR-Leitlinie zusammengefasst [6]. Die Empfehlungen der
GRAPPA-Leitlinie sind insgesamt dhnlich; Unterschiede werden im Anschluss knapp
diskutiert. Die Zusammenfassung der Therapieempfehlungen fokussiert sich auf Patient:innen
mit relevanter muskuloskelettaler Symptomatik. Die Behandlung von Patient:innen mit
vorwiegend kutaner Symptomatik orientiert sich an Behandlungsempfehlungen zur Plaque-
Psoriasis; hierzu sei auch auf die deutsche S3-Leitlinie zur ,,Therapie der Psoriasis vulgaris®
der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft verwiesen [69].

Die leitliniengerechte Therapie der aktiven PsA gemdll EULAR ldsst sich grob in vier Phasen
einteilen: 1) Therapie mit einem NSAR, 2) Therapie mit einem csDMARD, 3) erstmalige
Therapie mit einem bDMARD oder tsDMARD, 4) weitere Therapielinien mit einem bDMARD
oder tsDMARD [6].

Als Primirtherapie zur Verbesserung der muskuloskelettalen Symptomatik wird in der Regel
die Behandlung mit NSAR empfohlen, auBer fiir Patient:innen mit Polyarthritis oder mit
Mono-/Oligoarthritis bei Vorliegen ungiinstiger prognostischer Faktoren, fiir die bereits als
Primértherapie ein csDMARD empfohlen wird (s. u.). Die Behandlung mit NSAR kann ggf.
durch lokale (intraartikuldre) Glukokortikoid-Injektionen unterstiitzt werden. Eine systemische
Anwendung von Glukokortikoiden ist regelhaft nicht empfohlen.
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Fiir Patient:innen, fiir die NSAR nicht angezeigt sind oder die kein ausreichendes Ansprechen
auf NSAR innerhalb von 4 Wochen erreichen, ist die Therapie mit einem DMARD angezeigt.
In der Regel kommt zunichst ein csDMARD, meist Methotrexat, zum Einsatz. Insbesondere
bei Patient:innen mit vorwiegend axialer Krankheitsauspragung kann jedoch auch unmittelbar
eine Therapie mit einem bDMARD oder — nur nach sorgfaltiger Risikoabwadgung — mit einem
JAK-Inhibitor empfehlenswert sein.

Stellen sich nach 3 Monaten unter einem csDMARD keine hinreichenden Verbesserungen der
Krankheitsaktivitit ein oder wird innerhalb von 6 Monaten das Therapieziel der Remission oder
minimalen Krankheitsaktivitit nicht erreicht, wird ein Therapiewechsel auf ein bDMARD
empfohlen. Regelhaft werden bevorzugt TNF-a- und IL-Inhibitoren empfohlen. Die Auswahl
der Wirkstoftklasse und des konkreten Wirkstoffs richtet sich dabei nach der Auspridgung der
muskuloskelettalen Symptomatik (periphere Arthritis, axiale Arthritis, Enthesitis, Daktylitis),
dem Vorliegen kutaner (Haut, Ndgel) und eventueller weiterer Manifestationen (Uveitis,
chronisch-entziindliche Darmerkrankung) sowie nach moglichen Komorbidititen und weiteren
patientenindividuellen Kriterien. Abatacept wird aufgrund der im Vergleich zu anderen
bDMARDs geringeren Wirksamkeit nicht regelhaft in Erwdgung gezogen. Auch tsDMARDs
werden derzeit nur nachrangig empfohlen; im Falle von Apremilast aufgrund vergleichsweise
geringerer Wirksamkeit und im Falle der JAK-Inhibitoren aufgrund konkreter Sicherheits-
bedenken (vgl. nachfolgenden Abschnitt zu Limitationen der bestehenden Therapieoptionen).
Der Einsatz eines JAK-Inhibitors soll gemédfl EULAR-Leitlinie nur nach sorgfaltiger Risiko-
abwigung erwogen werden.

Sofern die Behandlung mit einem bDMARD (oder tsDMARD) nicht hinreichend anspricht oder
es im Verlauf der Behandlung zu einem Wirkverlust kommt, empfehlen Leitlinien den Wechsel
auf ein anderes bDMARD (TNF-a- oder IL-Inhibitoren) oder, nur nach sorgfiltiger
Risikoabwigung, auf einen JAK-Inhibitor. Beim Wechsel auf ein weiteres bDMARD ist
sowohl der Wechsel innerhalb der Wirkstoftklasse als auch auf eine andere Wirkstoffklasse
moglich. Die Therapiewahl soll wiederum patientenindividuell in Abhingigkeit von den
vorliegenden Krankheitsmanifestationen, Vortherapien, Komorbidititen etc. getroffen werden

[6].

Die Therapieempfehlungen der GRAPPA-Leitlinie sind insgesamt dhnlich zu denen der
EULAR-Leitlinie. Die GRAPPA-Leitlinie gliedert ihre Empfehlungen nach den verschiedenen
Krankheitsmanifestationen bzw. Doménen der PsA und definiert jeweils einen Behandlungs-
algorithmus je Doméne [5]. Diese Behandlungsalgorithmen geben jeweils ein stufenweises
Vorgehen mit Therapiewechsel im Falle eines unzureichenden Ansprechens oder einer
Unvertrédglichkeit vor — dhnlich zu den oben beschriebenen Phasen der EULAR-Leitlinie, aber
ohne Vorgabe strikter Zeitrdume fiir die Bewertung des Therapieerfolgs. Die hierbei
empfohlenen Wirkstoffe gemidl GRAPPA sind grundsitzlich ebenfalls &hnlich zu den
Empfehlungen der EULAR-Leitlinie, jedoch liegen im Detail einige relevante Unterschiede
vor. So spricht die GRAPPA-Leitlinie teils, abhingig von der praddominanten Krankheits-
manifestation und prognostischen Faktoren, Empfehlungen fiir einen fritheren Einsatz von
bDMARDs oder tsDMARDS auch ohne vorherige csDMARD-Therapie aus [5]. Fiir einen
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GroBteil der verfiigbaren bDMARDs und tsDMARDs besteht eine Zulassung allerdings erst
nach unzureichendem Ansprechen oder Unvertriglichkeit auf eine vorangegangene DMARD-
Therapie. Zudem wird — neben den auch in der EULAR-Leitlinie zentralen TNF-a- und IL-
Inhibitoren — auch JAK-Inhibitoren und dem PDE-4-Inhibitor Apremilast eine groflere
Bedeutung beigemessen [5]. Hierbei ist zu beriicksichtigen, dass Erkenntnisse zum Sicher-
heitsprofil von JAK-Inhibitoren, die seit 2021 gewonnen wurden, noch nicht in der GRAPPA-
Leitlinie beriicksichtigt sind (vgl. nachfolgenden Abschnitt zu Limitationen der bestehenden
Therapieoptionen).

Fazit zur derzeitigen Therapiesituation

Das fiir das vorliegende Dossier relevante Anwendungsgebiet umfasst ausschlieBlich Patient:-
innen, die bereits auf eine vorangegangene Therapie mit einem DMARD (csDMARD und/oder
tsDMARD und/oder bDMARD) unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen haben.
Fiir dieses Patientenkollektiv kommen als weitere Therapieoptionen grundsitzlich bDMARDs
und tsDMARDs infrage, wobei gemilB3 den obigen Leitlinienempfehlungen TNF-a- und IL-
Inhibitoren derzeit die wichtigste Rolle in der Behandlung spielen.

Therapeutischer Bedarf

Limitationen bestehender Therapieoptionen im vorliegenden Anwendungsgebiet

Fiir das vorliegende Kollektiv an Patient:innen, fiir die sich die Behandlung mit einem oder
mehreren DMARDs als unzureichend erwiesen hat, kommen derzeit, wie im vorigen Abschnitt
skizziert, als weitere Therapieoptionen grundsétzlich tsDMARDs (JAK-Inhibitoren und der
PDE-4-Inhibitor Apremilast) und bDMARDS (IL- und TNF-a-Inhibitoren und der Inhibitor der
T-Zell-Aktivierung Abatacept) infrage. Wie oben beschrieben, sind jedoch geméf Leitlinien
nicht alle dieser Wirkstoffe gleichermallen empfohlen. Die unterschiedlichen Wirkmecha-
nismen, Applikationsarten und Wirk- und Sicherheitsprofile dieser Therapieoptionen sind mit
verschiedenen therapierelevanten Vorteilen, aber jeweils auch mit Limitationen verbunden.

Limitationen verfiigbarer tsDMARDs

Obwohl die zur Behandlung der aktiven PsA verfligbaren tsDMARDs (JAK-Inhibitoren und
der PDE-4-Inhibitor Apremilast) als Small Molecules eine einfache orale Anwendung erlauben,
spielen sie nur eine untergeordnete Rolle in der Versorgung, da sie mit spezifischen Nachteilen
verbunden sind:

Der PDE-4-Inhibitor Apremilast gilt als besonders gut vertrdglicher Wirkstoff mit unauf-
falligem Sicherheitsprofil, der auch bei Vorliegen bestimmter fiir die PsA relevanter Komor-
biditdten (z. B. kardiovaskuldre Risikofaktoren, Adipositas) ohne besondere Vorsichtsmal-
nahmen zum Einsatz kommen kann [5, 70]. Jedoch weisen Leitlinien auf eine begrenzte,
insbesondere den bDMARDs unterlegene, Wirksamkeit hin [5, 6]. Zudem wird fiir Apremilast
der fehlende Nachweis einer Wirksamkeit zur Verhinderung des Fortschreitens struktureller
Schadigungen (radiografische Progression) diskutiert [6]. Entsprechend wird Apremilast in der
EULAR-Leitlinie nachrangig empfohlen [6].
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Der Einsatz der JAK-Inhibitoren Tofacitinib und Upadacitinib ist mit konkreten Sicherheits-
bedenken verbunden. So wurde die JAK-Inhibition mit erhdhten Risiken des Auftretens
schwerwiegender unerwiinschter kardialer Ereignisse (MACE; Major Adverse Cardiac Events)
und vendser thromboembolischer Ereignisse (VTE), einschlieBlich Lungenembolien und tiefer
Venenthrombosen, in Verbindung gebracht [6, 54, 55]. Des Weiteren wurden erhohte Risiken
fiir das Auftreten von Malignomen sowie von schwerwiegenden, bisweilen tddlich ver-
laufenden, Infektionen berichtet [54, 55]. Entsprechend wurden umfangreiche Warnhinweise
in die Fachinformationen von Tofacitinib und Upadacitinib aufgenommen. Beide Wirkstofte
sollten gemiB jeweiliger Fachinformation fiir bestimmte Patientengruppen, darunter
Patient:innen im Alter von > 65 Jahren, Patient:innen mit kardiovaskulidren Risikofaktoren und
Patient:innen mit Risikofaktoren fiir maligne Erkrankungen, nur eingesetzt werden, wenn keine
geeigneten Behandlungsalternativen zur Verfligung stehen [54, 55]. Gerade kardiovaskuldre
Risikofaktoren, wie Adipositas und kardiovaskuldre Erkrankungen, sind héufige Komor-
bidititen der PsA und sollen gemil Leitlinien bei der Therapiewahl beriicksichtigt werden [5,
6]. Folglich spielen JAK-Inhibitoren trotz ihrer guten Wirksamkeit gegenwértig nur eine
untergeordnete Rolle fiir eine leitliniengerechte Therapie der PsA [6].

Limitationen verfiigbarer bDMARDs

Abatacept, ein Inhibitor der T-Zell-Aktivierung, besitzt eine im Vergleich zu anderen
bDMARDs geringere Wirksamkeit zur Behandlung der PsA und wird daher in Leitlinien
untergeordnet und in der Regel erst nach Versagen anderer zielgerichteter Therapieansitze in
Erwdgung gezogen [5, 6]. Insbesondere ist die Datenlage zur Wirksamkeit von Abatacept bei
der Behandlung psoriatischer Hautldsionen limitiert [5, 68].

Hingegen sind sowohl IL- als auch TNF-a-Inhibitoren hochwirksam und, im Einklang mit
Leitlinienempfehlungen, in der Versorgung als Standard fiir Patient:innen etabliert, die mit
konventionellen Therapien und ¢csDMARDs unzureichend behandelt werden konnen (vgl.
obigen Abschnitt zu Therapielandschaft und Behandlungsmanagement) [5, 6]. Allerdings
sprechen nicht alle Patient:innen auf die Behandlung mit einem Wirkstoff dieser Klassen an
(primédres Therapieversagen) [44, 71, 72]. Zudem kommt es auch nach initialem Ansprechen
haufig zum Wirkverlust im Laufe der Zeit (sekundires Therapieversagen) [44, 72, 73], u. a.
aufgrund immunogener Reaktionen und Bildung neutralisierender Anti-Drug-Antikdrper [72,
74, 75]. Dies ist besonders problematisch vor dem Hintergrund des chronischen Charakters der
PsA, der eine langfristige, oft lebenslange, kontinuierliche Therapie erforderlich macht. Zwar
kann der Wechsel auf einen anderen Wirkstoff der gleichen Wirkstoffklasse zu einem erneuten
Therapieansprechen fiihren, jedoch ist bei TNF-a-Inhibitoren ein solcher Wechsel innerhalb
der Wirkstoffklasse tendenziell mit einem schlechteren Ansprechen, verglichen mit dem
Wechsel auf eine andere Wirkstoffklasse, verbunden [76-79]. Zudem verkiirzt sich die Dauer
der Therapiepersistenz in der Regel mit zunehmender Anzahl der Therapielinien [44]. Fiir
Patient:innen mit mehrfachem Therapieversagen stehen daher nur sehr begrenzt weitere
aussichtsreiche Therapieoptionen zur Verfiigung [44]. Hinzu kommt, dass auch Kontra-
indikationen, Komorbidititen und die jeweiligen spezifischen Sicherheitsprofile der ver-
schiedenen Wirkstoffe deren individuelle Eignung einschrinken kénnen. So sind beispiels-
weise TNF-a-Inhibitoren bei Patient:innen mit mittelschwerer bis schwerer Herzinsuffizienz
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kontraindiziert [57, 58, 60, 61] (bzw. im Falle von Etanercept bei Patient:innen mit kongestiver
Herzinsuffizienz mit Vorsicht anzuwenden [59]); und IL-17-Inhibitoren sollten im Falle einer
gleichzeitig vorliegenden chronisch-entziindlichen Darmerkrankung aufgrund des Risikos von
Exazerbationen nicht eingesetzt werden [69]. AuBlerdem ist sowohl bei TNF-a-Inhibitoren als
auch bei IL-Inhibitoren Vorsicht aufgrund eines erhohten Infektionsrisikos geboten [5]. Daher
wird der Einsatz von TNF-a-Inhibitoren bei latenter, auch behandelter, Tuberkulose nicht
empfohlen [69]. Auch bei Vorliegen von demyelinisierenden Erkrankungen des zentralen
Nervensystems wird vom Einsatz von TNF-a-Inhibitoren abgeraten [5]. Zusammengefasst
konnen IL- und TNF-a-Inhibitoren trotz ihrer hohen Wirksamkeit nicht fiir alle Patient:innen
den bestehenden therapeutischen Bedarf dauerhaft decken.

Zuletzt ist die Anwendung von bDMARDs mit Injektionen bzw. Infusionen verbunden. Diese
entsprechen nicht der Préferenz vieler Patient:innen nach oralen Darreichungsformen und
konnen, gerade im Falle einer langfristigen Dauertherapie, fiir die Patient:innen eine zusétzliche
Belastung darstellen [27, 80-82]. Auch regelmiBige (Labor-)Kontrollen und mogliche Dosis-
anpassungen konnen den Therapieaufwand und die Behandlungslast erhdhen [27, 69].

Fazit zum therapeutischen Bedarf

Die PsA ist eine potenziell schwerwiegende Erkrankung, die die betroffenen Patient:innen ab
threm ersten Auftreten oft lebenslang begleitet und belasten kann. Aufgrund der hohen
Krankheitslast, mit schmerzhafter korperlicher Symptomatik, mdglichen irreversiblen
Schadigungen und erheblichen Einschriankungen des Alltags und der Lebensqualitét, besteht
ein dringender Therapiebedarf. Der chronisch-progrediente Charakter der Erkrankung, ohne
Moglichkeit der Heilung, macht dabei eine dauerhafte Therapie erforderlich. Jedoch kénnen
die derzeit verfiigbaren Therapicoptionen das Therapieziel der langfristigen
Krankheitsremission in vielen Féllen nicht auf Dauer zufriedenstellend erfiillen. Zu den
Griinden hierfiir gehoren sowohl primédres als auch sekundédres Therapieversagen,
Sicherheitsbedenken und die individuelle Therapieeignung der Patient:innen in Abhingigkeit
von Kontraindikationen, Unvertrdglichkeiten und Komorbiditéten.

Somit sind fiir viele Patient:innen des hier relevanten vorbehandelten Patientenkollektivs, trotz
der Verfiigbarkeit mehrerer etablierter Wirkstoffe, geeignete Therapieoptionen weiterhin
begrenzt, und neue Wirkstoffe entsprechend erforderlich. Zur Deckung des therapeutischen
Bedarfs konnten in besonderem Mafle neue Wirkansdtze beitragen, die bei zwei unter-
schiedlichen Patientengruppen Anwendung finden konnen: Einerseits Patient:innen, die nach
csDMARD-Versagen erstmals eine fortgeschrittene zielgerichtete Therapie bendtigen; und
andererseits Patient:innen, die bereits auf mehrfache, auch biologische, Vortherapien mit
verschiedenen Wirkansitzen unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen haben. Um
das Therapieziel einer langanhaltenden Remission bestmdglich und fiir einen moglichst breiten
Patientenkreis zu erreichen, sind insbesondere neue Wirkstoffe notwendig, die eine breite
Wirksamkeit hinsichtlich verschiedener Krankheitsauspragungen, ohne Wirkverlust im Laufe
der Zeit, mit guter Vertrdglichkeit und einem unauffilligen Sicherheitsprofil vereinen. Um die
Belastungen fiir die Patient:innen zu minimieren, sind Therapien mit mdglichst einfacher,
patientenfreundlicher Anwendung wiinschenswert.
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Deckung des therapeutischen Bedarfs durch Deucravacitinib

Das tsDMARD Deucravacitinib bietet als hochselektiver TYK2-Inhibitor einen im Anwen-
dungsgebiet der PsA neuartigen Wirkmechanismus, der sich von den Wirkmechanismen der
anderen tsDMARDs (JAK- und PDE-4-Inhibitoren) und der bDMARDs (v. a. IL- und TNF-a-
Inhibitoren) in wesentlichen Aspekten unterscheidet (vgl. auch Modul 2). Somit eroffnet
Deucravacitinib DMARD-vorbehandelten Patient:innen — sowohl mit als auch ohne vorherige
bDMARD-Therapie — eine neue Therapiealternative. Dies ist fiir die Deckung des therapeu-
tischen Bedarfs im Anwendungsgebiet von besonderer Bedeutung, da der chronische Charakter
der PsA eine langfristige kontinuierliche Therapie erforderlich macht, was fiir viele Patient:-
innen einen Wirkverlust bestimmter Therapieansédtze im Laufe der Zeit mit sich bringen kann.

Dariiber hinaus bringt der Wirkmechanismus von Deucravacitinib auch weitere spezifische
Vorteile mit sich, die fiir die Patient:innen einen relevanten therapeutischen Mehrwert hinsicht-
lich Wirksamkeit, Sicherheit und einfacher Anwendung der Therapie bedeuten und so zur
Deckung individueller therapeutischer Bedarfe beitragen kdnnen.

Zunichst unterscheidet sich der Wirkmechanismus von Deucravacitinib — als hochselektiver
allosterischer Inhibitor von TYK?2 — deutlich von dem von JAK1/2/3-Inhibitoren, die mit unter-
schiedlichen Affinitdten an die jeweiligen Januskinasen binden. So inhibiert Deucravacitinib in
therapeutischen Dosen hochspezifisch die Signaltransduktion TYK2-abhéngiger Signalwege,
ohne relevanten Einfluss auf JAK1/2/3-abhingige Signalwege [83-85]. Dies ist wichtig, da
TYK2 die Signaliibertragung fiir immunspezifische Zytokine vermittelt, die die Aktivitét des
Immunsystems beeinflussen, jedoch keine breiten systemischen Wirkungen, z. B. auf die
Hamatopoese oder die metabolische Aktivitit, aufweisen. JAK1, JAK2 und JAK3 hingegen
vermitteln die Signaliibertragung fiir ein breites Spektrum von Zytokinen und Wachstums-
faktoren, welche z. B. an der Himatopoese sowie der Aufrechterhaltung der Anzahl natiirlicher
Killer- (NK) und T-Zellen beteiligt sind [11-13, 83, 84, 86, 87]. Die hohe Selektivitit der
TYK2-Inhibition durch Deucravacitinib kann daher das Risiko von Off-Target-Effekten und
unerwiinschten Wirkungen reduzieren, die mit der JAK1/2/3-Inhibition assoziiert sind, darunter
erhohte Risiken fiir Malignome, MACE, VTE (einschliellich Lungenembolien und tiefer
Venenthrombosen) und Verdnderungen hdmatologischer Parameter (z. B. Andmie, Lympho-
zytopenie, Neutropenie) [41, 54, 55]. In mehreren Phase-3-Studien in den Anwendungsgebieten
PsA (vgl. Modul 4B) und Plaque-Psoriasis konnte Deucravacitinib ein unauffélliges Sicher-
heitsprofil demonstrieren, ohne Hinweise auf ein erhohtes Auftreten solcher typischer mit
JAK1/2/3-Inhibitoren assoziierter Risiken [41, 88-90]. Die Therapie mit Deucravacitinib erwies
sich als gut vertrdglich (vgl. Modul 4B). Diese gute Vertriglichkeit und das unauffillige
Sicherheitsprofil von Deucravacitinib unterstiitzen die breite Einsetzbarkeit des Wirkstoffs und
somit die Deckung bestehender therapeutischer Bedarfe.

Fiir eine bestmdgliche Deckung des therapeutischen Bedarfs sollten Therapieoptionen zudem
eine moglichst durchgéngige Behandlung ohne Wirkverlust gewéhrleisten, um den Patient:-
innen eine langfristige Linderung der Krankheitslast ohne Erfordernis belastender Behand-
lungswechsel zu ermdglichen. Deucravacitinib ist, im Gegensatz zu den im vorliegenden
Anwendungsgebiet als Therapiestandard etablierten bDMARDs, ein Small Molecule. Dies
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bringt den Vorteil mit sich, dass keine immunogenen Reaktionen stattfinden, wie beispielsweise
die Bildung neutralisierender Anti-Drug-Antikorper, die die Wirkung von Biologika negativ
beeinflussen konnen [91, 92].

Ein weiterer Vorteil von Deucravacitinib als Small Molecule ist die einmal tégliche orale
Verabreichung unabhingig von Mahlzeiten [41]. Diese bedeutet flir die Patient:innen eine
besonders einfache und bequeme Anwendung, die — insbesondere vor dem Hintergrund einer
dauerhaften, oft jahrelangen Therapie — im Vergleich zu Infusionen oder Injektionen
moglicherweise weniger belastend ist [82, 91]. Eine solche einfach anzuwendende Therapie,
die den Priferenzen vieler Patient:innen beziiglich oraler Darreichungsform und bequemer
Handhabung entspricht, konnte auch einen positiven Einfluss auf die Therapieadhirenz haben
[81, 82].

Zur besonders einfachen Anwendung tragen schlieBlich, neben der oralen Einnahme und der
guten Vertraglichkeit, auch der geringe Aufwand im Monitoring der Therapie (z. B. kein Labor-
Monitoring unter Therapie erforderlich) und die Nichterforderlichkeit einer initialen Dosis-
titration oder von Dosisanpassungen im Therapieverlauf bei [41, 69].

AbschlieBend ist hervorzuheben, dass Deucravacitinib nicht nur einen nachgewiesenen
medizinischen Nutzen zur Behandlung der aktiven PsA, sondern auch im Anwendungsgebiet
der mittelschweren bis schweren Plaque-Psoriasis hat [41]. Wie oben ausgefiihrt, besteht eine
hohe Uberschneidung zwischen den Patientenpopulationen der PsA und Plaque-Psoriasis,
sodass fiir Patient:innen mit Vorliegen beider Erkrankungen Therapien mit klinisch
nachgewiesener Wirksamkeit sowohl zur Behandlung ausgeprigter psoriatischer Hautldsionen
als auch der muskuloskelettalen, arthritischen Symptomatik erforderlich sind. Deucravacitinib
stellt auch fiir dieses Patientenkollektiv eine vielversprechende Therapieoption dar.

Fazit zur Deckung des therapeutischen Bedarfs durch Deucravacitinib

Zusammengefasst ist Deucravacitinib eine breit einsetzbare neue Therapieoption im Anwen-
dungsgebiet der aktiven PsA, die durch ihr spezifisches Profil verschiedenen Patienten-
kollektiven, mit unterschiedlichen Vorbehandlungen, unterschiedlichen Begleiterkrankungen
und unterschiedlichen Krankheitsmanifestationen aus dem psoriatischen und psoriatisch-
arthritischen Spektrum, einen therapierelevanten Mehrwert bieten kann. Somit kann
Deucravacitinib einen relevanten Beitrag zur Deckung bestehender therapeutischer Bedarfe von
Patient:innen mit PsA leisten, die bereits auf eine vorangegangene Therapie mit einem
DMARD unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen haben.

Zum einen ist Deucravacitinib mit seinem neuartigen Wirkmechanismus und der Kombination
aus unauffilligem Sicherheitsprofil, breiter Wirksamkeit und einfacher Anwendung eine neue
Option v. a. fiir die erste Folgetherapie nach csDMARDs. Hierdurch kann Deucravacitinib eine
bestehende therapeutische Liicke zwischen konventionellen Therapien einerseits und
biologischen Therapien andererseits fiillen. Konventionelle Therapien sind vergleichsweise
unkompliziert anzuwenden, aber oft unzureichend wirksam. Biologische Therapien hingegen
sind hochwirksam, jedoch mit einer potenziell aufwéndigeren und belastenderen Anwendung
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(hinsichtlich Darreichungsform, Therapiemonitoring und Dosisanpassungen), teils unzu-
reichendem oder nicht anhaltendem Ansprechen sowie mit unterschiedlichen Sicherheits-
profilen, die die patientenindividuelle Therapieeignung einschrinken konnen, verbunden.

Zum anderen ermoglicht Deucravacitinib mit seinem neuen, spezifischen Wirkmechanismus
auch mehrfach, einschlieBlich bDMARD-, vorbehandelten Patient:innen mit vorherigem Ver-
sagen verschiedener Therapieansidtze und mit unterschiedlicher Krankheitsausprigung eine
gute Wirksamkeit (vgl. Modul 4B), bei gleichzeitig guter Vertraglichkeit und einfacher
Anwendung. Fiir die betroffenen Patient:innen mit multiplen Vorbehandlungen bedeutet dies
eine wichtige Erweiterung der bislang verfligbaren Therapieoptionen in fortgeschrittenen
Therapielinien durch Deucravacitinib.

3.2.3 Pravalenz und Inzidenz der Erkrankung in Deutschland

Geben Sie eine Schdtzung fiir die Prdvalenz und Inzidenz der Erkrankung beziehungsweise der
Stadien der Ervkrankung in Deutschland an, fiir die das Arzneimittel laut Fachinformation
zugelassen ist. Geben Sie dabei jeweils einen iiblichen Populationsbezug und zeitlichen Bezug
(zum Beispiel Inzidenz pro Jahr, Perioden- oder Punktprdvalenz jeweils mit Bezugsjahr) an.
Bei Vorliegen alters- oder geschlechtsspezifischer Unterschiede oder von Unterschieden in
anderen Gruppen sollen die Angaben auch fiir Altersgruppen, Geschlecht beziehungsweise
andere Gruppen getrennt gemacht werden. Weiterhin sind Angaben zur Unsicherheit der
Schdtzung erforderlich. Verwenden Sie hierzu eine tabellarische Darstellung. Begriinden Sie
Thre Aussagen durch Angabe von Quellen. Bitte beachten Sie hierzu auch die weiteren Hinweise
unter Abschnitt 3.2.6 Beschreibung der Informationsbeschaffung fiir Abschnitt 3.2.

Privalenz der PsA in Deutschland

Die Angaben zur Pridvalenz der PsA im vorliegenden Dossier beruhen wesentlich auf einer
Routinedatenanalyse der Gesetzlichen Krankenversicherung (GKV), die im Nutzenbewer-
tungsverfahren zum Wirkstoff Ixekizumab (Vorgangsnummer 2018-03-01-D-343) vorgelegt
wurde [93]. Die Privalenz und die daraus abgeleiteten Patientenzahlen in der Zielpopulation
aus dieser GKV-Routinedatenanalyse liegen den Beschliissen des G-BA zu allen nach-
folgenden Nutzenbewertungsverfahren im Anwendungsgebiet zugrunde [94-100].

Erginzend wurde eine orientierende Literaturrecherche nach mdoglichst aktuellen Daten zur
Privalenz der PsA in Deutschland durchgefiihrt, um die Aktualitdt und weiterhin bestehende
Relevanz der obigen GKV-Routinedatenanalyse zu iiberpriifen. Aus den identifizierten
relevanten Publikationen ergeben sich keine Hinweise auf eine wesentliche Verénderung der
Priavalenz in den vergangenen Jahren (s. u.). Im Sinne der Aktualitit wird im vorliegenden
Dossier als Bezugspopulation die aktuelle Gesamtbevolkerung Deutschlands des Jahres 2026
gemill der Bevolkerungsvorausberechnung des Statistischen Bundesamtes (DESTATIS)
herangezogen (Stichtag 31.12.2026, Vorausberechnungsvariante 02 [Geburtenrate, Lebens-
erwartung und Wanderungssaldo moderat]: 83.284.000 Personen [101]).
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Privalenz der PsA in Deutschland gemiifp GKV-Routinedatenanalyse aus dem Nutzen-
bewertungsdossier zu Ixekizumab

Die im Dossier zur Nutzenbewertung von Ixekizumab ermittelte Privalenz beruht auf einer
retrospektiven GKV-Routinedatenanalyse auf Basis der Forschungsdatenbank des Instituts fiir
angewandte Gesundheitsforschung Berlin (InGef) [93 (S. 36 ff.)]. Gemill den Angaben im
Nutzenbewertungsdossier zu Ixekizumab umfasste die Stichprobe 3.293.933 Personen, die im
Beobachtungszeitraum vom 1. Januar 2012 bis 31. Dezember 2016 durchgehend versichert
waren. Als privalente PsA-Patient:innen wurden diejenigen Personen beriicksichtigt, die im
Aufgriffzeitraum 1. Januar 2016 bis 31. Dezember 2016 eine gesicherte ambulante oder
stationdre Haupt- oder Nebendiagnose einer PsA (ICD-10-GM-Codes: L40.5, M07.0*, M07.1%*,
MO07.2, M07.3*) aufwiesen. Ambulante Diagnosen mussten hierbei in zwei unterschiedlichen
Quartalen (M2Q-Kriterium) oder durch zwei unterschiedliche Arzt:innen innerhalb eines Jahres
gestellt worden sein. Ausgeschlossen wurden Patient:innen, die zum Diagnosezeitpunkt das 18.
Lebensjahr noch nicht vollendet hatten.

Hieraus ergab sich eine Privalenz der PsA bei Erwachsenen von 0,28 % fiir den einjdhrigen
Aufgriffzeitraum [93 (S. 37)]. Bezogen auf die aktuelle deutsche Gesamtbevolkerung des
Jahres 2026 von 83.284.000 Personen (gemafl Bevolkerungsvorausberechnung Variante 02,
DESTATIS [101]) entspricht dies einer Anzahl von 233.195 erwachsenen Patient:innen mit
PsA in Deutschland.

Alters- und geschlechtsspezifische Besonderheiten

Die aus der obigen GKV-Routinedatenanalyse ermittelten Anteile privalenter Patient:innen
wurden im Nutzenbewertungsdossier zu Ixekizumab auch stratifiziert nach Altersklassen und
Geschlecht dargestellt [93 (S. 38)]. Gemdll den Angaben im Nutzenbewertungsdossier zu
Ixekizumab zeigten sich keine relevanten Unterschiede in der Héufigkeit des Auftretens der
PsA zwischen Frauen und Ménnern [93 (S. 38)]. Dies steht im Einklang mit Literaturangaben,
dass Frauen und Ménner dhnlich hdufig von der PsA betroffen sind [1, 3]. Die beobachtete
Altersverteilung bestitigt ebenfalls Literaturangaben, dass sich die PsA typischerweise im
mittleren Erwachsenenalter (in einem Alter von etwa 30-50 Jahren) manifestiert und die
hochste Pravalenz im Alter zwischen etwa 45 und 70 Jahren zu beobachten ist [1, 3, 7, 8, 27,
32].

Priivalenz der aktiven PsA in Deutschland gemdft GKV-Routinedatenanalyse aus dem
Nutzenbewertungsdossier zu Ixekizumab

Das vorliegende Anwendungsgebiet von Deucravacitinib, wie auch das Anwendungsgebiet von
Ixekizumab, umfasst ausschliefSlich erwachsene Patient:innen mit aktiver PSA. Aus diesem
Grund war im Nutzenbewertungsdossier zu Ixekizumab auch die Privalenz der aktiven PsA
aus der InGef-Analyse abgeleitet worden [93 (S. 37 f.)]. Hierzu wurden alle prévalenten
erwachsenen Patient:innen im Bezugszeitraum mit einer aktiven, systemischen Therapie
beriicksichtigt. Dieser Vorgehensweise liegt die Annahme zugrunde, dass eine aktive PsA
immer behandlungsbediirftig ist. Wie in Abschnitt 3.2.2 beschrieben, deckt sich diese Annahme
mit den Empfehlungen internationaler Leitlinien, dass die Therapie der PsA auf eine Remission
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oder grofitmogliche Reduktion der Krankheitsaktivitét iiber alle aktiven Krankheitsmanifes-
tationen hinweg abzielen soll, wofiir regelhaft ausschlieBlich systemische Therapien infrage
kommen [5, 6].

Hieraus ergab sich eine Privalenz der aktiven PsA bei Erwachsenen von 0,12 % fiir den
einjdhrigen Bezugszeitraum [93 (S. 37 f.)]. Bezogen auf die aktuelle deutsche Gesamtbevdl-
kerung des Jahres 2026 von 83.284.000 Personen (geméill Bevodlkerungsvorausberechnung
Variante 02, DESTATIS [101]) entspricht dies einer Anzahl von 99.941 erwachsenen
Patient:innen mit aktiver PsA in Deutschland.

Aktuelle Literaturdaten zur Pravalenz der PsA in Deutschland

Die Préavalenz der PsA in Deutschland von 0,28 %, die aus obiger GKV-Routinedatenanalyse
fiir das Jahr 2016 ermittelt wurde, steht im Einklang mit weiteren verdffentlichten Analysen
von Daten aus einem #hnlichen Zeitraum. So schétzten die Autoren eines systematischen
Reviews zur Prdvalenz entziindlicher rheumatischer Erkrankungen in Deutschland die
Pravalenz der PsA auf 0,24-0,32 %, basierend auf fiinf spezifisch fiir den deutschen
Versorgungskontext durchgefiihrten Studien mit Prdvalenzwerten aus den Jahren 2010 bis 2016
[102 (S. S24 f.)]. Darunter befand sich auch eine gro3e Analyse auf Basis einer Vollerhebung
aller ca. 65 Mio. gesetzlich versicherter Personen in Deutschland von 2009 bis 2012 [103].

In einer orientierenden Literaturrecherche konnten drei Publikationen identifiziert werden, die
neuere Daten zur Priavalenz der PsA in Deutschland berichten. Die Publikationen von Leipe et
al. und Riemekasten et al. beziehen sich beide auf eine GKV-Routinedatenanalyse auf Basis
der Forschungsdatenbank des InGef [37 (S. 201, 203), 38 (S. 579 f.)]. Fiir das Jahr 2018 als
einjdhrigem Bezugszeitraum wurden Personen mit mindestens zwei gesicherten ambulanten
Diagnosen der PsA (ICD-10-Codes L40.5 oder M07.-) in mindestens zwei Quartalen oder mit
mindestens einer stationdren Haupt- oder Nebendiagnose als privalente Patient:innen
beriicksichtigt. Die so ermittelte Pravalenz der PsA lag bei 0,29 % (11.493 von 3.988.695
Personen, die im Jahr 2018 kontinuierlich beobachtbar waren) [37 (S. 201, 203), 38 (S. 579 f)].
Da auch minderjdhrige Patient:innen in die Analyse einbezogen wurden und die tiblicherweise
nicht der PsA zugeordneten ICD-10-Codes M07.4, M07.5 und M07.6 (Arthritis bei Crohn-
Krankheit, Arthritis bei Colitis ulcerosa, Sonstige Arthritiden bei gastrointestinalen
Grundkrankheiten) beriicksichtigt wurden, ist von einer leichten Uberschitzung im Hinblick
auf die Pravalenz der PsA bei Erwachsenen auszugehen.

Hagenstrom et al. berichten die Ergebnisse einer groBeren GKV-Routinedatenanalyse auf Basis
von ca. 10,5 Mio. Versicherten der Techniker Krankenkasse sowie knapp 2,9 Mio. Versicherten
der DAK-Gesundheit, die zwischen 2016 und 2020 mindestens einen Tag versichert waren [104
(S. 46 ff))]. Unter Beriicksichtigung der ICD-10-Codes L40.5, M07.0, M07.1, M07.2 und
MO07.3, aber auch M09.0 (Juvenile Arthritis bei Psoriasis), wurden priavalente Patient:innen fiir
das Bezugsjahr 2019 auf Basis dreier verschiedener Falldefinitionen ermittelt. In Abhéngigkeit
der Falldefinition — mindestens eine stationidre Haupt- oder Nebendiagnose und/oder 1) min-
destens eine ambulante gesicherte Diagnose innerhalb eines Jahres oder 2) mindestens zwei
ambulante gesicherte Diagnosen innerhalb eines Jahres oder 3) mindestens zwei ambulante
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gesicherte Diagnosen innerhalb von drei Jahren — ergaben sich Pravalenzwerte im Bereich von
0,31-0,38 % [104 (S. 49)]. Aufgrund des Einbezugs minderjdhriger Patient:innen sowie der
Beriicksichtigung des fiir Erwachsene nicht relevanten ICD-10-Codes MO09.0 (Juvenile
Arthritis bei Psoriasis) ist von einer Uberschitzung im Hinblick auf die Privalenz bei Erwach-
senen auszugehen.

Dariiber hinaus wurden im Nutzenbewertungsdossier zum Wirkstoff Guselkumab (Vorgangs-
nummer 2020-12-01-D-625) Ergebnisse einer weiteren GKV-Routinedatenanalyse auf Basis
der Forschungsdatenbank des InGef berichtet [105 (S. 30 ff.)]. Als prévalente Patient:innen
wurden alle Patientinnen (einschlielich Minderjéhriger) betrachtet, die im Jahr 2019 als
einjdhrigem  Bezugszeitraum einen relevanten Diagnosecode (ICD-10-GM-Codes
L40.5F + M07.0./M07.1./M07.2/M07.3.) im ambulanten (gesicherte Diagnose) oder statio-
ndren Sektor (Haupt- oder Nebendiagnose) aufwiesen. Hieraus ergab sich eine etwas niedrigere
Pravalenzrate von rund 0,20 % [105 (S. 31)]. Ebenfalls ermittelt wurde der Anteil der
erwachsenen privalenten Patient:innen mit einer aktiven, systemischen antirheumatischen
Therapie im Bezugsjahr; hieraus ergab sich eine Privalenz der aktiven PsA von ca. 0,12 %, in
Ubereinstimmung mit dem im Nutzenbewertungsdossier zu Ixekizumab ermittelten Wert.

Zusammengefasst ergeben sich demnach aus neueren Daten aus dem deutschen Versorgungs-
kontext keine Hinweise auf eine wesentliche Verdnderung der Prdvalenz der PsA bei
Erwachsenen in Deutschland, sodass die 1-Jahresprivalenzwerte von 0,28 % (PsA gesamt)
bzw. 0,12 % (aktive PsA), die den Patientenzahlen in allen Beschliissen des G-BA im vor-
liegenden Anwendungsgebiet seit dem Nutzenbewertungsverfahren zum Wirkstoff Ixekizumab
zugrunde liegen, weiterhin als valide Schitzungen angesehen werden kdnnen.

Inzidenz der PsA in Deutschland

Aus der oben beschriebenen GKV-Routinedatenanalyse aus dem Nutzenbewertungsdossier zu
Ixekizumab wurden keine Schétzungen der Inzidenz der PsA abgeleitet. Eine orientierende
Literaturrecherche zeigte, dass die Verfiigbarkeit von Angaben zur Inzidenz der PsA sowohl in
Deutschland als auch international stark begrenzt ist. Zudem sind die in der Literatur berichteten
Inzidenzwerte dullerst heterogen, wie beispielsweise einem systematischen Review mit Meta-
Analyse zu entnehmen ist [4], was einerseits auf geografische, aber auch auf methodische
Unterschiede zurtickzufiihren sein konnte.

Als verlasslichste Quelle fiir den deutschen Versorgungskontext wird hier daher eine Analyse
auf Basis einer Vollerhebung aller ca. 65 Mio. gesetzlich versicherter Personen in Deutschland
angesehen, die geschlechts- und altersspezifische Inzidenzraten fiir die Jahre 2009 bis 2011
ermittelte [103 (S. 3)]. Fiir diesen Zeitraum wurden Alters-standardisierte Inzidenzraten von
15,46 bis 17,31 pro 100.000 Patientenjahre bei Minnern und von 17,19 bis 19,54 pro
100.000 Patientenjahre bei Frauen berichtet. Sowohl bei Frauen als auch Ménnern stieg die
Inzidenz mit steigendem Lebensalter bis zu einem Alter von etwa 60 Jahren kontinuierlich an
und fiel danach wieder deutlich ab [103 (S. 3)].
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3.2.4 Anzahl der Patienten in der Zielpopulation

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-2 die Anzahl der Patienten in der GKV an, fiir die
eine Behandlung mit dem zu bewertenden Arzneimittel in dem Anwendungsgebiet, auf das sich
das vorliegende Dokument bezieht, gemdf3 Zulassung infrage kommt (Zielpopulation). Ergeben
sich aus der Bestimmung der Fragestellung fiir die Nutzenbewertung mehrere
Patientengruppen, so geben Sie die Anzahl der Patienten in der GKV je Patientengruppe an.
Die Angaben sollen sich auf einen Jahreszeitraum beziehen. Beriicksichtigen Sie auch, dass
das zu bewertende Arzneimittel gegebenenfalls an bisher nicht therapierten Personen zur
Anwendung kommen kann; eine lediglich auf die bisherige Behandlung begrenzte
Beschreibung der Zielpopulation kann zu einer Unterschdtzung der Zielpopulation fiihren.

Generell sollen fiir die Bestimmung des Anteils der Versicherten in der GKV Kennzahlen der
Gesetzlichen Krankenversicherung basierend auf amtlichen Mitgliederstatistiken verwendet
werden (www.bundesgesundheitsministerium.de).
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Tabelle 3-2: Anzahl der GKV-Patienten in der Zielpopulation

Bezeichnung der Therapie Anzahl der Patienten Anzahl der GKV-Patienten
(zu bewertendes Arzneimittel) | in der Zielpopulation in der Zielpopulation
(inklusive Angabe der | (inklusive Angabe der
Unsicherheit) Unsicherheit)

Deucravacitinib (Sotyktu®)

Erwachsene mit aktiver PsA, die
auf eine vorangegangene
Therapie mit einem DMARD 33.980 30.242
unzureichend angesprochen oder
diese nicht vertragen haben

Teilpopulation a):

Erwachsene mit aktiver PsA,
die auf eine vorangegangene 23 446 20.867
DMARD-Therapie unzurei-
chend angesprochen oder

diese nicht vertragen haben

Teilpopulation b):

Erwachsene mit aktiver PsA,
die auf eine vorangegangene
Therapie mit einem 10.543 9.375
bDMARD unzureichend
angesprochen oder diese
nicht vertragen haben

bDMARD: biologisches krankheitsmodifizierendes Antirheumatikum; DMARD: krankheitsmodifizierendes Antirheuma-
tikum; GKV: Gesetzliche Krankenversicherung; PsA: Psoriasis-Arthritis.

Begriinden Sie die Angaben in Tabelle 3-2 unter Nennung der verwendeten Quellen sowie der
zugehorigen Seitenzahlen. Ziehen Sie dabei auch die Angaben zu Prdvalenz und Inzidenz
Erkrankung in Deutschland (wie oben angegeben) heran. Alle Annahmen und
Kalkulationsschritte sind hier darzustellen und zu begriinden. Bitte beachten Sie hierzu auch
die weiteren Hinweise unter Abschnitt 3.2.6 Beschreibung der Informationsbeschaffung fiir
Abschnitt 3.2. Die Berechnungen miissen auf Basis dieser Angaben nachvollzogen werden
konnen. Ergdnzend sollten die Berechnungen méglichst in einer Excel-Tabelle dargestellt und
diese als Quelle hinzugefiigt werden. Machen Sie auch Angaben zu Unsicherheiten und
beriicksichtigen Sie diese, wenn mdglich, durch Angabe einer Spanne. Ordnen Sie Ihre
Angaben, wenn moglich, zu den Patientenzahlen aus friiheren Beschliissen iiber die
Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a SGB V im vorliegenden
Anwendungsgebiet ein.

Deucravacitinib (Sotyktu®) Seite 45 von 112



Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 28.05.2026

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

Anzahl der Patient:innen in der Zielpopulation im vorliegenden Anwendungsgebiet der
PsA

Das vorliegende, neue Anwendungsgebiet von Deucravacitinib (Sotyktu®) ist die Anwendung
als Monotherapie oder in Kombination mit Methotrexat zur Behandlung erwachsener Patient:-
innen mit aktiver PsA, die auf eine vorangegangene DMARD-Therapie unzureichend ange-
sprochen oder diese nicht vertragen haben [41].

Innerhalb der hierdurch definierten Zielpopulation werden zwei Teilpopulationen unter-
schieden (vgl. Abschnitt 3.1):

e Teilpopulation a): Erwachsene mit aktiver PsA, die auf eine vorangegangene DMARD-
Therapie unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen haben

e Teilpopulation b): Erwachsene mit aktiver PsA, die auf eine vorangegangene Therapie
mit einem bDMARD unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen haben

Die Ermittlung der Anzahl an Patient:innen in der Zielpopulation und die Aufteilung auf die
beiden Teilpopulationen erfolgte in drei Schritten, die in Abbildung 3-1 schematisch zu-
sammengefasst sind. Die Herleitung beruht wesentlich auf dem Vorgehen im Nutzen-
bewertungsdossier zu Ixekizumab und der dort dargestellten GKV-Routinedatenanalyse [93 (S.
40 ff.)], wie oben in Abschnitt 3.2.3 bereits diskutiert. Im Sinne der Aktualitdt wurde als
Bezugspopulation die aktuelle Gesamtbevilkerung Deutschlands des Jahres 2026 geméf der
Bevolkerungsvorausberechnung des Statistischen Bundesamtes (DESTATIS) herangezogen
(Stichtag 31.12.2026, Vorausberechnungsvariante 02 [Geburtenrate, Lebenserwartung und
Wanderungssaldo moderat]: 83.284.000 Personen [101]). In jedem Schritt werden die
entsprechenden Patientenanzahlen sowohl bezogen auf die Gesamtbevdlkerung als auch auf die
GKV-Versicherten angegeben. Hierzu wird ein Anteil von 89 % gesetzlich versicherter
Personen an der deutschen Gesamtbevolkerung zugrunde gelegt, basierend auf der Anzahl aller
GKV-Versicherten (Stand Januar 2026) und der obigen (vorausberechneten) deutschen
Gesamtbevolkerung des Jahres 2026 [101, 106 (S. 6)].

Alle Berechnungen erfolgten ungerundet in Microsoft® Excel, im Dossier sind jedoch die
Ergebnisse aller Zwischenschritte gerundet dargestellt. Zur besseren Nachvollziehbarkeit der
Berechnungen ist dem Dossier die Excel-Datei als Quelle beigefiigt [107].
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Ausgangspopulation

Deutsche Gesamtbevdlkerung im Jahr 2026: 83.284.000

Erwachsene pravalente Patient:innen mit aktiver PsA (0,12 %)
Anzahl in der Gesamtbevélkerung:
99.941

Anzahl in der GKV:
88.947

) 4

Gesamte Zielpopulation

Erwachsene mit aktiver PsA, die auf eine vorangegangene Therapie mit
einem DMARD unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen
haben (34 %)

Anzahl in der Gesamtbevélkerung:
33.980

Anzahl in der GKV:
30.242

A 4 4

Teilpopulation a) Teilpopulation b)
Erwachsene mit aktiver PsA, die auf Erwachsene mit aktiver PsA, die auf eine
eine vorangegangene DMARD-Therapie vorangegangene Therapie mit einem
unzureichend angesprochen oder diese bDMARD unzureichend angesprochen
nicht vertragen haben (69 %) oder diese nicht vertragen haben (31 %)

Anzahl in der Gesamtbevélkerung: Anzahl in der Gesamtbevélkerung:
23.446 10.534

Anzahl in der GKV: Anzahl in der GKV:
20.867 9.375

- v . J

Schritt 1

Schritt 2

Schritt 3

Abbildung 3-1: Schritte zur Herleitung der Anzahl an Patient:innen in der Zielpopulation im
Anwendungsgebiet
Fiir Details zur Operationalisierung der einzelnen Herleitungsschritte und fiir Quellenangaben, siehe Text.

Abkiirzungen: bDMARD: biologisches krankheitsmodifizierendes Antirheumatikum; DMARD: krankheitsmodi-
fizierendes Antirheumatikum; GKV: Gesetzliche Krankenversicherung; PsA: Psoriasis-Arthritis.

Schritt 1: Anzahl erwachsener Patient:innen mit aktiver PsA

Zundchst wurde die Gesamtanzahl Erwachsener mit aktiver PsA in Deutschland bestimmt. Die
Berechnung erfolgte, wie in Abschnitt 3.2.3 bereits erldutert, auf Basis der (vorausberechneten)
deutschen Gesamtbevolkerung des Jahres 2026 als Ausgangspopulation und der 1-Jahres-
priavalenz erwachsener Patient:innen mit aktiver PsA [93 (S. 37), 101]. Hieraus ergab sich eine
Anzahl von 83.284.000 x 0,12 % = 99.941 Patient:innen in der deutschen Gesamtbevolkerung.
Bezogen auf die ca. 89 % GKV-versicherten Personen in Deutschland ergibt sich folglich eine
Anzahl von 88.947 erwachsenen Patient:innen mit aktiver PsA.
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Schritt 2: Anzahl erwachsener Patient:innen mit aktiver PsA, die auf eine vorangegangene
Therapie mit einem DMARD unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen haben

Der zweite Schritt dient der Selektion derjenigen Patient:innen mit aktiver PsA aus Schritt 1,
die bereits auf mindestens eine vorherige Therapie mit einem DMARD unzureichend ange-
sprochen oder diese nicht vertragen haben. Fiir den Anteil dieser Patient:innen war im Dossier
zu Ixekizumab aus der dortigen GK'V-Routinedatenanalyse ein Wert von 34 % ermittelt worden
[93 (S. 42)], operationalisiert als Anteil der systemisch behandelten Patient:innen, die im
Aufgriffzeitraum mit einem bDMARD behandelt wurden [108 (S. 60)].

Unter Verwendung dieses Anteils von 34 % ergibt sich fiir das Jahr 2026 eine geschétzte
Anzahl von 34 % x 99.941 = 33.980 Patient:innen in der Gesamtbevdlkerung, die bereits auf
eine vorangegangene Therapie mit einem DMARD unzureichend angesprochen oder diese
nicht vertragen haben. Entsprechend ist von 34 % x 88.947 = 30.242 Patient:innen in der GKV
auszugehen, die bereits auf eine vorangegangene Therapie mit einem DMARD unzureichend
angesprochen oder diese nicht vertragen haben. Diese Patientenanzahlen entsprechen der Grof3e

der gesamten Zielpopulation im vorliegenden Anwendungsgebiet in der Gesamtbevolkerung
bzw. der GKV (vgl. Tabelle 3-2).

Schritt 3: Aufteilung auf Teilpopulationen a) und b)

Im dritten Schritt werden die Patient:innen der gesamten Zielpopulation aus Schritt 2 auf die
zwei Teilpopulationen a) und b) aufgeteilt, je nachdem, ob sie bereits auf eine vorangegangene
Therapie mit einem bDMARD unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen haben.
Im Dossier zu Ixekizumab war aus der GKV-Routinedatenanalyse ermittelt worden, dass 31 %
der in den vorigen Schritten selektierten Patient:innen bereits mindestens eine bDMARD-
Vortherapie aufwiesen [93 (S. 42 f.)]. Entsprechend wird angenommen, dass ein Anteil von
31 % der Patient:innen aus Schritt 2 der Teilpopulation b) zuzuordnen ist. Im Umkehrschluss
werden die tibrigen 69 % der Patient:innen ohne dokumentierte bDMARD-Vortherapie der
Teilpopulation a) zugeordnet.

Hieraus ergeben sich fiir Teilpopulation a) Anzahlen von 69 % x 33.980 =23.446 Patient:innen
(Gesamtbevolkerung) bzw. 69 % x 30.242 = 20.867 Patient:innen (GKV-Versicherte) und fiir
Teilpopulation b) 31 % x 33.980 = 10.534 Patientinnen  (Gesamtbevolkerung)  bzw.
31 % x 30.242 = 9.375 Patient:innen (GKV-Versicherte) (vgl. Tabelle 3-2).

Uberschneidung der Patientenpopulationen der beiden zugelassenen Anwendungsge-
biete von Deucravacitinib — aktive PsA und mittelschwere bis schwere Plaque-Psoriasis

Das vorliegende Dossier bezieht sich auf das neu zugelassene Anwendungsgebiet von
Deucravacitinib, die Behandlung der aktiven PsA bei Erwachsenen. Deucravacitinib verfiigt
bereits {liber eine Zulassung im Anwendungsgebiet der mittelschweren bis schweren Plaque-
Psoriasis bei Erwachsenen [41]. Wie in Abschnitt 3.2.1 erldutert, sind die PsA und die Plaque-
Psoriasis eng verwandte Erkrankungen, die hidufig gemeinsam auftreten und deren Patienten-
populationen sich in bedeutendem Malle liberschneiden. So entwickelt ein Anteil von bis zu
30 % aller Patient:innen mit Plaque-Psoriasis im Laufe des Lebens auch eine PsA [1 (S. 957),
3 (S. 1), 39 (S. 251, S. 255)]. Entsprechend besteht bei einem Grof3teil der Patient:innen mit
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PsA (ca. 75-80 %) bereits eine Plaque-Psoriasis — oft seit Jahren —, bevor sich arthritische
Manifestationen entwickeln und eine PsA diagnostiziert wird [1 (S. 957), 2 (S. 423-4), 3 (S. 1,
S.4),7(S. 10), 30 (S. 23-4)]. Kassendatenanalysen spezifisch fiir den deutschen Versorgungs-
kontext bestitigen, dass bei mehr als zwei Dritteln — und bis hin zu 84 % — der Patient:innen
mit gesicherter PsA-Diagnose auch eine formale Plaque-Psoriasis-Diagnose (jeglichen
Schweregrads) dokumentiert ist [37 (S. 206), 38 (S. 581), 105 (S. 42)]. Die Entwicklung einer
PsA bei Patient:innen mit Plaque-Psoriasis ist wahrscheinlicher bei hoherem Schweregrad der
Plaque-Psoriasis [1 (S. 963), 3 (S. 8), 30 (S. 24), 39 (S. 251, S. 255), 40 (S. 753)]. Somit liegt
insbesondere fiir die mittelschwere bis schwere Plaque-Psoriasis eine deutliche Uber-
schneidung der Patientenpopulation mit der Patientenpopulation der PsA vor. Folglich {iber-
schneiden sich die Patientenpopulationen der beiden zugelassenen Anwendungsgebiete von
Deucravacitinib — mittelschwere bis schwere Plaque-Psoriasis und aktive PsA— in bedeutendem
Mafe.

Fiir das vorliegende Dossier bedeutet dies konkret, dass Patient:innen mit aktiver PsA aus der
vorliegenden Zielpopulation, bei denen gleichzeitig eine mittelschwere bis schwere Plaque-
Psoriasis vorliegt, auch Teil der bereits in der ersten Nutzenbewertung zu Deucravacitinib
betrachteten Zielpopulation im Anwendungsgebiet der mittelschweren bis schweren Plaque-
Psoriasis sind [42 (S. 8), 43 (S. 2)]. Literaturangaben auf Basis von epidemiologischen
Registern und Real-World-Kohortenstudien bestétigen, dass bei einem bedeutenden Anteil an
Patient:innen mit PsA gleichzeitig auch eine mittelschwere bis schwere PsO vorliegt [109 (S.
26-7), 110 (S. 1171-2), 111 (S. 214-6), 112 (S. 139-41), 113 (S. 425-7), 114 (S. 619, 623), 115
(S. 1711-2), 116 (S. 377-8), 117 (S. 1152), 118 (S. 3, 4, 8), 119 (S. 198, 202), 120 (S. 1113-4),
121 (S. 389-90), 122 (S. 701-2), 123 (S. 618-9, 621), 124 (S. 3707), 125 (S. 2, 5-6), 126 (S. 50,
52), 127 (S. 1571-3), 128 (S. 717-8), 129 (S. A578), 130 (S. 655-7)].

Zusammengefasst ist daher — bei Gesamtbetrachtung beider zugelassener Anwendungsgebiete
von Deucravacitinib — aufgrund der ausgeprigten Uberschneidung der Patientenpopulationen
insgesamt von einer relevanten Uberschitzung auszugehen.

Geben Sie nachfolgend an, ob und, wenn ja, welche wesentlichen Anderungen hinsichtlich der
Anzahl der GKV-Patienten in der Zielpopulation innerhalb der ndchsten fiinf Jahre zu erwarten
sind. Verwenden Sie hierzu, soweit moglich, eine tabellarische Darstellung. Begriinden Sie Ihre
Aussagen durch die Angabe von Quellen.

Auf Basis der in Abschnitt 3.2.3 diskutierten verfiigbaren Daten zur Pridvalenz der PsA in
Deutschland werden keine wesentlichen Anderungen der Privalenz in den néchsten fiinf Jahren
erwartet. Daher wird eine iiber diesen Zeitraum hinweg ndherungsweise konstante 1-Jahres-
priavalenz der aktiven PsA von 0,12 % angenommen. Hiermit wurde in Tabelle 3-3 die Anzahl
an Patient:innen in der GKV in der Zielpopulation des vorliegenden Anwendungsgebiets fiir
die Jahre 2027 bis 2031 prognostiziert, basierend auf der Bevolkerungsvorausberechnung
gemil DESTATIS (Vorausberechnungsvariante 02 [101]). Unter den getroffenen Annahmen
ergibt sich eine geringfligige Abnahme der Patientenanzahl in der Zielpopulationen in den
kommenden Jahren.
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Tabelle 3-3: Prognose der Anzahl an GKV-Patient:innen in der Zielpopulation fiir die Jahre
2027 bis 2031

Jahr | Deutsche Gesamtbeviolkerung | 1-Jahresprivalenz Anzahl GKV-Patient:innen in der
(Vorausberechnung) * der aktiven PsA bei Zielpopulation ©
Erwachsenen®
2027 | 83.136.000 30.188
2028 | 82.985.400 30.134
2029 | 82.838.100 0,12 % 30.080
2030 | 82.695.700 30.028
2031 | 82.553.700 29.977

a: Bevolkerungsvorausberechnung zum Stichtag 31.12. des jeweiligen Jahres gemidl DESTATIS, Vorausberechnungs-
variante 02 [101].

b: Annahme einer konstanten Prdvalenzrate der aktiven PsA bei Erwachsenen gemd GKV-Routinedatenanalyse im
Nutzenbewertungsdossier zu Ixekizumab [93 (S. 37)].

c: Die Berechnung der Patientenanzahlen erfolgte analog zur oben beschriebenen und in Abbildung 3-1 dargestellten
Herleitung der entsprechenden Patientenanzahlen fiir das Jahr 2026.

DESTATIS: Statistisches Bundesamt (Deutsches Statistik-Informationssystem); GKV: Gesetzliche Krankenversicherung;
PsA: Psoriasis-Arthritis.

3.2.5 Angabe der Anzahl der Patienten mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-4 die Anzahl der Patienten an, fiir die ein
therapeutisch bedeutsamer Zusatznutzen besteht, und zwar innerhalb des Anwendungsgebiets,
auf das sich das vorliegende Dokument bezieht. Die hier dargestellten Patientengruppen sollen
sich unmittelbar aus der Nutzenbewertung in Modul 4 ergeben. Ziehen Sie hierzu die Angaben
aus Modul 4, Abschnitt 4.4.3 heran und differenzieren Sie gegebenenfalls zwischen
Patientengruppen mit unterschiedlichem Ausmaf3 des Zusatznutzens. Fiigen Sie fiir jede
Patientengruppe eine neue Zeile ein.

Tabelle 3-4: Anzahl der Patienten, fiir die ein therapeutisch bedeutsamer Zusatznutzen besteht,
mit Angabe des Ausmalles des Zusatznutzens (zu bewertendes Arzneimittel)

Bezeichnung der Therapie Bezeichnung der Patientengruppe | Ausmal} des Anzahl der

(zu bewertendes mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzens Patienten in

Arzneimittel) Zusatznutzen der GKV

Deucravacitinib (Sotyktu®) Nicht zutreffend — da keine formal geeignete Evidenz zur Ableitung des
Ausmalies des Zusatznutzens gegeniiber der zVT vorliegt (vgl. Modul 4B),
wird kein Zusatznutzen beansprucht.

GKYV: Gesetzliche Krankenversicherung; zVT: zweckméBige Vergleichstherapie.

Begriinden Sie die Angaben in Tabelle 3-4 unter Nennung der verwendeten Quellen. Ziehen Sie
dabei auch die Angaben zu Prdivalenz und Inzidenz (wie im Abschnitt 3.2.3 angegeben) heran.
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Nicht zutreffend. Da keine formal geeignete Evidenz zur Ableitung des Ausmalles des Zusatz-
nutzens gegeniiber der zVT vorliegt (vgl. Modul 4B), wird kein Zusatznutzen beansprucht. Ent-
sprechend entfillt die Angabe der Anzahl der Patient:innen, fiir die ein therapeutisch bedeut-
samer Zusatznutzen besteht.

3.2.6 Beschreibung der Informationsbeschaffung fiir Abschnitt 3.2

Erldutern Sie das Vorgehen zur Identifikation der in den Abschnitten 3.2.1 bis 3.2.5 genannten
Quellen (Informationsbeschaffung). Im Allgemeinen sollen deutsche Quellen beziehungsweise
Quellen, die iiber die epidemiologische Situation in Deutschland Aussagen erlauben,
herangezogen werden. Weiterhin sind bevorzugt offizielle Quellen zu nutzen. Sollten keine
offiziellen Quellen verfiighar sein, sind umfassende Informationen zum methodischen Vorgehen
bei der Datengewinnung und Auswertung erforderlich (unter anderem Konkretisierung der
Fragestellung, Operationalisierungen, Beschreibung der Datenbasis [unter anderem Umfang
und Ursprung der Datenbasis, Erhebungsjahr/e, Ein- und Ausschlusskriterien],
Patientenrekrutierung, Methode der Datenauswertung, Reprdsentativitdt), die eine Beurteilung
der Qualitit und Reprdsentativitit der epidemiologischen Informationen erlauben. Bitte
orientieren Sie sich im Falle einer Sekunddirdatenanalyse an den aktuellen Fassungen der
Leitlinien Gute Praxis Sekunddrdatenanalyse und Guter Epidemiologischer Praxis sowie an
STROSA, dem Berichtsformat fiir Sekunddrdatenanalysen.

Wenn eine Recherche in offiziellen Quellen oder in bibliografischen Datenbanken durchgefiihrt
wurde, sollen Angaben zu den Suchbegriffen, den Datenbanken/Suchoberflichen, dem Datum
der Recherche nach den tiblichen Vorgaben gemacht werden. Die Ergebnisse der Recherche
sollen dargestellt werden, damit nachvollziehbar ist, welche Daten beziehungsweise
Publikationen beriicksichtigt beziehungsweise aus- und eingeschlossen wurden. Sofern
erforderlich, konnen Sie zur Beschreibung der Informationsbeschaffung weitere Quellen
benennen.

Wenn eine (hier optionale) systematische bibliografische Recherche durchgefiihrt wurde, soll
eine vollstindige Dokumentation erfolgen. Die entsprechenden Anforderungen an die
Informationsbeschaffung sollen nachfolgend analog den Vorgaben in Modul 4 (siehe
Abschnitte 4.2.3.2 Bibliografische Recherche, 4.3.1.1.2 Studien aus der bibliografischen
Recherche, Anhang 4-A, 4-C) umgesetzt werden.

Sofern Informationen zum Vorgehen der Informationsbeschaffung fiir die Abschnitte 3.2.1 und
3.2.2 im EU-Dossier hinterlegt sind und diese Grundlage der Nutzenbewertung nach § 35a
SGB V sein sollen, ist auf die entsprechenden Abschnitte des EU-Dossiers zu verweisen.

Im Falle einer (hier optionalen) systematischen bibliografischen Recherche soll das Datum der
Recherche nicht mehr als drei Monate vor dem fiir die Einreichung des nationalen Dossiers
mayfgeblichen Zeitpunkt liegen. Wird auf die Recherche im EU-Dossier durch Verweis Bezug
genommen und liegt die Recherche im EU-Dossier mehr als drei Monate vor dem fiir die
Einreichung des Dossiers mafigeblichen Zeitpunkt, ist die Recherche zu aktualisieren. Die
aktualisierte Recherche ist im Dossier darzustellen.
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In den Fillen, in denen keine neuen Quellen identifiziert werden, kann auf das
Rechercheergebnis im EU-Dossier verwiesen werden. Sofern neue Quellen identifiziert werden,
sind die neuen Erkenntnisse entsprechend der Vorgaben aufzuarbeiten.

Informationen zur Beschreibung des Krankheitsbildes und des therapeutischen Bedarfs im
Anwendungsgebiet wurden Quellen entnommen, die in einer orientierenden Literaturrecherche
identifiziert wurden. Zur Recherche wurde insbesondere die Datenbank MEDLINE (iiber die
Suchoberfliche PubMed; https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/) genutzt. Als weitere Quellen
wurden internationale Leitlinien zur Behandlung der PsA sowie die Fachinformationen von im
Anwendungsgebiet zugelassenen Wirkstoffen beriicksichtigt. Weiterhin wurden Dossiers zu
vorangegangenen Nutzenbewertungsverfahren im Anwendungsgebiet der PsA auf der Web-
seite des G-BA recherchiert.

Die Beschreibung der Privalenz der PsA sowie der Anzahl an Patient:innen in der Zielpopu-
lation von Deucravacitinib erfolgte in erster Linie anhand von Daten einer GKV-Routinedaten-
analyse, die dem Nutzenbewertungsdossier zu Ixekizumab entnommen wurden. Zur Uberprii-
fung der Aktualitit der Angaben zur Prdvalenz sowie zur Ermittlung von Informationen zur
Inzidenz der PsA wurde im Februar 2026 eine orientierende Literaturrecherche, primér auf
Basis der Datenbank MEDLINE, durchgefiihrt. Daten zur aktuellen deutschen Gesamtbevdl-
kerung und deren prognostizierter Entwicklung wurden auf der Webseite des Statistischen
Bundesamts (DESTATIS) recherchiert. Informationen zur Anzahl gesetzlich versicherter
Personen in Deutschland wurden auf der Webseite des Bundesministeriums fiir Gesundheit
recherchiert.

Des Weiteren wurden Publikationen recherchiert, die Riickschliisse auf das Ausmal3 der
Uberschneidung der Patientenpopulationen der beiden zugelassenen Anwendungsgebiete von
Deucravacitinib — aktive PsA und mittelschwere bis schwere Plaque-Psoriasis — ermoglichen.
Die Recherche umfasste neben einer orientierenden Literatursuche in der Datenbank
MEDLINE auch gezielte Handsuchen mittels Online-Suchmaschinen, beispielsweise zur
Identifikation relevanter krankheitsspezifischer Register.

3.2.7 Referenzliste fiir Abschnitt 3.2

Listen Sie nachfolgend alle Quellen (zum Beispiel Publikationen), die Sie in den Abschnitten
3.2.1 bis 3.2.5 angegeben haben (als fortlaufend nummerierte Liste). Verwenden Sie hierzu
einen allgemein gebrduchlichen Zitierstil (zum Beispiel Vancouver oder Harvard). Geben Sie
bei Fachinformationen immer den Stand des Dokuments an.

Sollten zu den Nachweisen aus dem EU-Dossier, die Grundlage der Nutzenbewertung nach
§ 35a SGB V sein sollen, in den Abschnitten 3.2.1 und 3.2.2 Quellen im EU-Dossier hinterlegt
sein, ist auf diese zu verweisen. Hierfiir sind die Vorgaben zur Aufbereitung von Verweisen in
Modul 5 in den Abschnitten 1.3 und 4.1 des Dokumentes zur Erstellung und Einreichung eines
Dossiers (Anlage I1.1) zu beachten.

Deucravacitinib (Sotyktu®) Seite 52 von 112



Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 28.05.2026

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

10.

11.

12.

13.

14.

15.

16.

17.

Ritchlin CT, Colbert RA, Gladman D (2017): Psoriatic Arthritis. New England Journal
of Medicine; 376(10):957-70.

Mease PJ, Armstrong AW (2014): Managing patients with psoriatic disease: the
diagnosis and pharmacologic treatment of psoriatic arthritis in patients with psoriasis.
Drugs; 74(4):423-41.

FitzGerald O, Ogdie A, Chandran V, Coates LC, Kavanaugh A, Tillett W, et al. (2021):
Psoriatic arthritis. Nature Reviews Disease Primers; 7(1):59.

Scotti L, Franchi M, Marchesoni A, Corrao G (2018): Prevalence and incidence of
psoriatic arthritis: A systematic review and meta-analysis. Seminars in Arthritis and
Rheumatism; 48(1):28-34.

Coates LC, Soriano ER, Corp N, Bertheussen H, Callis Duffin K, Campanholo CB, et
al. (2022): Group for Research and Assessment of Psoriasis and Psoriatic Arthritis
(GRAPPA): updated treatment recommendations for psoriatic arthritis 2021. Nature
Reviews Rheumatology; 18(8):465-79.

Gossec L, Kerschbaumer A, Ferreira RJO, Aletaha D, Baraliakos X, Bertheussen H, et
al. (2024): EULAR recommendations for the management of psoriatic arthritis with
pharmacological therapies: 2023 update. Ann Rheum Dis; 83(6):706-19.

Marinoni B, Ceribelli A, Massarotti MS, Selmi C (2014): The Th17 axis in psoriatic
disease: pathogenetic and therapeutic implications. Auto Immun Highlights; 5(1):9-19.
Azuaga AB, Ramirez J, Cafiete JD (2023): Psoriatic Arthritis: Pathogenesis and
Targeted Therapies. Int J Mol Sci; 24(5):4901.

Sakkas LI, Bogdanos DP (2017): Are psoriasis and psoriatic arthritis the same disease?
The IL-23/IL-17 axis data. Autoimmun Rev; 16(1):10-5.

Rusifol L, Puig L (2023): Tyk2 Targeting in Immune-Mediated Inflammatory Diseases.
International Journal of Molecular Sciences; 24(4):3391.

Gonciarz M, Pawlak-Bu$ K, Leszczynski P, Owczarek W (2021): TYK?2 as a
therapeutic target in the treatment of autoimmune and inflammatory diseases.
Immunotherapy; 13(13):1135-50.

Morris R, Kershaw NJ, Babon JJ (2018): The molecular details of cytokine signaling
via the JAK/STAT pathway. Protein Sci; 27(12):1984-2009.

Krueger JG, Mclnnes IB, Blauvelt A (2022): Tyrosine kinase 2 and Janus kinase—signal
transducer and activator of transcription signaling and inhibition in plaque psoriasis.
Journal of the American Academy of Dermatology; 86(1):148-57.

Johnson B, Cheng L, Koenitzer J, Catlett IM, Schafer P (2024): Nonclinical evaluations
of deucravacitinib and Janus kinase inhibitors in homeostatic and inflammatory
pathways. Frontiers in Immunology; 15:1437512.

Muromoto R, Shimoda K, Oritani K, Matsuda T (2021): Therapeutic Advantage of
Tyk2 Inhibition for Treating Autoimmune and Chronic Inflammatory Diseases.
Biological and Pharmaceutical Bulletin; 44(11):1585-92.

Blauvelt A, Chiricozzi A (2018): The Immunologic Role of IL-17 in Psoriasis and
Psoriatic Arthritis Pathogenesis. Clinical Reviews in Allergy & Immunology;
55(3):379-90.

Kaeley GS, Eder L, Aydin SZ, Rich P, Bakewell CJ (2021): Nail Psoriasis: Diagnosis,
Assessment, Treatment Options, and Unmet Clinical Needs. The Journal of
Rheumatology; 48(8):1208-20.

Deucravacitinib (Sotyktu®) Seite 53 von 112



Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 28.05.2026

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

25.

26.

27.

28.

29.

30.

31.

32.

33.

Haneke E (2017): Nail psoriasis: clinical features, pathogenesis, differential diagnoses,
and management. Psoriasis (Auckl); 7:51-63.

Bowes J, Budu-Aggrey A, Huffmeier U, Uebe S, Steel K, Hebert HL, et al. (2015):
Dense genotyping of immune-related susceptibility loci reveals new insights into the
genetics of psoriatic arthritis. Nature Communications; 6(1):6046.

Baraliakos X, Kleyer A, Simon D, K6hm M, Ohrndorf S, Sewerin P (2020): Bildgebung
bei der Psoriasisarthritis und Aspekte der rontgenologischen Progression. Zeitschrift fiir
Rheumatologie; 79(1):40-52.

Bagel J, Schwartzman S (2018): Enthesitis and Dactylitis in Psoriatic Disease: A Guide
for Dermatologists. Am J Clin Dermatol; 19(6):839-52.

World Health Organization (WHO) (2016): Global report on psoriasis. [Zugriff:
19.01.2026]. URL: https://www.who.int/publications/i/item/global-report-on-psoriasis.
Langley RG, Krueger GG, Griffiths CE (2005): Psoriasis: epidemiology, clinical
features, and quality of life. Ann Rheum Dis; 64(Suppl 2):ii18-25.

Husni ME, Merola JF, Davin S (2017): The psychosocial burden of psoriatic arthritis.
Semin Arthritis Rheum; 47(3):351-60.

Mosca M, Hong J, Hadeler E, Brownstone N, Bhutani T, Liao W (2021): Scalp
Psoriasis: A Literature Review of Effective Therapies and Updated Recommendations
for Practical Management. Dermatol Ther (Heidelb); 11(3):769-97.

Dopytalska K, Sobolewski P, Btaszczak A, Szymanska E, Walecka I (2018): Psoriasis
in special localizations. Reumatologia; 56(6):392-8.

Kavanaugh A, Helliwell P, Ritchlin CT (2016): Psoriatic Arthritis and Burden of
Disease: Patient Perspectives from the Population-Based Multinational Assessment of
Psoriasis and Psoriatic Arthritis (MAPP) Survey. Rheumatol Ther; 3(1):91-102.
Sumpton D, Kelly A, Tunnicliffe DJ, Craig JC, Hassett G, Chessman D, et al. (2020):
Patients' Perspectives and Experience of Psoriasis and Psoriatic Arthritis: A Systematic
Review and Thematic Synthesis of Qualitative Studies. Arthritis Care Res; 72(5):711-
22.

Alten R, Strand V, Conaghan P, Huneault L, Sullivan E, Blackburn S, et al. (2016):
Psoriatic Arthritis Limits Patients’ Abilities to Undertake Activities Crucial for Normal
Daily Life and Impacts Happiness, Results from a Multinational Real-World Sample
[abstract]. https://acrabstracts.org/abstract/psoriatic-arthritis-limits-patients-abilities-to-
undertake-activities-crucial-for-normal-daily-life-and-impacts-happiness-results-from-a-
multinational-real-world-sample/. Arthritis Rheumatol; 68 (suppl 10)

Zabotti A, Tinazzi [, Aydin SZ, McGonagle D (2020): From Psoriasis to Psoriatic
Arthritis: Insights from Imaging on the Transition to Psoriatic Arthritis and Implications
for Arthritis Prevention. Curr Rheumatol Rep; 22(6):24.

van der Heijde D, Gladman DD, Kavanaugh A, Mease PJ (2020): Assessing structural
damage progression in psoriatic arthritis and its role as an outcome in research. Arthritis
Research & Therapy; 22(1):18.

Grellmann C, Dombrowsky W, Fabricius V, Suruki R, Sheahan A, Joeres L (2021):
Epidemiology and Treatment of Patients with Rheumatoid Arthritis, Psoriatic Arthritis
and Psoriasis in Germany: A Real-World Evidence Study. Adv Ther; 38(1):366-85.
Moll JMH, Wright V (1973): Psoriatic arthritis. Seminars in Arthritis and Rheumatism;
3(1):55-78.

Deucravacitinib (Sotyktu®) Seite 54 von 112


https://www.who.int/publications/i/item/global-report-on-psoriasis
https://acrabstracts.org/abstract/psoriatic-arthritis-limits-patients-abilities-to-undertake-activities-crucial-for-normal-daily-life-and-impacts-happiness-results-from-a-multinational-real-world-sample/
https://acrabstracts.org/abstract/psoriatic-arthritis-limits-patients-abilities-to-undertake-activities-crucial-for-normal-daily-life-and-impacts-happiness-results-from-a-multinational-real-world-sample/
https://acrabstracts.org/abstract/psoriatic-arthritis-limits-patients-abilities-to-undertake-activities-crucial-for-normal-daily-life-and-impacts-happiness-results-from-a-multinational-real-world-sample/

Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 28.05.2026

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

34.

35.

36.

37.

38.

39.

40.

41.

42.

43.

44,

45.

Taylor W, Gladman D, Helliwell P, Marchesoni A, Mease P, Mielants H (2006):
Classification criteria for psoriatic arthritis: Development of new criteria from a large
international study. Arthritis & Rheumatism; 54(8):2665-73.

Smolen JS, Schols M, Braun J, Dougados M, FitzGerald O, Gladman DD, et al. (2018):
Treating axial spondyloarthritis and peripheral spondyloarthritis, especially psoriatic

arthritis, to target: 2017 update of recommendations by an international task force.
Annals of the Rheumatic Diseases; 77(1):3-17.

Stuart PE, Nair RP, Tsoi LC, Tejasvi T, Das S, Kang HM, et al. (2015): Genome-wide
Association Analysis of Psoriatic Arthritis and Cutaneous Psoriasis Reveals Differences
in Their Genetic Architecture. The American Journal of Human Genetics; 97(6):816-36.

Leipe J, Schmelz R, Riemekasten G, Thaci D, Henes J, Schikel K, et al. (2024):
Chronische Entziindungserkrankungen in Deutschland. Zeitschrift fiir Rheumatologie;
83(3):200-9.

Riemekasten G, Schmelz R, Schékel K, Thaci D, Schreiber S, Rocken M, et al. (2024):
Epidemiologische Daten und medizinische Versorgungssituation von Patienten mit
chronischen Entziindungserkrankungen in Deutschland. Zeitschrift fiir Rheumatologie;
83(7):578-86.

Alinaghi F, Calov M, Kristensen LE, Gladman DD, Coates LC, Jullien D, et al. (2019):
Prevalence of psoriatic arthritis in patients with psoriasis: A systematic review and

meta-analysis of observational and clinical studies. ] Am Acad Dermatol; 80(1):251-
65.¢19.

Merola JF, Tian H, Patil D, Richardson C, Scott A, Chen Y-H, et al. (2022): Incidence
and prevalence of psoriatic arthritis in patients with psoriasis stratified by psoriasis
disease severity: Retrospective analysis of an electronic health records database in the
United States. Journal of the American Academy of Dermatology; 86(4):748-57.

Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG (2023): SOTYKTU 6 mg Filmtabletten —
Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels; Stand: April 2026. [Zugrift:
12.05.2026]. URL: https://ec.europa.eu/health/documents/community-
register/2026/20260430169583/anx_169583 _de.pdf.

Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA (2023): Dossier zur Nutzenbewertung
gemiB § 35a SGBV — Deucravacitinib (Sotyktu®); Modul 3A (mittelschwere bis
schwere Plaque-Psoriasis). [Zugriff: 18.12.2025]. URL: https://www.g-
ba.de/downloads/92-975-6578/2023 04 _13_Modul3_Deucravacitinib.pdf.

Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2023): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie: Anlage XII —
Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a des Fiinften
Buches Sozialgesetzbuch (SGB V); Deucravacitinib (Plaque-Psoriasis). [Zugriff:
13.10.2025]. URL: https://www.g-ba.de/downloads/39-261-6208/2023-10-05_AM-RL-
XII_Deucravacitinib_D-934 BAnz.pdf.

Haberman RH, Chen K, Howe C, Um S, Felipe A, Fu B, et al. (2025): Burden and
determinants of multi-b/tsDMARD failure in psoriatic arthritis. Arthritis Res Ther;
27(1):46.

Bayer Vital GmbH (2013): Aspirin®; Fachinformation. Stand: Oktober 2023 [Zugriff:
22.04.2026]. URL: http://www.fachinfo.de.

Deucravacitinib (Sotyktu®) Seite 55 von 112


https://ec.europa.eu/health/documents/community-register/2026/20260430169583/anx_169583_de.pdf
https://ec.europa.eu/health/documents/community-register/2026/20260430169583/anx_169583_de.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/92-975-6578/2023_04_13_Modul3_Deucravacitinib.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/92-975-6578/2023_04_13_Modul3_Deucravacitinib.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-6208/2023-10-05_AM-RL-XII_Deucravacitinib_D-934_BAnz.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-6208/2023-10-05_AM-RL-XII_Deucravacitinib_D-934_BAnz.pdf
http://www.fachinfo.de/

Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 28.05.2026

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

46.

47.

48.

49.

50.

51.

52.

53.

54.

55.

56.

57.

58.

59.

60.

61.

AbZ-Pharma GmbH (1988): Ibuprofen AbZ 600 mg/800 mg Filmtabletten;
Fachinformation. Stand: November 2024 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

ratiopharm GmbH (1984): Diclofenac-ratiopharm® magensaftresistente Tabletten;
Fachinformation. Stand: Juli 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL: http://www.fachinfo.de.

Organon Healthcare GmbH (2005): CELESTAN® solubile 4 mg; Fachinformation.
Stand: Mirz 2024 [Zugriff: 22.04.2026]. URL: http://www.fachinfo.de.

acis Arzneimittel GmbH (1996): Dexamethason acis® Injektionsldsung;
Fachinformation. Stand: Mérz 2023 [Zugrift: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

acis Arzneimittel GmbH (1999): Prednison acis; Fachinformation. Stand: Dezember
2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL: http://www.fachinfo.de.

PFIZER PHARMA GmbH (1991): Lantarel® 2,5 mg, 7,5 mg, 10 mg Tabletten;
Fachinformation. Stand: September 2024 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

PFIZER PHARMA GmbH (1984): Azulfidine® RA; Fachinformation. Stand: November
2023 [Zugriff: 22.04.2026]. URL: http://www.fachinfo.de.

medac Gesellschaft fiir klinische Spezialpraparate mbH (2010): Leflunomid medac 10 /
15 / 20 mg Filmtabletten; Fachinformation. Stand: Dezember 2025 [Zugrift:
22.04.2026]. URL.: http://www.fachinfo.de.

PFIZER PHARMA GmbH (2017): XELJANZ® 5 mg/10 mg Filmtabletten;
Fachinformation. Stand: November 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG (2019): RINVOQ® 15 mg/30 mg/45 mg
Retardtabletten; Fachinformation. Stand: November 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

Amgen GmbH (2015): Otezla® Filmtabletten; Fachinformation. Stand: Januar 2026
[Zugriff: 22.04.2026]. URL: http://www.fachinfo.de.

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG (2003): Humira® 40 mg/0,4 ml Injektionsldsung
in einer Fertigspritze; Humira® 40 mg/0,4 ml Injektionsldsung im Fertigpen;
Fachinformation. Stand: Oktober 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

Celltrion Healthcare Deutschland GmbH (2019): Remsima® 120 mg Injektionsldsung in
einer Fertigspritze / Remsima® 120 mg Injektionsldsung im Fertigpen; Fachinformation.
Stand: November 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL: http://www.fachinfo.de.

PFIZER PHARMA GmbH (2000): Enbrel® 25 mg/50 mg Injektionsldsung im
Fertigpen; Fachinformation. Stand: Juli 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

Janssen-Cilag International NV (2009): SIMPONI® 50 mg Injektionsldsung in einer
Fertigspritze; Fachinformation. Stand: Januar 2026 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

UCB Pharma GmbH (2009): Cimzia® 200 mg Injektionsldsung in einem Fertigpen;
Fachinformation. Stand: Januar 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

Deucravacitinib (Sotyktu®) Seite 56 von 112


http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/

Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 28.05.2026

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

62.

63.

64.

65.

66.

67.

68.

69.

70.

71.

72.

73.

74.

75.

UCB Pharma GmbH (2021): Bimzelx® 160 mg / - 320 mg Injektionsldsung in einer
Fertigspritze/im Fertigpen; Fachinformation. Stand: Dezember 2024 [Zugrift:
22.04.2026]. URL.: http://www.fachinfo.de.

Lilly Deutschland GmbH (2016): Taltz® 80 mg Injektionsldsung im Fertigpen;
Fachinformation. Stand: August 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

Novartis Pharma GmbH (2015): Cosentyx® 150 mg / - 300 mg Injektionsldsung in einer
Fertigspritze; Cosentyx® 150 mg / - 300 mg Injektionsldsung in einem Fertigpen;
Fachinformation. Stand: Februar 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

Janssen-Cilag International NV (2017): Tremfya® 100 mg OnePress Inj.-Lsg. im
Fertigpen; Tremfya® 100 mg PushPen Inj.-Lsg. im Fertigpen; Fachinformation. Stand:
Dezember 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL: http://www.fachinfo.de.

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG (2019): Skyrizi® 150 mg Injektionsldsung im
Fertigpen und in einer Fertigspritze; Skyrizi® 75 mg Injektionsldsung in einer
Fertigspritze; Fachinformation. Stand: Oktober 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

Janssen-Cilag International NV (2009): STELARA® 45 mg Injektionsldsung in einem
Fertigpen; STELARA® 90 mg Injektionsldsung in einem Fertigpen; Fachinformation.
Stand: April 2026 [Zugriff: 22.04.2026]. URL: http://www.fachinfo.de.

Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA (2007): ORENCIA® 125 mg
Injektionslosung im Fertigpen; Fachinformation. Stand: Juni 2024 [Zugrift:
22.04.2026]. URL: http://www.fachinfo.de.

Deutsche Dermatologische Gesellschaft (DDG) (2025): S3-Leitlinie ,,Therapie der
Psoriasis vulgaris® (AWMF-Registernummer 013 - 001). Version 8.1, 07.2025.
[Zugriff: 22.04.2026]. URL: https://register.awmf.org/assets/guidelines/013-
0011_S3_Therapie-Psoriasis-vulgaris_2026-02.pdf.

Mease PJ, Hatemi G, Paris M, Cheng S, Maes P, Zhang W, et al. (2023): Apremilast
Long-Term Safety Up to 5 Years from 15 Pooled Randomized, Placebo-Controlled
Studies of Psoriasis, Psoriatic Arthritis, and Behget’s Syndrome. American Journal of
Clinical Dermatology; 24(5):809-20.

Kharouf F, Gao S, AlHadri A, Pereira D, Cook RJ, Chandran V, et al. (2025): Incidence
and predictors of primary failure of targeted therapy in patients with Psoriatic Arthritis.
Seminars in Arthritis and Rheumatism; 75:152859.

Atiqi S, Hooijberg F, Loeff FC, Rispens T, Wolbink GJ (2020): Immunogenicity of
TNF-Inhibitors. Front Immunol; 11:312.

Lebwohl MG, Bachelez H, Barker J, Girolomoni G, Kavanaugh A, Langley RG, et al.
(2014): Patient perspectives in the management of psoriasis: Results from the
population-based Multinational Assessment of Psoriasis and Psoriatic Arthritis Survey.
Journal of the American Academy of Dermatology; 70(5):871-81.e30.

Valenzuela F, Flores R (2021): Immunogenicity to biological drugs in psoriasis and
psoriatic arthritis. Clinics; 76:€3015.

Thomas SS, Borazan N, Barroso N, Duan L, Taroumian S, Kretzmann B, et al. (2015):
Comparative Immunogenicity of TNF Inhibitors: Impact on Clinical Efficacy and

Deucravacitinib (Sotyktu®) Seite 57 von 112


http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
http://www.fachinfo.de/
https://register.awmf.org/assets/guidelines/013-001l_S3_Therapie-Psoriasis-vulgaris_2026-02.pdf
https://register.awmf.org/assets/guidelines/013-001l_S3_Therapie-Psoriasis-vulgaris_2026-02.pdf

Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 28.05.2026

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

76.

77.

78.

79.

80.

81.

82.

83.

84.

85.

86.

87.

88.

Tolerability in the Management of Autoimmune Diseases. A Systematic Review and
Meta-Analysis. BioDrugs; 29(4):241-58.

Glintborg B, Ostergaard M, Krogh NS, Andersen MD, Tarp U, Loft AG, et al. (2013):
Clinical Response, Drug Survival, and Predictors Thereof Among 548 Patients With
Psoriatic Arthritis Who Switched Tumor Necrosis Factor a Inhibitor Therapy: Results
from the Danish Nationwide DANBIO Registry. Arthritis & Rheumatism; 65(5):1213-
23.

Merola JF, Lockshin B, Mody EA (2017): Switching biologics in the treatment of
psoriatic arthritis. Seminars in Arthritis and Rheumatism; 47(1):29-37.

Lumetti F, Ariani A, Marchesoni A, Becciolini A, Giuggioli D, Sandri G (2024):
Cycling versus swapping strategies with TNF-a inhibitors and IL-17 inhibitors in
psoriatic arthritis in clinical practice. Scientific Reports; 14(1):24922.

Ariani A, Larosa M, Lo Gullo A, Addimanda O, Andracco R, Del Medico P, et al.
(2025): Comparative effectiveness of cycling versus swapping to IL-17 inhibitors after
first TNF inhibitor failure in Psoriatic Arthritis: A real-world multicenter study. BMC
Rheumatology; 9(1):144.

Sumpton D, Kelly A, Craig JC, Hassett G, Kane B, Oliffe M, et al. (2022): Preferences
for Biologic Treatment in Patients With Psoriatic Arthritis: A Discrete Choice
Experiment. Arthritis Care & Research; 74(8):1234-43.

Xu'Y, Sudharshan L, Hsu MA, Koenig AS, Cappelleri JC, Liu WF, et al. (2018): Patient
Preferences Associated with Therapies for Psoriatic Arthritis: A Conjoint Analysis. Am
Health Drug Benefits; 11(8):408-17.

Aletaha D, Husni ME, Merola JF, Ranza R, Bertheussen H, Lippe R, et al. (2020):
Treatment Mode Preferences in Psoriatic Arthritis: A Qualitative Multi-Country Study.
Patient Prefer Adherence; 14:949-61.

Burke JR, Cheng L, Gillooly KM, Strnad J, Zupa-Fernandez A, Catlett IM, et al.
(2019): Autoimmune pathways in mice and humans are blocked by pharmacological
stabilization of the TYK?2 pseudokinase domain. Sci Transl Med; 11(502):eaaw1736.

Wrobleski ST, Moslin R, Lin S, Zhang Y, Spergel S, Kempson J, et al. (2019): Highly
Selective Inhibition of Tyrosine Kinase 2 (TYK2) for the Treatment of Autoimmune
Diseases: Discovery of the Allosteric Inhibitor BMS-986165. J Med Chem;
62(20):8973-95.

Chimalakonda A, Burke J, Cheng L, Catlett I, Tagen M, Zhao Q, et al. (2021):
Selectivity Profile of the Tyrosine Kinase 2 Inhibitor Deucravacitinib Compared with
Janus Kinase 1/2/3 Inhibitors. Dermatology and Therapy; 11(5):1763-76.

Goldstein JD, Burlion A, Zaragoza B, Sendeyo K, Polansky JK, Huehn J, et al. (2016):
Inhibition of the JAK/STAT Signaling Pathway in Regulatory T Cells Reveals a Very
Dynamic Regulation of Foxp3 Expression. PLOS ONE; 11(4):e0153682.

Marroqui L, Dos Santos RS, Flayel T, Grieco FA, Santin I, Op de Beeck A, et al.
(2015): TYK?2, a Candidate Gene for Type 1 Diabetes, Modulates Apoptosis and the
Innate Immune Response in Human Pancreatic -Cells. Diabetes; 64(11):3808-17.
Armstrong AW, Lebwohl M, Warren RB, Sofen H, Morita A, Paul C, et al. (2025):
Deucravacitinib in plaque psoriasis: Four-year safety and efficacy results from the
Phase 3 POETYK PSO-1, PSO-2 and long-term extension trials. Journal of the
European Academy of Dermatology and Venereology; 39(7):1336-51.

Deucravacitinib (Sotyktu®) Seite 58 von 112



Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 28.05.2026

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

89.

90.

91.

92.

93.

94.

95.

96.

97.

98.

Lebwohl M, Warren RB, Sofen H, Imafuku S, Paul C, Szepietowski JC, et al. (2024):
Deucravacitinib in plaque psoriasis: 2-year safety and efficacy results from the phase III
POETYK trials. Br J Dermatol; 190(5):668-79.

European Medicines Agency (EMA) (2026): European Public Assessment Report
(EPAR) — Variation — Sotyktu. Procedure No. EMA/VR/0000282554. [Zugrift:
12.05.2026]. URL: https://www.ema.europa.ecu/en/documents/variation-report/sotyktu-
vr-0000282554-epar-assessment-report-variation_en.pdf.

Chandy RJ, Bridgeman SG, Godinich BM, Feldman SR (2023): New synthetic
pharmacotherapeutic approaches to the treatment of moderate-to-severe plaque psoriasis
in adults. Expert Opinion on Pharmacotherapy; 24(8):959-67.

Greenzaid J, Feldman S (2024): Clinical Pharmacokinetic and Pharmacodynamic
Considerations in the Treatment of Moderate-to-Severe Psoriasis. Clinical
Pharmacokinetics; 63(2):137-53.

Lilly Deutschland GmbH (2018): Dossier zur Nutzenbewertung gemal § 35a SGBV —
Ixekizumab (Taltz®); Modul 3A (Erwachsene Patienten mit aktiver Psoriasis-Arthritis,
die unzureichend auf eine oder mehrere krankheitsmodifizierende Antirheumatika
(DMARD) angesprochen oder diese nicht vertragen haben). [Zugriff: 11.02.2026].
URL: https://www.g-ba.de/downloads/92-975-2316/2018-02-
16_Modul3A_Ixekizumab.pdf.

Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2018): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL): Anlage
XII — Beschliisse tiber die Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen
nach § 35a SGB V — Ixekizumab (neues Anwendungsgebiet: Psoriasis-Arthritis).
[Zugriff: 08.12.2025]. URL: https://www.g-ba.de/downloads/39-261-3451/2018-08-
16 AM-RL-XII Ixekizumab nAWG_D-343 BAnz.pdf.

Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2019): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL): Anlage
XII — Beschliisse iiber die Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen
nach § 35a SGB V — Tofacitinib (neues Anwendungsgebiet: Psoriasis-Arthritis).
[Zugriff: 08.12.2025]. URL: https://www.g-ba.de/downloads/39-261-3681/2019-02-
21 _AM-RL-XII Tofacitinib_D-373 _BAnz.pdf.

Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2021): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL): Anlage
XII — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a SGB V —
Secukinumab (Neubewertung aufgrund neuer Wissenschaftlicher Erkenntnisse
(Psoriasis-Arthritis)). [Zugriff: 08.12.2025]. URL: https://www.g-ba.de/downloads/39-
261-4713/2021-02-18 AM-RL-XII_Secukinumab_D-576_BAnz.pdf.

Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2021): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL): Anlage
XII — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a SGB V —
Guselkumab (neues Anwendungsgebiet: Psoriasis-Arthritis). [Zugriff: 08.12.2025].
URL: https://www.g-ba.de/downloads/39-261-4847/2021-05-20 AM-RL-
XII_Guselkumab_D-625_BAnz.pdf.

Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2021): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-RL): Anlage
XII — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a SGB V —

Deucravacitinib (Sotyktu®) Seite 59 von 112


https://www.ema.europa.eu/en/documents/variation-report/sotyktu-vr-0000282554-epar-assessment-report-variation_en.pdf
https://www.ema.europa.eu/en/documents/variation-report/sotyktu-vr-0000282554-epar-assessment-report-variation_en.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/92-975-2316/2018-02-16_Modul3A_Ixekizumab.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/92-975-2316/2018-02-16_Modul3A_Ixekizumab.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-3451/2018-08-16_AM-RL-XII_Ixekizumab_nAWG_D-343_BAnz.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-3451/2018-08-16_AM-RL-XII_Ixekizumab_nAWG_D-343_BAnz.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-3681/2019-02-21_AM-RL-XII_Tofacitinib_D-373_BAnz.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-3681/2019-02-21_AM-RL-XII_Tofacitinib_D-373_BAnz.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-4713/2021-02-18_AM-RL-XII_Secukinumab_D-576_BAnz.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-4713/2021-02-18_AM-RL-XII_Secukinumab_D-576_BAnz.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-4847/2021-05-20_AM-RL-XII_Guselkumab_D-625_BAnz.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-4847/2021-05-20_AM-RL-XII_Guselkumab_D-625_BAnz.pdf

Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 28.05.2026

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

99.

100.

101.

102.

103.

104.

105.

106.

Upadacitinib (neues Anwendungsgebiet: Psoriasis-Arthritis). [Zugriff: 08.12.2025].
URL.: https://www.g-ba.de/downloads/39-261-4920/2021-07-15_AM-RL-
XII_Upadacitinib_D-638_BAnz.pdf.

Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2022): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie: Anlage XII —
Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a des Fiinften
Buches Sozialgesetzbuch (SGB V) — Risankizumab (neues Anwendungsgebiet:
Psoriasis-Arthritis, Monotherapie oder in Kombination mit Methotrexat). [ Zugriff:
08.12.2025]. URL: https://www.g-ba.de/downloads/39-261-5439/2022-05-19 AM-RL-
XII_Risankizumab_D-744 BAnz.pdf.

Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2023): Beschluss des Gemeinsamen
Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie: Anlage XII —
Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a des Fiinften
Buches Sozialgesetzbuch (SGB V) — Bimekizumab (neues Anwendungsgebiet:
Psoriasis-Arthritis, Monotherapie oder in Kombination mit Methotrexat). [ Zugriff:
08.12.2025]. URL: https://www.g-ba.de/downloads/39-261-6350/2023-12-21 AM-RL-
XII_Bimekizumab_D-948 BAnz.pdf.

Statistisches Bundesamt (DESTATIS) (2026): Vorausberechneter Bevolkerungsstand:
Deutschland, Stichtag, Varianten der Bevolkerungsvorausberechnung (Stand:
20.01.2026). [Zugriff: 11.02.2026]. URL: https://www-
genesis.destatis.de/datenbank/online/table/12421-0001.

Albrecht K, Binder S, Minden K, Poddubnyy D, Regierer AC, Strangfeld A, et al.
(2024): Systematic review to estimate the prevalence of inflammatory rheumatic
diseases in Germany. (Systematisches Review zur Schitzung der Privalenz entziindlich-
rheumatischer Erkrankungen in Deutschland — Englische Version.).Z Rheumatol;
83(Suppl 1):20-30.

Deike M, Brinks R, Meller S, Schneider M, Sewerin P (2021): Risk of psoriatic arthritis

depending on age: analysis of data from 65 million people on statutory insurance in
Germany. RMD Open; 7(3):¢001975.

Hagenstrom K, Miiller K, Garbe C, Augustin M (2024): Priavalenz der Psoriasis und
Psoriasis-Arthritis in Deutschland — Analyse von Routinedaten der gesetzlichen

Krankenversicherung. JDDG: Journal der Deutschen Dermatologischen Gesellschatft;
22:45-55.

Janssen-Cilag GmbH (2020): Dossier zur Nutzenbewertung geméf § 35a SGBV —
Guselkumab (Tremfya®); Modul 3A/B (Tremfya® zur Behandlung der aktiven Psoriasis
Arthritis bei erwachsenen Patienten, die auf eine vorangegangene
krankheitsmodifizierende antirheumatische Therapie unzureichend angesprochen oder
diese nicht vertragen haben). [Zugriff: 11.02.2026]. URL: https://www.g-
ba.de/downloads/92-975-4247/Modul3.pdf.

Bundesministerium fiir Gesundheit (BMG) (2026): Gesetzliche Krankenversicherung:
Mitglieder, mitversicherte Angehdrige und Krankenstand; Monatswerte Januar 2026.
[Zugriff: 12.02.2026]. URL:
https://www.bundesgesundheitsministerium.de/themen/krankenversicherung/zahlen-
und-fakten-zur-krankenversicherung/mitglieder-und-versicherte.html.

Deucravacitinib (Sotyktu®) Seite 60 von 112


https://www.g-ba.de/downloads/39-261-4920/2021-07-15_AM-RL-XII_Upadacitinib_D-638_BAnz.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-4920/2021-07-15_AM-RL-XII_Upadacitinib_D-638_BAnz.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-5439/2022-05-19_AM-RL-XII_Risankizumab_D-744_BAnz.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-5439/2022-05-19_AM-RL-XII_Risankizumab_D-744_BAnz.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-6350/2023-12-21_AM-RL-XII_Bimekizumab_D-948_BAnz.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/39-261-6350/2023-12-21_AM-RL-XII_Bimekizumab_D-948_BAnz.pdf
https://www-genesis.destatis.de/datenbank/online/table/12421-0001
https://www-genesis.destatis.de/datenbank/online/table/12421-0001
https://www.g-ba.de/downloads/92-975-4247/Modul3.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/92-975-4247/Modul3.pdf
https://www.bundesgesundheitsministerium.de/themen/krankenversicherung/zahlen-und-fakten-zur-krankenversicherung/mitglieder-und-versicherte.html
https://www.bundesgesundheitsministerium.de/themen/krankenversicherung/zahlen-und-fakten-zur-krankenversicherung/mitglieder-und-versicherte.html

Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 28.05.2026

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

107.

108.

109.

110.

111.

112.

113.

114.

115.

116.

117.

118.

Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA (2026): Excel-Tabelle zur Berechnung der
Anzahl der Patient:innen in der Zielpopulation in Modul 3B des
Nutzenbewertungsdossiers zu Deucravacitinib (Psoriasis-Arthritis).

Institut fiir Qualitdt und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) (2018):
Ixekizumab (Psoriasis Arthritis) — Nutzenbewertung gemél3 § 35a SGB V. [Zugriff:
16.02.2026]. URL: https://www.g-ba.de/downloads/92-975-2318/2018-03-

01 Nutzenbewertung-IQWiG_Ixekizumab-D-343.pdf.

Regierer AC, Weill A (2025): RABBIT-SpA — nationale Registerdaten zu
Spondyloarthritiden. Aktuelle Rheumatologie; 50(01):25-32.

Augustin M, Lindner L, Kiihl L, Weiss A, Rustenbach SJ, Stephan B, et al. (2023):
Charakterisierung von Patienten mit Psoriasisarthritis in der dermatologischen und
rheumatologischen Versorgung: Analyse von zwei Registern. JDDG: Journal der
Deutschen Dermatologischen Gesellschaft; 21:1170-8.

Thagi D, Behrens F, Greger G, Burkhardt H, Gnann H, Schopf R, et al. (2015):
Association between Skin and Joint Involvement in Patients with Psoriatic Arthritis

Treated with Adalimumab: Analysis of Data from a German Non-Interventional Study.
Dermatology; 230(3):213-21.

Busquets-Pérez N, Rodriguez-Moreno J, Gomez-Vaquero C, Nolla-Solé JM (2012):
Relationship between psoriatic arthritis and moderate-severe psoriasis: analysis of a

series of 166 psoriatic arthritis patients selected from a hospital population. Clin
Rheumatol; 31(1):139-43.

de Vlam K, Merola JF, Birt JA, Sandoval DM, Lobosco S, Moon R, et al. (2018): Skin
Involvement in Psoriatic Arthritis Worsens Overall Disease Activity, Patient-Reported

Outcomes, and Increases Healthcare Resource Utilization: An Observational, Cross-
Sectional Study. Rheumatol Ther; 5(2):423-36.

Tillett W, Merola JF, Thagi D, Holdsworth E, Booth N, Lobosco LS, et al. (2020):
Disease Characteristics and the Burden of Joint and Skin Involvement Amongst People
With Psoriatic Arthritis: A Population Survey. Rheumatol Ther; 7(3):617-37.

Walsh JA, Ogdie A, Michaud K, Peterson S, Holdsworth E, Bruce Wirta S, et al.
(2020): AB0818 SKIN INVOLVEMENT IN PSORIATIC ARTHRITIS (PsA) - THE
INCREMENTAL IMPACT OF PSORIASIS ON QUALITY OF LIFE, DISABILITY
AND WORK PRODUCTIVITY: REAL-WORLD SURVEY IN US AND EUROPE.
Annals of the Rheumatic Diseases; 79(Suppl 1):1711-2.

Mease PJ, Etzel CJ, Huster WJ, Armstrong AW, Muram TM, Lisse J, et al. (2021):
Evaluation of Changes in Skin and Joint Outcomes and Associated Treatment Changes

in Psoriatic Arthritis (PsA): Experience From the Corrona PsA/SpA Registry. J
Rheumatol; 48(3):376-84.

Mease PJ, Karki C, Palmer JB, Etzel CJ, Kavanaugh A, Ritchlin CT, et al. (2017):
Clinical and Patient-reported Outcomes in Patients with Psoriatic Arthritis (PsA) by
Body Surface Area Affected by Psoriasis: Results from the Corrona
PsA/Spondyloarthritis Registry. J Rheumatol; 44(8):1151-8.

Mease P, Ye X, Saffore CD, Parikh B, Ciecinski S, Blachley T, et al. (2026):
Quantifying Disease Activity Despite Treatment with Tumor Necrosis Factor Inhibitors
Among Patients with Psoriatic Arthritis and Axial Spondyloarthritis: Real-World
Results from the PPD CorEvitas Psoriatic Arthritis/Spondyloarthritis Registry.
Rheumatology and Therapy; 13:403-21.

Deucravacitinib (Sotyktu®) Seite 61 von 112


https://www.g-ba.de/downloads/92-975-2318/2018-03-01_Nutzenbewertung-IQWiG_Ixekizumab-D-343.pdf
https://www.g-ba.de/downloads/92-975-2318/2018-03-01_Nutzenbewertung-IQWiG_Ixekizumab-D-343.pdf

Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 28.05.2026

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

119.

120.

121.

122.

123.

124.

125.

126.

127.

128.

129.

130.

Ogdie A, Middaugh N, Blachley T, Bourgeois T, Ling Y-L, Mundayat R, et al. (2026):
Effectiveness of Tofacitinib in Patients with Psoriatic Arthritis Initiating Monotherapy
Versus Combination Therapy: Results from the CorEvitas Psoriatic
Arthritis/Spondyloarthritis Registry. Rheumatology and Therapy; 13(1):195-212.

Mease PJ, Ye X, Saffore CD, lyile T, Middaugh N, Blachley T, et al. (2025): Real-
world Effectiveness of Upadacitinib on Group for Research and Assessment of Psoriasis
and Psoriatic Arthritis Core Domains for Patients with Psoriatic Arthritis: Data from the
CorEvitas Psoriatic Arthritis/Spondyloarthritis Registry [abstract]. Arthritis Rheumatol;
77(suppl 9):1113-5.

Mease PJ, O'Brien J, Middaugh N, Kricorian G, Stryker S, Collier DH, et al. (2023):
Real-World Evidence Assessing Psoriatic Arthritis by Disease Domain: An Evaluation
of the CorEvitas Psoriatic Arthritis/Spondyloarthritis Registry. ACR Open
Rheumatology; 5(8):388-98.

Mease PJ, Blachley T, Dube B, McLean RR, Kim N, Hur P, et al. (2022): Effectiveness
of 6-month Use of Secukinumab in Patients With Psoriatic Arthritis in the CorEvitas
Psoriatic Arthritis/Spondyloarthritis Registry. The Journal of Rheumatology; 49(7):700.

Mease PJ, Ogdie A, Chakravarty SD, Shiff NJ, Lin I, McLean RR, et al. (2022):
Clinical Characteristics of Registry Participants with Psoriatic Arthritis Initiating
Guselkumab: An Analysis from the CorEvitas Psoriatic Arthritis/Spondyloarthritis
Registry. Drugs Real World Outcomes; 9(4):617-28.

Shadick N, Schnock K, Feather V, Cui J, Maica G, Marshall A, et al. (2021): A
Comparison of Quality of Life Outcomes Between Psoriatic Arthritis and Psoriasis

Patients: Data from the Brigham Cohort for Psoriasis and Psoriatic Arthritis Registry
(COPPAR) [abstract]. Arthritis Rheumatol; 73(suppl 9):3706-9.

Zundell MP, Ogdie-Beatty AR, Perez-Chada L, Hamade H, Gondo GC, Khan AT, et al.
(2024): Prevalence and Impact of Unacceptable Symptom State among Patients with
Psoriatic Arthritis: Results from the National Psoriasis Foundation’s 2019 Annual
Survey. JID Innovations; 4(5):100292.

Eder L, Chandran V, Pellet F, Shanmugarajah S, Rosen CF, Bull SB, et al. (2012):
Human leucocyte antigen risk alleles for psoriatic arthritis among patients with
psoriasis. Ann Rheum Dis; 71(1):50-5.

Kasiem FR, Kok MR, Luime JJ, Tchetverikov I, Wervers K, Korswagen LA, et al.
(2022): The burden of psoriasis in patients with early psoriatic arthritis. Rheumatology
(Oxford); 61(4):1570-8.

Tekin HG, Wu JJ, Burge R, Birt J, Egeberg A (2019): Burden and Disease
Characteristics of Patients with Psoriatic Arthritis: A Population-based Cross-sectional
Study. The Journal of Rheumatology:jrheum.180670.

Polyzoi M, Virhage M, Geale K, Anell B (2016): The Prevalence of Plaque Psoriasis,
Psoriatic Arthritis And The Overlap Between Them In Norway. Value in Health;
19(7):A578.

Lee S, Xie L, Wang Y, Vaidya N, Baser O (2018): Evaluating the Effect of Treatment
Persistence on the Economic Burden of Moderate to Severe Psoriasis and/or Psoriatic
Arthritis Patients in the U.S. Department of Defense Population. ] Manag Care Spec
Pharm; 24(7):654-63.

Deucravacitinib (Sotyktu®) Seite 62 von 112



Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 28.05.2026

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

3.3 Kosten der Therapie fiir die gesetzliche Krankenversicherung

Im Abschnitt 3.3 wird an mehreren Stellen gefordert, Spannen anzugeben, wenn dies an den
entsprechenden Stellen zutrifft. Mit diesen Spannen ist in den nachfolgenden Tabellen
konsequent weiterzurechnen, sodass daraus in Tabelle 3-10 Angaben fiir Jahrestherapiekosten
pro Patient mit einer Unter- und Obergrenze resultieren.

Die Kosten sind in den entsprechenden Abschnitten von Modul 3 sowohl fiir das zu bewertende
Arzneimittel als auch fiir alle vom Gemeinsamen Bundesausschuss als zweckmiBige
Vergleichstherapie bestimmten Therapien/Therapieoptionen anzugeben. Dies schlieft auch
Angaben zur zulassungsiiberschreitenden Anwendung von Arzneimitteln ein, sofern diese
ausnahmsweise als zweckmiBige Vergleichstherapie oder Teil der zweckmiBigen
Vergleichstherapie bestimmt wurden.

3.3.1 Angaben zur Behandlungsdauer

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-5 an, nach welchem Behandlungsmodus (zum
Beispiel kontinuierlich, in Zyklen, je Episode, bei Bedarf) das zu bewertende Arzneimittel und
die zweckmdfige Vergleichstherapie eingesetzt werden. Geben Sie die Anzahl der
Behandlungen pro Patient pro Jahr und die Behandlungsdauer je Behandlung in Tagen an.
Die Behandlungstage pro Patient pro Jahr ergeben sich aus der Anzahl der Behandlungen pro
Patient pro Jahr und der Behandlungsdauer je Behandlung. Falls eine Therapie ldnger als ein
Jahr dauert, jedoch zeitlich begrenzt ist, soll zusdtzlich die Gesamttherapiedauer angegeben
werden. Fiigen Sie fiir jede Therapie, Behandlungssituation und jede Population
beziehungsweise Patientengruppe eine neue Zeile ein.

Zur Ermittlung der Kosten der Therapie miissen Angaben zur Behandlungsdauer auf
Grundlage der Fachinformation gemacht werden. Zundchst ist auf Grundlage der
Fachinformation zu priifen, ob es unterschiedliche Behandlungssituationen oder
Behandlungsdauern gibt. Mit einer Behandlungssituation ist gemeint, dass fiir Patienten
aufgrund unterschiedlicher Eigenschaften unterschiedliche Behandlungsdauern veranschlagt
werden, zum Beispiel 12 Wochen versus 24 Wochen. Mit Behandlungsdauer ist hier gemeint,
dass unabhdngig von diesen in der Fachinformation vorgegebenen Patienteneigenschaften eine
Spanne der Behandlungsdauer gewdhlt werden kann, zum Beispiel 12 bis 15 Wochen. Die
Angaben sind fiir jede Behandlungssituation einzeln zu machen. Ist fiir eine
Behandlungssituation keine eindeutige Behandlungsdauer angegeben, sondern eine
Zeitspanne, dann ist die jeweilige Unter- und Obergrenze anzugeben und bei den weiteren
Berechnungen zu verwenden. Wenn aus der Fachinformation keine maximale
Behandlungsdauer hervorgeht, ist die Behandlung grundsdtzlich fiir ein Jahr anzusetzen,
ansonsten die zuldssige Anzahl an Gaben, zum Beispiel maximal mogliche Anzahl der Zyklen
pro Jahr. Sofern als zweckmdpfsige Vergleichstherapie oder als Teil der zweckmdfigen
Vergleichstherapie —ausnahmsweise die zulassungsiiberschreitende Anwendung von
Arzneimitteln bestimmt worden ist, sind die Angaben zum Behandlungsmodus anhand
geeigneter Quellen zu begriinden. Die Behandlung ist in diesen Fillen grundsdtzlich fiir ein
Jahr anzusetzen. Ausnahmen sind zu begriinden.
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Tabelle 3-5: Angaben zum Behandlungsmodus (zu bewertendes Arzneimittel und zweck-
méiBige Vergleichstherapie)

Bezeichnung der Bezeichnung Behandlungs- Anzahl Behand- Behand-
Therapie (zu der Population modus Behand- lungsdauer lungstage
bewertendes bzw. Patienten- lungen pro je Behand- pro Patient
Arzneimittel, gruppe Patient pro | lung in pro Jahr
zweckmifige Jahr (ggf. Tagen (ggf. | (ggf.
Vergleichstherapie) Spanne) Spanne) Spanne)
Zu bewertendes Arzneimittel: Deucravacitinib
Deucravacitinib Teilpopulationen | Kontinuierlich 365 1 365
(Sotyktu®) a) und b) 1 x téglich
Filmtabletten
ZweckmibBige Vergleichstherapie
Adalimumab Teilpopulationen | Kontinuierlich 26,1 1 26,1
(z. B. Humira®) a) und b) 1 x alle 2 Wochen
Injektionslosung
Bimekizumab Teilpopulationen | Kontinuierlich 6,5-13 1 6,5-13
(Bimzelx®) a) und b) 1 x alle 4 oder

C 8 Wochen
Injektionslosung
Certolizumab pegol | Teilpopulationen | Kontinuierlich 13-26,1 1 13-26,1
(Cimzia®) a) und b) 1 x alle 2 oder

S . 4 Wochen
Injektionslosung
Etanercept Teilpopulationen | Kontinuierlich 52,1-104,3 1 52,1-104,3
(z. B. Enbrel®) a) und b) 1 x oder 2 x

S . wochentlich
Injektionsldsung
Golimumab Teilpopulationen | Kontinuierlich 12 1 12
(z. B. Simponi®) a) und b) 1 x im Monat
Injektionsldsung
Guselkumab Teilpopulationen | Kontinuierlich 6,5-13 1 6,5-13
(Tremfya®) a) und b) 1 x alle 8 oder

C . 4 Wochen
Injektionsldsung
Infliximab Teilpopulationen | Kontinuierlich 26,1 1 26,1
(z. B. Remsima®) a) und b) 1 x alle 2 Wochen
Injektionslosung
Ixekizumab Teilpopulationen | Kontinuierlich 13 1 13
(Taltz®) a) und b) 1 x alle 4 Wochen
Injektionslosung
Risankizumab Teilpopulationen | Kontinuierlich 4,3 1 4,3
(Skyrizi®) a) und b) 1 x alle

L . 12 Wochen
Injektionslosung
Secukinumab Teilpopulationen | Kontinuierlich 12-26,1 1 12-26,1
(Cosentyx®) a) und b) 1 x im Monat oder

S . 1 x alle 2 Wochen
Injektionslosung
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Bezeichnung der Bezeichnung Behandlungs- Anzahl Behand- Behand-
Therapie (zu der Population modus Behand- lungsdauer lungstage
bewertendes bzw. Patienten- lungen pro je Behand- pro Patient
Arzneimittel, gruppe Patient pro | lung in pro Jahr
zweckmifige Jahr (ggf. Tagen (ggf. | (ggf.
Vergleichstherapie) Spanne) Spanne) Spanne)
Ustekinumab Teilpopulationen | Kontinuierlich 4,3 1 4,3
(z. B. Stelara®) a) und b) 1 x alle 12

o . Wochen
Injektionslosung

Wenn eine Behandlung linger als ein Jahr, aber nicht dauerhaft durchgefiihrt werden muss und sich die
Behandlung zwischen den Jahren unterscheidet, ist dies anzumerken. In den folgenden Tabellen miissen die
Angaben dann pro Patient sowohl fiir ein Jahr als auch fiir die gesamte Behandlungsdauer zu jeder
Patientengruppe erfolgen.

Begriinden Sie die Angaben in Tabelle 3-5 unter Nennung der verwendeten Quellen.

Tabelle 3-5 stellt den Behandlungsmodus des zu bewertenden Arzneimittels Sotyktu®
(Deucravacitinib) und der Wirkstoffe der zVT bei erwachsenen Patient:innen mit aktiver PsA,
die auf eine vorangegangene DMARD-Therapie unzureichend angesprochen oder diese nicht
vertragen haben, dar. Die Informationen wurden den aktuellen Fachinformationen der ent-
sprechenden Arzneimittel entnommen.

Die Anzahl der Behandlungstage wurde rechnerisch auf ein Jahr (365 Tage) standardisiert. Im
Gegensatz zu Deucravacitinib ist fliir manche Arzneimittel der zVT laut jeweiliger Fach-
information ein initiales Induktionsschema vorgesehen. Hierdurch erhoht sich teilweise die
Anzahl der Behandlungstage im ersten Behandlungsjahr. In Ubereinstimmung mit dem Vor-
gehen des G-BA (sieche z. B. [1]) bleiben diese initialen Induktionsschemata hier jedoch
unberticksichtigt, da es sich bei der PsA um eine chronische Erkrankung mit kontinuierlichem
Therapiebedarf handelt. Die angegebenen Behandlungstage des zu bewertenden Arzneimittels
Deucravacitinib und der zVT entsprechen somit denen einer Dauertherapie ohne Induktions-
phasen. Des Weiteren konnen sowohl Deucravacitinib als auch einige Wirkstoffe der zVT
gemidl Fachinformation nicht nur als Monotherapie, sondern auch in Kombination mit
Methotrexat zur Anwendung kommen. Im Einklang mit dem Vorgehen des G-BA werden im
Folgenden jedoch jeweils nur die Anwendung als Monotherapie und die damit verbundenen
Arzneimittelkosten berticksichtigt.

Zu bewertendes Arzneimittel

Deucravacitinib (Sotyktu®)

Basierend auf den Angaben in der Fachinformation erfolgt die Behandlung mit Deucravacitinib
fiir erwachsene Patient:innen mit aktiver PSA einmal tdglich mit einer Erhaltungsdosis von
6 mg oral, als kontinuierliche Therapie [2]. Bezogen auf ein Jahr ergeben sich somit
365 Behandlungstage.
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Zweckmiilige Vergleichstherapie

Adalimumab (z. B. Humira®)

Gemal Fachinformation zu Adalimumab erfolgt die Behandlung bei erwachsenen Patient:innen
mit aktiver PsA mit 40 mg Adalimumab subkutan jede zweite Woche als kontinuierliche
Therapie [3]. Bezogen auf ein Jahr ergeben sich fiir die Erhaltungstherapie somit
26,1 Behandlungen (= 365 Tage / 14 Tage) und 26,1 Behandlungstage (= 26,1 Behandlungen
x 1 Behandlungstag).

Bimekizumab (Bimzelx®)

Gemail Fachinformation wird Bimekizumab bei erwachsenen Patient:innen mit aktiver PsA als
kontinuierliche Therapie einmal alle vier Wochen in einer Dosierung von 160 mg subkutan
verabreicht [4]. Fiir Patient:innen mit gleichzeitig bestehender mittelschwerer bis schwerer
Plaque-Psoriasis wird die Gabe von 320 mg Bimekizumab alle 8 Wochen empfohlen (nach
einer 16-wochigen Induktionsphase mit Verabreichung von 320 mg alle 4 Wochen). Bezogen
auf ein Jahr ergeben sich fiir die Erhaltungstherapie somit 13 Behandlungen (= 365 Tage /
28 Tage) bzw., im Falle gleichzeitig bestehender mittelschwerer bis schwerer Plaque-Psoriasis,
6,5 Behandlungen (=365 Tage /56 Tage). Dies entspricht 13 Behandlungstagen (=13 Be-
handlungen x 1 Behandlungstag) bzw. 6,5 Behandlungstagen (= 6,5 Behandlungen x 1 Be-
handlungstag).

Certolizumab pegol (Cimzia®)

Gemadl Fachinformation wird Certolizumab pegol bei erwachsenen Patient:innen mit aktiver
PsA nach Erhalt der Anfangsdosis (je 400 mg in den Wochen 0, 2 und 4) einmal alle 2 Wochen
in einer Dosierung von 200 mg als kontinuierliche Therapie subkutan angewendet [S5]. Nach
Bestitigung des klinischen Ansprechens kann eine alternative Erhaltungsdosis von 400 mg alle
4 Wochen erwogen werden. Bezogen auf ein Jahr ergeben sich fiir die Erhaltungstherapie somit
26,1 Behandlungen (= 365 Tage / 14 Tage) bzw. 13 Behandlungen (= 365 Tage / 28 Tage) und
26,1 Behandlungstage (= 26,1 Behandlungen % 1 Behandlungstag) bzw. 13 Behandlungstage
(= 13 Behandlungen x 1 Behandlungstag).

Etanercept (z. B. Enbrel®)

Gemadll Fachinformation wird Etanercept bei erwachsenen Patient:innen mit aktiver PsA
zweimal wochentlich in einer Dosierung von 25 mg oder einmal wochentlich in einer Dosierung
von 50 mg als kontinuierliche Therapie subkutan angewendet [6]. Bezogen auf ein Jahr ergeben
sich fiir die Erhaltungstherapie somit 104,3 Behandlungen (= (365 Tage / 7 Tage) x 2)) bzw.
52,1 Behandlungen (= 365 Tage / 7 Tage) und 104,3 Behandlungstage (= 104,3 Behandlungen
x 1 Behandlungstag) bzw. 52,1 Behandlungstage (= 52,1 Behandlungen % 1 Behandlungstag).

Golimumab (z. B. Simponi®)

Gemil Fachinformation wird Golimumab bei erwachsenen Patient:innen mit aktiver PsA
einmal im Monat in einer Dosierung von 50 mg subkutan angewendet als kontinuierliche
Therapie [7]. Fiir Patient:innen mit einem Korpergewicht von mehr als 100 kg ist eine Dosis-
erhhung auf 100 mg Golimumab einmal im Monat moglich. Bezogen auf ein Jahr ergeben
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sich fiir die Erhaltungstherapie somit 12 Behandlungen (= 1 x pro Monat iiber 12 Monate) und
12 Behandlungstage (= 12 Behandlungen x 1 Behandlungstag).

Guselkumab (Tremfya®)

GemiB Fachinformation wird Guselkumab bei erwachsenen Patient:innen mit aktiver PsA zur
kontinuierlichen Erhaltungstherapie in einer Dosierung von 100 mg alle 8 Wochen als sub-
kutane Injektion verabreicht (nach einer Induktionsphase bestehend aus zwei Gaben von
100 mg Guselkumab in den Wochen 0 und 4) [8]. Bei Patient:innen, die nach &rztlicher
Beurteilung ein hohes Risiko fiir Gelenkschdden haben, ist auch eine Verabreichung von
100 mg alle 4 Wochen mdglich. Bezogen auf ein Jahr ergeben sich fiir die Erhaltungstherapie
somit 6,5 Behandlungen (=365 Tage /56 Tage) bzw. 13 Behandlungen (=365 Tage/
28 Tage) und 6,5 Behandlungstage (= 6,5 Behandlungen x 1 Behandlungstag) bzw. 13 Be-
handlungstage (= 13 Behandlungen x 1 Behandlungstag).

Infliximab (z. B. Remsima®)

Gemal Fachinformation zu Infliximab erfolgt die Erhaltungstherapie bei erwachsenen Patient:-
innen mit aktiver PsA mit subkutaner Verabreichung in einer Dosierung von 120 mg Infliximab
alle 2 Wochen (beginnend 4 Wochen nach zwei initialen intravendsen Gaben von je 5 mg/kg
Korpergewicht im Abstand von 2 Wochen) [9]. Bezogen auf ein Jahr ergeben sich fiir die
Erhaltungstherapie mit der subkutanen Formulierung somit 26,1 Behandlungen (= 365 Tage /
14 Tage) und 26,1 Behandlungstage (=26,1 Behandlungen x 1 Behandlungstag).

Ixekizumab (Taltz®)

Gemadl Fachinformation wird Ixekizumab bei erwachsenen Patient:innen mit aktiver PsA als
Erhaltungstherapie in einer Dosierung von 80 mg alle 4 Wochen subkutan verabreicht (nach
einer initialen Gabe von 160 mg Ixekizumab in Woche 0) [10]. Bezogen auf ein Jahr ergeben
sich fir die Erhaltungstherapie somit 13 Behandlungen (=365 Tage / 28 Tage) und
13 Behandlungstage (= 13 Behandlungen x 1 Behandlungstag).

Risankizumab (Skyrizi®)

GemiB Fachinformation wird Risankizumab bei erwachsenen Patient:innen mit aktiver PsA zur
Erhaltungstherapie alle 12 Wochen subkutan verabreicht in einer Dosierung von 150 mg
(entweder in Form einer Injektion mit dem 150-mg-Fertigpen oder zweier Injektionen mit der
75-mg-Fertigspritze) [11]. Die Erhaltungstherapie schlieBt sich an eine Induktionsphase mit
zwel Gaben von 150 mg Risankizumab in den Wochen 0 und 4 an. Bezogen auf ein Jahr
ergeben sich fiir die Erhaltungstherapie 4,3 Behandlungen (= 365 Tage / 84 Tage) und 4,3 Be-
handlungstage (= 4,3 Behandlungen x 1 Behandlungstag).

Secukinumab (Cosentyx®)

Gemail Fachinformation zu Secukinumab erfolgt die Behandlung bei erwachsenen Patient:-
innen mit aktiver PsA mit einer monatlichen Erhaltungsdosis von 150 mg Secukinumab oder,
fiir Patient:innen mit unzureichendem Ansprechen auf TNF-o-Inhibitoren, von 300 mg
Secukinumab, als subkutane Injektion [12]. Patient:innen mit gleichzeitiger mittelschwerer bis
schwerer Plaque-Psoriasis werden ebenfalls mit 300 mg monatlich behandelt; bei einem
Korpergewicht von 90 kg oder mehr kann fiir diese Patient:innen eine Intensivierung auf
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300 mg alle 2 Wochen einen zusétzlichen Nutzen bieten. Die Erhaltungstherapie schlie3t sich
jeweils an fiinf initiale wochentliche Gaben der Dosis von 150 mg bzw. 300 mg an. Bezogen
auf ein Jahr ergeben sich fiir die Erhaltungstherapie bei monatlicher Verabreichung 12 Be-
handlungen (=1 % pro Monat {liber 12 Monate) bzw. bei zweiwoOchentlicher Verabreichung
26,1 Behandlungen (= 365 Tage / 14 Tage), entsprechend 12 Behandlungstage (= 12 Behand-
lungen x 1 Behandlungstag) bzw. 26,1 Behandlungstage (= 26,1 Behandlungen x 1 Behand-
lungstag).

Ustekinumab (z. B. Stelara®)

Gemail Fachinformation wird Ustekinumab bei erwachsenen Patient:innen mit aktiver PsA alle
12 Wochen in einer Dosierung von 45 mg subkutan angewendet (nach zwei initialen Dosen von
je 45 mg im Abstand von 4 Wochen) [13]. Bei einem Korpergewicht von mehr als 100 kg
konnen alternativ 90 mg alle 12 Wochen gegeben werden. Bezogen auf ein Jahr ergeben sich
fiir die Erhaltungstherapie somit 4,3 Behandlungen (= 365 Tage / 84 Tage) und 4,3 Behand-
lungstage (= 4,3 Behandlungen x 1 Behandlungstag).

3.3.2 Angaben zum Verbrauch fiir das zu bewertende Arzneimittel und die
zweckmiflige Vergleichstherapie

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-4 den Verbrauch pro Gabe und den Jahresverbrauch
pro Patient fiir das zu bewertende Arzneimittel sowie fiir die zweckmdfige Vergleichstherapie
in gebrduchlichem Maf3 (zum Beispiel mg) gemdf3 der in der Fachinformation empfohlenen
Dosis, falls erforderlich als Spanne, an. Wenn sich der Fachinformation keine Angaben zum
Verbrauch entnehmen lassen oder sofern als zweckmdfSige Vergleichstherapie oder als Teil der
zweckmdfigen Vergleichstherapie ausnahmsweise die zulassungsiiberschreitende Anwendung
von Arzneimitteln bestimmt worden ist, sind die gewdhlten Angaben anhand einer geeigneten
Quelle zu begriinden. Beriicksichtigen Sie auch gegebenenfalls entstehenden Verwurf
(unvermeidbarer Verwurf pro Gabe; Verwurf infolge einer begrenzten Behandlungsdauer).
Falls die zweckmdfige Vergleichstherapie eine nichtmedikamentose Behandlung ist, geben Sie
ein anderes im jeweiligen Anwendungsgebiet international gebrduchliches Maf3 fiir den
Jahresdurchschnittsverbrauch der zweckmdfigen Vergleichstherapie an. Fiigen Sie fiir jede
Therapie eine neue Zeile ein.
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Tabelle 3-6: Jahresverbrauch pro Patient (zu bewertendes Arzneimittel und zweckméBige

Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckmifige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Behand-
lungstage
pro Patient
pro Jahr
(gegebenen-
falls
Spanne) *

Verbrauch
pro Gabe
(gegebenen-
falls Spanne)

Jahresverbrauch pro
Patient (gegebenenfalls
Spanne)

(gebriuchliches Maf}; im
Falle einer nichtmedika-
mentosen Behandlung
Angabe eines anderen im
jeweiligen Anwendungs-
gebiet international
gebriuchlichen Maf3es)

Zu bewertendes Arzneimittel: Deucravacitinib

Deucravacitinib Teilpopulationen a) | 365 6 mg 2.190 mg

(Sotyktu®) und b) (‘e 1 Filmtablette | (2 365 Filmtabletten a 6 mg)

Filmtabletten a6me)

Zweckmifige Vergleichstherapie

Adalimumab Teilpopulationen a) | 26,1 40 mg 1.044 mg

(z. B. Humira®) und b) (“é 1 Injektions- (& 26,1 Injektionslésungen

Injektionslosung 6sung 340 mg) | 440 mg)

Bimekizumab Teilpopulationen a) | 6,5-13 160-320 mg | 2.080 mg

(Bimzelx®) und b) (2 1 Injek- (2 6,5-13 Injektionsldsungen a
C . . tionslosung 320-160 mg)

Injektionslosung 2 160-320 mg)

Certolizumab pegol Teilpopulationen a) | 13-26,1 200400 mg | 5.200-5.220 mg

(Cimzia®) und b) (2 1-2 Injek- (2 13 x 2 bzw. 26,1 x 1 Injek-
N . tionslosung/en tionslésung/en a 200 mg)

Injektionsldsung 4200 mg)

Etanercept Teilpopulationen a) | 52,1-104,3 25-50 mg 2.605-2.607,5 mg

(z. B. Enbrel®) und b) (2 1 Injektions- | (& 52,1-104,3 Injektions-
N . 16sung 16sungen a 50-25 mg)

Injektionsldsung 425-50 mg)

Golimumab Teilpopulationen a) | 12 50-100 mg 600-1.200 mg

(z. B. Simponi®) und b) (2 1 Injektions- (2 12 Injektionslosungen
C . . 16sun a 50-100 mg)

Injektionslosung a 50:,’?’00 mg) g

Guselkumab Teilpopulationen a) | 6,5-13 100 mg 650-1.300 mg

(Tremfya®) und b) (..é 1 In_iektions- (£ 6,5-13 Injektionslosungen

Injektionslosung 6sung 2 100 mg) | 4 100 mg)

Infliximab Teilpopulationen a) | 26,1 120 mg 3.132 mg

(z. B. Remsima®) und b) (£ 1 Injektions- (£ 26,1 Injektionslosungen

Injektionslosung 16sung a 120 mg) | a 120 mg)

Ixekizumab Teilpopulationen a) | 13 80 mg 1.040 mg

(Ta]tz®) und b) (£ 1 Injektions- (£ 13 Injektionslosungen

Injektionsldsung 6sung 2 80 mg) | 480 me)

Deucravacitinib (Sotyktu®)
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Bezeichnung der Bezeichnung der Behand- Verbrauch Jahresverbrauch pro

Therapie (zu Population bzw. lungstage pro Gabe Patient (gegebenenfalls

bewertendes Patientengruppe pro Patient (gegebenen- Spanne)

Arzneimittel, pro Jahr falls Spanne) (gebriiuchliches Maf}; im

zweckmiflige (gegebenen- Falle einer nichtmedika-

Vergleichstherapie) falls mentosen Behandlung

Spanne) * Angabe eines anderen im

jeweiligen Anwendungs-
gebiet international
gebriuchlichen Maf3es)

Risankizumab Teilpopulationen a) | 4,3 150 mg 645 mg

(Skyrizi®) und b) (2 1 Injektions- | (2 4,3 Injektionsldsungen

Injektionslosung l6sung a 150 mg) | a 150 mg)

Secukinumab Teilpopulationen a) | 12-26,1 150-300 mg 1.800-7.830 mg

(Cosentyx®) und b) (2 1 Injektions- (£ 12-26,1 Injektionslésungen

C L. " 16sung a 150-300 mg)

Injektionsldsung 2 150300 mg)

Ustekinumab Teilpopulationen a) | 4,3 45-90 mg 193,5-387 mg

(z. B. Stelara®) und b) (2 1 Injektions- (£ 4,3 Injektionslosungen

C - 16 a 45—

Injektionsldsung 3021511150 me) 445-90 mg)

a: Fiir die Berechnung des Jahresverbrauchs wurden die auf eine Nachkommastelle gerundeten Werte der Behandlungstage

pro Jahr, wie dargestellt, verwendet.

Begriinden Sie die Angaben in Tabelle 3-6 unter Nennung der verwendeten Quellen. Nehmen
Sie gegebenenfalls Bezug auf andere Verbrauchsmafe, die im Anwendungsgebiet gebrduchlich
sind (zum Beispiel IU, Dosierung je Quadratmeter Korperoberfldche, Dosierung je Kilogramm
Korpergewicht).

Die fiir die Berechnung des Jahresverbrauchs in Tabelle 3-6 notwendigen Angaben wie
Dosierung und Anwendungsfrequenz der jeweiligen Wirkstoffe basieren auf den entsprechen-
den Fachinformationen und den daraus abgeleiteten Behandlungstagen pro Patient:in und Jahr
(vgl. Tabelle 3-5).

Fir Wirkstoffe, bei denen gemdll Fachinformation verschiedene (feste) Dosierungen in
Abhiéngigkeit patientenindividueller —Charakteristika (Korpergewicht oberhalb eines
bestimmten Schwellenwerts, gleichzeitiges Vorliegen einer mittelschweren bis schweren
Plaque-Psoriasis oder erhohtes Risiko von Gelenkschiddigungen, vgl. oben) mdglich sind,
wurden die entsprechenden Unter- und Obergrenzen des Verbrauchs als Spanne abgebildet.
Dosiserhohungen in Abhédngigkeit des Korpergewichts sind im Anwendungsgebiet der PsA
regelhaft therapierelevant, da — wie auch in Leitlinien betont — Ubergewicht eine hiufige
Komorbiditdt der PsA ist und mit einem schlechteren Therapieansprechen assoziiert ist (vgl.
Abschnitt 3.2.1) [14, 15]. Auch eine gleichzeitig bestehende mittelschwere bis schwere Plaque-
Psoriasis betrifft einen bedeutenden Anteil der Patient:innen mit PsA (vgl. Abschnitte 3.2.1 und
3.2.4).

Deucravacitinib (Sotyktu®) Seite 70 von 112



Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 28.05.2026

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

Der Jahresverbrauch ist in Milligramm und Tabletten bzw. Anzahl an Injektionsldsungen
angegeben. Fiir die Berechnung des Jahresverbrauchs wurden die auf eine Nachkommastelle
gerundeten Werte der Behandlungstage pro Jahr, wie in Tabelle 3-5 und Tabelle 3-6 angegeben,
verwendet.

Zu bewertendes Arzneimittel

Deucravacitinib (Sotyktu®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung von Deucravacitinib wurden der Fachinformation
von Sotyktu® entnommen [2]. Die empfohlene Dosierung von Deucravacitinib betrigt 6 mg
oral einmal téglich je Behandlungstag. Daraus ergibt sich ein Jahresverbrauch von 2.190 mg.
Dies entspricht 365 Filmtabletten & 6 mg.

Zweckmiiflige Vergleichstherapie

Adalimumab (z. B. Humira®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung von Adalimumab wurden der Fachinformation
von Humira® entnommen [3]. Die empfohlene Dosierung von Adalimumab betrigt 40 mg
subkutan alle 2 Wochen. Bei 26,1 Behandlungstagen ergibt sich ein Jahresverbrauch von
1.044 mg (26,1 Injektionslosungen x 40 mg).

Bimekizumab (Bimzelx®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung von Bimekizumab wurden der Fachinformation
von Bimzelx® enthommen [4]. Die empfohlene Dosierung von Bimekizumab betriigt 160 mg
subkutan einmal alle 4 Wochen. Fiir Patient:innen mit gleichzeitig bestehender mittelschwerer
bis schwerer Plaque-Psoriasis betrdgt die empfohlene Dosierung 320 mg subkutan einmal alle
8 Wochen. Bei 13 bzw. 6,5 Behandlungstagen ergibt sich ein Jahresverbrauch von 2.080 mg
(13 Injektionslosungen x 160 mg bzw. 6,5 Injektionslosungen x 320 mg).

Certolizumab pegol (Cimzia®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung von Certolizumab pegol wurden der Fach-
information von Cimzia® entnommen [5]. Die empfohlene Dosierung von Certolizumab pegol
betragt 200 mg subkutan alle 2 Wochen. Nach Bestdtigung des klinischen Ansprechens kann
eine alternative Erhaltungsdosis von 400 mg alle 4 Wochen erwogen werden. Bei 26,1 bzw.
13 Behandlungstagen ergibt sich ein Jahresverbrauch von 5.220 mg bzw. 5.200 mg (26,1 bzw.
26 Injektionslosungen % 200 mg).

Etanercept (z. B. Enbrel®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung von Etanercept wurden der Fachinformation von
Enbrel® entnommen [6]. Die empfohlene Dosierung von Etanercept betrigt zweimal
wochentlich 25 mg oder einmal wochentlich 50 mg subkutan. Bei 104,3 bzw. 52,1
Behandlungstagen ergibt sich ein Jahresverbrauch von 2.607,5 mg bzw. 2.605 mg (104,3
Injektionsldsungen x 25 mg bzw. 52,1 Injektionslosungen x 50 mg).
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Golimumab (z. B. Simponi®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung von Golimumab wurden der Fachinformation von
Simponi® entnommen [7]. Die empfohlene Dosierung von Golimumab betrigt 50 mg oder
100 mg (letzteres mdglich fiir Patient:innen mit einem Korpergewicht von mehr als 100 kg)
subkutan einmal monatlich. Bei 12 Behandlungstagen ergibt sich ein Jahresverbrauch von
600-1.200 mg (12 Injektionslésungen x 50—100 mg).

Guselkumab (Tremfya®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung von Guselkumab wurden der Fachinformation von
Tremfya® entnommen [8]. Die empfohlene Dosierung von Guselkumab betrigt 100 mg
subkutan einmal alle 8 Wochen oder alle 4 Wochen (letzteres mdglich bei Patient:innen mit
einem hohen Risiko fiir Gelenkschddigungen). Bei 6,5 bzw. 13 Behandlungstagen ergibt sich
ein Jahresverbrauch von 650 mg bzw. 1.300 mg (6,5 bzw. 13 Injektionslésungen x 100 mg).

Infliximab (z. B. Remsima®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung von Infliximab als subkutane Injektion wurden der
Fachinformation von Remsima® entnommen [9]. Die empfohlene Dosierung von Infliximab
betragt 120 mg subkutan einmal alle 2 Wochen. Bei 26,1 Behandlungstagen ergibt sich ein
Jahresverbrauch von 3.132 mg (26,1 Injektionslosungen x 120 mg).

Ixekizumab (Taltz®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung von Ixekizumab wurden der Fachinformation von
Taltz® enthommen [10]. Die empfohlene Dosierung von Ixekizumab betriigt 80 mg subkutan
einmal alle 4 Wochen. Bei 13 Behandlungstagen ergibt sich ein Jahresverbrauch von 1.040 mg
(13 Injektionslosungen x 80 mg).

Risankizumab (Skyrizi®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung von Risankizumab wurden der Fachinformation
von Skyrizi® entnhommen [11]. Die empfohlene Dosierung von Risankizumab betriigt 150 mg
subkutan einmal alle 12 Wochen. Bei 4,3 Behandlungstagen ergibt sich ein Jahresverbrauch
von 645 mg (4,3 Injektionsldsungen x 150 mg).

Secukinumab (Cosentyx®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung von Secukinumab wurden der Fachinformation
von Cosentyx® entnommen [12]. Die empfohlene Dosierung von Secukinumab betriigt monat-
lich 150 mg oder, fiir Patient:innen mit unzureichendem Ansprechen auf TNF-a-Inhibitoren,
300 mg subkutan. Patient:innen mit gleichzeitiger mittelschwerer bis schwerer Plaque-Psoriasis
werden ebenfalls mit 300 mg monatlich behandelt; bei einem Korpergewicht von 90 kg oder
mehr kann flir diese Patient:innen eine Intensivierung auf 300 mg alle 2 Wochen einen zusitz-
lichen Nutzen bieten. Bei 12 bzw. 26,1 Behandlungstagen ergibt sich ein Jahresverbrauch von
1.800-7.830 mg (12 bzw. 26,1 Injektionslosungen x 150-300 mg).
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Ustekinumab (z. B. Stelara®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung von Ustekinumab wurden der Fachinformation
von Stelara® entnommen [13]. Die empfohlene Dosierung von Ustekinumab betriigt 45 mg oder
90 mg (letzteres moglich fiir Patient:innen mit einem Kdorpergewicht von mehr als 100 kg)
subkutan einmal alle 12 Wochen. Bei 4,3 Behandlungstagen ergibt sich ein Jahresverbrauch
von 193,50-387 mg (4,3 Injektionslosungen x 45-90 mg).

3.3.3 Angaben zu Kosten des zu bewertenden Arzneimittels und der zweckmifigen
Vergleichstherapie

Geben Sie in Tabelle 3-7 an, wie hoch die Apothekenabgabepreise fiir das zu bewertende
Arzneimittel sowie fiir die zweckmdfsige Vergleichstherapie sind. Generell soll(en) die fiir die
Behandlungsdauer  zweckmdpfigste(n) und wirtschaftlichste(n) verordnungsfihige(n)
Packungsgrofie(n) gewdhit werden. Sofern Festbetrige vorhanden sind, miissen diese
angegeben werden. Sofern keine Festbetrdge bestehen, soll das giinstigste Arzneimittel gewdhlt
werden. Importarzneimittel sollen nicht beriicksichtigt werden. Geben Sie zusdtzlich die den
Krankenkassen tatsdchlich entstehenden Kosten an. Dazu ist der Apothekenabgabepreis nach
Abzug der gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte (siehe § 130 und § 130a SGB V mit Ausnahme
der in § 130a Absatz 8 SGB V genannten Rabatte) anzugeben. Bei Festbetrdgen mit
generischem Wettbewerb sind zusdtzlich zum Apothekenrabatt nach § 130 SGBV
Herstellerrabatte nach § 130a SGB V abzuziehen, die auf Basis der Festbetrige berechnet
wurden. Im Falle einer nichtmedikamentésen zweckmdfigen Vergleichstherapie sind
entsprechende Angaben zu deren Vergiitung aus GKV-Perspektive zu machen. Fiigen Sie fiir
jede Therapie eine neue Zeile ein. Sofern eine Darlegung der Kosten gemessen am
Apothekenabgabepreis nicht méglich ist, sind die Kosten auf Basis anderer geeigneter Angaben
darzulegen.

Tabelle 3-7: Kosten des zu bewertenden Arzneimittels und der zweckmiBigen Vergleichs-
therapie

Bezeichnung der Therapie | Kosten pro Packung Kosten nach Abzug

(zu bewertendes (zum Beispiel Apothekenabgabepreis oder gesetzlich vorgeschriebener
Arzneimittel, zweckmiflige | andere geeignete Angaben in Euro nach Rabatte in Euro
Vergleichstherapie) Wirkstiirke, Darreichungsform und

Packungsgrofle, fiir nichtmedikamentose
Behandlungen Angaben zu deren
Vergiitung aus GKV-Perspektive)

Zu bewertendes Arzneimittel: Deucravacitinib

Deucravacitinib SOTYKTU® 6 mg Filmtabletten 2-7787937 € X
(Sotyktu®) 84 St. | 6 mg [1,77 €%; 164,94 €°]
Filmtabletten PZN: 18073815

ablette AVP: 2.945,68 €
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Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckmiflige
Vergleichstherapie)

Kosten pro Packung

(zum Beispiel Apothekenabgabepreis oder
andere geeignete Angaben in Euro nach
Wirkstirke, Darreichungsform und
Packungsgrofle, fiir nichtmedikamentdse
Behandlungen Angaben zu deren
Vergiitung aus GKV-Perspektive)

Kosten nach Abzug

gesetzlich vorgeschriebener

Rabatte in Euro

Zweckmifige Vergleichstherapie

Adalimumab
(z. B. Humira®)

Injektionslosung

HUMIRA® 40 mg Injektionslésung in
Fertigspritze

6 St. | 40 mg

PZN: 11515256

FB: 2.804,97 €

2.803,20 €
[1,77 €]

Bimekizumab
(Bimzelx®)

Injektionslosung

BIMZELX® 160 mg Injektionsldsung in
Fertigspritze

4 St. | 160 mg

PZN: 17177487

AVP:4.874,16 €

487239€
[1,77 €]

BIMZELX® 320 mg Injektionslésung im
Fertigpen

3 St. |320 mg

PZN: 19228964

AVP:7.282,42 €

7.280,65 €
[1,77 €]

Certolizumab pegol
(Cimzia®)

Injektionslosung

CIMZIA® 200 mg Injektionslésung in
Fertigspritze

6 St.| 200 mg

PZN: 01751978

FB:2.804,97 €

2.803,20 €
[1,77 €]

Etanercept
(z. B. Enbrel®)
Injektionslosung

ENBREL® 25 mg Pulver und Lésungsmittel
in gefiillter Spritze zur Herstellung einer
Injektionsldsung

24 St. | 25 mg

PZN: 03753295

FB:2.548,84 €

2.547,07 €
[1,77 €]

ENBREL® 50 mg Injektionsldsung in
Fertigspritze

12 St. | 50 mg

PZN: 04492425

FB: 2.548,84 €

2.547,07 €
[1,77 €]

Golimumab
(z. B. Simponi®)
Injektionslosung

SIMPONI® 50 mg Injektionslésung in
Fertigspritze

3 St. | 50 mg

PZN: 03297733

FB: 2.548,84 €

2.547,07 €
[1,77 €]

SIMPONI® 100 mg Injektionslésung in
vorgefiilltem Injektor

3 St.| 100 mg

PZN: 01786534

FB: 4.555,18 €

455341€
[1,77 €]
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Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckmiflige

Kosten pro Packung
(zum Beispiel Apothekenabgabepreis oder
andere geeignete Angaben in Euro nach

Kosten nach Abzug
gesetzlich vorgeschriebener
Rabatte in Euro

Vergleichstherapie) Wirkstirke, Darreichungsform und
Packungsgrofle, fiir nichtmedikamentdse
Behandlungen Angaben zu deren
Vergiitung aus GKV-Perspektive)
Guselkumab TREMFYA® 100 mg Injektionsldsung in 5320»03 €
(Tremfya®) Fertigspritze (1,77 €]
C . 2 St. | 100 mg
Injektionslosung PZN: 16222553
AVP:5.321,80 €
Infliximab REMSIMA® 120 mg Injektionslésung im 3.884,77 €

[1,77 € 231,91 €]

PZN: 19523232
AVP: 1.199,81 €

(z. B. Remsima®) Fertigpen
Injektionslosung 6 St. [ 120 mg

PZN: 16505653

AVP:4.11845€
Ixekizumab TALTZ® 80 mg Injektionslésung im Fertigpen 3.987,55€
(Taltz®) 3 St.| 80 mg [1,77 €
Injektionsldsung PZN: 12143414

AVP:3.989,32 €
Risankizumab SKYRIZI® 150 mg Injektionslésung im 3.948,57 €
(Skyrizi®) Fertigpen [1,77 €4
Injektionslosung I St [150 mg

PZN: 16902070

AVP:3.950,34 €
Secukinumab COSENTYX® 300 mg Injektionslésung im 4.020,26 €
(Cosentyx®) Fertigpen [1,77 €]
Injektionslosung 3 5t. {300 mg

PZN: 16507209

AVP:4.022,03 €

COSENTYX® 150 mg Injektionslésung in 4.020,26 €

Fertigspritze [1,77 €4

6 St. | 150 mg

PZN: 10626692

AVP: 4.022,03 €
Ustekinumab IMULDOSA® 45 mg Injektionsldsung in 1.132,24 € .
(z. B. Imuldosa®) Fertigspritze [1,77 €% 65,80 €°]
Injektionslosung 1 8t.|45 mg

IMULDOSA® 90 mg Injektionslésung in
Fertigspritze

1 St. |90 mg

PZN: 19523249

AVP: 1.199,81 €

1.132,24 €
[1,77 €% 65,80 €"]

Deucravacitinib (Sotyktu®)
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Bezeichnung der Therapie | Kosten pro Packung Kosten nach Abzug

(zu bewertendes (zum Beispiel Apothekenabgabepreis oder gesetzlich vorgeschriebener
Arzneimittel, zweckmifBlige | andere geeignete Angaben in Euro nach Rabatte in Euro
Vergleichstherapie) Wirkstirke, Darreichungsform und

Packungsgrofle, fiir nichtmedikamentdse
Behandlungen Angaben zu deren
Vergiitung aus GKV-Perspektive)

Stand der Lauer-Taxe: 01.05.2026
a: Rabatt nach §130 SGB V
b: Rabatt nach §130a Abs. 1 SGB V

AVP: Apothekenverkaufspreis; FB: Festbetrag; GKV: Gesetzliche Krankenversicherung; PZN: Pharmazentralnummer; SGB:
Sozialgesetzbuch.

Begriinden Sie die Angaben in Tabelle 3-7 unter Nennung der verwendeten Quellen.

Berechnung der Kosten pro Packung aus GKV-Perspektive

Die Preisinformationen und die jeweiligen Abschlige der in der Tabelle 3-7 genannten
Priaparate aller relevanten Therapien wurden der Lauer-Taxe zum Stand 01.05.2026
entnommen. Folgende gesetzlich vorgeschriebene Rabatte wurden, sofern zutreffend, zur
Ermittlung der realen Kosten vom jeweiligen Apothekenverkaufspreis (AVP) abgezogen:

e Apothekenabschlag nach § 130 Abs. 1 SGBV (1,77 € fiir verschreibungspflichtige
Arzneimittel)

e Herstellerrabatt nach § 130a Abs. 1 SGB V (7 % fiir patentgeschiitzte bzw. 6 % fiir
patentfreie, nicht festbetragsgeregelte Arzneimittel)

e Preismoratorium nach § 130a Abs. 3a SGB V

e Herstellerrabatt nach § 130a Abs. 3b SGB V fiir patentfreie, wirkstoffgleiche Arznei-
mittel (sogenannter Generikarabatt, 10 %).

Die in Tabelle 3-7 aufgefiihrten Preise sind Grundlage fiir alle weiteren Berechnungen,
insbesondere flir die Kalkulation der Jahrestherapiekosten. Zur Ermittlung der Jahrestherapie-
kosten wurden in der Lauer-Taxe gelistete und im Verkehr befindliche Originalpackungen mit
ithrer jeweiligen Wirkstdrke, Darreichungsform und PackungsgroBe beriicksichtigt. Dies
bedeutet, dass Packungen, die nicht im Vertrieb oder ausschlieBlich fiir den Einsatz im
Krankenhaus bestimmt sind oder (re-)importiert wurden, fiir die Kalkulation ausgeschlossen
wurden. Zur Darstellung der fiir die GKV relevanten Jahrestherapiekosten wurde zudem
diejenige Packung bzw. Packungskombination verwendet, die die addquate Abbildung des
minimalen bzw. maximalen Verbrauchs (im Falle einer Spanne) am kostenglinstigsten
realisiert. Bei der Kostenberechnung fiir festbetragsgeregelte Arzneimittel werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte so angesetzt, wie sie in der Lauer-Taxe gelistet sind.
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Zusammenfassung der Arzneimittelkosten fiir das zu bewertende Arzneimittel und die
zweckmiflige Vergleichstherapie

In der folgenden Tabelle 3-8 werden die jéhrlichen Arzneimittelkosten pro Patient:in fiir das zu
bewertende Arzneimittel und die Wirkstoffe der zVT dargestellt, ermittelt auf Basis der Anga-
ben zum Jahresverbrauch in Tabelle 3-6 und zu den jeweiligen Kosten in Tabelle 3-7. Die
Arzneimittelkosten pro Patient:in pro Jahr ergeben sich aus den Kosten pro Packung (nach
Abzug gesetzlich vorgeschriebener Rabatte) multipliziert mit dem Jahresverbrauch in Packun-
gen, d. h. der Anzahl der benétigten Packungen. Diese ergibt sich aus dem Jahresverbrauch in
Einheiten (Filmtabletten oder Injektionslosungen) dividiert durch die Anzahl an Einheiten pro
Packung. Ein eventuell entstehender Verwurf wurde berticksichtigt.

Fiir die Berechnung des Jahresverbrauchs pro Patient:in pro Jahr (in Einheiten) wurde die auf
eine Nachkommastelle gerundete Anzahl der Therapietage pro Jahr herangezogen (vgl. Tabelle
3-6). Die weitere Berechnung der Arzneimittelkosten pro Patient:in pro Jahr erfolgte mit der
ungerundeten Anzahl benétigter Packungen; die Angaben in Tabelle 3-8 sind jedoch zur
besseren Lesbarkeit auf drei Nachkommastellen (Anzahl Packungen) bzw. auf zwei Nach-
kommastellen (Kosten in Euro) gerundet.

Tabelle 3-8: Kosten des zu bewertenden Arzneimittels und der zweckmiBigen Vergleichs-
therapie pro Patient pro Jahr

Bezeichnung der | Produkt Kosten nach Jahresverbrauch Arzneimittel-
Therapie (zu Abzug gesetz- pro Patient in kosten pro
bewertendes lich vorge- Einheiten und Patient pro Jahr
Arzneimittel, schriebener Packungen *

zweckmiiflige Rabatte

Vergleichs-

therapie

Zu bewertendes Arzneimittel: Deucravacitinib

Deucravacitinib Sotyktu® 2.778,97 € 365 St. 12.075,29 €

(Sotyktu®) 84 St. | 6 mg (2 4,345 Packungen)
. PZN: 18073815
Filmtabletten

AVP:2.945,68 €

Summe der Arzneimittelkosten fiir Deucravacitinib | 12.075,29 €

ZweckmibBige Vergleichstherapie

Adalimumab
Adalimumab Humira® 2.803,20 € 26,1 St. 12.193,92 €
(z. B. Humira®) 6 St. | 40 mg (2 4350 Packungen)
Injektionslosung | PZN: 11515256

FB: 2.804,97 €

Summe der Arzneimittelkosten fiir Adalimumab | 12.193,92 €

Bimekizumab
Bimekizumab Bimxelz® 4.872,39 € 13 St. 15.835,27 €
(Bimzelx ®) 4 St. | 160 mg (é 3,250 Packungen)
Injektionslosung | PZN: 17177487

AVP:4.874,16 €
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Bezeichnung der | Produkt Kosten nach Jahresverbrauch Arzneimittel-
Therapie (zu Abzug gesetz- pro Patient in kosten pro
bewertendes lich vorge- Einheiten und Patient pro Jahr
Arzneimittel, schriebener Packungen *
zweckmifige Rabatte
Vergleichs-
therapie
Bimzelx® 7.280,65 € 6,5 St. 15.774,74 €
3 St.[320 mg (2 2,167 Packungen)
PZN: 19228964
AVP:7.282,42 €
Summe der Arzneimittelkosten fiir Bimekizumab | 15.774,74 €-
15.835,27 €
Certolizumab pegol
Certolizumab Cimzia® 2.803,20 € 26-26,1 St. 12.147,20 €-
pegol 6 St. | 200 mg (2 4,333-4350 Packun- 12.193,92 €
(Cimzia®) PZN: 01751978 gen)
C FB: 2.804,97 €
Injektionslosung
Summe der Arzneimittelkosten fiir Certolizumab pegol | 12.147,20 €-
12.193,92 €
Etanercept
Etanercept Enbrel® 2.547,07 € 104,3 St. 11.069,14 €
(z. B. Enbrel®) 24 St.| 25 mg (2 4,346 Packungen)
C PZN: 03753295
Injektionsldsung FB: 2.548.84 €
Enbrel® 2.547,07 € 52,1 St. 11.058,53 €
12 St. | 50 mg
PZN- 04492475 (2 4,342 Packungen)
FB: 2.548,84 €
Summe der Arzneimittelkosten fiir Etanercept | 11.058,53 €—
11.069,14 €
Golimumab
Golimumab Simponi® 2.547,07 € 12 St. 10.188,28 €
(z. B. Simponi®) 3 St.150 mg (2 4 Packungen)
T PZN: 03297733
Injektionslosung FB: 2.548.84 €
Simponi® 4.55341¢€ 12 St. 18.213,64 €
3 St. [ 100 mg (2 4 Packungen)
PZN: 01786534
FB:4.555,18 €
Summe der Arzneimittelkosten fiir Golimumab | 10.188,28 €-
18.213,64 €
Guselkumab
Guselkumab Tremfya® 5.320,03 € 6,5-13 St. 17.290,10 €-
(Tremfya®) 2 8t.1100 mg (23,250-6,500 Packun- | 34.580,20 €
Injektionslosung AVP- 5321.80 €
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Bezeichnung der | Produkt Kosten nach Jahresverbrauch Arzneimittel-
Therapie (zu Abzug gesetz- pro Patient in kosten pro
bewertendes lich vorge- Einheiten und Patient pro Jahr
Arzneimittel, schriebener Packungen *
zweckmifige Rabatte
Vergleichs-
therapie
Summe der Arzneimittelkosten fiir Guselkumab | 17.290,10 €-
34.580,20 €
Infliximab
Infliximab Remsima® 3.884,77 € 26,1 St. 16.898,75 €
(z. B. Remsima®) 6 St. | 120 mg (2 4,350 Packungen)
Inicktionsls PZN: 16505653
EKHONSIOSUNE | Avp: 4.118,45 €
Summe der Arzneimittelkosten fiir Infliximab | 16.898,75 €
Ixekizumab
Ixekizumab Taltz® 3.987,55 € 13 St. 17.279,38 €
(Taltz®) 3 St. 80 mg (2 4,333 Packungen)
Iniektionslé PZN: 12143414
yekhionsiosung | Avp: 3.989,32 €
Summe der Arzneimittelkosten fiir Ixekizumab | 17.279,38 €
Risankizumab
Risankizumab Skyrizi® 3.948,57 € 4,3 St. 16.978,85 €
(Skyrizi®) 1 St. | 150 mg (2 4,300 Packungen)
Iniektionsls PZN: 16902070
MICKHUONSIOSUNE 1 Avp: 3.950,34 €
Summe der Arzneimittelkosten fiir Risankizumab | 16.978,85 €
Secukinumab
Secukinumab Cosentyx® 4.020,26 € 12 St. 8.040,52 €
(Cosentyx®) 6 St. | 150 mg (2 2 Packungen)
Iniektionsls PZN: 10626692
MICKUONSIOSUNE | AvP: 4.022,03 €
Cosentyx® 4.020,26 € 12-26,1 St. 16.081,04 €—
3 St | 300 mg (é 4-8,700 Packungen) 34976,26 €
PZN: 16507209
AVP: 4.022,03 €
Summe der Arzneimittelkosten fiir Secukinumab | 8.040,52 €-
34.976,26 €
Ustekinumab
Ustekinumab Imuldosa® 1.132,24 € 4.3 St. 4.868,63 €
(z. B. Imuldosa®) 1 St. |45 mg (2 4,300 Packungen)
Iniektionsls PZN: 19523232
NICKUONSIOSUNE | AP 1.199,81 €
Imuldosa® 1.132,24 € 43 St. 4.868,63 €
1 St. | 90 mg + 4300 Pack
PZN: 19523249 (2 4,300 Packungen)
AVP:1.199,81 €
Summe der Arzneimittelkosten fiir Ustekinumab | 4.868,63 €
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Bezeichnung der | Produkt Kosten nach Jahresverbrauch Arzneimittel-
Therapie (zu Abzug gesetz- pro Patient in kosten pro
bewertendes lich vorge- Einheiten und Patient pro Jahr
Arzneimittel, schriebener Packungen *

zweckmifige Rabatte

Vergleichs-

therapie

Stand der Lauer-Taxe: 01.05.2026

a: Fiir die Berechnung des Jahresverbrauchs pro Patient:in pro Jahr (in Einheiten) wurde die auf eine Nachkommastelle
gerundete Anzahl der Therapietage pro Jahr herangezogen (vgl. Tabelle 3-6). Die weitere Berechnung der Arzneimittel-
kosten pro Patient:in pro Jahr in dieser Tabelle erfolgte mit der ungerundeten Anzahl benétigter Packungen; die Angaben
sind jedoch zur besseren Lesbarkeit auf drei Nachkommastellen gerundet.

AVP: Apothekenverkaufspreis; FB: Festbetrag; PZN: Pharmazentralnummer; St.: Stiick

3.3.4 Angaben zu Kosten fiir zusitzlich notwendige GKV-Leistungen

Sofern bei der Anwendung der jeweiligen Therapie entsprechend der Fachinformation regelhaft
Kosten bei der notwendigen Inanspruchnahme édrztlicher Behandlung oder bei der Verordnung
sonstiger Leistungen entstehen, sind die hierfiir anfallenden Kosten als Kosten fiir zusitzlich
notwendige GKV-Leistungen darzustellen. Es werden nur direkt mit der Anwendung des
Arzneimittels unmittelbar in Zusammenhang stehende Kosten beriicksichtigt. Gemif
Fachinformation lediglich empfohlene Leistungen sind nicht als notwendige Leistungen
anzusehen. Ist eine zweckmiBige Vergleichstherapie definiert, so sind ausschlieBlich
diejenigen Leistungen zu beriicksichtigen, die sich zwischen der zu bewertenden Therapie und
der zweckmiBigen Vergleichstherapie unterscheiden.

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-9 an, welche zusdtzlich notwendigen GKV-
Leistungen (notwendige regelhafte Inanspruchnahme drztlicher Behandlung oder Verordnung
sonstiger Leistungen zulasten der GKV) bei Anwendung des zu bewertenden Arzneimittels und
der zweckmdifsigen Vergleichstherapie entsprechend der Fachinformation entstehen. Geben Sie
dabei auch an, wie hdufig die Verordnung zusdtzlich notwendiger GKV-Leistungen pro Patient
erforderlich ist: Wenn die Verordnung abhdngig vom Behandlungsmodus (Episode, Zyklus,
kontinuierlich) ist, soll dies vermerkt werden. Die Angaben miissen sich aber insgesamt auf
einen Jahreszeitraum beziehen. Machen Sie diese Angaben sowohl fiir das zu bewertende
Arzneimittel als auch fiir die zweckmdfsige Vergleichstherapie. Fiigen Sie fiir jede Therapie,
jede Population beziehungsweise Patientengruppe und jede zusdtzlich notwendige GKV-
Leistung eine neue Zeile ein. Begriinden Sie Ihre Angaben zu Frequenz und Dauer.
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Tabelle 3-9: Zusitzlich notwendige GKV-Leistungen bei Anwendung der Arzneimittel gemél
Fachinformation (zu bewertendes Arzneimittel und zweckmiBige Vergleichstherapie)

Bezeichnung der Bezeichnung Bezeichnung der Anzahl der Anzahl der
Therapie (zu der Population zusitzlichen GKV- zusitzlich zusitzlich
bewertendes beziehungsweise | Leistung notwendigen notwendigen
Arzneimittel, Patientengruppe GKV- GKYV-
zweckmifige Leistungen je Leistungen pro
Vergleichstherapie) Episode, Patient pro
ZyKlus et Jahr
cetera
Zu bewertendes Arzneimittel: Deucravacitinib
Deucravacitinib Teilpopulationen | Untersuchung auf 1 1
(Sotyktu®) a) und b) Tuberkuloseinfektion
Filmtabletten

Zweckmafige Vergleichstherapie

Injektionslosung

Adalimumab Teilpopulationen | Untersuchung auf 1 1

(z. B. Humira®) a) und b) Tuberkuloseinfektion

Injektionslosung Untersuchung auf 1 1
Hepatitisinfektion

Bimekizumab Teilpopulationen | Untersuchung auf 1 1

(Bimzelx®) a) und b) Tuberkuloseinfektion

Injektionslosung

Certolizumab pegol | Teilpopulationen | Untersuchung auf 1 1

(Cimzia®) a) und b) Tuberkuloseinfektion

Injektionsldsung Untersuchung auf 1 1
Hepeatitisinfektion

Etanercept Teilpopulationen | Untersuchung auf 1 1

(z. B. Enbrel®) a) und b) Tuberkuloseinfektion

Injektionsldsung Untersuchung auf 1 1
Hepeatitisinfektion

Golimumab Teilpopulationen | Untersuchung auf 1 1

(z. B. Simponi®) a) und b) Tuberkuloseinfektion

Injektionslosung Untersuchung auf 1 1
Hepatitisinfektion

Guselkumab Teilpopulationen | Untersuchung auf 1 1

(Tremfya®) a) und b) Tuberkuloseinfektion

Injektionslosung

Infliximab Teilpopulationen | Untersuchung auf 1 1

(z. B. Remsima®) a) und b) Tuberkuloseinfektion

Untersuchung auf

Hepatitisinfektion
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Bezeichnung der Bezeichnung Bezeichnung der Anzahl der Anzahl der

Therapie (zu der Population zusitzlichen GKV- zusitzlich zusitzlich

bewertendes beziehungsweise | Leistung notwendigen notwendigen

Arzneimittel, Patientengruppe GKV- GKYV-

zweckmifige Leistungen je Leistungen pro

Vergleichstherapie) Episode, Patient pro
ZyKlus et Jahr
cetera

Ixekizumab Teilpopulationen | Nicht zutreffend.

(Taltz®) a) und b)

Injektionslosung

Risankizumab Teilpopulationen | Untersuchung auf 1 1

(Skyrizi®) a) und b) Tuberkuloseinfektion

Injektionslosung

Secukinumab Teilpopulationen | Untersuchung auf 1 1

(Cosentyx®) a) und b) Tuberkuloseinfektion

Injektionslosung

Ustekinumab Teilpopulationen | Untersuchung auf 1 1

(z. B. Stelara®) a) und b) Tuberkuloseinfektion

Injektionsldsung

GKYV: Gesetzliche Krankenversicherung.

Begriinden Sie die Angaben in Tabelle 3-9 unter Nennung der verwendeten Quellen. Ziehen Sie
dabei auch die Angaben zur Behandlungsdauer (wie im Abschnitt 3.3.1 angegeben) heran.

Gemill § 4 Abs. 8 AM-NutzenV bezieht sich die Aufstellung der zusitzlichen GKV-Leis-
tungen, die bei der Anwendung des zu bewertenden Arzneimittels und der zVT anfallen, in
Tabelle 3-9 auf Leistungen, bei denen entsprechend den jeweiligen Fachinformationen regel-
haft Unterschiede zwischen zu bewertendem Arzneimittel und zweckmiBiger Vergleichs-
therapie bestehen. Dariiber hinaus sind gemif den Vorgaben des G-BA lediglich mit der
Anwendung des Arzneimittels unmittelbar in Zusammenhang stehende Leistungen und Kosten
in Ansatz zu bringen. Nicht beriicksichtigt werden hingegen é&rztliche Behandlungskosten,
Krankenhauskosten, Kosten fiir die Applikation des Arzneimittels (z. B. Infusionsbehéltnisse,
Infusionsbestecke), Kosten fiir die Kontrolle des Behandlungserfolgs bzw. des Krankheits-
verlaufs sowie fiir Routineuntersuchungen (z. B. regelhafte Laborleistungen, die nicht {iber den
Rahmen der iiblichen Anwendungen im Verlauf der Behandlung hinausgehen) und &rztliche
Honorarleistungen. Unter Berticksichtigung der obigen Aspekte und der Tragenden Griinde des
G-BA-Beschlusses zum Wirkstoff Bimekizumab (Vorgangsnummer 2023-07-01-D-948 [1])
ergeben sich die in Tabelle 3-9 aufgefiihrten zusétzlichen GKV-Leistungen fiir das zu bewer-
tende Arzneimittel und die Wirkstoffe der zVT.

Die jeweiligen Fachinformationen sehen fiir alle Patient:innen vor Beginn der Behandlung mit
Deucravacitinib, Adalimumab, Bimekizumab, Certolizumab pegol, Etanercept, Golimumab,
Guselkumab, Infliximab, Risankizumab, Secukinumab oder Ustekinumab eine Testung auf
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eine aktive oder inaktive (latente) Tuberkuloseinfektion vor (,,miissen®, ,,sollen* oder ,,sollten*
getestet werden bzw. ,,sind zu* testen) [2-13]. Vor Beginn der Therapie mit Adalimumab,
Certolizumab pegol, Etanercept, Golimumab oder Infliximab ist zudem eine Testung aller
Patient:innen auf eine Hepatitis-B-Virus (HBV)-Infektion vorgesehen (,,miissen” oder
,sollten* getestet werden bzw. ,,sind zu* testen) [3, 5-7, 9].

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-10 an, wie hoch die Kosten der in Tabelle 3-9
benannten zusdtzlich notwendigen GKV-Leistungen pro Einheit jeweils sind. Geben Sie, so
zutreffend, EBM-Ziffern oder OPS-Codes an. Fiigen Sie fiir jede zusdtzlich notwendige GKV-
Leistung eine neue Zeile ein.

Tabelle 3-10: Zusétzlich notwendige GKV-Leistungen — Kosten pro Einheit

Bezeichnung der zusitzlich notwendigen GKV-Leistung Kosten pro Leistung
in Euro
GOP 32670: Quantitative Bestimmung einer in-vitro-Freisetzung von 53,36 €

Interferon-gamma oder IP-10 nach ex-vivo Stimulation mit Antigenen
(mindestens ESAT-6 und CFP-10) spezifisch fiir Mycobacterium tuberculosis-

complex (auler BCG)

GOP 34241: Rontgeniibersichtsaufnahmen der Brustorgane 18,60 €
GOP 32781: Nachweis von HBsAg 5,06 €
GOP 32617: Nachweis von HBs-Antikorpern * 5,06 €
GOP 32614: Nachweis von HBc-Antikérpern 5,43 €
GOP 32817: Quantitative Bestimmung der Hepatitis B-Virus-DNA zur 82,34 €

Diagnostik einer HBV-Reaktivierung oder vor, wahrend, zum Abschluss oder
nach Abbruch einer spezifischen antiviralen Therapie °

a: Nur erforderlich, wenn Nachweis von HBsAg negativ und Nachweis von HBc-Antikdrpern positiv.

b: Abrechnung der GOP 32817 zur Diagnostik einer HBV-Reaktivierung oder vor, wiahrend, zum Abschluss oder nach
Abbruch einer spezifischen antiviralen Therapie.

BCG: Bacillus Calmette-Guérin; CFP-10: Culture Filtrate Protein 10 kDa; DNA: Desoxyribonukleinsédure; ESAT-6: Early
Secreted Antigenic Target 6 kDa; GKV: Gesetzliche Krankenversicherung; GOP: Gebiihrenordnungsposition; HBc:
Hepatitis-B-Core; HBs: Hepatitis-B-Surface; HBsAg: Hepatitis-B-Oberflachenantigen; HBV: Hepatitis-B-Virus; 1P-10:
Interferon-Gamma Induced Protein 10.

Begriinden Sie die Angaben in Tabelle 3-10 unter Nennung der verwendeten Quellen.

Die in Tabelle 3-10 aufgefiihrten Kosten der zusétzlichen GKV-Leistungen wurden dem EBM
Stand Quartal 2/2026 entnommen [16]. Bei einer Untersuchung auf eine Tuberkuloseinfektion
kann sowohl die GOP-Ziffer 32670 (,,Quantitative Bestimmung einer in-vitro-Freisetzung von
Interferon-gamma oder IP-10 nach ex-vivo Stimulation mit Antigenen (mindestens ESAT-6
und CFP-10) spezifisch fiir Mycobacterium tuberculosis-complex (auBler BCG)*; 53,36 €) als
auch die GOP-Ziffer 34241 (,,Rontgeniibersichtsaufnahmen der Brustorgane®™; 18,60 €)
anfallen. Fiir die Untersuchung auf eine HBV-Infektion fallen sowohl die GOP-Ziffer 32781
(,,Nachweis von Hepatitis-B-Oberfldchenantigen (HBsAg)*; 5,06 €), als auch die GOP-Ziffer
32614 (,,Nachweis von HBc-Antikorpern®; 5,43 €) an. Zusétzlich konnen, unter den in Tabelle
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3-10 angegebenen Voraussetzungen, die GOP-Ziffern 32617 (,,Nachweis von HBs-
Antikdrpern®; 5,06 €) und 32817 (,,Quantitative Bestimmung der Hepatitis B-Virus-DNA zur
Diagnostik einer HBV-Reaktivierung oder vor, wihrend, zum Abschluss oder nach Abbruch
einer spezifischen antiviralen Therapie®; 82,34 €) anfallen [1, 16].

Geben Sie in Tabelle 3-11 an, wie hoch die zusdtzlichen Kosten bei Anwendung der Arzneimittel
gemdfs Fachinformation pro Jahr pro Patient sind. Fiihven Sie hierzu die Angaben aus Tabelle
3-9 (Anzahl zusdtzlich notwendiger GKV-Leistungen) und Tabelle 3-10 (Kosten fiir zusdtzlich
notwendige GKV-Leistungen je Einheit) zusammen. Fiigen Sie fiir jede Therapie und
Population beziehungsweise Patientengruppe sowie jede zusdtzlich notwendige GKV-Leistung
eine neue Zeile ein.

Tabelle 3-11: Zusétzlich notwendige GKV-Leistungen — Zusatzkosten fiir das zu bewertende
Arzneimittel und die zweckmiBige Vergleichstherapie pro Jahr (pro Patient)

Bezeichnung der Bezeichnung der | Bezeichnung der zusétzlich ZusatzKkosten pro
Therapie (zu Population notwendigen GKV-Leistung Patient pro Jahr in
bewertendes beziehungsweise Euro

Arzneimittel, Patientengruppe

zweckmiiflige

Vergleichstherapie)

Zu bewertendes Arzneimittel: Deucravacitinib

Deucravacitinib Teilpopulationen | GOP 32670: Quantitative 53,36 €

(Sotyktu®) a) und b) Bestimmung einer in-vitro-Frei-

Filmtabletten setzung von Interferon-gamma

oder IP-10 nach ex-vivo Stimula-
tion mit Antigenen (mindestens
ESAT-6 und CFP-10) spezifisch
fiir Mycobacterium tuberculosis-
complex (auler BCG)

GOP 34241: 18,60 €
Rontgeniibersichtsaufnahmen der
Brustorgane

ZweckmibBige Vergleichstherapie

Adalimumab Teilpopulationen | GOP 32670: Quantitative 53,36 €

(z. B. Humira®) a) und b) Bestimmung einer in-vitro-Frei-

setzung von Interferon-gamma
oder IP-10 nach ex-vivo Stimula-
tion mit Antigenen (mindestens
ESAT-6 und CFP-10) spezifisch
fiir Mycobacterium tuberculosis-
complex (auler BCG)

GOP 34241: 18,60 €
Rontgentibersichtsaufnahmen der
Brustorgane

GOP 32781: Nachweis von 5,06 €
HBsAg

GOP 32617: Nachweis von HBs- | 5,06 €
Antikoérpern ?

Injektionsldsung
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Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckmifige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population

beziehungsweise
Patientengruppe

Bezeichnung der zusitzlich
notwendigen GKV-Leistung

Zusatzkosten pro
Patient pro Jahr in
Euro

GOP 32614: Nachweis von HBc-
Antikorpern

543 €

GOP 32817: Quantitative
Bestimmung der Hepatitis B-
Virus-DNA zur Diagnostik einer
HBV-Reaktivierung oder vor,
wihrend, zum Abschluss oder
nach Abbruch einer spezifischen
antiviralen Therapie °

82,34 €

Bimekizumab
(Bimzelx®)

Injektionsldsung

Teilpopulationen
a) und b)

GOP 32670: Quantitative
Bestimmung einer in-vitro-Frei-
setzung von Interferon-gamma
oder IP-10 nach ex-vivo Stimula-
tion mit Antigenen (mindestens
ESAT-6 und CFP-10) spezifisch
fiir Mycobacterium tuberculosis-
complex (auler BCG)

53,36 €

GOP 34241:
Rontgeniibersichtsaufnahme der
Brustorgane

18,60 €

Certolizumab pegol
(Cimzia®)

Injektionslosung

Teilpopulationen
a) und b)

GOP 32670: Quantitative
Bestimmung einer in-vitro-Frei-
setzung von Interferon-gamma
oder IP-10 nach ex-vivo Stimula-
tion mit Antigenen (mindestens
ESAT-6 und CFP-10) spezifisch
fiir Mycobacterium tuberculosis-
complex (auler BCG)

53,36 €

GOP 34241:
Rontgeniibersichtsaufnahmen der
Brustorgane

18,60 €

GOP 32781: Nachweis von
HBsAg

5,06 €

GOP 32617: Nachweis von HBs-
Antikdrpern

5,06 €

GOP 32614: Nachweis von HBc-
Antikdrpern

543 €

GOP 32817: Quantitative
Bestimmung der Hepatitis B-
Virus-DNA zur Diagnostik einer
HBV-Reaktivierung oder vor,
wihrend, zum Abschluss oder
nach Abbruch einer spezifischen
antiviralen Therapie °

82,34 €
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Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckmifige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population

beziehungsweise
Patientengruppe

Bezeichnung der zusitzlich
notwendigen GKV-Leistung

Zusatzkosten pro
Patient pro Jahr in
Euro

Etanercept
(z. B. Enbrel®)
Injektionslosung

Teilpopulationen
a) und b)

GOP 32670: Quantitative
Bestimmung einer in-vitro-Frei-
setzung von Interferon-gamma
oder IP-10 nach ex-vivo Stimula-
tion mit Antigenen (mindestens
ESAT-6 und CFP-10) spezifisch
fiir Mycobacterium tuberculosis-
complex (auBler BCG)

53,36 €

GOP 34241:
Rontgentibersichtsaufnahmen der
Brustorgane

18,60 €

GOP 32781: Nachweis von
HBsAg

5,06 €

GOP 32617: Nachweis von HBs-
Antikorpern ?

5,06 €

GOP 32614: Nachweis von HBc-
Antikorpern

543 €

GOP 32817: Quantitative
Bestimmung der Hepatitis B-
Virus-DNA zur Diagnostik einer
HBV-Reaktivierung oder vor,
wihrend, zum Abschluss oder
nach Abbruch einer spezifischen
antiviralen Therapie °

82,34 €

Golimumab
(z. B. Simponi®)

Injektionsldsung

Teilpopulationen
a) und b)

GOP 32670: Quantitative
Bestimmung einer in-vitro-Frei-
setzung von Interferon-gamma
oder IP-10 nach ex-vivo Stimula-
tion mit Antigenen (mindestens
ESAT-6 und CFP-10) spezifisch
fiir Mycobacterium tuberculosis-
complex (auler BCG)

53,36 €

GOP 34241:
Rontgeniibersichtsaufnahmen der
Brustorgane

18,60 €

GOP 32781: Nachweis von
HBsAg

5,06 €

GOP 32617: Nachweis von HBs-
Antikorpern ?

5,06 €

GOP 32614: Nachweis von HBc-
Antikorpern

543 €

GOP 32817: Quantitative
Bestimmung der Hepatitis B-
Virus-DNA zur Diagnostik einer
HBV-Reaktivierung oder vor,

82,34 €
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Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckmifige

Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population

beziehungsweise
Patientengruppe

Bezeichnung der zusitzlich
notwendigen GKV-Leistung

Zusatzkosten pro
Patient pro Jahr in
Euro

wihrend, zum Abschluss oder
nach Abbruch einer spezifischen
antiviralen Therapie °

Guselkumab
(Tremfya®)
Injektionslosung

Teilpopulationen
a) und b)

GOP 32670: Quantitative
Bestimmung einer in-vitro-Frei-
setzung von Interferon-gamma
oder IP-10 nach ex-vivo Stimula-
tion mit Antigenen (mindestens
ESAT-6 und CFP-10) spezifisch
fiir Mycobacterium tuberculosis-
complex (auler BCG)

53,36 €

GOP 34241:
Rontgeniibersichtsaufnahmen der
Brustorgane

18,60 €

Infliximab
(z. B. Remsima®)

Injektionslosung

Teilpopulationen
a) und b)

GOP 32670: Quantitative
Bestimmung einer in-vitro-Frei-
setzung von Interferon-gamma
oder IP-10 nach ex-vivo Stimula-
tion mit Antigenen (mindestens
ESAT-6 und CFP-10) spezifisch
fiir Mycobacterium tuberculosis-
complex (auler BCG)

53,36 €

GOP 34241:
Rontgentibersichtsaufnahmen der
Brustorgane

18,60 €

GOP 32781: Nachweis von
HBsAg

5,06 €

GOP 32617: Nachweis von HBs-
Antikdrpern

5,06 €

GOP 32614: Nachweis von HBc-
Antikdrpern

543 €

GOP 32817: Quantitative
Bestimmung der Hepatitis B-
Virus-DNA zur Diagnostik einer
HBV-Reaktivierung oder vor,
wihrend, zum Abschluss oder
nach Abbruch einer spezifischen
antiviralen Therapie °

82,34 €

Ixekizumab
(Taltz®)
Injektionslosung

Teilpopulationen
a) und b)

Nicht zutreffend.
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Bezeichnung der Bezeichnung der | Bezeichnung der zusétzlich Zusatzkosten pro
Therapie (zu Population notwendigen GKV-Leistung Patient pro Jahr in
bewertendes beziehungsweise Euro
Arzneimittel, Patientengruppe
zweckmifige
Vergleichstherapie)
Risankizumab Teilpopulationen | GOP 32670: Quantitative 53,36 €
(Skyrizi®) a) und b) Bestimmung einer in-vitro-Frei-
Injektionslésung setzung von Interferqn-gamma
oder IP-10 nach ex-vivo Stimula-
tion mit Antigenen (mindestens
ESAT-6 und CFP-10) spezifisch
fiir Mycobacterium tuberculosis-
complex (auBler BCG)
GOP 34241: 18,60 €
Rontgentibersichtsaufnahmen der
Brustorgane
Secukinumab Teilpopulationen | GOP 32670: Quantitative 53,36 €
(Cosentyx®) a) und b) Bestimmung einer in-vitro-Frei-
Injektionslésung setzung von Interferon-gamma
oder IP-10 nach ex-vivo Stimula-
tion mit Antigenen (mindestens
ESAT-6 und CFP-10) spezifisch
fiir Mycobacterium tuberculosis-
complex (auler BCG)
GOP 34241: 18,60 €
Rontgeniibersichtsaufnahmen der
Brustorgane
Ustekinumab Teilpopulationen | GOP 32670: Quantitative 53,36 €
(z. B. Stelara®) a) und b) Bestimmung einer in-vitro-Frei-
Injektionsldsung setzung von Interferon-gamma
oder IP-10 nach ex-vivo Stimula-
tion mit Antigenen (mindestens
ESAT-6 und CFP-10) spezifisch
fiir Mycobacterium tuberculosis-
complex (auler BCG)
GOP 34241: 18,60 €
Rontgeniibersichtsaufnahmen der
Brustorgane
a: Nur erforderlich, wenn Nachweis von HBsAg negativ und Nachweis von HBc-Antikdrpern positiv.
b: Abrechnung der GOP 32817 zur Diagnostik einer HBV-Reaktivierung oder vor, wihrend, zum Abschluss oder nach
Abbruch einer spezifischen antiviralen Therapie.
BCG: Bacillus Calmette-Guérin; CFP-10: Culture Filtrate Protein 10 kDa; ESAT-6: Early Secreted Antigenic Target 6 kDa;
GKYV: Gesetzliche Krankenversicherung; GOP: Gebiihrenordnungsposition; HBc: Hepatitis-B-Core; HBs: Hepatitis-B-
Surface; HBsAg: Hepatitis-B-Oberflichenantigen; HBV: Hepatitis-B-Virus.

3.3.5 Angaben zu Jahrestherapiekosten

Geben Sie in Tabelle 3-12 die Jahrestherapiekosten fiir die GKV durch Zusammenfiihrung der
in den Abschnitten 3.3.1 bis 3.3.4 entwickelten Daten an, und zwar getrennt fiir das zu
bewertende Arzneimittel und die zweckmdfige Vergleichstherapie. Weisen Sie dabei bitte auch
die Arzneimittelkosten pro Patient pro Jahr und Kosten fiir zusdtzlich notwendige GKV-
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Leistungen pro Jahr sowie Kosten gemdfs Hilfstaxe pro Jahr getrennt voneinander aus. Stellen
Sie Ihre Berechnungen méglichst in einer Excel-Tabelle dar und fiigen diese als Quelle hinzu.
Fiigen Sie fiir jede Therapie, Behandlungssituation und jede Population beziehungsweise
Patientengruppe eine neue Zeile ein. Unsicherheit, variierende Behandlungsdauern sowie
variierende Verbrduche pro Gabe sollen in Form von Spannen ausgewiesen werden.

Tabelle 3-12: Jahrestherapiekosten fiir die GKV fiir das zu bewertende Arzneimittel und die
zweckmiBige Vergleichstherapie (pro Patient)

Bezeichnung der | Bezeichnung Arzneimittel- Kosten fiir Kosten fiir Jahresthera-
Therapie (zu der Popula- kosten pro zusitzlich sonstige piekosten pro
bewertendes tion bzw. Patient pro notwendige | GKV- Patient in
Arzneimittel, Patienten- Jahr in Euro GKV- Leistungen Euro
zweckmiiBlige gruppe Leistungen (gemif
Vergleichs- pro Patient | Hilfstaxe) pro
therapie) pro Jahr in Patient pro

Euro Jahr in Euro

Zu bewertendes Arzneimittel: Deucravacitinib

Deucravacitinib Teilpopulatio- | 12.075,29 € 71,96 € - 12.147,25 €
(Sotyktu®) nen a) und b)
Filmtabletten

Zweckmifige Vergleichstherapie

Adalimumab Teilpopulatio- | 12.193,92 € 169,85 € - 12.363,77 €
(z. B. Humira®) nen a) und b)

Injektionslosung

Bimekizumab Teilpopulatio- | 15.774,74 €- 71,96 € - 15.846,70 €-
(Bimzelx®) nen a) und b) 15.835,27 € 15.907,23 €
Injektionslosung

Certolizumab Teilpopulatio- 12.147,20 €- 169,85 € - 12.317,05 €-
pegol nen a) und b) 12.193,92 € 12.363,77 €
(Cimzia®)

Injektionsldsung

Etanercept Teilpopulatio- | 11.058,53 €- 169,85 € - 11.228,38 €-
(z. B. Enbrel®) nen a) und b) 11.069,14 € 11.238,99 €
Injektionsldsung

Golimumab Teilpopulatio- | 10.188,28 €- 169,85 € - 10.358,13 €-
(z. B. Simponi®) nen a) und b) 18.213,64 € 18.383,49 €
Injektionsldsung

Guselkumab Teilpopulatio- | 17.290,10 €- 71,96 € - 17.362,06 €-
(Tremfya®) nen a) und b) 34.580,20 € 34.652,16 €

Injektionslosung

Infliximab Teilpopulatio- | 16.898,75 € 169,85 € - 17.068,60 €
(z. B. Remsima®) | nena)undb)

Injektionslosung
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Bezeichnung der | Bezeichnung Arzneimittel- Kosten fiir Kosten fiir Jahresthera-
Therapie (zu der Popula- kosten pro zusitzlich sonstige piekosten pro
bewertendes tion bzw. Patient pro notwendige | GKV- Patient in
Arzneimittel, Patienten- Jahr in Euro GKYV- Leistungen Euro
zweckmifige gruppe Leistungen (gemaf
Vergleichs- pro Patient | Hilfstaxe) pro
therapie) pro Jahr in | Patient pro

Euro Jahr in Euro
Ixekizumab Teilpopulatio- | 17.279,38 € - - 17.279,38 €
(Taltz®) nen a) und b)
Injektionslosung
Risankizumab Teilpopulatio- | 16.978,85 € 71,96 € - 17.050,81 €
(Skyrizi®) nen a) und b)
Injektionslosung
Secukinumab Teilpopulatio- | 8.040,52 €— 71,96 € - 8.112,48 €~
(Cosentyx®) nen a) und b) 34.976,26 € 35.048,22 €
Injektionslosung
Ustekinumab Teilpopulatio- | 4.868,63 € 71,96 € - 4.940,59 €
(z. B. Imuldosa®) | nen a)und b)
Injektionsldsung
Stand der Lauer-Taxe: 01.05.2026
GKV: Gesetzliche Krankenversicherung.

3.3.6 Angaben zu Versorgungsanteilen

Beschreiben Sie unter Bezugnahme auf die in Abschnitt 3.2.3 dargestellten Daten zur aktuellen
Prdvalenz und Inzidenz der Erkrankung in Deutschland, welche Versorgungsanteile fiir das zu
bewertende Arzneimittel innerhalb des Anwendungsgebiets, auf das sich das vorliegende
Dokument bezieht, zu erwarten sind. Nehmen Sie bei Ihrer Begriindung auch Bezug auf die
derzeit gegebene Versorgungssituation mit der zweckmdfligen Vergleichstherapie. Beschreiben
Sie insbesondere auch, welche Patientengruppen wegen Kontraindikationen nicht mit dem zu
bewertenden Arzneimittel behandelt werden sollten. Differenzieren Sie nach ambulantem und
stationdrem Versorgungsbereich. Benennen Sie die zugrunde gelegten Quellen.

Im vorliegenden neuen Anwendungsgebiet von Deucravacitinib, der Behandlung der aktiven
PsA bei Erwachsenen, die auf eine vorangegangene Therapie mit einem DMARD unzureichend
angesprochen oder diese nicht vertragen haben, lassen sich gemifl dem Vorgehen des G-BA in
fritheren Nutzenbewertungsverfahren zwei Teilpopulationen unterscheiden (vgl. Ab-
schnitt 3.1.2): Zum einen Erwachsene mit aktiver PsA, die auf eine vorangegangene DMARD-
Therapie unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen haben (Teilpopulation a) und
zum anderen Erwachsene mit aktiver PsA, die auf eine vorangegangene Therapie mit einem
bDMARD unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen haben (Teilpopulation b). Die
theoretische Grofle der Zielpopulation, entsprechend dem maximalen Marktpotenzial von
Deucravacitinib in der PsA, wurde fiir beide Teilpopulationen in Abschnitt 3.2.4 abgeschétzt;
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es ergab sich fiir Teilpopulation a) eine Anzahl von 20.867 Patient:innen in der GKV und fiir
Teilpopulation b) von 9.375 Patient:innen in der GKV.

Deucravacitinib fligt sich neu in ein Therapieumfeld ein, das eine umfassende Reihe von
etablierten Arzneimitteln einschliet, darunter v.a. IL-Inhibitoren (Bimekizumab,
Guselkumab, Ixekizumab, Risankizumab, Secukinumab, Ustekinumab) und TNF-a-Inhibitoren
(Adalimumab, Certolizumab pegol, Etanercept, Golimumab, Infliximab), aber auch weitere
Wirkstoffe wie JAK-Inhibitoren (Tofacitinib, Upadacitinib), den PDE-4-Inhibitor Apremilast
und den T-Zell-Inhibitor Abatacept. Eine quantitative Abschitzung des zu erwartenden Versor-
gungsanteils fiir Deucravacitinib ist zum derzeitigen Zeitpunkt nicht moglich, da aufgrund der
erst kiirzlich erfolgten Zulassung im Anwendungsgebiet der aktiven PsA noch keine belast-
baren Verordnungsdaten verfiigbar sind. Im Folgenden werden daher qualitativ weitere
Faktoren diskutiert, die den Versorgungsanteil von Deucravacitinib beeinflussen konnten. Von
besonderer Bedeutung ist hierbei, dass die Patientenpopulationen des neuen Anwendungs-
gebiets der PsA und des bereits zuvor zugelassenen Anwendungsgebiets der mittelschweren bis
schweren Plaque-Psoriasis groBe Uberschneidungen aufweisen. Folglich ist bei Gesamt-
betrachtung beider zugelassener Anwendungsgebiete von Deucravacitinib aufgrund der ausge-
prigten Uberschneidung der Patientenpopulationen insgesamt von einer relevanten Uberschiit-
zung auszugehen.

Kontraindikationen
GemiB Fachinformation ist Deucravacitinib in den folgenden Féllen kontraindiziert [2]:

e Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 der Fach-
information genannten sonstigen Bestandteile.

e Klinisch bedeutsame, aktive Infektionen (z. B. aktive Tuberkulose).

Von einem gehauften Auftreten von Unvertraglichkeiten gegeniiber dem Wirkstoff oder den in
den Kontraindikationen beschriebenen Therapiesituationen ist zum gegenwdrtigen Zeitpunkt
nicht auszugehen, sodass durch diese Kontraindikationen keine relevante Einschrinkung der
Anwendungshéufigkeit zu erwarten ist.

Therapieabbriiche

Aus dem deutschen Versorgungsalltag stehen zu Deucravacitinib fiir das neu zugelassene
Anwendungsgebiet der aktiven PsA noch keine Daten zur Abschitzung von Therapieabbruch-
raten zur Verfligung. Entsprechend konnen Therapieabbriiche zur Schitzung der zu
erwartenden Versorgungsanteile nicht quantitativ einbezogen werden.

Patientenpriferenzen

In den Studien zu Deucravacitinib im vorliegenden Anwendungsgebiet wurden keine Patienten-
priferenzen untersucht. Somit liegen keine Daten vor, aus denen sich direkte Schliisse in Bezug
auf den zu erwartenden Versorgungsanteil von Deucravacitinib ableiten lassen konnten.
Allgemeine Untersuchungen zu Patientenpriaferenzen im Anwendungsgebiet der PsA, die als
chronisch-entziindliche Erkrankung eine dauerhafte, meist lebenslange Therapie erfordert,
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legen nahe, dass oral verabreichte Therapien wie Deucravacitinib von den Patient:innen
gegeniiber Injektionen tendenziell bevorzugt werden [17-19]. Aufgrund des einfachen Anwen-
dungsschemas von Deucravacitinib mit einmal téglicher oraler Gabe unabhiangig von Mahl-
zeiten, geringem Monitoringaufwand (z. B. kein Labor-Monitoring unter Therapie erforderlich)
und ohne Erforderlichkeit einer initialen Dosistitration oder von Dosisanpassungen im Thera-
pieverlauf, verbunden mit der in Modul 4B beschriebenen Wirksamkeit und einem unauf-
falligen Sicherheitsprofil, sind keine maf3geblichen Einschrinkungen des Versorgungsanteils
von Deucravacitinib aufgrund von Patientenpréferenzen zu erwarten.

Ambulanter und stationirer Versorgungsbereich

Die PsA ist eine chronische Erkrankung mit Bedarf einer kontinuierlichen Therapie, welche
hauptsdchlich im ambulanten Versorgungsbereich stattfindet. Aufgrund der oralen Dar-
reichungsform, des Nichterfordernisses von Dosisanpassungen und der geringen Anforderun-
gen an die Therapietiberwachung ist weder fiir die Initiierung noch im Verlauf der Therapie mit
Deucravacitinib eine stationdre Behandlung notwendig [2]. Daher ist davon auszugehen, dass
Deucravacitinib iiberwiegend im ambulanten Bereich angewendet werden wird.

Uberschneidung der Anwendungsgebiete PsA und Plaque-Psoriasis

Wie in den Abschnitten 3.2.1 und 3.2.4 dargelegt, liberschneiden sich die Patientenpopula-
tionen der Anwendungsgebiete Plaque-Psoriasis und PsA in bedeutsamem Maf3e, da bei vielen
der von einer der Erkrankungen betroffenen Patient:innen im Krankheitsverlauf auch die andere
Erkrankung auftritt und diagnostiziert wird. Fiir Deucravacitinib bedeutet dies konkret, dass bei
einem relevanten Anteil der Patient:innen, die unter das hier betrachtete neue Anwendungs-
gebiet der aktiven PsA fallen, gleichzeitig auch eine mittelschwere bis schwere Plaque-
Psoriasis vorliegt. Somit fallen diese Patient:innen auch unter das erste zugelassene und bereits
nutzenbewertete Anwendungsgebiet der Plaque-Psoriasis von Deucravacitinib. Da diese
Patient:innen bereits vor Zulassung des neuen Anwendungsgebiets mit Deucravacitinib behan-
delt werden konnten, ist nicht zu erwarten, dass sie in relevantem Maf3e zum Versorgungsanteil
von Deucravacitinib im neuen Anwendungsgebiet der PsA beitragen werden. Folglich ist bei
Gesamtbetrachtung beider zugelassener Anwendungsgebiete von Deucravacitinib aufgrund der
ausgeprigten Uberschneidung der Patientenpopulationen insgesamt von einer relevanten Uber-
schitzung auszugehen.

Fazit zu erwarteten Versorgungsanteilen

Eine quantitative Abschitzung des zu erwartenden Versorgungsanteils fiir Deucravacitinib ist
zum derzeitigen Zeitpunkt nicht moglich, da infolge der erst kiirzlich erfolgten Zulassung im
Anwendungsgebiet der aktiven PsA noch keine belastbaren Verordnungsdaten verfiigbar sind.
Deucravacitinib bietet ein einfaches Anwendungsschema mit einmal téglicher oraler Gabe
unabhingig von Mahlzeiten, geringem Monitoringaufwand (z. B. kein Labor-Monitoring unter
Therapie erforderlich) und ohne Erforderlichkeit einer initialen Dosistitration oder von Dosis-
anpassungen im Therapieverlauf. In Verbindung mit der in Modul 4B beschriebenen Wirksam-
keit und einem unauffélligen Sicherheitsprofil sind keine maB3geblichen Einschrankungen des
Versorgungsanteils von Deucravacitinib aufgrund von Patientenpriaferenzen, Kontraindika-
tionen oder durch Therapieabbriiche zu erwarten. Dennoch ist, u. a. wegen der Verfiigbarkeit
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von verschiedenen etablierten Therapieoptionen, davon auszugehen, dass nur ein Teil der theo-
retisch infrage kommenden Patient:innen tatsédchlich mit Deucravacitinib behandelt werden
wird. Zudem fallt ein Teil der Zielpopulation des vorliegenden neuen Anwendungsgebiets der
PsA auch gleichzeitig unter das erste zugelassene Anwendungsgebiet der mittelschweren bis
schweren Plaque-Psoriasis. Solche Patient:innen, die bereits im Anwendungsgebiet der mittel-
schweren bis schweren Plaque-Psoriasis fiir eine Behandlung mit Deucravacitinib infrage
kamen, tragen folglich nicht wesentlich zum Versorgungsanteil von Deucravacitinib im neuen
Anwendungsgebiet der PsA bei.

Beschreiben Sie auf Basis der von Ihnen erwarteten Versorgungsanteile, ob und, wenn ja,
welche Anderungen sich fiir die in Abschnitt 3.3.5 beschriebenen Jahrestherapiekosten
ergeben. Benennen Sie die zugrunde gelegten Quellen.

Die in Abschnitt 3.3.5 gemachten Angaben zu den Jahrestherapiekosten pro Patient:in bleiben
von den obigen Erwdgungen zu den erwarteten Versorgungsanteilen unberiihrt. Eine konkrete
Abschitzung der Anzahl an Patient:innen mit aktiver PsA, die jéhrlich mit Deucravacitinib
behandelt werden, ist aufgrund noch nicht vorliegender Verordnungsdaten nicht moglich.
Entsprechend konnen die Gesamttherapiekosten, die im Anwendungsgebiet der PsA auf
Deucravacitinib entfallen, nicht verlédsslich abgeschétzt werden.

Aufgrund der oben beschriebenen bedeutsamen Uberschneidung der PsA mit dem Anwen-
dungsgebiet der mittelschweren bis schweren Plaque-Psoriasis ist von einer Uberschitzung der
Patientenzahlen auszugehen. Patient:innen mit mittelschwerer bis schwerer Plaque-Psoriasis
und gleichzeitig vorliegender PsA waren bereits vom ersten zugelassenen und nutzenbewer-
teten Anwendungsgebiet von Deucravacitinib, der mittelschweren bis schweren Plaque-
Psoriasis, umfasst; sie stellen also keinen neuen Patientenkreis fiir die Behandlung mit
Deucravacitinib dar. Somit entstehen der GKV fiir diese mit Deucravacitinib behandelten
Patient:innen keine zusétzlichen Kosten, auch wenn sie der Zielpopulation des neuen Anwen-
dungsgebiets der PsA ebenfalls angehoren.

3.3.7 Beschreibung der Informationsbeschaffung fiir Abschnitt 3.3

Erldutern Sie das Vorgehen zur Identifikation der in den Abschnitten 3.3.1 bis 3.3.6 genannten
Quellen (Informationsbeschaffung). Im Allgemeinen sollen deutsche Quellen beziehungsweise
Quellen, die iiber die Situation in Deutschland Aussagen erlauben, herangezogen werden.
Weiterhin sind bevorzugt offizielle Quellen zu nutzen. Aktualitit und Reprdsentativitdt sind bei
der Auswahl zu beriicksichtigen und gegebenenfalls zu diskutieren. Neben Fachinformationen
sind vorrangig evidenzbasierte Leitlinien beziehungsweise diesen zugrunde liegende Studien
geeignete  Quellen.  Sofern  erforderlich, konnen  Sie zur  Beschreibung der
Informationsbeschaffung weitere Quellen nennen.

Wenn eine Recherche in offiziellen Quellen oder in bibliografischen Datenbanken durchgefiihrt
wurde, sollen Angaben zu den Suchbegriffen, den Datenbanken/Suchoberflichen, dem Datum
der Recherche nach den iiblichen Vorgaben gemacht werden. Die Ergebnisse der Recherche
sollen dargestellt werden, damit nachvollziehbar ist, welche Daten beziehungsweise
Publikationen beriicksichtigt beziehungsweise aus- und eingeschlossen wurden. Sofern
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erforderlich, konnen Sie zur Beschreibung der Informationsbeschaffung weitere Quellen
benennen.

Wenn eine (hier optionale) systematische bibliografische Recherche durchgefiihrt wurde, soll
eine vollstindige Dokumentation erfolgen. Die entsprechenden Anforderungen an die
Informationsbeschaffung sollen nachfolgend analog den Vorgaben in Modul 4 (siehe
Abschnitte 4.2.3.2 Bibliografische Recherche, 4.3.1.1.2 Studien aus der bibliografischen
Recherche, Anhang 4-A, 4-C) umgesetzt werden.

Die Behandlungsdauer und der Jahresverbrauch des zu bewertenden Arzneimittels und der
Wirkstoffe der zVT wurden aus den jeweiligen Fachinformationen abgeleitet.

Die Preisinformationen und die jeweiligen Abschlédge aller relevanten Therapien wurden aus
dem ABDA (Bundesvereinigung Deutscher Apothekerverbdnde)-Artikelstamm entnommen.
Die Preisabfrage erfolgte fiir alle medikamentdosen Therapien zum Stand der Lauer-Taxe
01.05.2026. Die Kosten der zusitzlichen GKV-Leistungen wurden dem EBM, Stand Quartal
2/2026 entnommen [16].

Alle fiir die Bestimmung der Jahrestherapiekosten notwendigen Berechnungen wurden mithilfe
von Microsoft® Excel durchgefiihrt. Fiir die Berechnung des Jahresverbrauchs pro Patient:in
pro Jahr wurden auf eine Nachkommastelle gerundete Werte der Behandlungstage pro Jahr
verwendet. Die weitere Berechnung der Jahrestherapiekosten pro Patient:in pro Jahr erfolgte
ungerundet, wobei die Ergebnisse der einzelnen Berechnungsschritte zur besseren Darstellung
im Dossier auf drei Nachkommastellen (Anzahl Packungen) bzw. auf zwei Nachkommastellen
(Kosten in Euro) gerundet angegeben werden. Die Excel-Tabelle ist dem Dossier zur besseren
Nachvollziehbarkeit der Berechnungen beigelegt [20].

Die Diskussion der zu erwartenden Versorgungsanteile beriicksichtigt Angaben aus den
Fachinformationen von Deucravacitinib (Sotyktu®) und weiteren im Anwendungsgebiet
zugelassenen Arzneimitteln sowie aus Publikationen zum Anwendungsgebiet, die in einer
orientierenden Literaturrecherche identifiziert wurden.

3.3.8 Referenzliste fiir Abschnitt 3.3

Listen Sie nachfolgend alle Quellen (zum Beispiel Publikationen), die Sie in den
Abschnitten 3.3.1 bis 3.3.7 angegeben haben (als fortlaufend nummerierte Liste). Verwenden
Sie hierzu einen allgemein gebrduchlichen Zitierstil (zum Beispiel Vancouver oder Harvard).
Geben Sie bei Fachinformationen immer den Stand des Dokuments an.

1. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) (2023): Tragende Griinde zum Beschluss des
Gemeinsamen Bundesausschusses iiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie:
Anlage XII — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a
des Fiinften Buches Sozialgesetzbuch (SGB V) — Bimekizumab (neues
Anwendungsgebiet: Psoriasis-Arthritis, Monotherapie oder in Kombination mit
Methotrexat). [Zugriftf: 08.12.2025]. URL: https://www.g-ba.de/downloads/40-268-
10066/2023-12-21_AM-RL-XII Bimekizumab_D-948 TrG.pdf.
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10.

11.

12.

13.

14.

Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG (2023): SOTYKTU 6 mg Filmtabletten —
Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels; Stand: April 2026. [Zugriff:
12.05.2026]. URL: https://ec.europa.cu/health/documents/community-
register/2026/20260430169583/anx_169583 _de.pdf.

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG (2003): Humira® 40 mg/0,4 ml Injektionsldsung
in einer Fertigspritze; Humira® 40 mg/0,4 ml Injektionslsung im Fertigpen;
Fachinformation. Stand: Oktober 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

UCB Pharma GmbH (2021): Bimzelx® 160 mg / - 320 mg Injektionsldsung in einer
Fertigspritze/im Fertigpen; Fachinformation. Stand: Dezember 2024 [Zugrift:
22.04.2026]. URL: http://www.fachinfo.de.

UCB Pharma GmbH (2009): Cimzia® 200 mg Injektionsldsung in einem Fertigpen;
Fachinformation. Stand: Januar 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

PFIZER PHARMA GmbH (2000): Enbrel® 25 mg/50 mg Injektionsldsung im
Fertigpen; Fachinformation. Stand: Juli 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

Janssen-Cilag International NV (2009): SIMPONI® 50 mg Injektionsldsung in einer
Fertigspritze; Fachinformation. Stand: Januar 2026 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

Janssen-Cilag International NV (2017): Tremfya® 100 mg OnePress Inj.-Lsg. im
Fertigpen; Tremfya® 100 mg PushPen Inj.-Lsg. im Fertigpen; Fachinformation. Stand:
Dezember 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL: http://www.fachinfo.de.

Celltrion Healthcare Deutschland GmbH (2019): Remsima® 120 mg Injektionsldsung in
einer Fertigspritze / Remsima® 120 mg Injektionsldsung im Fertigpen; Fachinformation.
Stand: November 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL: http://www.fachinfo.de.

Lilly Deutschland GmbH (2016): Taltz® 80 mg Injektionsldsung im Fertigpen;
Fachinformation. Stand: August 2025 [Zugrift: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

AbbVie Deutschland GmbH & Co. KG (2019): Skyrizi® 150 mg Injektionsldsung im
Fertigpen und in einer Fertigspritze; Skyrizi® 75 mg Injektionsldsung in einer
Fertigspritze; Fachinformation. Stand: Oktober 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL:
http://www.fachinfo.de.

Novartis Pharma GmbH (2015): Cosentyx® 150 mg / - 300 mg Injektionsldsung in einer
Fertigspritze; Cosentyx® 150 mg / - 300 mg Injektionslésung in einem Fertigpen;
Fachinformation. Stand: Februar 2025 [Zugriff: 22.04.2026]. URL.:
http://www.fachinfo.de.

Janssen-Cilag International NV (2009): STELARA® 45 mg Injektionsldsung in einem
Fertigpen; STELARA® 90 mg Injektionsldsung in einem Fertigpen; Fachinformation.
Stand: April 2026 [Zugriff: 22.04.2026]. URL: http://www.fachinfo.de.

Coates LC, Soriano ER, Corp N, Bertheussen H, Callis Duffin K, Campanholo CB, et
al. (2022): Group for Research and Assessment of Psoriasis and Psoriatic Arthritis

(GRAPPA): updated treatment recommendations for psoriatic arthritis 2021. Nature
Reviews Rheumatology; 18(8):465-79.
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15. Gossec L, Kerschbaumer A, Ferreira RJO, Aletaha D, Baraliakos X, Bertheussen H, et
al. (2024): EULAR recommendations for the management of psoriatic arthritis with
pharmacological therapies: 2023 update. Ann Rheum Dis; 83(6):706-19.

16. Kassenirztliche Bundesvereinigung (KBV) (2026): Einheitlicher Bewertungsmafstab
(EBM), Stand: 2. Quartal 2026. [Zugriff: 16.12.2025]. URL:
https://www.kbv.de/documents/praxis/abrechnung/ebm/2026-2-ebm.pdf.

17. Aletaha D, Husni ME, Merola JF, Ranza R, Bertheussen H, Lippe R, et al. (2020):
Treatment Mode Preferences in Psoriatic Arthritis: A Qualitative Multi-Country Study.
Patient Prefer Adherence; 14:949-61.

18.  Sumpton D, Kelly A, Craig JC, Hassett G, Kane B, Oliffe M, et al. (2022): Preferences
for Biologic Treatment in Patients With Psoriatic Arthritis: A Discrete Choice
Experiment. Arthritis Care & Research; 74(8):1234-43.

19. Xu'Y, Sudharshan L, Hsu MA, Koenig AS, Cappelleri JC, Liu WF, et al. (2018): Patient
Preferences Associated with Therapies for Psoriatic Arthritis: A Conjoint Analysis. Am
Health Drug Benefits; 11(8):408-17.

20. Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA (2026): Excel-Tabelle zur Berechnung der
Jahrestherapiekosten in Modul 3B des Nutzenbewertungsdossiers zu Deucravacitinib
(Psoriasis-Arthritis).

3.4 Anforderungen an eine qualititsgesicherte Anwendung

3.4.1 Anforderungen aus der Fachinformation

Benennen Sie Anforderungen, die sich aus der Fachinformation des zu bewertenden
Arzneimittels fiir eine qualititsgesicherte Anwendung ergeben. Beschreiben Sie insbesondere
Anforderungen an die Diagnostik, die Qualifikation der Arzte und Arztinnen und des Weiteren
medizinischen Personals, die Infrastruktur und die Behandlungsdauer. Geben Sie auch an, ob
kurz- oder langfristige Uberwachungsmafinahmen durchgefiihrt werden miissen, ob die
behandelnden  Personen oder FEinrichtungen fiir ~die Durchfiihrung  spezieller
Notfallmafinahmen ausgeriistet sein miissen und ob Interaktionen mit anderen Arzneimitteln
oder Lebensmitteln zu beachten sind. Benennen Sie die zugrunde gelegten Quellen.

Die Anforderungen an eine qualititsgesicherte Anwendung von Sotyktu® sind in der Zusam-
menfassung der Merkmale des Arzneimittels (Annex I des European Public Assessment Report
[EPAR]) dargelegt [1]. Die klinischen Angaben (Abschnitt 4) hieraus werden im Folgenden
wiedergegeben.

Anwendungsgebiete

Plaque-Psoriasis

SOTYKTU wird angewendet zur Behandlung erwachsener Patienten mit mittelschwerer bis
schwerer Plaque-Psoriasis, die fiir eine systemische Therapie infrage kommen.

Psoriasis-Arthritis

SOTYKTU wird allein oder in Kombination mit Methotrexat (MTX) angewendet zur
Behandlung erwachsener Patienten mit aktiver Psoriasis-Arthritis (PsA), die auf eine
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vorangegangene krankheitsmodifizierende antirheumatische (disease-modifying antirheumatic
drugs, DMARD)-Therapie unzureichend angesprochen oder diese nicht vertragen haben.

Dosierung und Art der Anwendung

Die Behandlung sollte unter der Anleitung und Uberwachung eines Arztes eingeleitet werden,
der Erfahrung in der Diagnose und Behandlung von Erkrankungen hat, fiir die SOTYKTU
indiziert ist.

Dosierung

Die empfohlene Dosis ist 6 mg zum Einnehmen einmal tdglich.

Wenn ein Patient nach 24 Wochen keine Anzeichen fiir einen therapeutischen Nutzen aufweist,
sollte ein Abbruch der Behandlung in Erwigung gezogen werden. Das Ansprechen des
Patienten auf die Behandlung sollte regelméBig beurteilt werden.

Besondere Patientengruppen

Altere Patienten

Bei édlteren Patienten ab einem Alter von 65 Jahren ist keine Dosisanpassung erforderlich. Die
klinische Erfahrung bei Patienten > 75 Jahre ist sehr begrenzt und Deucravacitinib sollte in
dieser Patientengruppe mit Vorsicht angewendet werden.

Nierenfunktionsstorung

Bei Patienten mit Nierenfunktionsstorung, einschlieBlich dialysepflichtiger Patienten mit
terminaler Niereninsuffizienz (end-stage renal disease, ESRD), ist keine Dosisanpassung erfor-
derlich.

Leberfunktionsstorung

Bei Patienten mit leichter oder mittelschwerer Leberfunktionsstérung ist keine Dosisanpassung
erforderlich. Die Anwendung von Deucravacitinib wird bei Patienten mit schwerer Leber-
funktionsstdrung nicht empfohlen.

Kinder und Jugendliche

Die Sicherheit und Wirksamkeit von Deucravacitinib bei Kindern und Jugendlichen unter
einem Alter von 18 Jahren ist bisher noch nicht erwiesen. Es liegen keine Daten vor.

Art der Anwendung

Zum Einnehmen.

Die Tabletten konnen unabhédngig von den Mahlzeiten eingenommen werden. Die Tabletten
sollten im Ganzen geschluckt werden und diirfen nicht zerstolen, zerschnitten oder gekaut
werden.
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Gegenanzeigen

Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 der Fachinformation
genannten sonstigen Bestandteile.

Klinisch bedeutsame aktive Infektionen (z. B. aktive Tuberkulose, siehe folgenden Abschnitt
zu Warnhinweisen und VorsichtsmaB3nahmen fiir die Anwendung).

Besondere Warnhinweise und Vorsichtsmafinahmen fiir die Anwendung

Infektionen

Deucravacitinib kann das Infektionsrisiko erhGhen.

Die Behandlung mit Deucravacitinib darf bei Patienten mit jeglichen klinisch bedeutsamen
aktiven Infektionen erst nach Abklingen oder angemessener Behandlung der Infektion
eingeleitet werden. Vorsicht ist geboten, wenn die Anwendung von Deucravacitinib bei
Patienten mit chronischen Infektionen oder rezidivierenden Infektionen in der Vorgeschichte
in Erwdgung gezogen wird.

Mit Deucravacitinib behandelte Patienten sollten angewiesen werden, drztlichen Rat
einzuholen, wenn Anzeichen oder Symptome auftreten, die auf eine Infektion hindeuten. Wenn
bei einem Patienten eine klinisch bedeutsame Infektion auftritt oder der Patient auf die
Standardtherapie nicht anspricht, sollte der Patient sorgfiltig {liberwacht werden, und
Deucravacitinib sollte erst nach Abklingen der Infektion gegeben werden.

Untersuchung auf Tuberkulose vor der Behandlung

Vor Einleitung der Behandlung mit Deucravacitinib sollten die Patienten auf Tuberkulose (TB)-
Infektionen untersucht werden. Deucravacitinib darf Patienten mit aktiver TB nicht gegeben
werden. Die Behandlung einer latenten TB sollte vor der Gabe von Deucravacitinib begonnen
werden. Bei Patienten mit latenter oder aktiver TB in der Anamnese, bei denen kein
angemessener Behandlungszyklus bestétigt werden kann, sollte vor der Einleitung der
Deucravacitinib-Therapie eine Anti-TB-Therapie in Erwdgung gezogen werden. Patienten, die
Deucravacitinib erhalten, sollten auf Anzeichen und Symptome einer aktiven TB {iberwacht
werden.

Bosartige Erkrankungen

In klinischen Studien zu Deucravacitinib wurden bosartige Erkrankungen, einschlieBlich
Lymphome und nicht-melanozytirer Hautkrebs (NMSC), beobachtet.

Es ist nicht bekannt, ob die Hemmung der Tyrosinkinase 2 (TYK2) mit den Nebenwirkungen,
die bei einer Hemmung der Januskinasen (JAK) beobachtet wurden, in Zusammenhang steht.
In einer groBangelegten, randomisierten, aktiv kontrollierten Studie zu einem JAK-Hemmer bei
Patienten mit rheumatoider Arthritis (RA) im Alter von 50 Jahren und &lter mit mindestens
einem zusdtzlichen kardiovaskuldren Risikofaktor wurde bei der Behandlung mit einem JAK-
Hemmer im Vergleich zu Tumornekrosefaktor (TNF)-Hemmern eine hohere Rate bdsartiger
Erkrankungen, insbesondere Lungenkrebs, Lymphome und NMSC, beobachtet.
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Es liegen nur begrenzte klinische Daten fiir die Beurteilung eines potenziellen Zusammenhangs
zwischen der Exposition gegeniiber Deucravacitinib und der Entstehung von bosartigen
Erkrankungen vor. Derzeit werden Untersuchungen zur Langzeitsicherheit durchgefiihrt. Die
Risiken und der Nutzen einer Deucravacitinib-Behandlung sollten vor Einleitung der Therapie
bei Patienten abgewogen werden.

Schwere kardiovaskulire Ereignisse (Major adverse cardiovascular events, MACE), tiefe
Venenthrombose (TVT) und Lungenembolie (LE)

Es ist nicht bekannt, ob die TYK2-Hemmung mit den Nebenwirkungen, die bei einer JAK-
Hemmung beobachtet wurden, in Zusammenhang steht. In einer groBangelegten, rando-
misierten, aktiv kontrollierten Studie zu einem JAK-Hemmer bei Patienten mit RA im Alter
von 50 Jahren und dlter mit mindestens einem zusidtzlichen kardiovaskuldren Risikofaktor
wurden eine hohere MACE-Rate, definiert als kardiovaskulédrer Tod, nicht-tddlicher Myokard-
infarkt und nicht-tddlicher Schlaganfall, sowie eine dosisabhingige hohere Rate einer tiefen
Venenthrombose, einschlieBlich TVT und LE, bei der Behandlung mit einem JAK-Hemmer im
Vergleich zu TNF-Hemmern beobachtet.

In klinischen Studien mit Deucravacitinib wurde kein erhdhtes Risiko fiir MACE, TVT und LE
beobachtet. Untersuchungen zur Langzeitsicherheit von Deucravacitinib werden derzeit noch
durchgefiihrt. Die Risiken und der Nutzen einer Deucravacitinib-Behandlung sollten vor
Einleitung der Therapie bei Patienten abgewogen werden.

Impfungen

Vor Einleitung der Therapie mit Deucravacitinib ist eine Vervollstindigung aller
altersangemessenen Impfungen gemiBl den aktuellen Impfempfehlungen zu erwégen. Die
Anwendung von Lebendimpfstoffen bei mit Deucravacitinib behandelten Patienten sollte
vermieden werden. Das Ansprechen auf Lebend- oder Totimpfstoffe wurde nicht untersucht.

Sonstige Bestandteile

Lactose

Dieses Arzneimittel enthdlt Lactose. Patienten mit der seltenen hereditaren Galactose-
Intoleranz, volligem Lactasemangel oder Glucose-Galactose-Malabsorption diirfen dieses
Arzneimittel nicht anwenden.

Natrium

Dieses Arzneimittel enthédlt weniger als 1 mmol Natrium (23 mg) pro Tablette, d. h. es ist
nahezu ,,natriumfrei®.

Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen

Klinische Studien deuten darauf hin, dass Deucravacitinib bei gleichzeitiger Verabreichung mit
den folgenden anderen Arzneimitteln keine klinisch relevanten Arzneimittelwechselwirkungen
aufweist und daher keine Dosisanpassungen notwendig sind.
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Wirkung von Deucravacitinib auf andere Arzneimittel

Deucravacitinib hat keine bedeutsamen Auswirkungen auf die Plasmaexposition von
Rosuvastatin (Substrat von BCRP und OATP), Methotrexat (Substrat von BCRP und renalen
Transportern), Mycophenolat-Mofetil (MMF) (Substrat von CES1 und CES2), Metformin
(Substrat des renalen MATE2K-abhidngigen und des hepatischen OCTI1-abhidngigen
Arzneimitteltransports) oder oralen Kontrazeptiva (Norethisteronacetat und Ethinylestradiol).

Wirkung anderer Arzneimittel auf Deucravacitinib

Arzneimittel, die Inhibitoren oder Induktoren von CYP-Enzymen oder -Transportern sind, wie
Ciclosporin (dualer Inhibitor von P-gp/Breast Cancer Resistance Protein [BCRP]), Fluvoxamin
(starker CYP1A2-Inhibitor), Ritonavir (mittelstarker CYP1A2-Induktor), Diflunisal
(UGT1A9-Inhibitor), Pyrimethamin (OCT1-Inhibitor), Famotidin (H2-Rezeptor-Antagonist)
oder Rabeprazol (Protonenpumpeninhibitor) haben keine bedeutsamen Auswirkungen auf die
Deucravacitinib-Plasmaexposition.

Fertilitit, Schwangerschaft und Stillzeit

Schwangerschaft

Bisher liegen nur begrenzte Erfahrungen mit der Anwendung von Deucravacitinib bei
Schwangeren vor. Tierexperimentelle Studien ergaben keine Hinweise auf direkte oder
indirekte gesundheitsschiddliche Wirkungen in Bezug auf eine Reproduktionstoxizitit. Aus
Vorsichtsgriinden soll eine Anwendung von Deucravacitinib wihrend der Schwangerschaft
vermieden werden.

Stillzeit

Es ist nicht bekannt, ob Deucravacitinib/Metabolite in die Muttermilch {ibergehen. Die zur
Verfligung stehenden Daten vom Tier zeigten, dass Deucravacitinib in die Milch iibergeht.

Ein Risiko fiir das Neugeborene/Kind durch das Stillen kann nicht ausgeschlossen werden. Es
muss eine Entscheidung dariiber getroffen werden, ob das Stillen zu unterbrechen ist oder ob
auf die Behandlung mit Deucravacitinib verzichtet werden soll/die Behandlung zu unterbrechen
ist. Dabei ist sowohl der Nutzen des Stillens fiir das Kind als auch der Nutzen der Therapie fiir
die Frau zu beriicksichtigen.

Fertilitit

Die Auswirkungen von Deucravacitinib auf die Fertilitdit des Menschen wurden nicht
untersucht. Tierexperimentelle Studien deuten nicht auf direkte oder indirekte schadliche
Wirkungen in Bezug auf die Fertilitdt hin.

Auswirkungen auf die Verkehrstiichtigkeit und die Fihigkeit zum Bedienen von
Maschinen

Deucravacitinib hat keinen oder einen zu vernachldssigenden Einfluss auf die Verkehrs-
tiichtigkeit und die Fahigkeit zum Bedienen von Maschinen.
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Nebenwirkungen

Zusammenfassung des Sicherheitsprofils

Die am hiufigsten berichtete Nebenwirkung waren Infektionen der oberen Atemwege (18,9 %
in Studien zu Plaque-Psoriasis und 15,1 % in Studien zu Psoriasis-Arthritis). Insgesamt
entsprach das Sicherheitsprofil, das bei mit Deucravacitinib behandelten Patienten mit
Psoriasis-Arthritis beobachtet wurde, dem bei Patienten mit Plaque-Psoriasis beobachteten
Sicherheitsprofil. Das iiber einen ldngeren Zeitraum erfasste Sicherheitsprofil von
Deucravacitinib war mit den vorangegangenen Erfahrungen vergleichbar und stimmte mit
diesen tiberein.

Tabellarische Auflistung der Nebenwirkungen

Die Nebenwirkungen von Deucravacitinib aus klinischen Studien sind aufgefiihrt (siehe
Tabelle 1 der Fachinformation) nach MedDRA-Systemorganklasse und geméf den folgenden
Konventionen: sehr hdufig (> 1/10); haufig (> 1/100, < 1/10); gelegentlich (> 1/1.000, < 1/100);
selten (= 1/10.000, < 1/1.000); sehr selten (< 1/10.000) und nicht bekannt (Haufigkeit auf
Grundlage der verfiigbaren Daten nicht abschitzbar).

Tabelle 1: Liste der Nebenwirkungen

Systemorganklasse Hiufigkeit Nebenwirkung
Infektionen und parasitiire Sehr hiufig Infektionen der oberen Atemwege®
Erkrankungen Hiufig Herpes simplex Infektionen®

Gelegentlich Pneumonie

Herpes zoster

Bronchitis
Erkrankungen des Hiufig Orale Ulzerationen®
Gastrointestinaltrakts
Erkrankungen der Haut und des Héufig Akneiformer Ausschlag?
Unterhautgewebes Follikulitis
Untersuchungen Hiufig Kreatinphosphokinase im Blut erhéht

2 Infektionen der oberen Atemwege umfassen Nasopharyngitis, Infektion der oberen Atemwege, virale
Infektion der oberen Atemwege, Pharyngitis, Sinusitis, akute Sinusitis, Rhinitis, Tonsillitis,
Peritonsillarabszess, Laryngitis, Tracheitis, Pharyngotonsillitis und Rhinotracheitis.

® Herpes simplex Infektionen umfassen oralen Herpes, Herpes simplex, genitalen Herpes, Herpes des Auges
und Herpesvirus-Infektion.

¢ Orale Ulzerationen umfassen aphthdses Ulkus, Mundulzeration, Zungenulzeration und Stomatitis.

¢ Akneiformer Ausschlag umfasst Akne, akneiforme Dermatitis, Hautausschlag, Rosazea, Pusteln,
pustuldsen Hautausschlag, papulésen Hautausschlag und Papeln.

Beschreibung ausgewiihlter Nebenwirkungen

Infektionen

In POETYK PSO-1 und POETYK PSO-2 (siche Abschnitt 5.1 der Fachinformation) traten in
den ersten 16 Wochen bei 29,1 % der Patienten in der Deucravacitinib-Gruppe Infektionen auf
(116,0 Ereignisse pro 100 Patientenjahre), verglichen mit 21,5 % der Patienten in der
Placebogruppe (83,7 Ereignisse pro 100 Patientenjahre). Der Grof3teil der Infektionen war nicht
schwerwiegend und leicht bis mittelschwer ausgeprigt und fiihrte nicht zum Absetzen von
Deucravacitinib. Die Inzidenz schwerwiegender Infektionen betrug in der Deucravacitinib-
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Gruppe 0,6 % (2,0 Ereignisse pro 100 Patientenjahre) und in der Placebogruppe 0,5 % (1,6
Ereignisse pro 100 Patientenjahre).

Die Infektionsrate in der Deucravacitinib-Gruppe stieg bis einschlieBlich Woche 52 nicht an
(95,4 Ereignisse pro 100 Patientenjahre). Die Rate schwerwiegender Infektionen in der
Deucravacitinib-Gruppe stieg bis einschlielich Woche 52 nicht an (1,7 Ereignisse pro 100
Patientenjahre).

Insgesamt entsprach die Infektionsrate, einschlieBlich schwerwiegender Infektionen, die bei mit
Deucravacitinib behandelten Patienten mit Psoriasis-Arthritis beobachtet wurde, der bei
Patienten mit Plaque-Psoriasis beobachteten Infektionsrate.

Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen

Die Meldung des Verdachts auf Nebenwirkungen nach der Zulassung ist von groBer
Wichtigkeit. Sie ermdglicht eine kontinuierliche Uberwachung des Nutzen-Risiko-
Verhiltnisses des Arzneimittels. Angehorige von Gesundheitsberufen sind aufgefordert, jeden
Verdachtsfall einer Nebenwirkung {iiber das nationale Meldesystem anzuzeigen (fiir
Deutschland: Bundesinstitut fiir Arzneimittel und Medizinprodukte, Abt. Pharmakovigilanz;
Kurt-Georg-Kiesinger-Allee 3, D-53175 Bonn; Website: http://www.bfarm.de).

Uberdosierung

Deucravacitinib wurde gesunden Probanden in Einzeldosen von bis 40 mg (> das 6-Fache der
fiir den Menschen empfohlenen Dosis von 6 mg/Tag) und in mehreren Dosen von bis zu
24 mg/Tag (12 mg zweimal taglich) {iber einen Zeitraum von 14 Tagen gegeben, ohne dass eine
dosislimitierende Toxizitédt aufgetreten ist.

Im Falle einer Uberdosis wird empfohlen, den Patienten auf Anzeichen und Symptome von
Nebenwirkungen zu liberwachen und unverziiglich eine geeignete symptomatische Behandlung
einzuleiten. Durch eine Dialyse wird Deucravacitinib nicht in wesentlichem Umfang aus dem
systemischen Kreislauf entfernt.

Beschreiben Sie, ob fiir Patientengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen
abweichende Anforderungen als die zuvor genannten bestehen und, wenn ja, welche dies sind.

Es bestehen keine abweichenden Anforderungen an die qualititsgesicherte Anwendung fiir
Patient:innen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen.

3.4.2 Bedingungen fiir das Inverkehrbringen

Benennen Sie Anforderungen, die sich aus Annex IIb (Bedingungen der Genehmigung fiir das
Inverkehrbringen) des EPAR des zu bewertenden Arzneimittels fiir eine qualitditsgesicherte
Anwendung ergeben. Benennen Sie die zugrunde gelegten Quellen.

Sofern Angaben zu den Bedingungen fiir das Inverkehrbringen im EU-Dossier hinterlegt sind
und diese Grundlage der Nutzenbewertung nach § 35a SGBV sein sollen, ist auf die
entsprechenden Abschnitte des EU-Dossiers zu verweisen.

Deucravacitinib (Sotyktu®) Seite 102 von 112


http://www.bfarm.de/

Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 28.05.2026

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualititsgesicherte Anwendung

GemiB Annex IIB des EPAR handelt es sich bei Sotyktu® um ein Arzneimittel auf
eingeschrinkte arztliche Verschreibung (sieche Anhang I des EPAR: Zusammenfassung der
Merkmale des Arzneimittels, Abschnitt 4.2) [1].

Beschreiben Sie, ob fiir Patientengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen
abweichende Anforderungen als die zuvor genannten bestehen und, wenn ja, welche dies sind.

Es bestehen keine abweichenden Anforderungen an die qualititsgesicherte Anwendung fiir
Patient:innen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen.

3.4.3 Bedingungen oder Einschriankungen fiir den sicheren und wirksamen Einsatz
des Arzneimittels

Sofern im zentralen Zulassungsverfahren fiir das zu bewertende Arzneimittel ein Annex IV
(Bedingungen oder FEinschrinkungen fiir den sicheren und wirksamen FEinsatz des
Arzneimittels, die von den Mitgliedsstaaten umzusetzen sind) des EPAR erstellt wurde,
benennen Sie die dort genannten Anforderungen. Benennen Sie die zugrunde gelegten Quellen.

Sofern Angaben zu den Bedingungen oder Einschrdnkungen fiir den sicheren und wirksamen
Einsatz des Arzneimittels im EU-Dossier hinterlegt sind und diese Grundlage der
Nutzenbewertung nach § 35a SGB V sein sollen, ist auf die entsprechenden Abschnitte des EU-
Dossiers zu verweisen.

Fiir Sotyktu® wurde kein Annex IV des EPAR erstellt. GemidB Annex IID des EPAR
(Bedingungen oder Einschriankungen fiir die sichere und wirksame Anwendung des Arznei-
mittels) fithrt der Inhaber der Genehmigung fiir das Inverkehrbringen die notwendigen, im
vereinbarten EU-Risk-Management-Plan (RMP) beschriebenen und in Modul 1.8.2 der
Zulassung dargelegten Pharmakovigilanzaktivititen und MaBnahmen sowie alle kiinftigen
vereinbarten Aktualisierungen des RMP durch [1]. Weitere Informationen zum RMP finden
sich im folgenden Abschnitt 3.4.4.

Beschreiben Sie, ob fiir Patientengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen
abweichende Anforderungen als die zuvor genannten bestehen und, wenn ja, welche dies sind.

Es bestehen keine abweichenden Anforderungen an die qualititsgesicherte Anwendung fiir
Patient:innen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen.

3.4.4 Informationen zum Risk-Management-Plan

Benennen Sie die vorgeschlagenen Mafinahmen zur Risikominimierung (, proposed risk
minimization activities ), die in der Zusammenfassung des EU-Risk-Management-Plans
beschrieben und im EPAR verdffentlicht sind. Machen Sie auch Angaben zur Umsetzung dieser
Mafsnahmen. Benennen Sie die zugrunde gelegten Quellen.

Sofern Informationen zum Risk-Management-Plan im EU-Dossier hinterlegt sind und diese
Grundlage der Nutzenbewertung nach § 35a SGB V sein sollen, ist auf die entsprechenden
Abschnitte des EU-Dossiers zu verweisen.
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Die Sicherheitsbedenken und MaBnahmen zur Risikominimierung gemil dem RMP, die
zusammenfassend auch im EPAR zu Deucravacitinib (Sotyktu®) verdffentlicht sind [2], sind

im Folgenden tabellarisch zusammengefasst:

Tabelle 3-13: Sicherheitsbedenken und Maflnahmen zur Risikominimierung entsprechend dem

EU-Risk-Management-Plan (RMP)

Sicherheitsbedenken

Mafinahmen zur Risikominimierung und Pharmakovigilanz-
Aktivititen

Wichtige identifizierte Risiken

Keine

Wichtige potenzielle Risiken

Schwerwiegende Infektionen

Routinemafinahmen zur Risikominimierung:

Risikokommunikation in Fachinformation (Abschnitte 4.4 und 4.8) und

Gebrauchsinformation (Abschnitt 2)
Zusitzliche MaAnahmen zur Risikominimierung:
Keine

Routine-Pharmakovigilanz-Aktivitiiten, die iiber die Erfassung
von unerwiinschten Ereignissen und Risikosignalen hinausgehen:

Keine
Zusitzliche Pharmakovigilanz-Aktivitiiten *:
e Nicht-interventionelle Kohortenstudie IM011194

e RCT zur Untersuchung der Langzeitsicherheit IM0111130
e Open-Label-Extensionsstudie IM011075

Maligne Erkrankungen

Routinemafinahmen zur Risikominimierung:

Risikokommunikation in Fachinformation (Abschnitt 4.4) und
Gebrauchsinformation (Abschnitt 2)

Zusitzliche MaAinahmen zur Risikominimierung:
Keine

Routine-Pharmakovigilanz-Aktivitiiten, die iiber die Erfassung
von unerwiinschten Ereignissen und Risikosignalen hinausgehen:

Keine
Zusitzliche Pharmakovigilanz-Aktivitiiten *:
e Nicht-interventionelle Kohortenstudie IM011194

e RCT zur Untersuchung der Langzeitsicherheit IM0111130
e Open-Label-Extensionsstudie IMO11075

Schwerwiegende unerwiinschte
kardiale Ereignisse (MACE)

Routinemafinahmen zur Risikominimierung:

Risikokommunikation in Fachinformation (Abschnitt 4.4) und
Gebrauchsinformation (Abschnitt 2)

Zusitzliche Mainahmen zur Risikominimierung:
Keine

Routine-Pharmakovigilanz-Aktivititen, die iiber die Erfassung
von unerwiinschten Ereignissen und Risikosignalen hinausgehen:

Keine
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Sicherheitsbedenken

Mafinahmen zur Risikominimierung und Pharmakovigilanz-
Aktivititen

Zusitzliche Pharmakovigilanz-Aktivititen *:
e Nicht-interventionelle Kohortenstudie IM011194

e RCT zur Untersuchung der Langzeitsicherheit IM0111130
e Open-Label-Extensionsstudie IM011075

Vendse thromboembolische Ereig-
nisse (VTE; tiefe Venenthrombosen
[DVT]/Lungenembolien [LE])

Routinemafinahmen zur Risikominimierung:

Risikokommunikation in Fachinformation (Abschnitt 4.4) und
Gebrauchsinformation (Abschnitt 2)

Zusitzliche MaAinahmen zur Risikominimierung:
Keine

Routine-Pharmakovigilanz-Aktivitéiten, die iiber die Erfassung
von unerwiinschten Ereignissen und Risikosignalen hinausgehen:

Keine
Zusitzliche Pharmakovigilanz-Aktivitiiten *:

¢ Nicht-interventionelle Kohortenstudie IM011194
e RCT zur Untersuchung der Langzeitsicherheit IMO111130
e Open-Label-Extensionsstudie IM011075

Fehlende Informationen

Anwendung wihrend Schwanger-
schaft und Stillzeit

Routinemafinahmen zur Risikominimierung:

Risikokommunikation in Fachinformation (Abschnitt 4.6) und
Gebrauchsinformation (Abschnitt 2)

Zusitzliche MafAinahmen zur Risikominimierung:
Keine

Routine-Pharmakovigilanz-Aktivititen, die iiber die Erfassung
von unerwiinschten Ereignissen und Risikosignalen hinausgehen:

Keine
Zusitzliche Pharmakovigilanz-Aktivitiiten *:

e Retrospektive Beobachtungsstudie zur Anwendung wéhrend der
Schwangerschaft IM011201

Langzeitsicherheit

Routinemafinahmen zur Risikominimierung:
Keine

Zusitzliche MafAinahmen zur Risikominimierung:
Keine

Routine-Pharmakovigilanz-Aktivitiiten, die iiber die Erfassung
von unerwiinschten Ereignissen und Risikosignalen hinausgehen:

Keine
Zusitzliche Pharmakovigilanz-Aktivititen *:
e Nicht-interventionelle Kohortenstudie IM011194

e RCT zur Untersuchung der Langzeitsicherheit IM0111130
e Open-Label-Extensionsstudie IMO11075
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Sicherheitsbedenken Mafinahmen zur Risikominimierung und Pharmakovigilanz-
Aktivititen

a: Fiir weitere Informationen zu den als Bestandteil der Pharmakovigilanz-Aktivititen angegebenen Studien siehe Text unter
der Tabelle.

DVT: tiefe Venenthrombosen; LE: Lungenembolien; MACE: schwerwiegende unerwiinschte kardiale Ereignisse; RCT:
randomisierte kontrollierte Studie; VTE: venose thromboembolische Ereignisse.

Die im RMP vorgesehenen Maflnahmen zur Risikominimierung werden, wie in Tabelle 3-13
angegeben, umfassend umgesetzt. Die Wirksamkeit der MaBBnahmen wird anhand von Routine-
Pharmakovigilanz-Aktivitdten erfasst und beurteilt und im Rahmen regelméBig aktualisierter
Unbedenklichkeitsberichte (PSUR; Periodic Safety Update Reports) kommuniziert.

Als zusitzliche Pharmakovigilanz-Aktivititen werden, wie in Tabelle 3-13 aufgefiihrt, die
folgenden Studien durchgefiihrt:

e [MO11194: Nicht-interventionelle Kohortenstudie erwachsener Patient:innen mit
Plaque-Psoriasis, die im Real-World-Setting erstmals mit Deucravacitinib, Biologika
(TNF-o-Inhibitoren oder anderen) oder nicht-biologischen systemischen Therapien
behandelt werden, zur Untersuchung der Langzeitsicherheit von Deucravacitinib,
einschlieBlich Subgruppenanalysen fiir Patient:innen mit PsA.

e IMOI111130: Randomisierte, aktiv kontrollierte klinische Studie zur Untersuchung der
Langzeitsicherheit von Deucravacitinib bei Patient:innen mit mittelschwerer bis
schwerer Plaque-Psoriasis, die fiir eine systemische Therapie oder Phototherapie infrage
kommen.

e IMOI11075: Open-Label-Extensionsstudie (unverblindete Verldngerung der Phase-3-
Studien IM011046 und IM011047) zur Untersuchung der Langzeitsicherheit und -wirk-
samkeit von Deucravacitinib bei Patient:innen mit mittelschwerer bis schwerer Plaque-
Psoriasis.

e [MO11201: Retrospektive Beobachtungsstudie zur Untersuchung der Sicherheit einer
Deucravacitinib-Exposition fiir schwangere Frauen und deren Nachwuchs, im Ver-
gleich zu einer nicht exponierten Kontrollpopulation.

Beschreiben Sie, ob fiir Patientengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen
abweichende Anforderungen als die zuvor genannten bestehen und, wenn ja, welche dies sind.

Es bestehen keine abweichenden Anforderungen an die qualititsgesicherte Anwendung fiir
Patient:innen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen.

3.4.5 Weitere Anforderungen an eine qualititsgesicherte Anwendung

Benennen Sie weitere Anforderungen, die sich aus Ihrer Sicht hinsichtlich einer
qualitdtsgesicherten Anwendung des zu bewertenden Arzneimittels ergeben, insbesondere
beziiglich der Dauer eines Therapieversuchs, des Absetzens der Therapie und gegebenenfalls
notwendiger Verlaufskontrollen. Benennen Sie die zugrunde gelegten Quellen.
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Sofern Informationen zu weiteren Anforderungen an eine qualititsgesicherte Anwendung im
EU-Dossier hinterlegt sind und diese Grundlage der Nutzenbewertung nach § 35a SGB V sein
sollen, ist auf die entsprechenden Abschnitte des EU-Dossiers zu verweisen.

Gegenwirtig sind keine von der Fachinformation oder dem EPAR abweichenden weiteren
Anforderungen an eine qualitédtsgesicherte Anwendung von Deucravacitinib bekannt.

Beschreiben Sie, ob fiir Patientengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen
abweichende Anforderungen als die zuvor genannten bestehen und, wenn ja, welche dies sind.

Es bestehen keine abweichenden Anforderungen an die qualititsgesicherte Anwendung fiir
Patient:innen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen.

3.4.6 Beschreibung der Informationsbeschaffung fiir Abschnitt 3.4

Erldutern Sie das Vorgehen zur Identifikation der in den Abschnitten 3.4.1 bis 3.4.5 genannten
Quellen (Informationsbeschaffung). Sofern erforderlich, konnen Sie zur Beschreibung der
Informationsbeschaffung weitere Quellen benennen.

Sofern Informationen zum Vorgehen der Informationsbeschaffung fiir die Abschnitte 3.4.2 bis
3.4.5 im EU-Dossier hinterlegt sind und diese Grundlage der Nutzenbewertung nach § 35a
SGB V sein sollen, ist auf die entsprechenden Abschnitte des EU-Dossiers zu verweisen.

Dem Abschnitt 3.4 liegen als Quellen die Unterlagen des pharmazeutischen Unternehmers aus
dem zentralen Zulassungsverfahren der European Medicines Agency (EMA) zugrunde. Hierzu
gehoren insbesondere die Fachinformation und der EPAR einschlieBlich des darin enthalten
Risk-Management-Plans.

Zur besseren Lesbarkeit wurden bei der Ubernahme von Textpassagen aus den Quell-
dokumenten Verweise auf andere Abschnitte innerhalb dieser Dokumente 1. d. R. nicht tiber-
nommen.

3.4.7 Referenzliste fiir Abschnitt 3.4

Listen Sie nachfolgend alle Quellen (zum Beispiel Publikationen), die Sie in den
Abschnitten 3.4.1 bis 3.4.6 angegeben haben (als fortlaufend nummerierte Liste). Verwenden
Sie hierzu einen allgemein gebrduchlichen Zitierstil (zum Beispiel Vancouver oder Harvard).
Geben Sie bei Fachinformationen immer den Stand des Dokuments an.

Sollten zu den Nachweisen aus dem EU-Dossier fiir die Nutzenbewertung nach § 35a SGB V in
den Abschnitten 3.4.2 bis 3.4.5 Quellen im EU-Dossier hinterlegt sein, ist auf diese zu
verweisen. Hierfiir sind die Vorgaben zur Aufbereitung von Verweisen in Modul 5 in den

Abschnitten 1.3 und 4.1 des Dokumentes zur Erstellung und Einreichung eines Dossiers
(Anlage 11.1) zu beachten.

1. Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG (2023): SOTYKTU 6 mg Filmtabletten —
Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels; Stand: April 2026. [Zugriff:
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12.05.2026]. URL: https://ec.europa.cu/health/documents/community-
register/2026/20260430169583/anx_169583 _de.pdf.

2. European Medicines Agency (EMA) (2026): European Public Assessment Report
(EPAR) — Variation — Sotyktu. Procedure No. EMA/VR/0000282554. [Zugriff:
12.05.2026]. URL: https://www.ema.europa.eu/en/documents/variation-report/sotyktu-
vr-0000282554-epar-assessment-report-variation_en.pdf.

3.5 Angaben zur Priifung der Erforderlichkeit einer Anpassung des EBM gemial} § 87
Absatz 5b Satz 5 SGB V

Die Angaben in diesem Abschnitt betreffen die Regelung in § 87 Absatz 5b Satz 5 SGB V,
nach der der EBM zeitgleich mit dem Beschluss nach § 35a Absatz 3 Satz 1 SGB V anzupassen
ist, sofern die Fachinformation des Arzneimittels zu seiner Anwendung eine zwingend
erforderliche Leistung vorsieht, die eine Anpassung des EBM erforderlich macht.

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-14 zundchst alle drztlichen Leistungen an, die laut
aktuell giiltiger Fachinformation des zu bewertenden Arzneimittels zu seiner Anwendung
angefiihrt sind. Beriicksichtigen Sie auch solche drztlichen Leistungen, die gegebenenfalls nur
bestimmte Patientenpopulationen betreffen oder nur unter bestimmten Voraussetzungen
durchzufiihren sind. Geben Sie fiir jede identifizierte drztliche Leistung durch das
entsprechende Zitat aus der Fachinformation den Empfehlungsgrad zur Durchfiihrung der
Jjeweiligen Leistung an. Sofern dieselbe Leistung mehrmals angefiihrt ist, geben Sie das Zitat
mit dem jeweils stdrksten Empfehlungsgrad an, auch wenn dies gegebenenfalls nur bestimmte
Patientenpopulationen betrifft. Geben Sie in Tabelle 3-14 zudem fiir jede drztliche Leistung an,
ob diese aus Ihrer Sicht fiir die Anwendung des Arzneimittels als zwingend erforderliche und
somit verpflichtende Leistung einzustufen ist.

Tabelle 3-14: Alle arztlichen Leistungen, die geméf aktuell giiltiger Fachinformation des zu
bewertenden Arzneimittels zu seiner Anwendung angefiihrt sind

Num- | Bezeichnung der Zitat(e) aus der Fachinformation Einstufung aus Sicht des

mer arztlichen Leistung | mit dem jeweils stirksten pharmazeutischen
Empfehlungsgrad Unternehmers, ob es sich um
(kann/sollte/soll/muss/ist et cetera) eine zwingend erforderliche

und Angabe der genauen Textstelle | Leistung handelt (ja/nein)
(Seite, Abschnitt)

1 Untersuchung auf ,»Vor Einleitung der Behandlung mit Nein. Es handelt sich um eine
Tuberkulose vor der | Deucravacitinib sollten die Patienten Empfehlung.
Behandlung auf Tuberkulose (TB)-Infektionen

untersucht werden.*

Geben Sie den Stand der Information der Fachinformation an.
Stand der Information: April 2026 [1].

Benennen Sie nachfolgend solche zwingend erforderlichen drztlichen Leistungen aus Tabelle
3-14, die Ihrer Einschdtzung nach bisher nicht oder nicht vollstindig im aktuell giiltigen EBM
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abgebildet sind. Begriinden Sie jeweils [Ihre Einschdtzung. Falls es Gebiihren-
ordnungspositionen gibt, mittels derer die drztliche Leistung bei anderen Indikationen und/oder
anderer methodischer Durchfiihrung erbracht werden kann, so geben Sie diese bitte an.
Behalten Sie bei Ihren Angaben die Nummer und Bezeichnung der drztlichen Leistung aus
Tabelle 3-14 bei.

Nicht zutreffend.
Geben Sie die verwendete EBM-Version (Jahr/Quartal) an.
Nicht zutreffend.

Legen Sie nachfolgend fiir jede der zwingend erforderlichen drztlichen Leistungen, die Ihrer
Einschdtzung nach bisher nicht (vollstindig) im aktuell giiltigen EBM abgebildet sind,
detaillierte Informationen zu Art und Umfang der Leistung dar. Benennen Sie Indikationen fiir
die Durchfiihrung der drztlichen Leistung sowie die Hdufigkeit der Durchfiihrung fiir die
Zeitpunkte vor, wihrend und nach Therapie. Falls die drztliche Leistung nicht fiir alle Patienten
gleichermaflen erbracht werden muss, benennen und definieren Sie abgrenzbare
Patientenpopulationen.

Stellen Sie detailliert Arbeits- und Prozessschritte bei der Durchfiihrung der drztlichen
Leistung sowie die gegebenenfalls notwendigen apparativen Anforderungen dar. Falls es
verschiedene Verfahren gibt, so geben Sie bitte alle an. Die Angaben sind durch Quellen (zum
Beispiel Publikationen, Methodenvorschriften, Gebrauchsanweisungen) zu belegen, so dass die
detaillierten Arbeits- und Prozessschritte zweifelsfrei verstindlich werden.

Nicht zutreffend.

3.5.1 Referenzliste fiir Abschnitt 3.5

Listen Sie nachfolgend alle Quellen (zum Beispiel Publikationen, Methodenvorschriften,
Gebrauchsanweisungen), die Sie im Abschnitt 3.5 angegeben haben (als fortlaufend
nummerierte Liste). Verwenden Sie hierzu einen allgemein gebrduchlichen Zitierstil (zum
Beispiel Vancouver oder Harvard). Simtliche Quellen sind im Volltext beizufiigen.

1. Bristol-Myers Squibb Pharma EEIG (2023): SOTYKTU 6 mg Filmtabletten —
Zusammenfassung der Merkmale des Arzneimittels; Stand: April 2026. [Zugriff:
12.05.2026]. URL: https://ec.europa.eu/health/documents/community-
register/2026/20260430169583/anx_169583 _de.pdf.
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3.6 Angaben zur Anzahl der Priifungsteilnehmer an den klinischen Priifungen zu dem
Arzneimittel, die an Priifstellen im Geltungsbereich des SGB V teilgenommen haben

Fiir ab 1. Januar 2025 in Verkehr gebrachte Arzneimittel ist die Anzahl der Priifungsteilnehmer
an klinischen Priifungen zu dem zu bewertenden Arzneimittel in dem zu bewertenden
Anwendungsgebiet, die an Priifstellen im Geltungsbereich des SGB V teilgenommen haben,
und die Gesamtzahl der Priifungsteilnehmer anzugeben.

Die Angaben dienen der Feststellung, ob die klinischen Priifungen des zu bewertenden
Arzneimittels in dem zu bewertenden Anwendungsgebiet zu einem relevanten Anteil im
Geltungsbereich des SGB V durchgefiihrt wurden. Das ist der Fall, wenn der Anteil der
Priifungsteilnehmer an den klinischen Priifungen des zu bewertenden Arzneimittels in dem zu
bewertenden Anwendungsgebiet, die an Priifstellen im Geltungsbereich des SGB V
teilgenommen haben, an der Gesamtzahl der Priifungsteilnehmer mindestens fiinf Prozent
betrégt.

Es sind alle vom pharmazeutischen Unternehmer durchgefiihrten oder in Auftrag gegebenen
Studien aufzufiihren, welche nach § 35a Absatz 1 Satz 3 SGB V in Verbindung mit § 4 Absatz
6 AM-NutzenV als Teil des Nutzenbewertungsdossiers in dem zu bewertenden
Anwendungsgebiet libermittelt werden.

Beziiglich der Zulassungsstudien sind alle Studien anzugeben, welche der Zulassungsbehorde
in Abschnitt 2.7.3 (Summary of Clinical Efficacy) und 2.7.4 (Summary of Clinical Safety) des
Zulassungsdossiers in dem zur Zulassung beantragten Anwendungsgebiet iibermittelt wurden,
bei denen der pharmazeutische Unternehmer Sponsor war oder ist oder auf andere Weise
finanziell beteiligt ist. Dariiber hinaus sind zusitzlich solche Studien anzugeben, die ganz oder
teilweise innerhalb des in diesem Dokument beschriebenen Anwendungsgebiets durchgefiihrt
wurden und bei denen der pharmazeutische Unternehmer Sponsor war oder ist oder auf andere
Weise finanziell beteiligt ist. Sofern im Common Technical Document (CTD) des
Zulassungsdossiers Studien enthalten sind, die nicht in die Berechnung einbezogen werden
sollen, da der pharmazeutische Unternehmer nicht der Sponsor war oder ist oder auf andere
Weise finanziell beteiligt ist, sind entsprechende Begriindungen mit Belegen beizufiigen.

Einzubeziehen in die Ermittlung sind ausschlieBlich klinische Priifungen, wie sie in Artikel 2
Absatz 2 Nummer 2 der Verordnung (EU) Nr. 536/2014 des Europiischen Parlaments und des
Rates vom 16. April 2014 iber klinische Priifungen mit Humanarzneimitteln und zur
Authebung der Richtlinie 2001/20/EG (ABI. L 158 vom 27.5.2014, S. 1) definiert werden.
Sonstige, nichtinterventionelle klinische Studien wie etwa Anwendungsbeobachtungen sind
nicht zu beriicksichtigen.

Als Bezugspopulation fiir die Berechnung ist sowohl bei randomisierten als auch
nichtrandomisierten Studien die Intention-to-treat (ITT)-Population beziechungsweise alle in die
Studie eingeschlossenen Patienten heranzuziehen. Zudem sind nur klinische Priifungen
einzubeziehen, die in einem Studienregister/einer Studienergebnisdatenbank registriert worden
sind und bei denen die Rekrutierung der Studienteilnehmer abgeschlossen ist (last patient in
(LPI) beziehungsweise last patient first visit (LPFV)).
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Open-Label-Extension-Studien (OLE) sind nicht zusitzlich einzubeziehen, wenn in die OLE
ausschlieflich Patienten eingehen, die bereits an einer fiir die Berechnung herangezogenen
klinischen Priifung teilgenommen haben und in die Berechnung einbezogen wurden.

In Bezug auf Multi-Kohorten-Studien sind alle Kohorten, die in Abschnitt 2.7.3
beziehungsweise Abschnitt 2.7.4 des Zulassungsdossiers an die Zulassungsbehorde iibermittelt
wurden, grundsitzlich relevant fiir die Berechnung. In die Berechnung einzubeziehen sind
diejenigen Kohorten, bei denen die Rekrutierung der Studienteilnehmenden abgeschlossen ist.

Listen Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-15 alle im Rahmen dieses Dossiers (Modul 4,
Abschnitt 4.3.1.1.1, 4.3.2.1.1, 4.3.2.2.1, 4.3.2.3.1) vorgelegten Studien zu dem zu bewertenden
Arzneimittel in dem zu bewertenden Anwendungsgebiet sowie alle Studien, welche der
Zulassungsbehorde im Zulassungsdossier fiir die Beurteilung der klinischen Wirksamkeit und
Sicherheit des Arzneimittels in dem zu bewertenden Anwendungsgebiet tibermittelt wurden.
Jede Studie ist nur einmal einzubeziehen. Fiigen Sie fiir jede Studie eine neue Zeile ein und
nummerieren Sie die Studien fortlaufend. Setzen Sie die Anzahl der Teilnehmer an deutschen
Priifstellen und die Gesamtzahl der Priifungsteilnehmer in den klinischen Studien iiber alle
Priifstellen hinweg ins Verhdltnis. Geben Sie zu den herangezogenen Studien den
Studienregistereintrag und den Status (abgeschlossen/laufend) an. Geben Sie bei laufenden
Studien das Datum an, an dem der letzte Patient eingeschlossen wurde (LPI/LPFYV).
Hinterlegen Sie als Quelle zu den herangezogenen Patientenzahlen den zugehdérigen SAS-
Auszug zur Zusammenfassung der Rekrutierung nach Land und Priifstelle.

Tabelle 3-15: Angaben zur Anzahl der Priifungsteilnehmer in zulassungsrelevanten und im
Rahmen dieses Dossiers vorgelegten Studien zu dem zu bewertenden Arzneimittel in dem zu
bewertenden Anwendungsgebiet

Num- | Studien- | Name des | Status | Bei Zulassungs- | Quelle | Anzahl Anzahl

mer titel Studienre- laufenden | studie SAS- der der
gisters/der Studien: [ja/nein] Auszug | Priifungs- | Priifungs-
Studien- Datum teil- teil-
ergebnis- LPI/LPFV nehmer nehmer an
datenbank iiber alle deutschen
und Priif- Priif-
Angabe stellen stellen
der Zitate®

Nicht zutreffend.

Gesamt

In Prozent (%)

a: Zitat des Studienregistereintrags, sowie die Studienregisternummer (NCT-Nummer, CTIS-Nummer)

Deucravacitinib (Sotyktu®) wurde vor dem 1. Januar 2025 in Deutschland erstmalig in Verkehr
gebracht. Daher entfallen Angaben zur Anzahl der Priifungsteilnehmer:innen an klinischen
Priifungen zu dem zu bewertenden Arzneimittel in dem zu bewertenden Anwendungsgebiet,
die an Priifstellen im Geltungsbereich des SGB V teilgenommen haben.
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3.6.1. Referenzliste fiir Abschnitt 3.6

Listen Sie nachfolgend alle Quellen (zum Beispiel EPAR, Publikationen), die Sie im
Abschnitt 3.6 angegeben haben (als fortlaufend nummerierte Liste). Verwenden Sie hierzu
einen allgemein gebrduchlichen Zitierstil (zum Beispiel Vancouver oder Harvard). Simtliche
Quellen sind im Volltext beizufiigen.

Nicht zutreffend.
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