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Die 15. AMG-Novelle — ein Artikelgesetz

« \Artikel 1 Arzneimitte@

e Artikel 2 Bundesbesoldungsgesetz

» Artikel 3 Transplantationsgesetz

* Artikel 4 Gesetz lber die Errichtung eines Bundesamtes fiir Sera und Impfstoffe

» Artikel 5 Betdaubungsmittelgesetz

* Artikel 6 Verordnung tiber homoopathische Arzneimittel

e Artikel 7 Arzneimittelpreisverordnung

e Artikel 8 Arzneimittelfarbstoffverordnung

» Artikel 9 Verordnung uber ein Verbot der Verwendung von Ethylenoxid bei Arzneimitteln

» Artikel 10 Verordnung uber das Verbot der Verwendung von mit Aflatoxinen kontaminierten
Stoffen bei der Herstellung von Arzneimitteln

e Artikel 11 Arzneimittel-TSE-Verordnung

e Artikel 12 Transfusionsgesetz

e Artikel 13 Infektionsschutzgesetz

o  Artikel 14 Tierimpfstoff-Verordnung

» Artikel 15 Finftes Buch Sozialgesetzbuch

» Artikel 16 Nutzungszuschlags-Gesetz

» Artikel 17 Risikostruktur-Ausgleichsverordnung
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Hintergrund

Verordnung (EG) 1394/2007 Uber Arzneimittel fir neuartige
Therapien (ATMP)

Ist am 30. Dezember 2007 in Kraft getreten
Findet ab dem 30. Dezember 2008 Anwendung

Ubergangsfrist fur bereits im Markt befindliche Produkte:

« Konnen bis Ende 2011/2012 auf Basis der rechtlichen Situation
In den Mitgliedstaaten vor dem Inkrafttreten der Verordnung
(EG) 1394/2007 weitervermarktet werden

e Spatestens dann: zentrale Zulassung oder nationale
Genehmigung gemal} Artikel 28 Ziffer 2 der ATMP-Verordnung
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ATMP-Verordnung

Welche Produkte werden durch die neue Verordnung erfasst?

* Gentherapeutika
« Somatische Zelltherapeutika
* Produkte aus Gewebezlchtung (Tissue Engineering Produkte)

» Gentherapeutika und Somatische Zelltherapeutika sind bereits
im Anhang | der Richtlinie 2001/83/EG definiert und unterliegen
damit bereits dem EG-Pharmarecht

« Tissue Engineering Produkte sind dort bisher nicht definiert und
wurden neu dem EG-Arzneimittelrecht unterstellt
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ATMP-Verordnung - Kernpunkte

* Einheitlicher gesetzlicher Regelungsranmen fur
Gentherapeutika, Zelltherapeutika und Tissue
Engineering Produkte

« verpflichtende zentrale Zulassung bei der EMEA

e Ausnahme, wenn keine routine-malflige Herstellung,
dann nationale Genehmigung maoglich

— 509. ,Krankenhausausnahme® in Artikel 28 Ziffer
2 der ATMP-Verordnung

e Nahere Bestimmungen im AMG umzusetzen
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Nationales Genehmigungsverfahren fur ATMP

Paragraph 4b Absatz 1 AMG-N

« Fur Arzneimittel fir neuartige Therapien, die im Geltungsbereich
dieses Gesetzes
1. als individuelle Zubereitung fir einen einzelnen Patienten
arztlich verschrieben,
2. nach spezifischen Qualitatsnormen nicht routinemaliig
hergestellt und
3. in einer spezialisierten Einrichtung der Krankenversorgung
unter der fachlichen Verantwortung eines Arztes angewendet
werden,
finden der Vierte und Siebte Abschnitt dieses Gesetzes keine
Anwendung.
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Nationales Genehmigungsverfahren fur ATMP

Paragraph 4b Absatz 2 AMG-N

» Nicht routinemallig hergestellt werden insbesondere
Arzneimittel,

1. die in geringem Umfang hergestellt werden, und bei denen
auf der Grundlage einer routinemalfigen Herstellung
Abweichungen im Verfahren vorgenommen werden, die flr
einen einzelnen Patienten medizinisch begriundet sind, oder

o 2. die noch nicht in ausreichender Anzahl hergestellt worden
sind, so dass die notwendigen Erkenntnisse fur ihre
umfassende Beurteilung noch nicht vorliegen.

Genehmigungsverfahren analog zu § 21a AMG fir
Gewebezubereitungen (Augenhornhaute, Herzklappen etc.)
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Genehmigung nach § 20b AMG flr die Entnahme
autologen Blutes

* Tissue Engineering Unternehmen bendtigen fur die Anzucht der
Zellen zur Herstellung des Gewebearzneimittels u. a. auch
Blut/Serum

* Dieses wird mit dem Biopsat zusammen dem Patienten
enthommen

Bislang:

« Entnahmeerlaubnis nach 8 20b AMG fur das Gewebe / die
Zellen

» Herstellungserlaubnis nach § 13 AMG fir das autologe Blut

Zusatzlicher burokratischer Aufwand und Kosten, da zwei
Erlaubnisse beantragt werden missen

14



Genehmigung nach § 20b AMG flr die Entnahme
autologen Blutes

Jetzt: Keine Herstellungserlaubnis nach § 13 AMG flr die
Gewinnung des autologen Blutes mehr notwendig, sondern
Erlaubnis nach § 20b AMG

8 13 Absatz 1a AMG-N:

Absatz 1 findet keine Anwendung auf

1. Gewebe im Sinne von § 1a Nummer 4 des
Transplantationsgesetzes, flr die es einer Erlaubnis nach 8§ 20b
oder 8 20c bedarf,

2. die Gewinnung und die Laboruntersuchung von autologem
Blut zur Herstellung von biotechnologisch bearbeiteten
Gewebeprodukten, fur die es einer Erlaubnis nach § 20b bedarf,

3. Gewebezubereitungen, flr die es einer Erlaubnis nach § 20(35
bedarf.



WEITERE ANDERUNGEN
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Herstellung in sog. Compounding-Zentren

Paragraph 21 Absatz 2 AMG:

Einer Zulassung bedarf es nicht flr Arzneimittel, die

« andere als die in Nummer la genannten Arzneimittel sind, die
fur einzelne Personen auf Grund einer Rezeptur als
Therapieallergene oder aus im Geltungsbereich dieses
Gesetzes zugelassenen Arzneimitteln flr Apotheken oder in
Unternehmen, die nach § 50 zum Einzelhandel mit Arzneimitteln
aulRerhalb von Apotheken befugt sind, hergestellt werden, [...]

» Eingefuhrt mit der 14. AMG-Novelle
» Vorstellung: Mdglichkeit der patientenindividuellen Verblisterung
« aber auch: Rechtsgrundlage flr sog. Compounding-Zentren
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Herstellung in sog. Compounding-Zentren

Compounding:

Abflullen von Arzneimittelzubereitungen aus
zugelassenen Arzneimitteln

| Herstellung von Rezepturen durch Kombination
I & zugelassener Arzneimittel auRerhalb von Apotheken




Herstellung in sog. Compounding-Zentren

Referentenentwurf zur 15. AMG-Novelle sah Moglichkeit des
Compoundings nicht mehr vor!

rnl Paragraph 21 Absatz 2 AMG-N:

Einer Zulassung bedarf es nicht flr Arzneimittel, die

# ,1b. andere als die in Nummer 1la genannten Arzneimittel sind und die

' ! a) fur einzelne Personen auf Grund einer Rezeptur als Therapieallergene

. b) auf Grund einer Rezeptur fir Apotheken , denen eine entsprechende
| = Verschreibung vorliegt, aus im Geltungsbereich dieses Gesetzes
zugelassenen Arzneimitteln als patientenindividuelle
Zytostatikazubereitungen oder flr die parenterale Ernahrung

c) als neue patientenindividuell zusammengestellte Blister flr Apotheken
aus im Geltungsbereich dieses Gesetzes zugelassenen und
unveranderten Arzneimitteln oder




Herstellung in sog. Compounding-Zentren

Compounding von Zvytostatikazubereitungen, parentera ler Ernahrung

Begriindung der Ausnahme von der Zulassungspflicht:

,...von Apotheken in Auftrag gegebene Rezepturen fir einzelne
Patienten [dirfen] von Herstellerbetrieben hergestellt werden. Diese
MOglichkeit wird aber neben parenteralen Ernahrungsliésungen auf
Losungen in der Onkologie eingeschrankt. Insofern ist der Begriff
Zytostatika weit zu verstehen, bspw. kdnnen den Ldsungen andere als
spezifisch zytostatisch wirksame Substanzen beigemischt oder andere
LOsungen betroffen sein, die die zytostatische Therapie erganzen.” (vgl. BR-
Drs. 171/09, S. 76)

» Virustatika oder Dermatologika sind nicht erfasst, Rezeptur muss in
Apotheke z. Zt. der Herstellung vorliegen.



Herstellung in sog. Compounding-Zentren

Anhodrung zur 15. AMG-Novelle vor dem Gesundheitsausschu SS
==+ des Bundestages

hssi%2 Beschrankung auf Zytostatika und parenterale Erndhrungslésungen
Ist nicht sachgerecht, Compounding muss flur alle parenteralen
Zubereitungen maoglich bleiben

Es gibt nur ca. 300 Apotheken in Deutschland, die parenterale
~. Zubereitungen selbst herstellen kdnnen

Zur Sicherung einer flachendeckenden Versorgung ist daher der
Erhalt der Compounding-Zentren notwendig

i Compounding auch flur weitere Krankheitsbilder wichtig (bspw.
Mukoviszidose)



Standardzulassungen

§ Standardzulassungen bleiben erhalten!

" § 36 Abs. 5 AMG-N:

,(5) Die der Rechtsverordnung nach Absatz 1 zugrunde liegenden
Monographien sind von der zustandigen Bundesoberbehdrde
regelmafig zu tberprifen und soweit erforderlich, an den jeweils
gesicherten Stand der Wissenschaft und Technik anzupassen.
Dabei sind die Monographien darauf hin zu prifen, ob die
Anforderungen an die erforderliche Qualitat, Wirksamkeit und
Unbedenklichkeit einschliel3lich eines positiven Nutzen-Risiko-
Verhaltnisses, fur die von der Pflicht zur Zulassung freigestellten
Arzneimittel, weiterhin als erwiesen gelten kdnnen.*
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Standardzulassungen

Begrindung:

Standardmonographien mussen aus Sicherheitsgriinden regelmaliig
an den Stand der wissenschaftlichen Erkenntnisse angepasst und
erforderlichenfalls aufgehoben werden.

| - Dabei konnen keine geringeren Anforderungen als an eine
Zulassung nach 8§ 21 AMG gestellt werden.

| = (vgl. BR-Drs. 171/09, S. 81.)
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Standardzulassungen

Entgeltpflichtige Nutzunqg der Standardmonoqgraphien:

Mit der Verpflichtung des BfArM  zur Pflege der
Standardmonographien ist eine Entgeltpflicht flir die Nutzer
verbunden.

§ 33 Abs. 5 AMG-N:

,(5) Fur die Nutzung von Monographien fur Arzneimittel, die nach 8§
36 von der Pflicht zur Zulassung freigestellt sind, verlangt das
BfArM Entgelte. Dabei kbnnen pauschale Entgeltvereinbarungen
mit den Verbanden, denen die Nutzer angehoren, getroffen
werden. FlUr die Bemessung der Entgelte findet Abs. 2 Satz 3
entsprechende Anwendung.*



Compassionate Use

Compassionate use (8 21 Abs. 2 Nr. 6 AMG-N):

Einer Zulassung bedarf es nicht flr Arzneimittel, d e

,0. unter den in Art. 83 der VO (EG) Nr. 726/2004 genannten
Voraussetzungen kostenlos flir eine Anwendung bei Patienten zur
Verfligung gestellt werden, die an einer zu einer schweren Behinderung
fuhrenden Erkrankung leiden oder deren Krankheit lebensbedrohend ist,
und die mit einem zugelassenen Arzneimittel nicht zufriedenstellend
~. behandelt werden konnen; dies gilt auch fir die nicht den Kategorien des
. = Art. 3 Abs. 1 oder 2 der VO (EG) Nr. 726/2004 zugehorigen Arzneimittel.
0 = Verfahrensregelungen werden in einer Rechtsverordnung nach § 80
bestimmt.”
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Compassionate Use

Compassionate use (8 21 Abs. 2 Nr. 6 AMG-N):

Beqgriindung:

Es ,wird die kostenlose Bereitstellung eines nicht zugelassenen
Arzneimittels in Hartefallen vorgesehen, weil die Vermarktung eines
Arzneimittels eine Zulassung bzw. Vermarktungsgenehmigung voraussetzt.
Die Regelung trdgt dem Umstand Rechnung, dass eine Vermarktung erst
nach der Zulassung statthaft ist, und wirkt Umgehungen entgegen. Darliber
hinaus wird in Ubereinstimmung mit § 80 klargestellt, dass auch
Arzneimittel, die dem Zulassungsverfahren nach dem Arzneimittelgesetz
unterliegen, fur einen ,Compassionate Use" in Betracht kommen kénnen.*

(vgl. BR-Drs. 171/09, S. 77)



muss entweder ein Zulassungsantrag gestellt werden oder sie mussen
Gegenstand einer noch nicht abgeschlossenen klinischen Prifung sein.
Solche Praparate sind nicht dazu geeignet, mit dem Ziel der Umgebung
der Zulassungspflicht vermarktet zu werden.

Die Versorgung von Patienten mit einem Arzneimittel im Rahmen des
Compassionate Use nach Beendigung der klinischen Prifung dient nicht
der Generierung von Daten flr die Zulassung, sondern der Therapie des
Patienten. Es sollte die Mdglichkeit gegeben sein, dass die GKV die
Kosten fur die Behandlung der bei ihr Versicherten tbernimmt, wenn
keine anderweitige Therapiealternative bestent.
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Compassionate Use

Kritik : Gesetzesvorschlag ignoriert hochstrichterliche
Rechtsprechung (Nikolaus-Beschluss, 2005, 1 BvR 347/98)

BVerfG: ,Weigerung der GKV flr die Kosten einer neuen
medizinischen Behandlungsmethode aufzukommen, verstoft
gegen das Grundgesetz, wenn eine lebensbedrohliche
Erkrankung vorliege, fir die eine anerkannte Behandlung nicht
zur Verfigung stent®

LSG Hessen hat am 15. Januar 2009 entschieden, dass eine
gesetzliche Krankenkasse in einer notstandsahnlichen Situation
auch die Versorgung mit einem nicht zugelassenen Arzneimittel
(hier: Versorgung mit Serostim) gewahren muss.
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Bereitstellung von Arzneimitteln

8 52b AMG-N Bereitstellung von Arzneimitteln

(1) Pharmazeutische Unternehmer und  Betreiber von
!”_@ ArzneimittelgroBhandlungen, die Im Geltungsbereich dieses
“~L  (Gesetzes ein tatsachlich in Verkehr gebrachtes und zur Anwendung

am Menschen bestimmtes Arzneimittel vertreiben, das durch die
zustandige Bundesoberbehotrde zugelassen worden ist oder flr das
durch die Kommission der Europaischen Gemeinschaften oder
durch den Rat der Europaischen Union eine Genehmigung fir das
Inverkehrbringen gemafl Artikel 3 Abs. 1 oder 2 der Verordnung

e (EG) Nr. 726/2004 erteilt worden ist, stellen eine angemessene und

kontinuierliche Bereitstellung des Arzneimittels sicher, damit der
Bedarf von Patienten gedeckt ist.
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Bereitstellung von Arzneimitteln

", 4 §52b AMG-N Bereitstellung von Arzneimitteln

(2) Pharmazeutische Unternehmer missen im Rahmen ihrer

# Verantwortlichkeit eine  bedarfsgerechte und kontinuierliche

Belieferung vollversorgender Arzneimittelgrof3handlungen
gewahrleisten. Vollversorgende Arzneimittelgrof3handlungen sind
Grol3handlungen, die ein vollstandiges, herstellerneutral gestaltetes
Sortiment an apothekenpflichtigen Arzneimitteln unterhalten, das
nach Breite und Tiefe so beschaffen ist, dass damit der Bedarf von
Patienten von den mit der Grol3handlung in Geschaftsbeziehung
stehenden Apotheken werktaglich innerhalb angemessener Zeit
gedeckt werden kann; die vorzuhaltenden Arzneimittel mussen
dabei mindestens dem durchschnittlichen Bedarf fir zwei Wochen
entsprechen.




Bereitstellung von Arzneimitteln

§ 78 AMG-N Preise

la) Das Bundesministerium [fir Gesundheit] und das
- Bundesministerium fur Wirtschaft und Technologie legen einen

Vorschlag zur Neugestaltung der Grol3handelsspanne in der
Arzneimittelpreisverordnung vor, der zum 1. Januar 2010 umgesetzt
werden und in Kraft treten kann. Die Grof3handelszuschlage sollen
von dem derzeitigen prozentualen, preisabhangigen Zuschlag auf

' ~einen preisunabhangigen Fixbetrag plus prozentualem

Logistikzuschlag_umgestellt werden. Dabei ist sicherzustellen, dass

es nicht zu einer finanziellen Mehrbelastung der gesetzlichen

Krankenversicherung kommt.




Bereitstellung von Arzneimitteln

N {" - Zweck und Anwendung der neuen Regelung (Gesetzgeber):

Umsetzung des Art. 81 der Richtlinie 2001/83/EG (,Public Service
Obligation®)

Einbeziehung der pU und ArzneimittelgroBhandler in 0Offentlichen
Sicherstellungsauftrag der Versorgung der Bevoélkerung mit Arzneimitteln

bisher haben Sicherstellungsauftrag (= gesetzlicher Versorgungsauftrag) nur
Apotheken, vgl. 8 1 Apothekengesetz, jedoch nur gem. § 15
Apothekenbetriebsordnung [Vorratshaltung] fir bestimmte in den Anlagen 2-
4 aufgefiihrte Arzneimittel

Besonderes Offentliches Interesse dass vollversorgende
ArzneimittelgroRhandler (vG) eine zeitnahe Belieferung der Apotheken
sowohl in der Flache als auch in der Breite garantieren und ein moglichst
breites Sortiment, auch an niedrigpreisigen Arzneimitteln, dauerhaft zu
Gunsten der Apotheken und Patienten vorhalten kdnnen.



Bereitstellung von Arzneimitteln

Zweck und Anwendung der neuen Regelung (Gesetzgeber):

8 52b Absatz 2 soll keinen Kontrahierungszwang begrinden: pU sollen
entscheiden, in welcher Form und welchen vG gegenidber sie ihrer
Belieferungspflicht nachkommen

Bedarfsgerechte Belieferung zur Erflllung des Versorgungsauftrags vG fur
den deutschen Markt:

 Ermittlung des Bedarfs durch die Beteiligten in der Regel anhand der
Marktdaten des entsprechenden Vorjahresmonats zzgl. eines
angemessenen  Sicherheitszuschlages Berticksichtigung  von
Ausnahmesituationen (Grippewellen, Feiertage, Saisonartikel)

« Bei Neueinfihrungen: Bedarfsschatzung erst nach Ablauf eines
bestimmten Zeitraums

* Im Zweifel muss der vG bedarfsgerechte Belieferung belegen

« Bedarf flir sonstigen Handel (Export, Zwischenhandel innerhalb EU) ist
nicht berutcksichtigungsfahig




Bereitstellung von Arzneimitteln

Zweck und Anwendung der neuen Regelung (Gesetzgeber):

Flankierende Regelung in § 78 Abs. 1a AMG:

Neugestaltung der GrolRhandelsspanne in der AMPreisV nach Vorschlag
BMG u. BMWi, der zum 1.1.2010 umgesetzt u. in Kraft treten kann

Umstellung von preisabhangigen Zuschlag auf preisunabhangigen
Fixbetrag (0,93 Cent?) plus prozentualen Logistikzuschlag (3 %?), ohne

«. finanzielle Mehrbelastung der GKV




Bereitstellung von Arzneimitteln

. » Kritikpunkte (Auszuq):

A  Regelung geht weit tber Art. 81 der Richtlinie 2001/83/EG hinaus:

... Kein Belieferungsanspruch des GroRhandlers gegeniiber Inhaber
der Genehmigung zum Inverkehrbringen eines Arzneimittels
(MAH)

« Art. 81 der Richtlinie 2001/83/EG richtet sich an die
Zulassungsinhaber und Grof3handler als Verpflichtete gegentiber

_ den Apotheken.

- Zivilrechtliche  Auswirkungen: Einklagbarer Anspruch der

Grol3handler gegen pharm. Unternehmer (8 52 Absatz 2 ?): unklar

» Besteht einklagbarer Anspruch der Apotheken gegentber den
' vollvers. Grof3handlern? (8 52 Abs. 3): unklar




Bereitstellung von Arzneimitteln

Fragen (Auszuq):

# Warum erfolgt Regelung jetzt, da EuGH mit der Entscheidung Uber
=iz die Zulassigkeit des Fremdbesitzverbots Klarheit hinsichtlich der

Vertriebswege schaffen kdnnte? (Urteil: 19. Mai 2009)

Warum will der Gesetzgeber ein vermeintliches Problem regeln? Die

1 | Versorgungsstrukturen funktionieren in Deutschland.

= Wie kann pU sichere Kenntnis davon erlangen, dass ein Grof3handler

ein vollversorgender Grof3handel ist?

Wie kann der Exportabfluss ins Ausland bei einem
Versorgungsanspruch des vollvers. Grol3handels wirksam verhindert
werden?
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Besondere Therapierichtungen

8 4 Absatz 33 AMG-N:

Anthroposophisches Arzneimittel ist ein Arzneimittel, das nach
der anthroposophischen Menschen- und Naturerkenntnis
entwickelt wurde, nach einem im Europaischen Arzneibuch
oder, in Ermangelung dessen, nach einem in den offiziell
gebrauchlichen Pharmakopden der Mitgliedstaaten der
Europaischen Union beschriebenen homaoopathischen
Zubereitungsverfahren oder nach einem  besonderen
anthroposophischen Zubereitungsverfahren hergestellt worden
Ist und das bestimmt ist, entsprechend den Grundsatzen der
anthroposophischen Menschen- und Naturerkenntnis
angewendet zu werden.

Zweckbestimmung ist problematisch, da viele anthrop.
Arzneimittel auch von nicht anthrop. Arzten oder in der
Selbstmedikation angewendet werden



Besondere Therapierichtungen

e 8§39 Abs. 2b Nr. 1 AMG-N:

Eine neue Registrierung ist in folgenden Fallen zu beantragen:

1. bei einer Anderung der Zusammensetzung der Wirkstoffe nach
Art oder Menge, einschlieBlich einer Anderung der Potenzstufe,

2. bei einer Anderung der Darreichungsform, soweit es sich nicht
um eine Anderung nach § 29 Absatz 2a Satz 1 Nummer 3
handelt,

3. bei einer Verklrzung der Wartezeit, soweit es sich nicht um eine
Anderung nach § 29 Absatz 2a Satz 1 Nummer 6 handelt.

Kritik: HOhere Anforderungen als bei traditionellen pflanzlichen
Arzneimitteln

Loschung der HoOmAMYV darf nicht zu neuen Anforderungen
fihren




O
Z
D
)
P
<
LL
Z
LL
=
=
<
V)
D
N

39



Zusammenfassung

Diskussion der arzneimittelrechtlichen Fachfragen gerat in der
Politik wegen des Omnibus-Charakters der 15. AMG-Novelle ins
Hintertreffen

Fur Tissue Engineering Produkte konnten bereits auf der Ebene
des Referentenentwurf wichtige Erfolge erzielt werden

Grol3handelsbelieferungsanspruch und Neugestaltung der
Vergutungssystems des Grol3handels dominieren die
Diskussionen

Pharmaverbande sprechen sich flur eine auskdbmmliches
Vergutungssystem des Grol3handels aus,
Wettbewerbselemente miissen erhalten bleiben

Hohe des Fixbetrages und des prozentualen Logistikzuschlags
bedarf vertiefender Diskussion

Kalkulation des Grol3handels muss neutral geprift werden
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Zusammenfassung

Zwangsweise kostenlose Abgabe von Arzneimitteln im Rahmen
des Compassionate Use im AMG ist sachlich nicht
nachvollziehbar und systemwidrig

Verbande sprechen sich fur den Erhalt der bestehenden
Finanzierungsregularien zum Comp. Use aus: Entscheidung im
Einzelfall durch die GKV

Erhalt der Standardzulassungen wird begrufit, es ist wichtig,
dass diese jetzt rasch Uberarbeitet und langfristig gesichert
werden

Abschaffung der HomAMYV darf nicht zur Verscharfung der
Anforderungen fuhren
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