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Entwurf

einer Verordnung iiber das Inverkehrbringen von Arzneimitteln ohne
Genehmigung oder Zulassung in Hirtefillen

A. Problem und Ziel "

r
il
Das europaische und das deutsche Recht gewshrleister! fllqe‘ Arzileimittel-
und Patientensicherheit insbesondere durch das Geﬁg&%gm idh &S~ oder Zu-

lassungsverfahren, an dessen Ende die Entscheid ,_"r'd?"f%%‘entrale Ge-
nehmigung fir das Inverkehrbringen nach der Rﬂ” \inie, .thI/B 3IEG in Ver-
bindung mit der Verordnung (EG) Nr. 726/20 Sk Exifopaisshen Parla-

ments und des Rates vom 31. Mé&rz 2004 zur Hig !
schaftsverfahren fur die Genehmigung und Obel ‘hii'i’? ,von Human- und
Tierarzneimitteln und zur Errichtung \@ﬁ%uropéien rzneimittel-
Agentur (ABI. L 136 vom 30.4.2004, "‘,I) 3

)

cdling von Gemein-

#er die pitionale Zulassung
nach § 21 Arzneimittelgesetz (AIG) steht. \/ﬁ%‘mﬁ “wéhrend eines Geneh-
migungs- oder ZulassungsverfaHiei ; i

# en nicht genehmigte oder zuge-
lassene Arzneimittel in kii ,isj%%en

!

Ylifurigeh, zur Anwendung kommen. Hier-

fur gelten strenge Sicheyiiditsaffardérungen, die insbesondere durch die
Genehmigung der kli Sghen Pruf igitiurch die zustandige Bundesoberbe-

hérde und die zus i end
einer Kontrolle untéyi
kehrbringen nicht getig

nicht eraubti{Pasgrrop
gungspflight fﬂiﬁ@% ,slq AvekBhrbringen in besonderen Fallen geregelt. Nach
ikelyss der ye'r' rdnung (EG) Nr. 726/2004 kénnen Arzneimittel, die der

%@"’spf%@%unterliegen, ohne Genehmigung fur einen ,compassi-

M 2ur Vi fugung gestellt werden. ,Compassionate use“ im Sinne

@un@?@g) Nr. 726/2004 bedeutet, dass ein genehmigungspflich-
tiges Arzne“rmf- el aus humanitéren Erwagungen einer Gruppe von Patien-
tinnen und Patienten nach MaRgabe eines vom Unternehmer aufgestellten
Hartefallprogramms zur Verfligung gestelit wird. Der deutsche Gesetzgeber
hat in § 21 Absatz 2 Nummer 6 AMG die entsprechende nationale Regelung
fur zulassungspflichtige Arzneimittel geschaffen.

s Bewertung der zustandigen Ethikkommission
dgRerhalb kiinischer Priifungen ist das Inver-

migter@der zugelassener Arzneimittel grundsatzlich

Bische Recht hat Ausnahmen von der Genehmi-

Ziel dieser Hartefallprogramme ist es, den Zugang fir Schwerstkranke zu
neuen Arzneimittelbehandlungen, die sich noch in der Entwicklung befinden,
zu verbessern. Fur diese Patientinnen und Patienten ist es von besonderem
Interesse, die rasche Bereitstellung eines nicht zugelassenen Arzneimittels
flr eine medizinisch indizierte Therapie zu erleichtern, wenn eine therapeu-
tische Alternative zur Behandlung einer zu einer schweren Behinderung fith-




-2- Bearbeitungsstand: 13.04.2010 9:13 Uhr

renden oder einer lebensbedrohenden Erkrankung nicht zur Verfigung
'steht. Aber auch Félle, in denen eine Arzneimitteltherapie erfolglos oder aus
sonstigen medizinischen Griinden nicht durchfuhrbar war, kénnen Anlass
fir die Teilnahme an einem Hartefallprogramm sein. Dies verdeutlicht, dass
ein Hartefallprogramm nur als eine der letzten Therapieméglichkeiten in
Frage kommt. Héartefallprogramme missen Ultima Ratio bleiben und durfen
nicht dazu fihren, dass Arzneimittel vor Abschluss eines Genehmigungs-
oder Zulassungsverfahrens regelhaft angewendet werden. Die Vorausset-
zungen, unter denen ein Hartefallprogramm initiiert werden kann, sind daher
restriktiv zu handhaben. Im Rahmen eines Hartefallprogramms eingesetzte
genehmigungs- oder zulassungspflichtige Arzneimittel miissen der Behand-
lung einer zu einer schweren Behinderung filhrenden ode.r..fl;,” &Bensbedrohen-
den Erkrankung dienen. Es darf kein genehmigtes ode% .Ugela penes Arz-
neimittel fur eine zufriedenstellende Behandlung zur Ve gﬂgr% stehen. Fur

~ das zur Behandlung vorgesehene Arzneimittel mugﬁém ad ichende Hin-
weise fur die Wirksamkeit und Sicherheit des Ar@%lmltt B vonI % en. Ferner
muss ein Antrag auf Genehmigung oder Zulas -:ﬁ)g fg j?selri oder eine
genehmigte klinische Priifung durchgefiihrt w}%ﬁ& % il

! 'm\
Der Gesetzgeber hat dem Bundesmp sterium furi%\t;‘:esundhelt den Auftrag
gegeben, Regelungen zum Verfahref, be J@ artef }]programmen im Wege
einer Verordnung zu erlassen. dﬂ@;? e erordiufly soll nach § 80 Satz 1
Nummer 3a AMG das Verfahref} He"u}f@I 'itr’ usténdigen Bundesoberbehérde
und den beteiligten Personénqlm ?Ile gd”ézg
nach § 21 Absatz 2 Ny nb" ¥ é’“ﬁ ES“ in Verbindung mit Artikel 83 der Ver-
ordnung (EG) Nr. 72631@ ‘4 D4 regeln. Eg@p Verordnung nach § 80 AMG ist not-

wendig, um die R‘echtsfét;prhelt und die Arzneimittelsicherheit bei der
Durchfuhrung von "H@rtefallpr"b,g{ammen zu erhéhen.

Keine

D. Finanzielle Auswirkungen auf die éffentlichen Haushalte
1. Haushaltsausgaben ohne Vollzugsaufwand

Bund, Lénder und Gemeinden werden durch die Verordnung nicht mit Kos-
ten belastet. Die Verordnung regelt das Verfahren fur die nach § 21 Absatz
2 Nummer 6 AMG in Harteféllen ohne Genehmigung oder Zulassung ver-
kehrsfahigen Arzneimittel.
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2. Volizugsaufwand

Der zu erwartende Vollzugsaufwand fiir die obersten Bundesbehérden ist
geringer als bei einem Antrag auf Genehmigung einer klinischen Prufung,
da es sich um ein Anzeigeverfahren handelt. Eine besondere Uberwa-
chungsfunktion kommt den Landesbehérden im Rahmen eines Hartefallpro-
gramms nicht zu. Den Gemeinden entstehen keine Kosten.

E. Sonstige Kosten

SR
At

B

Der Wirtschaft, insbesondere kleinen und mittelsténdisqcﬁ:ﬁ@n Unternehmen,

entstehen im Zusammenhang mit dem Anzeigeverfahrerge inge zusatzli-
che Kosten. Das Anzeigeverfahren selbst ist kostenfrei ass sich die
Kosten allein aus der Erarbeitung der Anzeige ﬁﬁé‘bbe kungen auf
das allgemeine Preisniveau, insbesondere auf das V rpreisniveau,
sind nicht zu erwarten. i,

[..]

F. Biurokratiekosten

Es werden Informationspflichten ¥

AL
il iy "3:%1"{

a) Unternehmen eingefthptiii “-4?13?{1);6%&;;‘.0'
20
nn”;{rEl 5 p'a
wirete Mhrkostén: € 7000 p.a.
b) B ggﬁ en und, :Ei—irger eingefiihrt/vereinfacht/abgeschafft.
W
Anzahl: ™ «hﬁf " keine

c) die Verwaltung eingefiihrt.

Anzahl: 4
betroffene Kreise: 2 Bundesoberbehérden
Haufigkeit/Periodizitat: 5p.a.

erwartete Mehrkosten:
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Entwurf fiir eine
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Verordnung iiber das Inverkehrbringen von Arzneimitteln ohne
Genehmigung oder Zulassung in Hirtefillen

(Arzneimittel-Hértefall-Verordnung — AMHV)
Vom [Datum der Ausfertigung]
Auf Grund des § 80 Satz 1 Nummer 3a in Verbindung mit Satz 3 und 4 und mit § 83

des Arzneimittelgesetzes in der Fassung vom 28. September 2009 (BGBI. I S. 3172), ver-
ordnet das Bundesministerium fiir Gesundheit:

§1

Anwendungsbereich

en \Vﬁ%ﬂ) Arzneimitteln
satz2 Nummer 6
GEG) Nr. 726/2004

Diese Verordnung regelt das Verfahren fir das Invg?.g
ohne Genehmigung oder Zulassung in Hartefallen unteg;lgif':ﬂfén
des Arzneimittelgesetzes in Verbindung mit Artikel 83 de‘r’f{!}m;ro fg
des Européischen Parlaments und des Rates von1"§""if';"§rl Ma
Gemeinschaftsverfahren fur die Genehmigung und U fivachupg von Human- und Tier-
arzneimitteln und zur Errichtung einer Européig&ﬁpen Arznéiy :ctell*ﬂgentur (ABI. L 136 vom

30.4.2004, S. 1) genannten Voraussetzungg,ﬁ_;{n.mi{:l . Verordnuilg findet Anwendung auf zur
i,

Anwendung im oder am Menschen bestimﬁ‘i&, Fé@ﬁ%@mnein??tel, die weder im Geltungs-

bereich des Arzneimittelgesetzes nog&'q i " ggq;g[ﬁ)! gliedstaat der Europaischen

Union oder einem anderen Vertragss' aatides 'pkomm"'e’r"is Uber den Europaischen Wirt-

schaftsraum genehmigt oder zqgg}assén@g indljaber der Genehmigungspflicht nach Artikel

3 Absatz 1 und Absatz 2 deg,.lfMé¥&§?ﬁi nungy i 726/2004 oder der Zulassungspflicht
i "

i Ty, n ﬁ"ﬁl(,EG)n) |
nach § 21 des Arzneimittelggsetzes tnfgrlig

U"tﬁﬁ!!'ﬁge"

1,
'I’(ll[ﬁ,

il
Begriffsbestimmungen

gy

dllprogramiti’ist ein ~Compassionate-use"-Programm nach der Verord-

nung éﬁ‘ﬁ) Nr. 7@6/2(3@4 Ein Hartefallprogramm definiert den Rechtsrahmen fur das In-
verké 1_‘£Bringe{i~]"é‘v”*’i/on géiehmigungspflichtigen oder zulassungspflichtigen Arzneimitteln
ohne G&ki H'mlgung,%ger Zulassung in Hartefallen fur eine bestimmte Patientengruppe.

ol 1}. i

;:rm's}:"‘ '

(2) Ein %ﬁé?’ém im Sinne dieser Verordnung liegt vor, wenn eine Gruppe von Patien-

v

tinnen oder Pas‘fllénten, die an einer zu einer schweren Behinderung fihrenden Erkrankung
leiden oder deren Krankheit lebensbedrohend ist, weder mit einem im Geltungsbereich
des Arzneimittelgesetzes noch mit einem in einem anderen Mitgliedstaat der Europai-
schen Union oder einem anderen Vertragsstaat des Abkommens {iber den Européischen
Wirtschaftsraum genehmigten oder zugelassenen Arzneimittel zufrieden stellend behan-
delt werden kann.

(1) B Haner

§3
Anzeige des Hirtefallprogramms

(1) Eine Person, die die Verantwortung fiir die Veranlassung, die Organisation und
Finanzierung eines Hartefallprogramms {ibernimmt (verantwortliche Person), hat das Har-
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tefallprogramm der zustandigen Bundesoberbehérde anzuzeigen. Hat die verantwortliche
Person ihren Sitz nicht in einem Mitgliedstaat der Europaischen Union oder in einem an-
deren Vertragsstaat des Abkommens iiber den Europaischen Wirtschaftsraum, so be-
nennt sie einen Vertreter mit Sitz in der Européischen Union oder in einem anderen Ver-
tragsstaat des Abkommens tber den Europagischen Wirtschaftsraum.

10.

1.

(2) Der Anzeige miissen folgende Angaben und Unterlagen beigefiigt werden:

Name oder Firma und Anschrift der verantwortlichen Person und sofern vorhanden,
des in der Européischen Union oder in einem anderen Vertragsstaat des Abkommens
Uber den Europaischen Wirtschaftsraum niedergelassenen Vertreters,

Bezeichnung des Arzneimittels und der Wirkstoffe nach Art und Menge sonstiger
Bestandteile nach der Art, sowie Darreichungsform, Art der Anwgg dung, Daosierung
und Behandlungsschema, i

Beschreibung der zu einer schweren Behinderung fuhrendgn Jer
den Erkrankung, an der die Patientinnen und Patlentegj\ (e“[l'd e
neimittel bestimmt ist, @

Al
Kriterien fiir die Auswahl! der Patientinnen und Pagen{
lichen Patientenanzahl,

‘ 'ﬂl iy,
Begriindung, dass diese Patlentengruppéi! icht zufne %{1 s%l‘end mit einem in der
Europaischen Union oder einem ande{‘é Vé ragssta ﬂes Abkommens (ber den
Europaischen Wirtschaftsraum genehmi’@ d,xa zug SSenen Arzneimittel behan-
delt werden kann, ’"“'

tengruppe in eine laufende klinische

i

<Ain ielideh den anerkannten pharmazeutischen Re-
geln angemesseqe @5uallfa¥' aufwelst sowie eine Bestatigung der sachkundigen Per-
son nach § 14 Ant\x elmlttelg lé;etz dass das Arzneimittel nach den Grunds&tzen und

Leitlinien der Guten-lhﬁq@rstellun&&praXIs fur Arzneimittel hergestellt ist,

ndyndifur die Annahme, dass das Arzneimittel sicher und wirksam
bei ér vorgééﬁpenen A endung ist, in der Regel durch Vorlage der Ergebnisse

kqnf”'rmatonsche ik nlscher Prifungen,
L

po gaben._z zur genehmlgten klinischen Prifung des Arzneimittels in dem vor-
Is 0 '""Endungsgeblet mit Angabe der EudraCT-Nummer oder, soweit zu-
treffendifia jife Angaben (ber den Genehmigungs- oder Zulassungsantrag der fur
das Arzneﬁmttel in dem vorgesehenen Anwendungsgebiet im Geltungsbereich des
Arzneimittelgesetzes oder in einem Mitgliedstaat der Europaischen Union oder in ei-
nem anderen Vertragsstaat des Abkommens tiber den Europaischen Wirtschaftsraum
oder der Europaischen Arzneimittel-Agentur gestellt worden ist,

bei Arzneimitteln, die aus einem gentechnisch verdnderten Organismus oder aus ei-
ner Kombination von gentechnisch verinderten Organismen bestehen oder solche
enthalten, Unterlagen gemaR Anhang Hl und lil der Richtlinie 2001/18/EG des Euro-
paischen Parlaments und des Rates vom 12. Marz 2001 tiber die absichtliche Frei-
setzung genetisch verdnderter Organismen in die Umwelt und zur Aufhebung der
Richtlinie 90/220/EWG des Rates (ABL. L 106 vom 17.4. 2001, S. 1),

Begriindung fir eine Behandlung mit einem Arzneimittel, fiir das ein Antrag auf Ge-
nehmigung oder Zulassung des Arzneimittels oder Genehmigung einer klinischen
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Prafung unter Nebenbestimmungen erteilt, versagt, zuriickgenommen, widerrufen
oder ruhend gestellt worden ist unter Angabe der Entscheidungsgriinde,

12. der im Antrag auf Zulassung oder Genehmigung vorgesehene Entwurf der Zusam-
menfassung der Produktmerkmale des Arzneimittels oder die in der klinischen Prii-
fung der Priferin oder dem Priifer zur Verfiigung gestelite aktuelle Priferinformation,

13. Informationen und Unterlagen, die die Patientinnen und Patienten erhalten, in deut-
scher Sprache sowie eine Darstellung des Verfahrens der Einwilligung nach Aufkla-
rung durch eine teilnehmende Arztin oder einen teilnehmenden Arzt,

14. Anforderungen an die arztlichen Einrichtungen und an die Qualifikation der teilneh-
menden Arztinnen und Arzte,

Al

15. Beschreibung der vorgesehenen MaRnahmen zur Gewahrlejgliing einer sicheren
Aufbewahrung sowie Anwendung und des Verbleibs der zul‘j,f" ,
Arzneimittel,

1

16. Angaben zu bereits laufenden Hértefallprogramme%m M

u':,
schen Union oder anderen Vertragsstaaten des AbKomm

Wirtschaftsraum und, soweit vorhanden, Vorlage, des

fur Humanarzneimittel nach Artikel 83 Absatz 4 di /

17. Einverstandniserklarung zur Weitergabe dér
~ Grundziige des angezeigten Hértefallpﬁqlg_ﬂra

.

briage Absatz 2 sind in schriftlicher

gh@?oder éﬁglischer Sprache mit Ausnahme

Ay

(3) Die Anzeige und die erforderlighen
und elektronischer Form und kénnen ifg
der Unterlagen nach Absatz 2 N :

und Unterlagen auf ihrer.\Website

‘(',E ljllll'g

il

(11?'5’% Die zystand gé,Bundesoberbehdrde bestatigt der verantwortlichen Person inner-
halb %%1i}’z%%iﬁWochgn"“'H’én Eingang der ordnungsgeméafen Anzeige unter Angabe des
Eingangsfigtums (bestatigte Anzeige) oder fordert sie auf, die von ihr benannten Form-
mangel zu ﬁFe% 11 wenn Unterlagen zur Anzeige fehlen oder die Anzeige aus sonstigen
Griinden nicH ‘Yfkgﬂ hungsgeman ist. Die zustindige Bundesoberbehérde bestétigt der ver-
antwortlichen Person innerhalb von zwei Wochen nach Eingang und Priifung der nachge-
reichten Unterlagen, sofern zutreffend, den Eingang der ordnungsgeméfen Anzeige (bes-

tatigte Anzeige).

(2) Mit der Durchfihrung des Hartefallprogramms kann mit Zugang der bestatigten
Anzeige begonnen werden, es sei denn, die Bundesoberbeh&rde hat der Durchfiithrung
widersprochen. Die Bundesoberbehérde kann widersprechen, wenn die Voraussetzungen
fur die Durchfihrung des Hartefallprogramms nicht vorliegen oder Anhaltspunkte dafir
vorliegen, dass die gemachten Angaben unrichtig sind oder dass die sichere Anwendung
des Arzneimittels nicht gewahrleistet ist. Die Bundesoberbehérde kann auch nachtraglich
widersprechen, wenn die in Satz 2 genannten Griinde nachtraglich eintreten. Hat die
Bundesoberbehdrde widersprochen, darf das Hértefallprogramm nicht begonnen oder
weitergefiihrt werden.
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(3) Bei Arzneimitteln, die aus einem gentechnisch verédnderten Organismus oder aus
einer Kombination von gentechnisch veranderten Organismen bestehen oder solche ent-
halten, umfasst die Genehmigung der klinischen Priifung durch die zustindige Bundes-
oberbehérde die Genehmigung der Freisetzung dieser gentechnisch verinderten Orga-
nismen auch im Rahmen des Hartefallprogramms, soweit keine Anderungen gegeniiber
der genehmigten klinischen Prifung vorgenommen werden, die geeignet sind, die Risiko-
bewertung fiir die Gesundheit Dritter und die Umwelt zu verdndern. Anderungen, die ge-
eignet sind, die Risikobewertung fur die Gesundheit Dritter und die Umwelt zu verandern,
sind von der zustdndigen Bundesoberbehérde im Benehmen mit dem Bundesamt fiir
Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit innerhalb einer angemessenen Frist zu
genehmigen. Abweichend von Absatz 2 darf ein Hartefallprogramm mit Arzneimitteln far
die eine Risikobewertung nach Satz 2 erforderlich ist, erst mit Zugang der hierfiir erforder-
lichen Genehmigung begonnen werden.

4

(4) Bezieht sich die Anzeige auf ein Arzneimittel fur neuartlge q:.u

bisher von der zustandigen Bundesoberbehérde in einem Genehm‘f

eraplen oder ist es
ung \Qéh‘ahren noch
?e;T% angemessene
H
hil

¥

nicht abschlieBend bewertet worden, gilt abweichend von Ab?latz
Frist.

Hm( 'L}“

; i
(5) Das Hartefallprogramm endet mit der Genehmigiy

mittels, spatestens jedoch ein Jahr nach Zugang deﬂg@es

Absatz 3 erforderlichen Genehmigung. Eine wiederholt

(6) Der pharmazeutische Unternehmer, dé,WahrIenstet “lﬁass‘ﬁ’éch der Genehmigung
oder der Zulassung des Arzneimittels den' P ich innen undﬁF‘attenten die am Hartefall-

m}ttel B:l,%i;%ﬂrﬁ i}?tsachhchen Verfiigbarkeit auf

1. die ordnu%' geﬂmg ‘ u tzung des Hartefallprorgamms sowie dessen Uberwa-

chung%SJche' Zystelld
Y

¥"c'jokume;n’neren und der zustandigen Bundesoberbehtrde unverziiglich, spa-
ocfg:ﬂmnerhalb von 15 Tagen nach Bekanntwerden, elektronisch mitzutei-

3. jede Anderung der Angaben nach § 3 unter Beifiigung entsprechender Unterlagen
der zusténdigen Bundesoberbehérde unverziiglich anzuzeigen,

4. nach Abschluss des Hartefallprogramms einen Sicherheitsbericht der zusténdigen

. Bundesoberbehérde vorzulegen, der insbesondere alle schwerwiegenden Nebenwir-

kungen und alle nicht schwerwiegenden unerwarteten Nebenwirkungen erfasst und
bewertet,

5. neue Gutachten nach Artikel 83 Absatz 4 der Verordnung (EG) Nr. 726/2004 und Er-
kenntnisse aus anderen Hartefallprogrammen, die in einem anderen Mitgliedstaat der
Européischen Union oder in einem anderen Vertragsstaat des Abkommens {iber den
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Europaischen Wirtschaftsraum durchgefithrt werden, der zustandigen Bundesober-
behérde vorzulegen oder mitzuteilen.

(2) Anderungen, die sich auf das Anwendungsgebiet, die Starke und die Darrei-
chungsform des Arzneimittels im Rahmen des Hartefallprogramms beziehen sowie Ande-
rungen, die geeignet sind, sich auf die Sicherheit der Patientinnen und Patienten auszu-
wirken, durfen erst mit Zugang einer erneuten bestatigten Anzeige nach § 4 vollzogen
werden.

(3) Die verantwortliche Person hat sicherzustellen, dass alle Bedingungen und Ein-
schrankungen hinsichtlich der sicheren und wirksamen Anwendung des Arzneimittels er-
fullt werden und die hierfur erforderlichen Informationen den beteiligten Personen gege-
ben werden. Sie hat insbesondere Sorge dafiir zu tragen, dass im Zusammenhang mit
dem Arzneimittel ein Hinweis erfolgt, dass das Arzneimittel ohne Zulassung im Rahmen
elnes Hartefallprogramms zur Verfugung gestellt wird. Sle muss snché stellen dass fiir die
hbar ist, die im
@ferstellen dass

die wesentlichen Unterlagen des Hartefallprogramms naqn,, d'eé’ Fq?ee' 0
Abbruch des Hartefallprogramms mindestens zehn Japre aufbe;“' ahrt
Vorschnften zur Aufbewahrung von medizinischen Untefl: 1l

stéandigen Bundesoberbehdrde mitgeteilt werden. Sie
chen Manahmen unverziglich zu ergreifen.

Rith
b

Informatlonspfllch‘%en d

(1) Bei Arzneimitteln, dlévﬁus e"%g‘n ic'ﬂ"entechmsch veranderten Organismus oder aus
einer Kombination von g%t%hmsch ver: nldpenen Organismen bestehen oder solche ent-
halten, informiert die z andige Bundesoberbehorde das Bundesamt fiir Verbraucher-
schutz und Lebensmlttﬁlsmherhéii1yber den Eingang der Anzeige.

) il HX]]!]‘

(2) Die z ,-,:,tandlge ndesobéYbehorde informiert die Europaische Arzneimittel-

Agentur uber: rtefaliprogramme.
g n !‘f ?f B% i) uﬁnl prog

(3) “\é zustancg“l” g Bundesoberbehérde stellt sicher, dass jede ihr angezeigte vermu-
tete erwi g"ende flﬂ;.?benwwkung erfasst und der Europaischen Arzneimittel-Agentur
unve ’ glichi l_ﬁ'ﬁ%patestgn'“jedoch innerhalb von 15 Tagen nach Erhalt der Information mit-
geteilt wiL i

Wi,
(4) Die z5 "“’tand:ge Bundesoberbehérde stelit der Offentlichkeit Informationen iiber ihr

angezeigte Hanefallprogramme zur Verfiigung.

§7

Inkrafttreten und Ubergangsregelungen
(1) Die Verordnung tritt am [tt.mm.jjjj] in Kraft

(2) Hartefallprogramme, die bei Inkrafttreten der Verordnung durchgefiihrt werden,
kénnen unabhéngig von den Vorgaben dieser Verordnung weiter gefiihrt werden.
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lll. Gesetzesfolgen und finanzielle Auswirkungen

Die Verordnung regelt das Verfahren fiir das Inverkehrbringen nicht genehmigter
oder zugelassener Arzneimittel in Hartefdllen und legt das Anzeigeverfahren und
die Mitteilungspflichten der verantwortlichen Person fiir die Durchfithrung des Har-
tefallprogramms fest.

Der zu erwartende Vollzugsaufwand wird durch die Einfiihrung eines Anzeigever-
fahrens so gering wie méglich gehalten. Es ist kein formelles Genehmigungsver-
fahren erforderlich. Der Verwaltungsaufwand und der Prifaufwand der Bundes-
oberbehérde werden hierdurch so gering wie méglich gehalten. ¥ ist davon aus-
zugehen, dass angesichts der voraussichtlich geringen Anza hlgder durchgefiihrten
Hartefallprogramme im Jahr, die Bundesoberbehérden die lim Rahmen
ihrer Stellenpléne bewiltigen kénnen.

IV. Biirokratiekosten

U'I!
AT
Wir g;haﬁsqt{b en die pharmazeutischen

1ch dlééer Verordnung durchfiihren
l

Die vier Informationspflichten fiir %
Unternehmen, die ein Hartefallpro Q‘f‘é;.,

méchten.
i ,ne Person das Hartefallprogramm der zu-

_5lcfie anzuzeigegn. Inhalt der Anzeige ist dabei insbeson-
es'émichen Voraussetzungen fir ein Hartefallprogramm
des ArZ?,TQ)mlttels und der Wirkstoffe nach Art und Menge.

Rty f‘l

dere die Darlegung,
sowie die Bezeichnt

""'d
b Nm“m"éésTs die verantwortllche Person alle ihr mitgeteilten ver-
}gz evlmle ende jNebenwnrkungen unverziglich, spétestens 15 Tage
nach B K nntwerq n, der zustandlgen Bundesoberbehérde mitteilt. Darliber hin-
' sie [,G,utach'”? n und Erkenntnisse aus anderen Hartefallprogrammen zu
dokurﬁ_wntlp; n und rgegebenenfalls der zusté&ndigen Bundesoberbehérde mitzutei-
len. Nachig§ 5 Abs tz 1 Nummer 3 hat die verantwortliche Person nach Abschluss
des Hartefa 'llp[?g'iamms einen Sicherheitsbericht der zustandigen Bundesoberbe-
hérde vorzulégen.

Nach Schatzung kommen als potentielle Initiatoren eines Hartefallprogramms 20
pharmazeutische Unternehmen in Deutschland in Betracht. Es ist nicht davon aus-
zugehen, dass jedes dieser Unternehmen ein Hartefallprogramm durchfithren
wird. Nach Schétzung der beteiligten Stellen ist zur Zeit von weniger als fiinf An-
zeigen fir Hartefallprogramme im Jahr auszugehen.

Die Informationspflichten fiir die Wirtschaft diirften gering ausfallen, insbesondere
weil fir das Arzneimittel bereits Antrage auf Genehmigung einer klinischen Prii-
fung erarbeitet worden sein missen. Der mit der Anzeige verbundene Arbeitsauf-
wand fiir die Unternehmen wird auf 2,5 Arbeitstage fiir einen wissenschaftlichen
Mitarbeiter geschétzt. Dies wiirde eine Mehrbelastung von insgesamt € 5000 p.a.
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fur die Wirtschaft bedeuten. Hinzukommt der Meldeaufwand fir die laufenden
Pharmakovigilanzmeldungen. Dieser wird auf einen Arbeitstag pro Programm fir
einen wissenschaftlichen Mitarbeiter geschatzt und wiirde demnach 2000 € betra-
gen. Insgesamt wird die Wirtschaft, wenn sie sich fiir die Durchfiihrung eines Har-
tefallprogramms entschieden hat, mit € 7000 belastet.

Fir die zustandigen Bundesoberbehérden, dies sind das Bundesinstitut fir Arz-
neimittel und Medizinprodukte sowie das Paul-Ehrlich-Institut, werden in § 4 Ab-
satz 3 eine und in § 6 vier Informationspflichten geregelt. Nach § 4 Absatz 3 muss
die zustdndige Bundesoberbehérde im Benehmen mit dem Bundesamt fiir
Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit fur Arzneimittel, die aus einem gen-
technisch verdnderten Organismus oder aus einer Kombination von gentechnisch
verdnderten Organismen bestehen oder solche enthalten, untey; g

ewissen Bedin-
gungen eine Genehmigung erteilen. § 6 verpflichtet die zusifn‘dlge I
behorde, die Europaische Arzneimittel-Agentur und die Offeh ,lg;h it Hiber die an-
gezeigten Hértefallprogramme zu informieren. Der Aufw f,'ur‘ng hformation der
Offentlichkeit und der Europaischen Arznelmlttelagent Béi 1«Ha|"’jtéfallprogramme
dirfte gering sein. Die Information der Oﬁentllchkelt erfolg{j

qundesober-

qpu ]
{uber digHomepage
i 'num ity

pal i8tihe Arznelmlttel—

der zusténdigen Bundesoberbehérde. Ferner muss é 0

S,

agentur (ber vermutete schwerwiegende Nebe,y
SchlieRlich ist das Bundesamt fir Verbraycherschif tz,
bei bestimmten Arzneimitteln (iber den Em@alng von Aﬁ
die Biirgerinnen und Biirger werden d ""‘6 . Verori
pflichten eingefuihrt, abgeschafft oq” r veren :

g
! 'w\'t
Auswirkungen von glelchst)é un %‘@htl@qher Bedeutung sind nicht zu erwarten, da

keine Regelungen getm n werdenmi'dleuhsmh spezifisch auf die Lebenssituation
"""" Yylrken

Lebensmlttelsmherhext

;elgé"h

f zu informieren. Fiir
ung keine Informations-

’!?lf:n') |
VI. Vereinbarkeit ml‘itt!ﬁu

"fegelt das Inverkehrbringen von Arzneimitteln ohne Genehmigung oder
Zulassung im Rahmen von Hartefallprogrammen. Ziel der Regelungen ist es, den Zugang
zu Arzneimitteln fur Patientinnen oder Patienten in besonderen Hartefallen zu erleichtern.
Die Verordnung bezieht sich sowohl auf Arzneimittel die nach § 21 AMG zulassungspflich-
tig sind als auch auf die Arzneimittel, fiir die obligatorisch oder optional das zentrale Ver-
fahren nach Artikel 3 der Verordnung (EG) Nr. 726/2004 durchzufiihren ist. Diese Arznei-
mittel sind unter den Voraussetzungen des Artikel 83 der Verordnung (EG) Nr. 726/2004
und des § 21 Absatz 2 Nummer 6 AMG sowie dieser Verordnung von der Genehmigungs-
oder Zulassungspflicht befreit. Es handelt sich dabei um eine zeitlich befristete Ausnahme
von der Genehmigungs- oder Zulassungspflicht, die nur fiir die Dauer des Hartefallpro-
gramms gilt. Fur diesen Zeitraum dirfen die Arzneimittel ohne Genehmigung oder Zulas-
sung in den Verkehr gebracht werden. Die zeitlich befristete Freistellung dieser Arzneimit-
tel von der Genehmigungs- oder Zulassungspflicht hat auch Bedeutung filr andere Berei-
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Héartefallprogramme miissen Ultima Ratio bleiben und diirfen nicht dazu fiihren,
dass Arzneimittel vor Abschluss eines Genehmigungs- oder Zulassungsverfahrens
regelhaft angewendet werden. Die Voraussetzungen, unter denen ein Hartefall-
programm initiilert werden kann, sind daher restriktiv anzuwenden. Im Rahmen
eines Hartefallprogramms eingesetzte genehmigungs- oder zulassungspflichtige
Arzneimittel mussen der Behandlung einer zu einer schweren Behinderung fith-
renden oder lebensbedrohenden Erkrankung dienen. Es darf kein genehmigtes
oder zugelassenes zufrieden stellendes Arzneimittel zur Verfugung stehen. Fir
das zur Behandlung vorgesehene Arzneimittel miissen ausreichende Hinweise fiir
die Wirksamkeit und Sicherheit des Arzneimittels vorliegen.

Der Gesetzgeber hat dem Bundesministerium fiir Gesundheit d%n Auftrag gege-
ben, Regelungen zum Verfahren bei Hartefallprogrammen im \(}/@@e einer Verord-
nung zu erlassen. Diese Verordnung soll nach § 80 Satz 1 N 'm"m 3a AMG das
Verfahren bei der zustandigen Bundesoberbehérde und den’ i eilH%n Personen
im Falle des Inverkehrbringens in Hartefallen nach § 21,,@‘ Atz 1
in Verbindung mit Artikel 83 der Verordnung (EG) Nr. i'ﬂ;@G 2@ 4 re g-e'l 1
nen insbesondere die Aufgaben der zusténdigen Bq desob behs “
auf die Beteiligung der Européischen Arznelmlttﬁl A"é'f nt.- f !
fir Humanarzneimittel entsprechend Artikel 83 den»\/ero nung (EG) Nr. 726/2004
sowie die Verantwortungsbereiche der beihandelnd& zfinnen oder Arzte und
der pharmazeutischen Unternehmer gereg@g werden rg(pscf'i‘lielmlch von Anzeige-,
Dokumentations- und Berlchtspﬂlchten,ﬁ?g:qms ’%sﬁpndere ir Nebenwirkungen ent-
sprechend Artikel 24 Absatz 1 und“ﬂﬁrtlke 125 l%\g nung (EG) Nr. 726/2004.
imme ot a

. - ist notwendig, um die Recht-
sicherheit und dle Arzneumnttels:ch' T{hel nlpgin er Durchfilhrung von Hartefallpro-

gd

-'g',ier Verorléi: ling

fIIHIIHI by

ll. Inhalt und MaBnahr,ﬂp‘

xl[ﬂllf‘1
Die Verordnung reﬁét das \/@ﬁf?hren fur das Inverkehrbringen von Arzneimitteln,
die grundsatzlich der'-rﬁgenehmlgq ngs- oder Zulassungspflicht nach Artikel 3 der
Verordnung (E 642004 oder der Zulassungspflicht nach § 21 AMG unter-
liegen ab?é ad‘f\‘, ' el }Uth das europdische und nationale Recht geschaffe-
nen Ausn e n)Harteani programme unter bestimmten Voraussetzungen fir
&s imm :;.Zelt\'\(pn der Genehmigungs- oder Zulassungspflicht befreit sind.

ﬁjf"

.....

HRE gelungen zum Anzeigeverfahren fiir ein Hartefallprogramm
¢ Beginn und Dauer des Hartefallprogramms
o Mitteilungspflichten der verantwortlichen Person
¢ Informationspflichten der zustandigen Bundesoberbehdérden.

Diese Verordnung regelt nicht das Verfahren fiir Ausnahmen in besonderen Be-
darfsféllen nach Artikel 5 der Richtlinie 2001/83/EG. Die Anwendung nicht geneh-.
migter oder zugelassener Arzneimittel in besonderen Einzelfillen fir eine einzelne
Patientin oder einen einzelnen Patienten bleibt von den Regelungen der Verord-
nung unberiihrt.
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Begriindung

A. Allgemeiner Teil

l. Ausgangslage

Das européische und das deutsche Recht gewahrleisten die Arzneimittel- und Pa-
tientensicherheit insbesondere durch das Genehmigungs- oder Zulassungsverfah-
ren, an dessen Ende die Entscheidung iiber die zentrale Genehmigung flr das
Inverkehrbringen nach der Richtlinie 2001/83/EG in Verbindung mit der Verord-
nung (EG) Nr. 726/2004 oder die nationale Zulassung nach §, 2371 "Arzneimittelge-
setz (AMG) steht. Vor oder wahrend eines Genehmlgungs- dder Zu!assungsver—
fahrens kénnen nicht zugelassene Arzneimittel in kllnlscherz figen zur An-
wendung kommen. Hierfir gelten strenge Sicherheits en, die insbe-
sondere durch die Genehmigung der klinischen quf "’ﬂ”ﬁ';yrcﬁ %;"lﬁ zustandige
Bundesoberbehdrde und der zustimmenden Bewe rtung qgr zu standlgen Ethik-
kommission einer Kontrolle unterliegen. AuBerpalb ‘Klinis; iy i

Inverkehrbringen nicht genehmigter oder zugela f$h
nicht erlaubt. Das européische Recht hat Ausnahfije "f;},,der Genehmlgungs-
pflicht fur das Inverkehrbringen in besondé%q Fallen érege‘lt Nach Artikel 83 der
Verordnung (EG) Nr. 726/2004 kénnen' 'L"-'!r,‘zné mittel, dlemder Genehmlgungspﬂlcht
unterliegen, ohne Genehmigung fijr eméh ,,com gg ohate use* zur Verfiigung
gestellt werden. ,,Compassmnateﬁa" m SinHe™ der Verordnung (EG) Nr.
726/2004 bedeutet, dass ein eneH"l |9Ungs llﬂjchtlges Arzneimittel aus humanita-
ren Erwdgungen einer Gruwe Nﬁp Péﬂentmnen und Patienten zur Verfligung ge-
stellt wird. Der deutsche, geber gt in § 21 Absatz 2 Nummer 6 AMG die

5

entsprechende Regell%m Q‘ [ :natlonal't‘ ssungspflichtige Arzneimittel geschaffen.

Der Begriff Hartefa“ fie eht zur% auf den in Artikel 83 der Verordnung (EG) Nr.

726/2004 verwendeten,;QBegnff dq €s ,compassionate use“. Der Einsatz eines Arz-

neimittels lm.,{i‘p mpassi sidh ate use” ist ein geduldeter Einsatz eines nicht geneh-

migten od zu "”"”“'"”""b "”’(\rznelmlttels aus humanitaren Erwagungen. In den

gesetle bestlmrm,pn Fallen (schwerwiegende oder lebensbedrohende Erkran-
ne

i
h

kung“ T t%rapleé ternatlve) ist der Einsatz nicht genehmigter oder zugelasse-
/{ ittel auc;h Guf Grund des im Grundgesetz verbiirgten Schutzes von .
Leben u er k"x erlicher Unversehrtheit geboten. Nach der Verordnung ist ein

Hartefallpr%g Wrﬁ ein Programm, in dem nicht genehmigte oder nicht zugelasse-
ne Arznexmltt in eng begrenzten Ausnahmeféllen fiir eine Gruppe von Patientin-
nen und Patienten vom pharmazeutischen Unternehmer zur Verfiigung gestellt
werden.

Ziel eines Hartefallprogramms ist es, fiir Schwerstkranke die Bereitstellung einer
neuen Arzneimittelbehandlung, die sich noch in der Entwicklung befindet, zu er-
leichtern und erforderlichenfalls bestimmten Regelungen zu unterwerfen, wenn ein
genehmigtes oder zugelassenes Arzneimittel zur Behandlung nicht zur Verfiigung
steht und eine Aufnahme in eine laufende klinische Priifung nicht maglich ist. Aber
auch Falle, in denen eine Behandlung mit einem genehmigten oder zugelassenen
Arzneimittel bereits ohne den erhofften Erfolg durchgefithrt wurde, kénnen Anlass
fur die Teilnahme an einem Hartefallprogramm sein. Dies verdeutlicht, dass ein
Hartefallprogramm nur als eine der letzten Therapieméglichkeiten in Frage kommt.
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che. Die gesetzliche Freistellung hat zum Beispiel zur Folge, dass diese Praparate nicht
dem Verbringungsverbot des § 73 AMG unterliegen.

Ohne Genehmigung oder Zulassung im Sinne dieser Verordnung ist ein Arzneimittel
dann, wenn fiir das Arzneimittel weder in Deutschland noch in einem anderen Mitglied-
staat der Europaischen Union oder in einem anderen Vertragsstaat des Abkommens wber
den Européischen Wirtschaftsraum eine Genehmigung oder Zulassung erteilt worden ist,
aber dieses Arzneimittel entweder der Genehmigungspflicht nach Artikel 3 Absatz 1 und
Absatz 2 der Verordnung (EG) 726/2004 oder der nach § 21 AMG unterliegt.

Die Genehmigung oder Zulassung des Arzneimittels in einem Drittstaat hindert die Einbe-
ziehung in ein Hartefallprogramm nicht.

Der Einsatz zugelassener Arzneimittel, deren Anwendung auRerhalb
gung oder Zulassung festgelegten Angaben fiir seine Anwendun
Off-Label-Gebrauch), ist nicht Gegenstand dieser Verordnung.

ger"ln der Genehmi-

ffolgt (sogenannter
ity

Zu § 2 Begriffsbestimmungen
Zu Absatz 1 (Hartefallprogramm)

3iger Vef rdnung (EG) Nr. 726/2004
verwendeten Begriff des ,compassionate use®, der b & "g" eutet ,Anwendung aus
Mitgefuhl“. Der Einsatz eines Arzneimittels i im’ '!ft;gmpassmﬁ e use'f“ “ist ein geduldeter Ein-
satz eines nicht genehmigten oder zugelaésené Arznelmla* Is aus humanitaren Erwa-
gungen. In den gesetzlich bestimmten Fallé?j,,(sc Brwiegs ’ide oder lebensbedrohende
Erkrankung ohne alternative Arzneimifigl Q th ist’ énp,E’rnsatz nicht genehmigter oder
nicht zugelassener Arzneimittel auch é i Gy s im Grundgesetz verbirgten Schutzes
von Leben und der kérperliche helf‘-ge @ten

Nach der Verordnung ist e'r'j

ramm ein Programm, in dem nicht genehmigte
nuhm, uim it
oder zugelassene Arznelhmﬂ

{arte

i e;l in eng be renzten Ausnahmeféllen fur eine Gruppe von
Patientinnen und Patg n en koéﬁ? los vom pharmazeutlschen Unternehmer zur Verfiigung
gestellt werden. Flr ¢ Hartefallpn,ﬁgramm werden durch diese Verordnung Verfahrens-
vorgaben festgelegt, um.l as Sich hieitsrisiko, das bei nicht genehmigten oder zugelas-
senen Arznenrﬂ!j}e{,x; peste "l’,zu minimieren. Hierzu gehéren auch Dokumentationspflich-
ten. In Abgrenz 'd 9 ﬂ'ﬂL Eﬁm‘1 tz nicht genehmigter oder zugelassener Arzneimittel im
Einzelfal mbel einef! “E’@tlentm ‘8ler bei einem Patienten, regelt diese Verordnung nur die
rechth@ﬁ'"'n Rahmeandmgungen fir das zur Verfugungstellen von nicht genehmigten
oder’ ‘z {}%elassénen ArZigimitteln fur eine Patlentengruppe Ein Hartefallprogramm nach
dieser ir nung kann daher immer nur an einer Patlentengruppe durchgefithrt werden.
Hartefallpr@g} amr?é%‘"smd nicht fur den individuellen Einsatz eines Arzneimittels bei nur
einem Patier , brgesehen Ab wann eine relevante Anzahl von behandlungsbediirfti-
gen PatlentlnnEh und Patienten vorliegt, die als Patientengruppe anzusehen ist, ist im

konkreten Fall zu bestimmen.

Zu Absatz 2 (Hartefall)

Eine Freistellung von der Genehmigungs- oder Zulassungspflicht fiir einen ,compassiona-
te use® ist nur im Rahmen eines Hartefallprogramms zuléssig. MaRgeblich fiir ein Harte-
fallprogramm ist, dass Patientinnen und Patienten an einer schwerwiegenden Erkrankung
leiden und eine zufrieden stellende Arzneimitteltherapie fir diese Erkrankung nicht zur
Verfigung steht. Ein Hartefall wird daher durch die zwei Kriterien der schwerwiegenden
Erkrankung und dem Fehlen einer alternativen Arzneimitteltherapie bestimmt. Diese Krite-
rien leiten sich aus dem européaischen Recht ab, auf dem das deutsche Arzneimittelrecht
zum ,compassionate use“ basiert. Ein wesentlicher Grund fir den Einsatz nicht zugelas-




-16 - Bearbeitungsstand: 13.04.2010 9:13 Uhr

sener Arzneimittel ist eine nicht zufrieden stellende Behandlungsméglichkeit der Patien-
tengruppe mit einem genehmigten oder zugelassenen Arzneimittel.

Zu § 3 (Anzeige des Hartefallprogramms)
Zu Absatz 1 (Verantwortliche Person)

Das Hértefallprogramm muss der zustdndigen Bundesoberbehérde vor dessen Beginn
angezeigt werden. Verantwortliche Person kann der Antragsteller der Zulassung oder der
Genehmigung oder der Sponsor der genehmigten klinischen Priifung sein. Satz 2 be-
stimmt, dass die verantwortliche Person einen Vertreter mit Sitz in einem Mitgliedstaat der
Europaischen Union oder in einem Vertragsstaat des Abkommens iber den Europaischen
Wirtschaftsraum haben muss.

Zu Absatz 2 (Anzeige)

Absatz 2 regelt die Anforderungen an den Inhalt der Anzeige. )

Zu Nummer 1 (Name und Anschrift) ‘Ti" b,
Die Regelung gewahrleistet, dass die nationalen Behorden;’f i "} i %ﬁ’myerantworthchen
im Geltungsbereich des europaischen Rechts habenhSofernﬁﬁ in Vertreter benannt wor-
den ist, treffen diesen dieselben Pflichten wie dle veranty prtllc’ﬁe Person. Die verantwort-
liche Person tragt die umfassende Verant @rtung far™ 3 Hértefallprogramm Dies
schlieft die Veranlassung, die Organisationi I}{’nd d 2 Fman2| Ialﬁng des Hértefallprogramms
ein. Dabei umfasst die Organisation des Ha ‘fallp ﬁauch die erforderlichen Maf-
nahmen wahrend der Durchfiihrung del§kzrtetd) 5..g

Zu Nummer 2 (Arzneimittel)

g abe der Wirkstoffe dient der Identifizierung
des eingesetzten ArzneJ Die Bez T&ﬁhung kann der Handelsname sein oder der
Code, der im Rahmen &iher kﬁ"riischen Prifung fur das Priifarzneimittel benutzt wird. An-
gaben zu der geplan{en Theraplenmlt dem Arzneimittel, wie die Dosierung und das Be-
handlungsschema snnd'w ht |ge Infé’)rmatlonen Uber das Arznelmltte! und stellen sowohl in

iche Pierson muss angeben, an welcher schwerwiegenden Erkrankung die
ien itifien und Patienten leidet, die an dem Héartefallprogramm teilnehmen

Nummer 4 (Kriterien fur die Auswahl)

Es ist darzulegen, fir welche Gruppe von Patientinnen und Patienten das Hértefallpro-
gramm durchgefiihrt wird. Hierzu gehért eine Beschreibung der Auswahlkriterien (Ein- und
Ausschlusskriterien). Ferner wird gefordert, dass eine Angabe der voraussichtlichen Pati-
entenzahl gemacht wird.

Zu Nummer 5 (keine zufrieden stellende Behandlung)

Die verantwortliche Person muss begriinden, warum fiir die Patientengruppe keine zufrie-
den stellende Behandlung mit einem im Geltungsbereich des Arzneimittelgesetzes oder in
einem Mitgliedstaat der Européischen Union oder in einem Vertragsstaat des Abkommens
Uber den Europaischen Wirtschaftsraum genehmigten oder zugelassenen Arzneimittel
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méglich ist. Das Fehlen einer Behandlungsalternative muss dabei objektiv fur die Patien-
tengruppe vorliegen. Nicht zufrieden stellend bedeutet in diesem Zusammenhang zum
Einen, dass noch kein zur Behandlung der betreffenden Krankheit in Deutschland oder
einem anderen Mitgliedstaat der Europaischen Union oder in einem anderen Vertrags-
staat des Abkommens tber den Europaischen Wirtschaftsraum genehmigtes oder zuge-
lassenes Arzneimittel auf dem Markt erhaltlich ist. Grundsatzlich keine Therapiealternative
ist der Einsatz eines zugelassenen Arzneimittels auBerhalb des zugelassenen Anwen-
dungsgebietes. Etwas anderes kann dann gelten, wenn der Off-Label Gebrauch dem all-
gemein anerkannten Standard entspricht. Zum Anderen sind aber insbesondere auch
solche Falle erfasst, in denen es zwar ein Arzneimittel gibt, dieses aber bei bestimmten
Patienten versagt hat oder gemaR den Angaben in der Genehmigung oder Zulassung
kontraindiziert ist oder weniger Nebenwirkungen im Hinblick auf Haufigkeit oder Schwere-
grad im Vergleich zur zugelassenen Vergleichstherapie hat.

Zu Nummer 6 (Einbeziehung klinische Priifung)

IlaSSlge Daten

Aus methodischer Sicht sind klinische Priifungen allein geelgrlyet
& ten. Hartefallpro-

hinsichtlich der Wirksamkeit und Sicherheit des Arznelml al
gramme sind kein Ersatz fur klinische Priffungen. Die .
gramms erlangten Daten sind hinsichtlich der Validitat A
kenntnissen aus klinischen Prifungen gemaR den M4 ga
. zu vergleichen. Der Einschluss in eine klinische Priifuf @ |
auch aus wissenschaftlicher Sicht die vorranglg zZu waé{lgnde”“ handlungsform Wenn
Patientinnen und Patienten daher in das Prpb hgjende3|gn ner )Eflmschen Prifung pas-
sen, sollten sie in die klinische Priifung emb@zoga@ und nich ;,lm Rahmen eines Hartefall-
programms behandelt werden. In den Fallen lm dené,n ‘elnggfﬁ\/erlangerung der klinischen
Priifung méglich ist, sollte dies vor Dilkeni emé’%mﬁartefallprogramms geprift wer-
den. h

% 1)
sagékraft von Er-
MBS
_ iklinischen Praxis
yohl aus Patientensicht als

;x‘!]"!" il ),
Der Nachweis der phagm?é é\g chen Qu ‘Iitat wird durch geeignete Unterlagen nachge-
wiesen. Dies konnenq LYm Belsﬁn?l die fir das Arzneimittel im Rahmen einer klinischen
Prifung eingereichte "l% siers futlidas Prifpraparat sein oder, sofern ein Zulassungsan-
trag bereits gestelit |st K mlt denin Zulassungsverfahren vorzulegenden Unterlagen.
Zusétzlich bed‘,‘#" 5 ~., Fla}ge einer Bestatigung durch die sachkundige Person tiber

rﬂes Arzneimittels.

““"'"d r P &ilentlnnen und Patienten sind hinreichend gesicherte Erkenntnisse fiir
die Annahm@n der M¥irksamkeit und Sicherheit des im Hartefallprogramm einzusetzenden
Arznelmlttelsiz bringen. Dies wird in der Regel durch eine klinische Priifung der Phase-
lll erbracht. In Besonderen Ausnahmefillen kann der Nachweis auch durch eine klinische

Priifung der Phase Il erbracht werden.
Zu Nummer 9 (Angaben zur klinischen Prufung oder zum Zulassungsantrag)

Die Freistellung von der Genehmigungs- oder Zulassungspflicht im Rahmen eines Harte-
fallprogramms ist nur gerechtfertigt, wenn parallel zu dem Hartefallprogramm fiir das Arz-
neimittel mit dem gleichen Anwendungsgebiet eine klinische Priifung genehmigt oder ein
Genehmigungs- oder Zulassungsantrag gestelit worden ist. Ein Hartefallprogramm kommt
dann nicht in Betracht, wenn eine klinische Priffung nur in einem Drittstaat durchgefiihrt
wird oder worden ist und in einem Mitgliedstaat der Européischen Union oder einem Ver-
tragsstaat des Abkommens iber den Européischen Wirtschaftsraum noch kein Antrag auf
Genehmigung oder Zulassung gestellt worden ist. Hartefallprogramme legitimieren nicht
dazu, Arzneimittel ohne Genehmigung oder Zulassung dauerhaft in Verkehr zu bringen. In
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den Faéllen in denen es eine begriindete Aussicht auf Heilungserfolg gibt, wird einer Pati-
entengruppe, die an einer schwerwiegenden Erkrankung leidet und mit einem in der Eu-
ropdischen Union oder in einem Vertragsstaat des Abkommens iber den Europaischen
Wirtschaftsraum nicht genehmigten oder zugelassenen Arzneimittel therapiert werden
kénnen, bereits wahrend der Erprobungsphase und des Genehmigungs- oder Zulas-
sungsverfahrens eine Behandlungsmaéglichkeit erdffnet. Hartefallprogramme kénnen aber
niemals Ersatz fiir ein Genehmigungs- oder Zulassungsverfahren sein und kénnen daher
auch nicht Harten auffangen, die entstehen, wenn ein pharmazeutischer Unternehmer -
aus welchen Griinden auch immer — davon absieht, einen Antrag auf Genehmigung oder
Zulassung im Geltungsbereich des Arzneimittelgesetzes oder in einem Mitgliedstaat der
Européischen Union oder einem Vertragsstaat des Abkommens iiber den Européischen
Wirtschaftsraum zu stellen. Im Ubrigen ist davon auszugehen, dass Arzneimittel, deren
Wirksamkeit und Sicherheit durch eine klinische Priifung belegt sind, grundsétzlich auch
zur Genehmigung oder Zulassung gebracht werden. Dies gilt insbesgl{xﬁrére auch im Hin-
blick auf die Erstattungssituation, die sich nach Genehmigung 0 ‘

o ,
) ! lZulas”,s.ung fur das
i ]

Arzneimittel ergibt. .%e JM

Zu Nummer 10 (Besondere Angaben bei GVO Arzneimittelr

i "i%!r!?;]‘w

if iy,
Bei Arzneimitteln, die aus einem gentechnisch verémdé""'}{'5—;,:s Oﬁg?ﬁa@(. ?ﬁ oder aus einer
Kombination von gentechnisch veranderten Organisthign betefién oderi6iche enthalten,
bedarf es der Vorlage besonderer Nachweise. @érpalf nhang Il der Richtlinie
2001/18/EG gehoren hierzu eine Darlegung upd Bewef’&(bg dé’ﬁ%@lsiken fur die Gesund-
heit nicht betroffener Personen und fiir die Uf“r‘i&"&,_qlt sowie €ifje Daflegung der vorgesehe-
nen Vorkehrungen und gemiR Anhang III”éﬂ?@sé’i?i}gﬁgchtlinie {fﬁformationen iber den gen-
technisch veranderten Organismus, Informa i:c;?ﬁperi'*'ﬁ'ii‘_,‘_,veiag[yg%gg?ﬁ'%edingungen des Hartefall-
programms und der klinischen Prafungind tber.die defligéntechnisch veranderten Orga-
nismus méglicherweise aufnehmende’ily nformationen tber die Wechselwirkung
zwischen dem gentechnisch 4 nderteh Organismus und der Umwelt, ein Beobach-
tungsplan zur Ermittlung der Aliswitkingetiiauf die’Gesundheit nicht betroffener Personen
und die Umwelt, eine Besghiteibung d lanten Uberwachungsmanahmen und Anga-

it

ben Uber entstehende ReYs st und ihrer B‘é”flﬁandlung sowie Uber Notfallplane.

: SuA7E

Durchfiihrung eif [;lilé'fiﬁ?@,”éih Brufung spricht nicht per se gegen die Durchfithrung eines
Hartefallpr gramms{iDer zustandigen Bundesoberbehérde sollen daher die Grinde dar-
gelegﬂ;ﬁ;;erdenvm;hc;ilamit ie_entscheiden kann, ob sich hieraus ein Widerspruchsgrund erge-
ben ktﬁh:medggmigﬁBi kein gunstiges Nutzen-Risiko-Verhaltnis). Die Angabe iiber Ruhensgriin-

de umfasstidabei sgmohl die behérdliche Anordnung des Ruhens als auch die durch den

i

Sponsor sé& istve asste Ruhensanordnung.

Zu Nummer 12 (Zusammenfassung der Produktmerkmale oder Priferinformation)

Sofern ein Genehmigungs- oder Zulassungsantrag gestellt worden ist, muss der Entwurf
der Zusammenfassung der Produktmerkmale (Summary of Products Characteristics,
SPC), die identisch mit der Fachinformation nach § 11 AMG ist, Ubermittelt werden. So-
fern noch kein Genehmigungs- oder Zulassungsantrag gestelit worden ist, muss der An-
zeige die Priferinformation nach § 3 Absatz 4 der Verordnung uber die Anwendung der
Guten Kiinischen Praxis bei der Durchfithrung von klinischen Prifungen mit Arzneimitteln
zur Anwendung am Menschen (GCP-V) beigefiigt werden. Aus diesen Unterlagen erge-
ben sich wichtige Informationen fiir die zustandige Bundesoberbehérde.

Zu Nummer 13 (Patienteninformation)
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Die verantwortliche Person hat eine ordnungsgeméaRe, das heillt insbesondere eine um-
fassende Aufklarung der Patientinnen und Patienten durch die teilnehmenden Arztinnen
und Arzten sicherzustellen. Zum Schutze der Patientinnen oder Patienten ist daher eine
Kenntnisnahmeméglichkeit der Patienteninformation durch die zustandige Bundesober-
behérde wichtig. Die Patienteninformation muss dabei in deutscher Sprache vorgelegt
werden.

Zu Nummer 14 (Anforderung an &rztliche Einrichtungen und an die Qualifikation der Arz-
tinnen und Arzte)

Um eine mdglichst sichere Anwendung der noch nicht abschlieBend gepriiften Arzneimit-
tel zu gewahrleisten, kommt der Auswahi der Einrichtungen und der teilnehmenden arztli-
chen Personen eine besondere Bedeutung zu. Die verantwortliche Person hat daher zu
definieren, welche Qualitatskriterien an die Einrichtung (zum Beispiel Al”r*s’stattung) und an
die Arztinnen und Arzte (beispielsweise besonderes Fachwissen) zufétellen sind, um eine
méglichst sichere Anwendung zu gewéhrleisten. i

Ebenso wie Nummer 13 dient Nummer 14 dem besondet
Patienten. Wahrend Nummer 13 die Konkret|3|erun derﬂ
und Arztinnen oder Arzte verlangt, sieht Nummer 1 “‘fdy
cherheitsvorkehrungen bei Anwendung des Arznelmlttels‘v r

fan Einrichtung
vgung der besonderen Si-

4P : dle teilnehmenden Arz-
tinnen und Arzte oder Einrichtungen zu beachtén,,haben D hgl milSs auch dargelegt wer-
den, was beispielsweise mit den Arznelmlﬂzeln _é‘i’“ i i&; am Schluss des Hartefall-
programms noch nicht angewendet worden s‘iﬁd. !

fs enden Hartefallprogrammen kdnnen
Hinweise hinsichtlich Wir I?p;[ keit denklichkeit geben. Ob Hartefallprogramme
und mit welchem Ergetl?p\s d'gle?e durchge unrt worden sind, ist fur die Gesamteinschat-
zung eines Hartefallpro famms'mghtlg Dies gilt umso mehr fiir das Vorliegen eines Gut-
achtens der Europalscﬁ?n Arzneitijjiiel-Agentur.

i
1"[1{'

' 'serklarung tiber die Information der Offentlichkeit)

:_'

Zu Nummer 17}{ 2

es

i iy
Korresp? lerend“-f‘m der Informationspflicht der Bundesoberbehérde an die Européische
AI'ZHEI t‘tel-Ageptur”‘n"étfégeregelt dass die verantwortliche Person sich mit der Veréffentli-
chun“";;d r W é‘f‘hthchen inhalte des Hartefallprogramms einverstanden erklaren muss. Zu
den weks lithen Inalten des Programms zahlen insbesondere Name der verantwortii
chen Per&“' r,.;"‘@*" Bezeichnung des Arzneimittels, Angaben zum Wirkstoff und zur
Darrelchungéf m\ ‘und Dosierung, Art der Anwendung, Angaben zur Patientengruppe,
Kontaktperson ‘tind der Laufzeit. Die Veréffentlichung dient der Transparenz und insbe-
sondere der Information der Patientinnen und Patienten und von im Gesundheltswesen
tatigen Personen (siehe auch Begriindung zu § 6).

Zu Absatz 3

Um einen méglichst einfachen und raschen Verwaltungsverfahrensablauf zu erméglichen,
kénnen die fur die Anzeige einzureichenden Unterlagen in deutscher oder englischer
Sprache eingereicht werden. Dies gilt nicht fiir die Patienteninformation, diese muss in
deutscher Sprache vorgelegt werden. Ferner sind die Unterlagen auch in elektronischer
Form einzureichen.

Zu Absatz 4
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Die zustandigen Bundesoberbehérden erhalten die Mglichkeit, im Wege der Bekanntma-
chung Vorgaben zur Verfahrensvereinheitlichung zu machen, dies gilt insbesondere fiir
die Vorgabe eines Musters fur die Patienteninformation.

Zu § 4 Beginn und Dauer
Zu Absatz 1 und 2

Das Verfahren zur Anzeige eines Hartefallprogramms ist so ausgestaltet, dass es der
Ausnahmesituation und dem Anliegen der Patientinnen und Patienten nach rascher Ver-
fugbarkeit des Arzneimittels Rechnung tragt. Angesnchts knapper Zeltvorgaben und zur
Minimierung burokratischer Hirden wird auf ein formales Genehmlgwngsverfahren ver-
zichtet. Das Verfahren sieht eine Anzeigepflicht fir den Initiator ein »,;,,.. artefallprogramms
vor. Die zusténdige Bundesoberbehérde priift innerhalb der vorge: ebenéh Zeitspanne
von zwei Wochen, ob die vorgelegten Unterlagen vollstandig sind J’ﬁq ;e""Anzelge keine
sonstigen formalen Mangel enthélt. Sind die Unterlagen vo]l{s"fé}’i’" r%"“f,:',“rdnungsgemaﬁ
und fehlen Griinde, die zum Widerspruch berechtigen, enhegt di '{'{v’eran "’»'@ Ilche Person
eine Bestéatigung tiber den Eingang des Antrags. Llegenn[j rmm" g Wr od&r fehlen Un-
terlagen, fordert die Bundesoberbehérde die veranty, rﬂIC it etsonatfiidie Unterlagen
innerhalb einer angemessenen Frist nachzureichen. Hz tragsteller die Unterlagen
vollstdndig eingereicht, bestatigt die Bundes berbeh"

o1 é nng i

g Ib von zwei Wochen,
dass die Anzeige vollstandig und ordnungsgerh f}, ist. Die 2u§tan @e Bundesoberbehérde
ist zum Widerspruch berechtigt, wenn dle*"Vorastetzung ;fur das Hartefallprogramm
nicht vorliegen oder Anhaltspunkte vorhegerﬂiﬁdass e vorgelegten Unterlagen unrichtig
sind oder dass die sichere Anwendun 'rq A'""“ |’%‘éisi3ﬁ|cht gewihrleistet ist. Die Aus-

tibung des Widerspruchsrechts steht im 'a|3en Ermessen der Behorde.

Mit dem Hartefallprogramm dgif ml’ﬁmz,i ga&n der Blestatigung der Anzeige begonnen wer-
den. Es bedarf keines Ge eH)mlgun % erfe % rens. Das Anzeigeverfahren bei der Behérde
ist kein — auch kein |mpg WGenehmlgu 1gsverfahren. Es bleibt dabei, dass ein Harte-
fallprogramm bloR aqgelge nrcimedoch genehmigungspflichtig ist. Hat die Bundesober-
behdrde der Durchfuﬁ*’ rﬂg W|der§t5 ﬂchen so darf mit der Durchfilhrung des Hartefallpro-
gramms nicht begonneniyerden. Dlé #Bundesoberbehérde hat auch die Méglichkeit nach
Beginn des Héﬂ fa!gpro yms der weiteren Durchfiihrung zu widersprechen. Auch das
nachtrégliche W "réMI ""’hﬁf%f" ht steht im pflichtgemaBen Ermessen der zustandigen
Bundes er'behordemnWrd nach Beginn der Durchfiihrung widersprochen, muss das Har-
tefallpmgifamm{abgebr@chen werden. Das Arzneimittel kann im Falle eines Widerspruchs

nicht's @m ? qu ssung |ﬁﬂden Verkehr gebracht werden. Eine Freistellung von der Zulas-
sungspﬁ chi EI } lle des Widerspruchs nicht gegeben beziehungsweise entfallt.
Zu Absatz 3

Die Erstreckung der im Rahmen der klinischen Priifung fiir Arzneimittel, die aus einem
gentechnisch verédnderten Organismus oder aus einer Kombination von gentechnisch
veranderten Organismen bestehen oder solche enthalten, erteilte Freisetzungsgenehmi-
gung nach § 9 Absatz 4 GCP-V auch auf das im Hartefallprogramm angewendete Arz-
neimittel bringt die grundsatzliche Parallelitat von klinischer Priiffung und Hértefallpro-
gramm zum Ausdruck. In den Fallen, in denen sich durch das Arzneimittel im Hartefall-
programm kein relevantes anderes Risiko in Bezug auf die Umwelt ergibt als im Rahmen
der klinischen Priifung, gilt die nach § 9 Absatz 4 GCP-V erteilte Freisetzungsgenehmi-
gung auch fiir den Einsatz des Arzneimittels im Harterfallprogramm. Solite die Risikobe-
wertung sich beispielsweise auf Grund der Besonderheit der Patientengruppe anders dar-
stellen, bedarf es auf Grund der Vorgaben in Artikel 5 Absatz 1 der Richtlinie 2001/18 EG
einer gesonderten Freisetzungsgenehmigung. Das Verfahren fur die Erteilung der Ge-
nehmigung ist dabei dem Genehmigungsverfahren im Rahmen der klinischen Priifung
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nachgebildet. Ein solches Genehmigungsverfahren kann nicht in der Regelzeit von zwei
Wochen durchgefiihrt werden. Daher gilt fir das Verfahren eine angemessene Frist. Hier-
bei ist jedoch zu beachten, dass ein Hartefallprogramm rasch durchgefithrt werden muss,
um seinem Zweck tiberhaupt gerecht werden zu kénnen.

Zu Absatz 4

Die der zusténdigen Bundesoberbehorde zur Prifung der vorgelegten Unterlagen zur
Verfligung stehende Frist von zwei Wochen verlangert sich dann, wenn es sich um Arz-
neimittel fir neuartige Therapien handelt. In diesen Fallen ist der Prifaufwand hinsichtlich
der Belege fir Qualitat, Wirksamkeit und Sicherheit viel héher als in den Faillen der ,klas-
sischen® Arzneimittel. Eine langere Frist gilt auch fir die Falle, in denen eine Klinische
Prifung nicht in Deutschland durchgefiihrt worden ist und die zustandlge Bundesoberbe-
horde daher das erste Mal im Rahmen des Hartefallprogramms mit dgin’ Arzneimittel be-
fasst ist und gegebenenfalls Bewertungen anderer Behdrden anderer‘u itgliedstaaten ein-
fordern muss. Gleiches gilt fiir die Falle, in denen das Arznelmlttel*’@ gens@"hd einer klini-
schen Priifung in einem Drittland war. Der Zeitraum einer angemessé. W rist hangt von
den jeweiligen Umst&nden im Einzelfall ab und lasst sich night'génerell'f

bhck auf dle notstandsahnhche Situatlon der betroffene uﬁ%\t

!U

ljgn fu r

= Patientinnen und Pati-
ne Iangfnéilge Behandlungsoption dar.

07

r Genehmigung oder Zulas-

:.,\

Hértefallprogramme sollen eine Behandlungébptlo
sung des Arzneimittels, nicht JedOChy’g l{G 'f"".
setzen. Die fixe Jahresfrist stellt siche Euj : é"s'sm fr

tels von der Genehmigungs- Qqe& Zul } cht das Genehmigungs- oder Zulas-
sungsverfahren intensiv betrj bén u smsoll abér die Méoglichkeit der wiederholten An-
zeige geben, um etwalge H? ten, dle ikﬁh ys Verzégerungen des Genehmigungs- oder
Zulassungsverfahrens g @Bgm abzumlldetlﬁ i

sw‘oder Zulassungsverfahren er-
; begrenzter Freistellung des Arzneimit-

Zu Absatz 6
Behandlungslu&l@ ) @ nn ’if‘ ntstehen wenn das Arzneimittel zwar eine Genehmigung
oder Zulas gng~ Kl g aq;J,}ﬁ?m Markt noch nicht verfugbar ist. Um dies zu vermeiden

regelt digi erordnﬂn dass die verantwortliche Person gewahrleisten muss, dass das
Arzneuﬁﬁ?ﬁel denruPatlbrgqnnen und Patienten, die am Programm teilgenommen haben, bis

r fa i olp eh Verfugrbarkelt des Arzneimittels auf dem Markt zur Verfigung gestelit
d ,. w i

i

Zu § 5 (Mitteilungspflichten und Verantwortungsbereich der verantwortlichen Per-
son)

Zu Absatz 1

Absatz 1 regelt die Pflichten der verantwortlichen Person wahrend und nach der Durch-
flthrung des Hartefallprogramms.

Nummer 1
Die verantwortliche Person tragt die gesamte Verantwortung fiir die ordungsgeméatie Um-

setzung des angezeigten Hartefallprogramms sowie hat Sorge dafiir zu tragen, dass die
ordnungsgemafe Umsetzung liberwacht wird.
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Nummer 2

Zum Schutze der Patientinnen und Patienten ist es erforderlich, dass die verantwortliche
Person alle ihr mitgeteilten oder auf anderem Weg zur Kenntnis gebrachten vermuteten
schwerwiegenden Nebenwirkung der zustandigen Bundesoberbehérde unverziiglich, spa-
testens innerhalb von 15 Tagen, mitteilt. Die zustandige Bundesoberbehorde kann auf
Grund der Meldungen entscheiden, ob sich aus der Mitteilung ein Widerspruchsgrund
gegen die Fortsetzung des Hartefallprogramms ergibt, weil sich zum Beispiel die anfangli-
che Bewertung zum Beleg fiir die Annahme, dass das Arzneimittel wirksam und sicher bei
der vorgesehen Anwendung ist, geéndert hat.

Zu Nummer 3
Jede Anderung hinsichtlich der Angaben und Unterlagen zu dem an éﬁelgten Hartefall-
programm sind der zusténdigen Bundesoberbehdrde unverzuglloﬁ'?anzuzelgen Keine
Anderung in diesem Sinne liegt vor, wenn das im Hartefallprograr 5'.; emge@etzte Arznei-
mittel fiir eine andere Indikation verwendet werden soll. Abwelchung el )ﬁpder angezeig-
ten Indikation bedirfen einer Neuanzeige (siehe Absatz 3).

l‘,f ‘nn

Zu Nummer 4

ungfifih zu dokumentieren und

\(Ill \

sowie alle nicht schwerwiegenden unerwarteten Nebe(

l&
nach Abschluss des Hartefallprogramms im Fiapmen emeS §|chefhe|tsberlchtes der zu-
itk j y
i

h

stéandigen Bundesoberbehérde vorzulegen. )

Zu Nummer 5

Der Bundesoberbehérde sind femer neh GI{J e} ‘l(p der Européischen Arzneimittelagen-
tur sowie Erkenntnisse aus apd réh artefallprogf‘ammen die in anderen L&ndern durch-
gefiihrt werden mitzuteilen

Zu Absatz 2

L“uf iy i
Das Hartefallprogramm‘xkﬁpn grund*s*j"é'ltzhch nur fiir das Arzneimittel und fiir die Indikation
durchgefilhrt werden, mit’ "'teﬁr es angezeigt worden ist. Beabsichtigt die verantwortliche
e A%;-,-,sﬂauf das Anwendungsgebiet, die Starke und die Darrei-

lmlttei§ guswnrken bedarf es einer Neuanzeige nach § 3. Entspre-
a; [fen mcht vor Zugang der bestatlgten Anzelge vollzogen werden

Absatz 3 regelt die besonderen Pflichten der verantwortlichen Person. Zur Gewahrleis-
tung einer kontrollierten Anwendung des Arzneimittels und deren Uberpriifung ist von der
verantwortlichen Person grundséatzlich ein Protokoll zu erstellen. In diesem ist festzuhal-
ten, dass und wie die teilnehmenden Arztinnen und Arzte sowie die Patientinnen und Pa-
tienten die erforderlichen Informationen erhalten. Das Protokoll sollte zudem auch Auf-
schluss Uber die Pflichten der Arztinnen und Arzte hinsichtlich der Dokumentation und
inshesondere Meldung von Nebenwirkungen geben. Ferner muss die verantwortliche
Person sicherstellen, dass im Zusammenhang mit dem Arzneimittel ein Hinweis erfolgt,
dass das Arzneimittel ohne Zulassung im Rahmen eines Hartefallprogramms zur Verfii-
gung gestellt wird. Dies sollte durch eine besondere Kennzeichnung auf der Packung mit
dem Hinweis ,dieses Arzneimittel wird ohne Zulassung im Rahmen eines Hértefallpro-
gramms zur Verfiigung gestellt* erfolgen. Ein solcher Hinweis ist gemaR § 10 Absatz 1
Satz 5 AMG zuldssig. Zusétzlich sind Angaben zur Mindesthaltbarkeit zu machen.
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Zu § 6 (Informationspflichten der zustindigen Bundesoberbehérde)
Zu Absatz 1

Das Bundesamt fir Verbraucherschutz und Lebensmittelsicherheit ist in den Fallen, in
denen Arzneimittel, die aus einem gentechnisch veranderten Organismus oder aus einer
Kombination von gentechnisch veranderten Organismen bestehen oder solche enthalten,
Uber den Eingang einer Anzeige zu informieren.

Zu Absatz 2

In Absatz 2 wird gemaf Artikel 83 Absatz 3 der Verordnung (EG) Nr. 7@6/2004 bestimmt,
dass die zustdndige Bundesoberbehorde die Européische Arzneimitfel-Agentur tber die
ihr nach dieser Verordnung angezeigten Hartefallprogramme infor i

Zu Absatz 3

(Nr.) 726/2004 hat die
zusténdige Bundesoberbehérde jede ihr angezergteg.verm %w"é‘rwmegende Neben-
wirkung der Europaischen Arzneimittel-Agentur unvel i : estens innerhalb von 15
Tagen-mitzuteilen.
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Zu Absatz 4

In Absatz 4 wird im Interesse der Pat..;m;nneﬁ p

t "'WH ermr%

d Patjenis
ge Bundesoberbehorde die Offentllc ]
ieho de

pien geregelt, dass die zusténdi-
ie ihr angezeigten Hartefallprogramme
der gegebenenfalls anderer Behdrden
N&rwaltungsvorschrift zur Durchfiihrung

AL ‘_l' 63 vom 30. Marz 2006, S. 2287).

m

Zu § 7 (Inkrafttreten | uillf Ubéﬁ‘Qangsregeiuhg)

oy,
inmm

Die Verordnung soll baidfnogllchst 'ih’nKraft treten. Zur Vermeidung unbilliger Héarten kén-
nen Hartefallpr gramme, ie zum Zeltpunkt des Inkrafttretens der Verordnung durchge-
fuhrt werde!n au i ;EErfullung der durch diese Verordnung geregelten Anzeige-
pﬂlchten Welterge rt werdenin

i






