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Prüfung neuer Arzneimittel 



Prüfung neuer Arzneimittel 



Sicherheitsprüfung neuer Arzneimittel 



Embryopathien durch Thalidomid 

Dtsch med Wschr 87: 1232–1242 (1962) 



FDA forderte weitere Thalidomid-Prüfung 
Internet: http://www.nytimes.com/2010/09/14/health/14kelsey.html?_r=0 



Arzneimittelgesetz von 1976 

(BGBl. I S. 2445, 2448) 



Arzneimittel in europäischen Ländern 
   Land Arzneimittel 

Anzahl 
Erstattungs-

fähig 
Umsatz 

1996 
Mio. € 

Umsatz 
 € pro Kopf 

  Dänemark  4.030a  62%  984 185,8 
  Deutschland  52.004b  ca. 81%  24.912 307,4 
  Frankreich  7.700c  55%  17.966 306,6 
  Großbritannien  14.021c  86%  9.319 158,5 
  Italien  9.064b  ca. 48%  12.146 211,2 
  Niederlande  5.500a  ca. 95%  2.823 181,0 
  Österreich  10.236c  ca. 51%  2.140 264,2 
  Schweden  3.502a  90%  1.793 203,7 
  Schweiz  7.764d  30%  2.132 296,0 
 

      aAnzahl ohne Dosierungen u. Packungsgrößen, bFertigarzneimittel, cAnzahl ohne Packungsgrößen, dAnzahl der Handelsnamen 
 

  
  Rosian I. et al.: Arzneimittel, Steuerung der Märkte in neun europäischen Ländern. Österreichisches 
  Bundesinstitut für Gesundheitswesen (ÖBIG), Wien 1998. 



Positivliste von 1992 

 
   Gesundheitsstrukturgesetz (GSG) Bundesgesetzblatt 1992 Teil I, Seite 2266–2334 



Positivliste von 1995 

Internet: www.zeit.de/1995/17/20_000_positive_Pillen_und_Saefte/seite-2  
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Nutzenbewertung gemäß AMNOG 

n  Ablauf des Bewertungsverfahrens 

n  Ausmaß des Zusatznutzens 

n  Auswahl der Vergleichstherapie 

n  Nutzenbewertung des Bestandsmarkts 



Nutzenbewertung von Arzneimitteln 
Internet: www.bmg.bund.de/krankenversicherung/arzneimittelversorgung/arzneimittelmarktneuordnungsgesetz-amnog/infografiken-zum-amnog.html 

Internationaler 
Preisvergleich 



Nutzenbewertung von Arzneimitteln 

   
      § 2 Begriffsbestimmungen 



Nutzenbewertung gemäß AMNOG 

n  Ablauf des Bewertungsverfahrens 

n  Ausmaß des Zusatznutzens 

n  Auswahl der Vergleichstherapie 

n  Nutzenbewertung des Bestandsmarkts 



Ausmaß des Zusatznutzens 

 
      § 5 Zusatznutzen, Absatz 7, AM-NutzenV 
      (7) Für Arzneimittel nach Absatz 3 sind das Ausmaß des Zusatznutzens 

und die therapeutische Bedeutung des Zusatznutzens unter Berück- 
sichtigung des Schweregrades der Erkrankung gegenüber dem Nutzen 
der zweckmäßigen Vergleichstherapie wie folgt zu quantifizieren: 

        1. Erheblicher Zusatznutzen 
2. Beträchtlicher Zusatznutzen 
3. Geringer Zusatznutzen 
4. Zusatznutzen nicht quantifizierbar 
5. Kein Zusatznutzen 
6. Nutzen ist geringer als bei der zweckmäßigen Vergleichstherapie. 



Ausmaß des Zusatznutzens 

AM-Nutzenverordnung § 5 Abs. 7 vom 28.12. 2010 



Arzneimittel mit neuen Wirkstoffen 2011 
       
 Wirkstoff Präparat Indikation Zusatznutzen (nur höchster) Bewert.  
       
 Abirateron Zytiga®       Metastasiertes Prostatakarzinom Beträchtlich (ohne Retherapie) A  
 Apixaban Eliquis®      Postoperative Thromboseprophylaxe  Gering C  
 Belatacept Nulojix®     Prophylaxe der Transplantatabstoßung Gering A  
 Belimumab Benlysta®    Systemischer Lupus erythematodes Beträchtlich A  
 Boceprevir Victrelis®    Chronische Hepatitis C Nicht quantifizierbar A  
 Bromfenac Yellox®     Postoperative Augenentzündung Nicht belegt C  
 Cabazitaxel Jevtana®    Metastasiertes Prostatakarzinom Gering (BSC) B/C  
 Collagenase Xiapex®     Dupuytren’sche Kontraktur (Marktrücknahme) Nicht belegt A  
 Dexmedetomidin Dexdor®   Sedierung in der Intensivmedizin Freistellung A/D  
 Eribulin Halaven®    Metastasiertes Mammakarzinom Gering B  
 Fampridin Fampyra®   Gehfähigkeit bei multipler Sklerose Nicht belegt Fehlende Daten A/D  
 Fingolimod Gilenya®    Schubförmig-remittierende multiple Sklerose Gering (rasch fort. RRMS) A/D  
 Ipilimumab Yervoy®     Fortgeschrittenes Melanom Beträchtlich A  
 Linagliptin Trajenta®    Typ-2-Diabetes (Nicht verfügbar 02.09.2011) Nicht belegt Fehlende Daten C  
 Nabiximols Sativex®      Spastik bei multipler Sklerose Gering A/D  
 Pirfenidon Or Esbriet®     Idiopathische pulmonale Fibrose Nicht quantifizierbar A/D  
 Pitavastatin Livazo®      Primäre Hypercholesterinämie Nicht belegt C  
 Regadenoson Rapiscan    Diagnostikum für Myokardperfusionsaufnahme  Nicht belegt Fehlende Daten B  
 Retigabin Trobalt®     Zusatztherapie fokale Epilepsie (Marktrücknahme) Nicht belegt Fehlende Daten A  
 Tafamidis Or Vyndaquel®     Transthyretin-Amyloidose Stadium 1 Gering A/D  
 Telaprevir Incivo®    Chronische Hepatitis C Nicht quantifizierbar A  
 Ticagrelor Brilique® Akutes Koronarsyndrom Beträchtlich (IA/NSTEMI) B  
       
 



Ticagrelor, Brilique®     P2Y12 ADP-Rezeptorantagonist 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

Wallentin L: Eur Heart J 30: 1964–1977 (2009) 
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Ticagrelor 
Cyclopentyl-Triazolopyrimidin 
Kein Prodrug 
Reversibler P2Y12-Inhibitor 
Adenosin-Transporthemmer 
Schneller Wirkungseintritt, 30 min 
Wirkdauer 3–5 Tage, HWZ 6–13 h 
Dosis 2mal 90 mg/d 
Abbau über CYP3A4, nicht CYP2C19 
Wirksam bei Clopidogrelresistenz  



Ticagrelor bei Clopidogrelresistenz 

Figure 2. Inhibition of platelet aggregation 
in clopidogrel nonresponsive patients.  
Gurbel PA et al: Circulation 121: 1188–1199 (2010) 



Ticagrelor bei akutem Koronarsyndrom  

18624 Patienten mit akutem Koronarsyndrom. Primärer Endpunkt: Vaskulärer Tod, Herzinfarkt, Schlaganfall. 
Wallentin et al: N Engl J Med 361:1045–1057 (2009) PLATO 

11,7% 
 
 9,8% 



Ticagrelor: Nutzenbewertung des GBA 



Ticagrelor bei akutem Koronarsyndrom  

18624 Patienten mit akutem Koronarsyndrom. Primärer Endpunkt: Vaskulärer Tod, Herzinfarkt, Schlaganfall. 
Wallentin et al: N Engl J Med 361:1045–1057 (2009) PLATO 
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Nutzenbewertung von Linagliptin 

Internet: www.lilly-pharma.de/presse/unternehmensnachrichten/aktuelle-meldungen/trajentar-steht-patienten-in-deutschland-vorerst-nicht-zur-verfuegung.html  



Nutzenbewertung von Linagliptin 

Internet: http://www.g-ba.de/downloads/39-261-1472/2012-03-29_AM-RL-XII_Linagliptin_BAnz.pdf  

→ Hersteller nur Sitagliptin 



Revision der Nutzenbewertung gefordert 

Internet: www.vfa.de/de/download-manager/_pm-017-2012.pdf 



AMG-Novelle zur Nutzenbewertung 

Internet: http://www.g-ba.de/downloads/34-215-452/21-2012-09-07-AMNOG-ZwischenbilanzII-Reaktion.pdf 



Vergleich von Linagliptin und Glimepirid  



Vergleich von Linagliptin und Glimepirid  

Gallwitz B et al: Lancet  380: 475–483 (2012) 

Inzucchi et al: Diabetologia 55: 1577–1596 (2012) 



Erneute Nutzenbewertung von Linagliptin 

Internet: www.g-ba.de/downloads/92-975-136/2012-11-29_A12-11_Linagliptin_Erneute%20Nutzenbewertung%20%C2%A7%2035a%20Absatz%205b%20SGB%20V.pdf 
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Nutzenbewertung des Bestandsmarkts 

§ 35a Abs. 6 SGB V 



Nutzenbewertung des Bestandsmarkts 
Internet: http://www.g-ba.de/downloads/34-215-439/08-2012-06-07-NB-Bestandsmarkt.pdf 



Führende Arzneimittel 2011 
Arzneiverordnungs-Report 2012, Seite 12 

Analog 

Analog 

Analog 

Analog 

Analog 
Analog 
Analog 



Information zu Quetiapin 

www.akdae.de/30/20/50/Quetiapin.pdf 



Einsparpotenzial von Analogpräparaten 

      Schwabe U, Paffrath D (Hrsg): Arzneiverordnungs-Report 2012. Springer Medizin Verlag Heidelberg 2012, Seite 159. 



Fazit 
   
  1. Vor 100 Jahren hat die Ärzteschaft in Deutschland mit der 
      Prüfung neuer Arzneimittel begonnen. 

  2. 1937 war die Massenvergiftung mit einem neuen Arznei- 
      mittel Anlass für das erste Arzneimittelgesetz in den USA. 
      Dadurch wurde dort die Thalidomidkatastrophe verhindert. 

  3. In Deutschland wurde erst 1976 ein Arzneimittelgesetz zur 
      Prüfung von Qualität, Wirksamkeit und Unbedenklichkeit 
      beschlossen. 

  4. Positivlisten zur Feststellung eines mehr als geringfügigen 
      Nutzens scheiterten an der Lobbyarbeit der Pharmaindustrie. 

  5. Seit 2011 setzt das AMNOG neue Maßstäbe für die 
      Nutzenbewertung neuer Arzneimittel. 


