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Sehr geehrte Frau Tilgen,

die passive Immunisierung ist eine Therapieoption zur Behandlung des COVID-19. Dies gilt fur
schweres COVID-19, aber auch insbesondere fur die frihe Behandlung von vulnerablen Gruppen
mit Risikofaktoren fiir eine Progression zu einem schweren COVID-19 oder Patienten mit
Krankheits- oder therapiebedingt eingeschrénkter Immunfunktion, welche zu einer reduzierten
Immunantwort gegen SARS-CoV-2 fuhren kann (siehe u. a. Libster et al., New England Journal of
Medicine 2021, 384.610-618; Hueso et al., BLOOD 2020, 136:2290-2295; Rodionov et al., Lancet
Microbe 2021, 2(4), E138).

Die Deutsche Gesellschaft fir Transfusionsmedizin und Immunhamatologie (DGTI) begrtiRt daher
sehr, dass die Mdglichkeit fur eine Therapie mit passiver Immunisierung geschaffen wurde. Fir die
passive Immunisierung stehen verschiedene Arzneimittel zur Verfiigung. Zum einen gibt es die
durch die Beschaffung durch den Bund trotz fehlender Zulassung in Deutschland nun verfligbaren
monoklonalen Antikérper. Weiterhin besteht in vielen transfusionsmedizinischen Einrichtungen auf
der Basis einer Gestattung gemafl §79 Abs 56 AMG die Méglichkeit der Herstellung von
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Arzneimitteln mit polyklonalen Immunglobulinen gegen SARS-CoV-2, unter anderem in Form von
Rekonvaleszentenplasma. Aufgrund zunehmender Kenntnisse Uber die Spezifitat und die Wirkung
neutralisierender Antikdrper und die Testmethoden zur Bestimmung deren neutralisierender
Kapazitat werden diese Préparate kontinuierlich weiterentwickelt.

FUr beide Therapieoptionen fur passive Immuntherapie, monoklonale Antikérper ebenso wie
polyklonale Antikérper-haltige Arzneimittel, sollte sich die Auswahl der jeweiligen Arzneimittel mit
Antikérpern gegen SARS-CoV-2 nach dem Fortschritt der klinischen Entwicklung, den
Erkenntnissen zum Sicherheitsprofil und der Wirksamkeit und insbesondere patientenindividuellen
Faktoren richten. Fur die Arzte soll auf der Basis einer individuellen Nutzen-Risiko-Einschatzung
die Mdoglichkeit bestehen, eine passive Immuntherapie unter Verwendung des gesamten
Spektrums antikdrperhaltiger Arzneimittel durchzufthren. In der Verordnung sollte keine isolierte
Sonderregelung ausschlie3lich fur die Vergitung der Anwendung von monoklonalen Antikérpern
getroffen werden, sondern grundsétzlich die Rahmenbedingungen fiir eine passive Immuntherapie
mit SARS-CoV-2-Antikdrper-haltigen Arzneimitteln geschaffen werden: sowohl fiir monoklonale
Antikérpern als auch flir polyklonale Antikérper enthaltende Arzneimittel, z.B.
Rekonvaleszentenplasma. Beide Produkttypen befinden sich noch in Evaluation. Aktuell kénnen
die relativen Vor- und Nachteile der Produkttypen nicht abschliefend bewertet werden. Diese
hangen auch nicht allein von arzneimittelspezifischen Eigenschaften, sondern auch von
patientenindividuellen Faktoren ab.

Die zunehmende Bedeutung von Varianten von SARS-CoV-2 flr die Entwicklung der Pandemie
ist auch beim Einsatz der passiven Immuntherapie zu beachten. Eine Veradnderung der
Viruseigenschaften kann zu einem Verlust der Wirksamkeit monoklonaler Therapieansatze
(,immune escape“) fuhren. Der Vorteil polyklonaler Arzneimittel liegt in der Breite der
Antikérperspezifitadten gegen verschiedene Zielstrukturen von SARS-CoV-2, welche das Risiko fur
einen ,Immune Escape® reduzieren kann (Hoffmann et al, Cell. 2021 Mar 20:S0092-
8674(21)00367-6. doi: 10.1016/j.cell.2021.03.036. Online ahead of print; Diamond et al.,Res Sq
2021 Feb 10;rs.3.rs-228079. doi: 10.21203/rs.3.rs-228079/v1. Preprint). Polyklonale Antikrper-
haltige Arzneimittel im Sinne von Rekonvaleszentenplasma kdnnen kurzfristig von
rekonvaleszenten Spenderinnen und Spendern nach Infektion mit neuen Varianten gewonnen
werden. Somit liegt ein grofier Vorteil der passiven Immunisierung mit Rekonvaleszentenplasma
darin, dass eine kurzfristige und dynamische Anpassung erfolgen kann und
Rekonvaleszentenplasmen zu Verfugung stehen, welche die Immunreaktion gegen die aktuell in
einer Region dominanten SARS-CoV-2 Varianten reprasentiert.

Aus diesen Grinden ist es erforderlich, die Rahmenbedingungen fur die Anwendung und
Weiterentwicklung der passiven Immuntherapie im gesamten Spektrum von monoklonalen
Antikérpern bis zu Rekonvaleszentenplasma zu schaffen, um den behandelnden Arztinnen und
Arzten die auch im Verordnungsentwurf formulierte patientenindividuelle Entscheidung
vollumfanglich nach aktueller wissenschaftlicher Evidenz zu erméglichen.
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Daher schlagt die DGTI dringend vor, § 1 der Verordnung auszuweiten auch auf polyklonale
Antikérper-haltige Arzneimittel. Diese stehen z. B. in Form von Rekonvaleszentenplasmen auf der
Basis von Gestattungen zur Verfugung. Die deutschen transfusionsmedizinischen Einrichtungen
haben in den letzten zwdlf Monaten die erforderliche Infrastruktur zur Rekrutierung von
Spenderinnen und Spendern, die Spenderauswahl fir Rekonvaleszentenplasma, eine funktionelle
Charakterisierung der Anti-SARS-CoV-2-Antikérper und die Verfahren zur Gewinnung und
Qualitatskontrolle der Rekonvaleszentenplasmen entwickelt und weiter optimiert. Gestattungen auf
der Basis von §79 Abs. 5,6 AMG (siehe Bekanntmachung des Bundesministeriums fir Gesundheit
nach §79 Abs.5 AMG vom 21.Juli 2020) liegen in vielen Einrichtungen vor. In so weit ist auch diese
Gruppe von Arzneimitteln fur die Versorgung verfiigbar. Im Rahmen eines als Emergeny Support
Instrument (ESI) von der Europdischen Commission geférderten Sonderprogramms
(COMMISSION DECISION of 24.4.2020 on the financing of Emergency Support under Council
Regulation (EU) 2016/369) werden aktuell in Deutschland von den transfusionsmedizinischen
Einrichtungen intensive  Anstrengungen unternommen, die  Verfugbarkeit  von
Rekonvaleszentenplasma zur direkten Behandlung oder als Hyperimmunserum noch weiter zu

erhéhen.

Deshalb halt es die DGTI fur dringend erforderlich, die Regelung in § 2 der MAK-VO fur die
Vergutung der Leistungen auch auf polyklonale Antikérper-haltige Arzneimittel auszuweiten. Der
jeweilige Aufwand flr die Anwendung und Dokumentation der Arzneimittel mit monoklonalen oder
polyklonalen Antikérpern gegen SARS-CoV-2 ist vergleichbar. Die im Einzelfall zu zahlende
Vergiitung von 450 EUR, welche aus Sicht der DGTI den Aufwand fiur die Leistungserbringung
angemessen abbildet, sollte daher fur alle Antikérper-haltigen Arzneimittel gegen SARS-CoV-2
angewendet werden - ohne Differenzierung zwischen monoklonalen und polyklonalen
Arzneimitteln.

Entsprechendes gilt fur die in § 4 des Entwurfs geregelte Vergutung fur die mit Lagerung, Verteilung
und Abgabe der Arzneimittel verbundenen Aufwendungen. Da die Aufwendungen unabhangig von
der Art der Antikérperpraparation sehr vergleichbar sind, kénnen die in § 4 des
Verordnungsentwurfs vorgesehenen Vergitungen auch auf polyklonale Antikérper enthaltende

Arzneimittel angewandt werden.

Fur weitere Informationen stehen wir gerne zur Verfugung.

Mit freundlichen Griu3en

Hubert Schrezenmeier
1. Vorsitzender DGTI



