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Markteinfuhrung neuer Arzneistoffe
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Arzneimittel mit neuen Wirkstoffen 2017

Wirkstoff Praparat Hersteller Indikation
Alectinib Alecensa® Chugai/Roche ALK-positives, fortgeschrittenes, nicht-kleinzelliges
01.05.2017 Bronchialkarzinom nach Vorbehandlung mit Crizotinib
Baricitinib Olumiant® Lilly Rheumatoide Arthritis nach unzureichendem
01.04.2017 Ansprechen auf ein oder mehrere DMARDs
Brodalumab Kyntheum® Leo Pharma Mittelschwere bis schwere Plaque-Psoriasis
01.09.2017
Ceftazidem-Avibactam Zavicefta® Pfizer Komplizierte intraabdominelle Infektionen, komplizier-
15.02.2017 te Harnwegsinfektionen, nosokomiale Pneumonien
Cerliponase alfa Orphan Brineura® Biomarin Neuronale Ceroid-Lipofuszinose Typ 2
01.07.2017 International
Etelcalcetid Parsabiv® Amgen Sekundarer Hyperparathyreoidismus mit chronischer
01.06.2017 Nierenerkrankung
Follitropin delta Rekovelle® Ferring Ovarielle Stimulation bei assistierter
15.02.2017 Reproduktionstechnik (IVF, ICSI)
Glecaprevir + Maviret® 01.09.2017 _ Abbvie Chronische Hepatitis-C-Virus-Infektion
Pibrentasvir
Inotuzumab Besponsa® Pfizer CD22-positive B-Vorlaufer akute lymphatische
Ozogamicin Orphan 01.08.2016 Leukamie (ALL)
Ixazomib Orphan Ninlaro®15.01.2017  Takeda Multiples Myelom (Zweitlinientherapie)
Ixekizumab Taltz® 01.03.2017 Lilly Mittelschwere bis schwere Plaque-Psoriasis
Landiolol Rapibloc Amomed Pharma  Supraventrikulare Tachykardie, nicht-
01.06.2017 kompensatorische Sinustachykardie
Lonoctocog alfa Ninlaro®01.02.20177  CSL Behring Hamophilie A




Arzneimittel mit neuen Wirkstoffen 2017

Wirkstoff Praparat Hersteller Indikation

Meningokokken- Trumenba® Pfizer Immunisierung gegen invasive Meningokokken-

Gruppe B-Impfstoff 01.08.2017 Erkrankungen durch Neisseria meningitidis(Gruppe B)

Nabilon Canemesé AOP Orphan ChemotheFapiebedingte Emesis und I-\lausea bei
01.012017 Krebspatienten

Nusinersen Orphan Spinraza® Biogen Idec 5g-Assoziierte spinale Muskelatrophie
01.07.2017

Obeticholsdure Orphan  Ocaliva®15.01.2017  Intercept Primaren biliare Cholangitis

Parathyroidhormon Natpar® Shire Zusatztherapie bei chronischem

Orphan 01.09.2017 Hypoparathyreoidismus

Reslizumab Cingaero®15.01.2017 Teva Schweres eosinophiles Asthma

Ribociclib Kisqali® Novartis Pharma  Postmenopausale Frauen mit einem Hormonrezeptor-
15.09.2017 positiven, HER2-negativen, lokal fortgeschrittenen

oder metastasierten Mammakarzinom

Rolapitant Varuby® Tesaro Ubelkeit und Erbrechen bei hoch oder maRig
01.06.2017 _ emetogener antineoplastischer Chemotherapie

Sarilumab Kevzara®15.082017 SanofiGenzyme  Aktive rheumatoide Arthritis nach unzureichendem

Ansprechen auf ein oder mehrere DMARDs
Tofacitinib Xeljanz®01.05.2017  Pfizer Aktive rheumatoide Arthritis nach unzureichendem
_ Ansprechen auf ein oder mehrere DMARDs

Venetoclax Orphan Venclyxto® Abbvie Chronische lymphatische Leukamie (CLL) mit einer
01-01-2°1f 17p-Deletion oder TP53-Mutation

Sofosbuvir, Velpatasvir Vosevi® Gilead Chronische Hepatitis C-Virusinfektion

und Voxilaprevir 01.09.2017




Rheumatoide Arthritis

Baricitinib (Olumiant®)

Sarilumab (Kevzara®)

Tofacitinib (Xeljanz®)



Therapie der rheumatoiden Arthritis

Beginn der Therapie [ Methotrexat + Prednisolon j
2-3 Monatel
DMARD-Kombination [ Methotrexat + Leflunomid }

oder Methotrexat + Sulfasalazin
+ Hydroxychloroquin

3 Monatel

Abatacept, Adalimumab, Cetuximab, Etanercept,
Golimumab, Infliximab, Tocilizumab + Methotrexat

l

2. Biologikum [ Abatacept, Rituximab, TNF-Hemmer + Methotrexat }

1. Biologikum

nach: Kruger et al., Z Rheumatol 71: 592—-603 (2012)
S1-Leitlinie der DGRh zur sequenziellen medikamentosen Therapie der rheumatoiden Arthritis



Pathophysiologie der rheumatoiden Arthritis

progrediente
Knochendestruktion

Treg

Hettenkofer et al., Rheumatologie, 2015



JAK-Signaltransduktion
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Baricitinib (Olumiant®)

seit 4/2017
hemmt Janus-Kinasen (selektiv fur JAK1, JAK2)
Hypercholesterinamie, Atemwegsinfektionen,

S
W
NE
Ki

1A

TH

Ruxolitinib (Jakavi®) seit 2012 bei Myelofibrose

Virus-Reaktivierung (Herpes zoster, Herpes simplex)

Schwangerschaft, Neutropenie, Uberempfindlichkeit
keine Impfung mit Lebendimpfstoffen, nicht bei Tuberkulose

keine Kombination mit anderen biologischen DMARDs

(Immunsuppression) \
O:§:O
mittelschwere bis schwere rheumatoide N
Arthritis, die auf DMARD nicht ausreichend 5 \>
angesprochen haben — N—=N
4 mg taglich p.o. (2 mq) L
N



Tofacitinib (Xeljanz®)

S seit 5/2017

W hemmt Janus-Kinasen (v.a. JAK1, JAK3)

PK Abbau CYP3A4 >> 2C19

NE Kopfschme__rzen, Infektionen, Nasopharyngitis,
Durchfall, Ubelkeit, Hypertonie, Hypercholesterinamie

Ki cave: Kombination mit biolog. DMARDs, Immunsuppressiva
cave: Lebendimpfstoffe

IA cave: CYP3A4-Hemmer oder Induktoren

TH mittelschwere bis schwere rheumatoide
Arthritis, die auf DMARD nicht ausreiche
angesprochen haben ,\Oi/
5 mg 2x taglich p.o. “ N

« Ruxolitinib (Jakavi®) seit 2012 bei Myelofibrose



Salirumab (Kevzara®)

S seit 8/2017, humaner Antikorper l l
W blockiert Interleukin 6 (IL-6)-Rezeptoren l l
NE Infektionen (HIV, Tuberkulose, Pneumonie, Zellulitis),

Hypercholesterinamie, Neutropenie, erhohte Leberenzyme
Kl schwere Infektionen

IA cave: Arzneimittel, die CYP3A4-abhangig metabolisiert werden
(erhohtes IL-6 -> supprimiert CYP -> Anti-IL-6-Therapie -> Anstieg
von CYP -> vermehrter AM-Metabolismus, z.B. Kontrazeptiva)

TH mittelschwere bis schwere rheumatoide
Arthritis, die auf DMARD nicht ausreichend
angesprochen haben

200 mg s.c. alle 2 Wochen

« Tocilizumab (RoActemra®) seit 2009 zugelassen (hemmt IL6-Rez.)



Empfehlungen der Europaischen Rheumaliga (EULAR)

Phase |

No contraindicationformethotrexate | Clinical diag “(?Sis Contraindication formethotrexate
of Rheumatoid

Arthritis?

Combine with
short-term
glucocorticoids

Start methotrexate® i Start leflunomide

or sulfasalazine /

Dose
; 3 Achieve improvement reduction in

Fagut;ep?";asseﬁll' ’ at3 monthsand -—.I Yes -4 Continue | sustained

g ’ targetat 6 months? | remission
Phasell

Prognostically unfavourable . Prognostically unfavourable

factors present Failure for lack of factors absent
efficacy and/or

such as RF/ACPA esp. 3 high kevels: high alsease SR
actvty; early jaint oamage: mlure of =2 csoiArDs | tOXICity in phase |

hange to oradd a
second conventional
synthetic DMARD
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(ideally with addition of
glucocorticoidsas
above)

Add a bDMARD4
(current practice)

or
a Jak-inhibitor®

chieve improvement
No at3 monthsand

targetat 6 months?

EULAR recommendations, Smolen JS, et al. Ann Rheum Dis 2017;0:1-18



Baricitinib vs. Adalimumab vs. Placebo
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Baricitinib vs. Adalimumab vs. Placebo

Hemmung der Progression der Gelenkdestruktion (Rontgen)
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Figure 2. Inhibition of Radiographic Progression of Structural Joint Damage
at Week 24.

Taylor et al., N Engl J Med 2017;376:652-62



Baricitinib — Nutzenbewertung bei rneumatoider Arthritis

Gemeinsamer

BeSChluss Bundesausschuss

Vom 21. September 2017

Baricitinib in Monotherapie und in Kombinationstherapie mit MTX flr

b) bDMARD-naive Patienten, flr die eine erstmalige Therapie mit bDMARDs angezeigt ist:

b1) Baricitinib in Monotherapie

ZweckmaRige Vergleichstherapie:

biotechnologisch hergestellte DMARDs (bDMARD) in Kombination mit MTX (Adalimumab
oder Etanercept oder Certolizumab-Pegol oder Golimumab oder Abatacept oder
Tocilizumab); ggf. als Monotherapie unter Berucksichtigung des jeweiligen
Zulassungsstatus bei MTX-Unvertraglichkeit

AusmaR und Wahrscheinlichkeit des Zusatznutzens gegenuber Adalimumab:

Ein Zusatznutzen ist nicht belegt.

b2) Baricitinib in Kombinationstherapie mit MTX
ZweckmaRige Vergleichstherapie:

biotechnologisch hergestellte DMARDs (bDMARDs) in Kombination mit MTX
(Adalimumab oder Etanercept oder Certolizumab-Pegol oder Golimumab oder Abatacept
oder Tocilizumab)

Ausmaf und Wahrscheinlichkeit des Zusatznutzens gegenuber
Adalimumab + MTX:

Ein Zusatznutzen ist nicht belegt.




Tofacitinib — Nutzenbewertung bei rheumatoider Arthriti

I@W i G Institut fir Qualitat und

Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen

Frage- Anwendungsgebiet Zweckmiflige Wahrscheinlichkeit und
stellung” Vergleichstherapieb Ausmal} des Zusatznutzens
1 Patientinnen und Patienten, alternative klassische DMARDs | Zusatznutzen nicht belegt
bei denen keine ungiinstigen (z. B. MTX, Leflunomid),
[QWiG-Berichte - Nr. 525 Prognosefaktoren® vorliegen sofern geeignet als Mono- oder
und die unzureichend auf eine | Kombinationstherapie
Tofacitinib vorangegangene Behandlung
. .. mit 1 klassischen
(Rheumatoide Arthritis) - krankheitsmodifizierenden
Antirheumatikum ansprachen

Nutzenbewertung gemil} § 35a

2 Patientinnen und Patienten mit | bDMARD in Kombination mit | Patientinnen und Patienten
ungiinstigen MTX (Adalimumab oder <65 Jahre
Prognosefaktoren®, die Etanercept oder Certolizumab- Anhaltspunkt fiir einen
“unzureichend aut eine | Pegol oder Golimumab oder geringeren Nutzen
vorangegangene Behandlung | Abatacept oder Tocilizumab);
mit 1 klassischen ggf. als Monotherapie unter o .
krankheitsmodifizierenden Beriicksichtigung des jeweiligen Patientinnen und Patienten
: ) gung des J g > 65 Jahre
Antirheumatikum ansprachen® | Zulassungsstatus bei MTX- )
Dossierbewertung Unvertriglichkeit Zusatznutzen nicht belegt
3 Patientinnen und Patienten, bDMARD in Kombination mit | Zusatznutzen nicht belegt
é‘e‘gﬁﬁ ?(1)7'18 die unzureichend auf eine MTX (Adalimumab oder
Stand:  28.07.2017 vorangegangene Behandlung Etanercept oder Certolizumab-
mit mehreren Pegol oder Golimumab oder
krankheitsmodifizierenden Abatacept oder Tocilizumab);
Antirheumatika (klassische ggf. als Monotherapie unter
DMARD:s, inklusive MTX) Berticksichtigung des jeweiligen
ansprachen Zulassungsstatus bei MTX-
Unvertriglichkeit




Bewertung Baricitinib / Tofacitinib

Indikation: rheumatoide Arthritis bei unzureichendem Ansprechen auf

krankheitsmodifizierende Antirheumatika

Vorteile: Nichtunterlegen vs. Adalimumab, orale Therapie

Nachteil: Zusatznutzen versus Adalimumab nicht belegt

DDD-Bruttokosten
Olumiant® 98 Tbhl. 4 mg (DDD 4 mg)
Xeljanz® 182 Tbl. 5 mg (DDD 10 mg)

Humira® 6 Fertigpens 40 mg (DDD 2,9 mg)
Enbrel® 12 Fertigpens 50 mg (DDD 7 mg)
Benepali® 12 Fertigpens 50 mg (DDD 7 mg)

4.994,19 €
4.641,56 €

5.231,36 €
5.231,36 €
4.231,35 €

18.601 €/Jahr
18.617 €/Jahr

23.072 €/Jahr
23.072 €/Jahr
18.018 €/Jahr



Hepatitis C

Glecaprevir/Pibrentasvir (Maviret®)

Sofosbuvir/Velpatasvir/
Voxilaprevir (Vosevi®)




Therapie der Hepatitis C

Interferon Interferon + Peginterferon Peginterferon Interferon-free
ribavirin +ribavirin +ribavirin+PI combination
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Webster et al., Lancet 385: 1124, 2015



Hepatitis C-Virus
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Wirksamkeit der Hepatitis C-Therapie

Ansprechrate 12 Wochen nach Therapieende (SVR12)

96 95 100 9% 100 75 100 100 100

GT1 ABT-493 200 mg

i )
\EPYE ABT-530 120 mg i 1=
= £
GT3 i g
N =28 iz i 2
o
GT3 i o
N =27 i t?)
l | | |
I I I I
Day 0 Wk12 Wk16 Wk24
Open-label Treatment Assess
for SVR12
. Genotype 1 Genotype 3 Genotype 3
ABT-493 = Glecaprevir 200 mg ABT-493 300 mg ABT-493 300 mg ABT-493
ABT-530 = Pibrentasvir 120 mg ABT-530 120 mg ABT-530 120 mg ABT-530
800 mg RBV

Gane et ak., Gastroenterology 2016;151:651-659



Sofosbuvir — Preis — Herstellungskosten

10,0001 _ . o ( ‘
@ 2 :?}%@@»%@ 22
——— < 6000 D
: Sov‘aldi“'“s % Q
oz = 4000
p—— Jan Feb Mar Apr May Jun Jul Aug Sep Oct
e Date of shipment 2015
Einfuhrungspreis Nov. 2014 Herstellungskosten Ende 2015
« 19.999 €/ 28 Tabl. « Sofosbuvir Reinsubstanz 2501 US$/kg
« 59.998 € / Behandlungszyklus 12 Wo. <+ 156 €/ Behandlungszyklus 12 Wo.
« 714 € pro Tablette * 1,85 € pro Tablette
(aktueller Stand 30.06.2017: 480 € / Tabl.) (Hill et al., Journal of Virus Eradication 2, 28-31, 2016)




Hepatitis C-Medikamente — aktuelle Preise

Hepatitis C Medikamente -—¥

Preisibersicht verfligbare HCV-DAA
(Rabattvertrage nicht bericksichtigt)

Stand 16. September 2017

Apotheken- 4Wochen |8Wochen |12Wochen |Anmerkung
verkaufspreis

(AVP)

Exviera®+ 17.478,72 34.957,44 52.436,16

Viekirax®

Epclusa® 17.478,72 |34.957,44 |52.436,16 Hersteller

Zwangsrabatt beim
AVP bereits abgezogen

Daklinza® 8.964,08 17.928,16 26.892,24
Harvoni® 17.478,72 34.957,44 52.436,16 Hersteller
Zwangsrabatt beim
AVP bereits abgezogen
Maviret® 17.478,72 34.957,44 52.436,16
Olysio® 9.359,53 18.719,06 |28.078,59
Sovaldi® 16.808,56 33.617,12 50.425,68
Vosevi® 22.260,88 44.521,76 66.782,64
Viekirax® 15.924,68 31.849,36 47.774,04 Nur GT4
Zepatier® 10.970,41 21.940,82 (32.911,23 Hersteller Zwangsrabatt beim

AVP bereits abgezogen

... immer noch teuer, bisher kein direkter Vergleich in klinischen Studien

https://www.hepatitisandmore.de/hepatitis_c/medikamente/preis_uebersicht.shtml



Hamophilie A/B

Lonoctocoq alfa (Afstyla®)

... und andere
modifizierte rekombinante
Gerinnungsfaktoren




Hamophilie A/B

Gerinnungskaskade
(sekundére Hamostase)
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Therapie:
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* intravenos

- alle 2-3 Tage




Rekombinante Faktor IX-Analoga
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modifiziert nach Nazeef & Sheehan, Journal of Blood Medicine 7, 27-38, 2016



Der neonatale Fc-Rezeptor (FcRn) ...

... vermittelt Transport maternaler Antikorper durch die Placenta
und aus dem Darmlumen bei Neugeborenen in das Blut,

... schutzt bei Erwachsenen und Antikorper und Albumin vor dem
lysomalen Abbau -> Halbwertszeit 3 Wochen

Blood (physiological pH)

IgG
Serum y)k

protein

FcRn '%{K

IgG dissociates
at physiological pH

Recycling
endosome

Endocytic
vesicle

Acidified
endosome

FcRn binds Sorting of
g n FcRn—gG Non-receptor bound proteins
acidified complexes are degraded in the lysosome
endosome
Q.
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Monocyte or
endothelial cell

Roopenian, Nature Rev Immunol 7, 7015 (2007)



Prophylaktische vs. anlassbezogene Therapie der Hamophilie

Slutungen Unerwiinschte Arzneimittelwirkungen

Lebensbedrohliche Blutungen
Hemmkorperbildung (alle Titer)
Hemmkorperbildung (High-
Katheterassoziierte Thrombosen

Responder)
Kathetereinstichstelle

Gesamtmortalitit
Gesundheitszustand
Gesundheitsbezogene
Lebensqualitit
Schwerwiegende UE
Abbruch wegen UE
Infektionen an der
Thromboembolien

Schmerz

's| Gelenkfunktion
= | Schwere Blutungen

=

)
)
)

= - - -

)

%

a: Anhaltspunkt fiir einen Zusatznutzen der Priifintervention nur hinsichtlich des durchschnittlichen Schmerzes
iber die vergangenen 4 Wochen
b: keine fiir die vorliegende Nutzenbewertung verwertbaren Daten berichtet

R
)

f1: Hinweis auf einen Zusatznutzen oder Hinweis auf einen geringeren Schaden der Priifintervention

7: Anhaltspunkt fiir einen Zusatznutzen oder Anhaltspunkt fiir einen geringeren Schaden der Priifintervention
©: kein Anhaltspunkt fiir einen Zusatznutzen oder geringeren Schaden der Priifintervention

-: keine Daten berichtet

IQWIG, 2015



Modifizierte rekombinante Gerinnungsfaktoren

Modifizierte rekombinante
Faktoren

« 95X langere HWZ (bis zu 90h)
 langeres Applikationsintervall

(bis zu 14 Tage)

¥

Gerinnungskaskade
(sekundéare Hamostase)
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Thrombozytenaggregation Fibrinolyse
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Therapie:

» Substitution der Faktoren
» prophylaktisch / bei Bedarf
« Humanplasmatische Faktoren|. intravenss

« Rekombinante Faktoren * alle 2-3 Tage




Cannabinoide

Nabilon (Canemes®)

Cannabisbliiten und -Extrakte
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Verordnung von Cannabis

Anderung des Fiinften Buches Sozialgesetzbuch
Gesetz zur Anderung betdubungsmittel-rechtlicher und anderer Vorschriften vom 6. Méarz 2017

§ 31 Arznei- und Verbandmittel, Verordnungsermachtigung

(6) Versicherte mit einer schwerwiegenden Erkrankung haben Anspruch auf Versorgung mit
Cannabis in Form von getrockneten Blluten oder Extrakten in standardisierter Qualitat und auf
Versorgung mit Arzneimitteln mit den Wirkstoffen Dronabinol oder Nabilon, wenn

1. eine allgemein anerkannte, dem medizinischen Standard entsprechende Leistung
a) nicht zur Verfugung steht oder
b) im Einzelfall nach der begrindeten Einschatzung der behandelnden Vertragsarztin
oder des behandelnden Vertragsarztes unter Abwagung der zu erwartenden
Nebenwirkungen und unter Berucksichtigung des Krankheitszustandes der oder des
Versicherten nicht zur Anwendung kommen kann,
2. eine nicht ganz entfernt liegende Aussicht auf eine spurbare positive Einwirkung auf
den Krankheitsverlauf oder auf schwerwiegende Symptome bestenht.

Die Leistung bedarf bei der ersten Verordnung flr eine Versicherte oder einen Versicherten
der nur in begrindeten Ausnahmefallen abzulehnenden Genehmigung der Krankenkasse, die
vor Beginn der Leistung zu erteilen ist. Verordnet die Vertragsarztin oder der Vertragsarzt die
Leistung nach Satz 1 im Rahmen der Versorgung nach § 37b, ist Uber den Antrag auf
Genehmigung nach Satz 2 abweichend von § 13 Absatz 3a Satz 1 innerhalb von drei Tagen
nach Antragseingang zu entscheiden.




“Cannabis auf Rezept”® (1)

Seit 10. Marz 2017:

Gesetz zur ,,Anderung betaubungsrechtlicher und anderer
Vorschriften®

= Cannabisbluten und -Extrakte in pharmazeutischer Qualitat sind
verschreibungsfahig (Anlage Ill, Betaubungsmittelgesetz)

= Arzte/linnen konnen Cannabisbliiten und Extrakte verordnen
(nicht Zahn- oder Tierarzte/innen)

= keine bestimmte Indikation festgelegt!
Anwendung moglich, wenn “eine allgemein anerkannte, dem
medizinischen Standard entsprechende Leistung im Einzelfall nicht
zur Verfligung steht”

= etablierte Indikationen, z.B. chronische Schmerzen,
Muskelspasmen bei MS, Appetitlosigkeit, Ubelkeit/Erbrechen bei
Chemotherapie, Tourette-Syndrom

Miiller-Vahl & Grotenhermen, Dt. Arzteblatt 114, A352, 2017



“Cannabis auf Rezept”® (2)

= Kostenubernahme bei der Krankenkasse beantragen

— Antrag darf ,nur in begrindeten Ausnahmefallen® von der
Krankenkasse abgelehnt werden

— Entscheidung innerhalb von 3-5 Wochen (wenn MD eingeschaltet)
bzw. 3 Tagen (bei Palliativversorgung)

= Verordnung
— Betaubungsmittel (BtM)-Rezept
— Verschreibungshochstmenge: 100 g Cannabisbluten in 30 Tagen
— Cannabis-Sorte und Menge angeben

— bei Uberschreitung der Hochstmenge BtM-Rezept mit ,A*
kennzeichnen (begrindeter Einzelfall)

— Dosierung gemalf schriftlicher Anweisung

Miuller-Vahl & Grotenhermen, Dt. Arzteblatt 114, A352, 2017



“Cannabis auf Rezept” (3)

= Teilnahme an einer nicht interventionellen Begleiterhebung
(bis 2022)

= Cannabisagentur beim BfArM
— staatlich uberwachter Cannabis-Anbau in Deutschland
— Bewerbung fur den Anbau online

= Dosierung — nicht offiziell festgelegt!
— einschleichend, 25-50 mg (max. 100 mg) Cannabis-Bluten pro Tag
— Dosissteigerung alle 1-3 Tage um ca. 2,5-5 mg THC
— starke interindividuelle Schwankungen der erforderlichen Dosen

= Einnahmearten
— Inhalativ
« Rauchen (wegen Krebsrisiko nicht empfohlen)
* Verdampfer
— oral

Miuller-Vahl & Grotenhermen, Dt. Arzteblatt 114, A352, 2017



Cannabis-Verordnung — Fazit

Bundesirztekammer und AkdA ...

= ,,befurworten die ... Verordnungsfahigkeit von
cannabinoidhaltigen Rezeptur- und Fertigarzneien®

= ,Verordnungsfahigkeit fUr Medizinal-Cannabisbluten wird aufgrund
der bislang hierfur nicht verfugbaren wissenschaftlichen Evidenz
abgelehnt”

= Begleiterhebnung ...

— wird abgelehnt, da es hierflr “an der erforderlichen
datenschutzrechtlichen Grundlage fehlt",

— ... erfolgt im Begrindungstext zum Gesetzentwurf auch keine Berechnung
des arztlicherseits zu leistenden Mehraufwandes, was zu kritisieren ist.

— Wegen der Verknupfung des Behandlungsbedarfs im Falle einer
schwerwiegenden Erkrankung mit der Verpflichtung zur Teilnahme an der
Begleiterhebung ist eine Einwilligung mangels Freiwilligkeit nicht
wirksam.

Stellungnahme der Bundesarztekammer und der Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft, 14.09.2016



Nabilon (Canemes®)

Substanz
Kinetik

UAW

Interaktionen
Dosierung
Anwendung

Verordnung

synthetisches Cannabinoid, THC-Analogon

p.0. gut bioverfugbar, starke Gewebeeinlagerung,
Elimination 60% hepatisch >> renal

Somnolenz, Kopfschmerzen, Eu-/Dysphorie, Schlaf-
storungen, Sehstorungen, Schwindel, Hypotonie, Mund-
trockenheidt,

Uberempfindlichkeit gegen Cannabinoide
cave: andere ZNS-wirksame Pharmaka
1-2 mg p.o. zweimal taglich

chemotherapiebedingte Nausea und Erbrechen
bei Patienten, die auf andere antiemetische Behandlung
nicht ausreichend ansprechen

BtM-Rezept

Erste klinische Studie 1975
FDA-Zulassung April 2006
BfArM-Zulassung 9. August 2015
MarkteinfUhrung 1. Januar 2017




Vergiftung mit ultrapotenten Cannabinoiden

The NEW ENGLAND JOURNAL of MEDICINE

‘ ORIGINAL ARTICLE ‘

“Zombie” Outbreak Caused by the Synthetic
Cannabinoid AMB-FUBINACA in New York

Axel J. Adams, B.S., Samuel D. Banister, Ph.D., Lisandro Irizarry, M.D.,
Jordan Trecki, Ph.D., Michael Schwartz, M.D., M.P.H., and Roy Gerona, Ph.D.

XLR-11
EC,,=98 nmol/liter

JWH-018
EC,,=102 nmol/liter

ADB-PINACA
EC,,=0.53 nmol/liter
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12. Juli 2016 — New York

« 33 Personen mit Vergiftungen

o _Zombie“-ahnliches Verhalten

 alle hatten ,AK-47 24 Karat Gold"
geraucht

« enthalt synthetisches Cannabinoid
AMB-FUBINACA (85x potenter als THC)

5F-AMB
EC;,=1.9 nmol/liter

AB-CHMINACA
EC,,=7.8 nmol/liter

2010 2011 2012

THC
171 nM

ECs,

PB-22
EC,,=5.1 nmol/liter

AM-2201
EC,,=38 nmol/liter

Adams et al., NEJM 376, 235, 2016
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AMB-FUBINACA
Acid Metabolite

AB-FUBINACA MAB-CHMINACA
EC,,=1.8 nmol/liter EC,,=5.1 nmol/liter

AMB-F.
2 nM




