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Abkdurzungsverzeichnis

Abkirzung Bedeutung
abs. Absolut
alloSZT Allogene Stammzelltransplantation
ALT Alanin-Aminotransferase
AMG Arzneimittelgesetz
AST Aspartat-Aminotransferase
AUC Flache unter der Kurve (Area Under the Curve)
autoSZT Autologe Stammzelltransplantation
AVP Apothekenverkaufspreis
AWG Anwendungsgebiet
BCMA B-Zell-Reifungsantigen (B-Cell Maturation Antigen)
BfARM Bundesinstitut fur Arzneimittel und Medizinprodukte
BMG Bundesministerium fir Gesundheit
BTAB Brausetabletten
CAR Chimarer Antigenrezeptor (Chimeric Antigen Receptor)
CD Cluster of Differentiation
CmMvV Zytomegalievirus (Cytomegalovirus)
CR Komplettes Ansprechen (Complete Response)
CRAB Calcium Elevation, Renal Insufficiency, Anaemia and Bone Lesions
CRS Zytokin-Freisetzungssyndrom (Cytokine Release Syndrome)
CTCAE Common Terminology Criteria for Adverse Events
CVVHD Kontinuierliche venoventse Hadmodialyse
(Continuous Veno-Venous Hemodialysis)
del Deletion
Destatis Statistisches Bundesamt
DGHO Deutsche Gesellschaft fir Hamatologie und Medizinische
Onkologie
DMSO Dimethylsulfoxid
DRG Diagnosis Related Group
EBM Einheitlicher Bewertungsmalistab
EBV Epstein-Barr-Virus
EG Europdische Gemeinschaft
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Abkirzung Bedeutung

EMA Européische Arzneimittelagentur (European Medicines Agency)

EMD Extramedulldre Erkrankung (Extramedullary Disease)

EMP Extramedulldres Plasmozytom

EORTC QLQ-C30 European Organisation for Research and Treatment of Cancer —
Quality of Life Questionnaire Core 30

EORTC QLQ-MY20 | European Organisation for Research and Treatment of Cancer —
Quality of Life Questionnaire Multiple Myeloma Module 20

EPAR European Public Assessment Report

EQ-5D VAS EuroQol 5 Dimensions Visual Analogue Scale

ESMO European Society for Medical Oncology

EU Europdische Union

FB Festbetrag

FiO2 Inspiratorische Sauerstofffraktion (Fraction of Inspired Oxygen)

FLC Freie Leichtkette (Free Light Chain)

FTAB Filmtabletten

G-BA Gemeinsamer Bundesausschuss

GEKID Gesellschaft der epidemiologischen Krebsregister in Deutschland

GKV Gesetzliche Krankenversicherung

GOT Glutamat-Oxalacetat-Transaminase

GPT Glutamat-Pyruvat-Transaminase

GvHD Graft-versus-Host-Erkrankung (Graft-versus-Host-Disease)

HBV Hepatitis-B-Virus

HCG Humanes Choriongonadotropin (Human Chorionic Gonadotropin)

HCV Hepatitis-C-Virus

HIV Humanes Immundefizienz-Virus (Human Immunodeficiency Virus)

HKP Hartkapseln

HLH H&mophagozytische Lymphohistiozytose

HR Hazard Ratio
Internationale statistische Klassifikation der Krankheiten und

ICD-10 verwa_m_dte_r Gesund_heitsprobleme (International Statistical
Classification of Diseases and Related Health Problems),
10. Revision

Ide-Cel Idecabtagen vicleucel
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Abkirzung Bedeutung

lg Immunglobulin

IgH Immunglobulin-Schwerkettenlokus (Immunoglobulin Heavy Chain)

IMiD® Immunmodulator

IMWG International Myeloma Working Group

IQWIG Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen

ISS International Staging System

ITT Intention-to-Treat

U International Unit

KG Korpergewicht

KOF Korperoberflache

LDC Chemotherapie zur Lymphozytendepletion
(Lymphodepleting Chemotherapy)

LDH Laktatdehydrogenase

LVV Lentiviraler Vektor

MAS Makrophagen-Aktivierungssyndrom

MGUS Monoklonale Gammopathie unklarer Signifikanz
(Monoclonal Gammopathy of Undetermined Significance)

MHC-I Antigenprasentierender Immunkomplex |
(Major Histocompatibility Complex 1)

M-Protein Monoklonales Paraprotein

MRD Minimale Resterkrankung (Minimal Residual Disease)

MRT Magnetresonanztomographie

NCI National Cancer Institute

NDMA N-Nitrosodimethylamin

NT Neurotoxizitat

ORR Gesamtansprechrate (Overall Response Rate)

(0N Gesamtlberleben (Overall Survival)

PBMC Mononukleédre Zellen des peripheren Blutes
(Peripheral Blood Mononuclear Cells)

Pck Packung

PFS Progressionsfreies Uberleben (Progression-free Survival)

PI Proteasominhibitor

PZN Pharmazentralnummer
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Abkirzung Bedeutung

rel. Relativ

RfIC Infusionsfreigabe-Zertifikat (Release for Infusion Certificate)

R-1SS Revised International Staging System

RKI Robert Koch-Institut

RMP Risk-Management-Plan

RNA Ribonukleinsaure (Ribonucleic Acid)

s.C. Subkutan

SGB Sozialgesetzbuch

SLAMF7 Signaling Lymphocyte Activation Molecule Family Member 7

SLiM Sixty Percent Bone Marrow Plasma Cells, Light Chain Ratio,
Magnetic Resonance Imaging

SMM Schwelendes Multiples Myelom (Smoldering Multiple Myeloma)

SZT Stammzelltransplantation

TAB Tabletten

ULN Oberer Normwert (Upper Limit of Normal)

ZfKD Zentrums flr Krebsregisterdaten

ZNS Zentrales Nervensystem

VT ZweckméRige Vergleichstherapie
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3 Modul 3 - allgemeine Informationen

Modul 3 enthélt folgende Angaben:
— Bestimmung der zweckmaligen Vergleichstherapie (Abschnitt 3.1)

— Bestimmung der Anzahl der Patienten mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen
(Abschnitt 3.2)

— Bestimmung der Kosten fiir die gesetzliche Krankenversicherung (Abschnitt 3.3)
— Beschreibung der Anforderungen an eine qualitatsgesicherte Anwendung (Abschnitt 3.4)

Alle in diesen Abschnitten getroffenen Aussagen und Kalkulationsschritte sind zu begrtinden.
In die Kalkulation eingehende Annahmen sind darzustellen. Die Berechnungen missen auf
Basis der Angaben nachvollziehbar sein und sollen auch Angaben zur Unsicherheit enthalten.

Die Abschnitte enthalten jeweils einen separaten Abschnitt zur Beschreibung der
Informationsbeschaffung sowie eine separate Referenzliste.

Fur jedes zu bewertende Anwendungsgebiet ist eine separate Version des vorliegenden
Dokuments zu erstellen. Die Kodierung der Anwendungsgebiete ist in Modul 2 hinterlegt. Sie
ist je Anwendungsgebiet einheitlich fir die Gbrigen Module des Dossiers zu verwenden.

Im Dokument verwendete Abkiirzungen sind in das Abkirzungsverzeichnis aufzunehmen.
Sofern Sie flr Ihre Ausfihrungen Abbildungen oder Tabellen verwenden, sind diese im
Abbildungs- bzw. Tabellenverzeichnis aufzufuhren.
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3.1 Bestimmung der zweckmaRigen Vergleichstherapie

Zweckmalige Vergleichstherapie ist diejenige Therapie, deren Nutzen mit dem Nutzen des zu
bewertenden Arzneimittels verglichen wird. Né&heres hierzu findet sich in der
Verfahrensordnung des Gemeinsamen Bundesausschusses.

Die zweckméRige Vergleichstherapie ist regelhaft zu bestimmen nach Malstaben, die sich aus
den internationalen Standards der evidenzbasierten Medizin ergeben. Die zweckmaRige
Vergleichstherapie muss eine nach dem allgemein anerkannten Stand der medizinischen
Erkenntnisse zweckmaRige Therapie im Anwendungsgebiet sein, vorzugsweise eine Therapie,
fur die Endpunktstudien vorliegen und die sich in der praktischen Anwendung bewéhrt hat,
soweit nicht Richtlinien oder das Wirtschaftlichkeitsgebot dagegen sprechen.

Bei der Bestimmung der Vergleichstherapie sind insbesondere folgende Kriterien zu
berticksichtigen:

1. Sofern als Vergleichstherapie eine Arzneimittelanwendung in Betracht kommt, muss das
Arzneimittel grundsétzlich eine Zulassung fir das Anwendungsgebiet haben.

2. Sofern als Vergleichstherapie eine nichtmedikamenttse Behandlung in Betracht kommt,
muss diese im Rahmen der GKV erbringbar sein.

3. Als Vergleichstherapie sollen bevorzugt Arzneimittelanwendungen oder
nichtmedikamentdse Behandlungen herangezogen werden, deren patientenrelevanter
Nutzen durch den G-BA bereits festgestellt ist.

4. Die Vergleichstherapie soll nach dem allgemein anerkannten Stand der medizinischen
Erkenntnisse zur zweckmaRigen Therapie im Anwendungsgebiet gehoren.

Far Arzneimittel einer Wirkstoffklasse ist unter Berticksichtigung der oben genannten Kriterien
die gleiche zweckmalige Vergleichstherapie heranzuziehen, um eine einheitliche Bewertung
zu gewahrleisten.

Zur zweckmalRigen Vergleichstherapie kann ein Beratungsgesprach mit dem Gemeinsamen
Bundesausschuss stattfinden. Naheres dazu findet sich in der Verfahrensordnung des
Gemeinsamen Bundesausschusses.

3.1.1 Benennung der zweckmaRigen Vergleichstherapie

Benennen Sie die zweckmaRige Vergleichstherapie fiir das Anwendungsgebiet, auf das sich das
vorliegende Dokument bezieht.

Idecabtagen vicleucel (lde-Cel) ist zugelassen fir die Behandlung des rezidivierten und
refraktaren multiplen Myeloms bei erwachsenen Patienten, die mindestens zwei
vorausgegangene Therapien, einschlieRlich eines Immunmodulators (IMiD®), eines
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Proteasominhibitors (PI) und eines Anti-Cluster of Differentiation (CD)38-Antikorpers,
erhalten und unter der letzten Therapie eine Krankheitsprogression gezeigt haben (BMS 2024).

Der Gemeinsame Bundesauschuss (G-BA) hat fiir dieses Anwendungsgebiet (AWG) folgende
zweckmaéRige Vergleichstherapie (zVT) benannt (G-BA 2023b):

e Bortezomib in Kombination mit pegyliertem liposomalen Doxorubicin oder
e Bortezomib in Kombination mit Dexamethason oder

e Lenalidomid in Kombination mit Dexamethason oder

e Pomalidomid in Kombination mit Dexamethason oder

e Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason oder

e Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason oder

e Carfilzomib in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason oder

e Carfilzomib in Kombination mit Dexamethason oder

e Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason oder
e Daratumumab in Kombination mit Bortezomib und Dexamethason oder
e Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason oder

e [satuximab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

3.1.2 Begrundung fur die Wahl der zweckmafigen Vergleichstherapie

Geben Sie an, ob ein Beratungsgesprach mit dem Gemeinsamen Bundesausschuss zum Thema
. zweckmdpfiige Vergleichstherapie* stattgefunden hat. Falls ja, geben Sie das Datum des
Beratungsgesprachs und die vom Gemeinsamen Bundesausschuss Ubermittelte
Vorgangsnummer an und beschreiben Sie das Ergebnis dieser Beratung hinsichtlich der
Festlegung der zweckmaRigen Vergleichstherapie. Benennen Sie das Beratungsprotokoll als
Quelle (auch in Abschnitt 3.1.4).

Ein Beratungsgesprach mit dem G-BA fand am 11.01.2023 statt (Vorgangsnummer 2023-B-
283) (G-BA 2023b).

BMS weist darauf hin, dass keiner der genannten Wirkstoffe und keine der genannten
Kombinationen ber eine explizite Zulassung im AWG von Ide-Cel verflgt.
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Darlber hinaus fand am 19.04.2023 ein weiteres Beratungsgesprach mit dem G-BA statt
(Vorgangsnummer 2023-B-024) (G-BA 2023a). Gegenstand der Beratung war unter anderem
die Benennung der zVT fir Patient:innen mit rezidiviertem und refraktdrem Multiplen Myelom,
die mindestens drei vorausgegangene Therapien, einschlieBlich eines IMiD®, eines Pl und
eines  Anti-CD38-Antikorpers, erhalten und unter der letzten Therapie eine
Krankheitsprogression gezeigt haben. Da sich die vorliegende Bewertung auf das neue AWG
von Ide-Cel zur Behandlung von Patient:innen mit rezidiviertem und refraktdrem Multiplen
Myelom, die mindestens zwei vorausgegangene Therapien, einschlieflich eines IMiD®, eines
Pl und eines Anti-CD38-Antikorpers, erhalten und unter der letzten Therapie eine
Krankheitsprogression gezeigt haben, bezieht, welches implizit auch spatere Therapielinien mit
einschlieBt, wird im weiteren ausschlief3lich die in Abschnitt 3.1.1 flr diese Population
festgelegte zVT herangezogen.

Falls ein Beratungsgesprach mit dem Gemeinsamen Bundesausschuss zum Thema
, zweckmdpfige Vergleichstherapie™ nicht stattgefunden hat oder in diesem Gesprdch keine
Festlegung der zweckméRigen Vergleichstherapie erfolgte oder Sie trotz Festlegung der
zweckmaligen Vergleichstherapie in dem Beratungsgesprach eine andere zweckmaRige
Vergleichstherapie fiir die vorliegende Bewertung ausgewdahlt haben, begriinden Sie die Wahl
der lhrer Ansicht nach zweckmaRigen Vergleichstherapie. Benennen Sie die vorhandenen
Therapieoptionen im Anwendungsgebiet, auf das sich das vorliegende Dossier bezieht. AuRern
Sie sich bei der Auswahl der zweckméRigen Vergleichstherapie aus diesen Therapieoptionen
explizit zu den oben genannten Kriterien 1 bis 4. Benennen Sie die zugrunde gelegten Quellen.

Nicht zutreffend.

3.1.3 Beschreibung der Informationsbeschaffung fur Abschnitt 3.1

Erlautern Sie das Vorgehen zur Identifikation der in Abschnitt 3.1.2 genannten Quellen
(Informationsbeschaffung). Sofern erforderlich, koénnen Sie zur Beschreibung der
Informationsbeschaffung weitere Quellen benennen.

Die Informationen zum Beratungsgesprach wurden der finalen Niederschrift zum
Beratungsgesprach vom 11.01.2023 mit der Vorgangsnummer 2023-B-283 entnommen (G-BA
2023Db).

3.1.4 Referenzliste fur Abschnitt 3.1

Listen Sie nachfolgend alle Quellen (z. B. Publikationen), die Sie in den Abschnitten 3.1.2 und
3.1.3 angegeben haben (als fortlaufend nummerierte Liste). Verwenden Sie hierzu einen
allgemein gebr&uchlichen Zitierstil (z. B. Vancouver oder Harvard). Geben Sie bei
Fachinformationen immer den Stand des Dokuments an.

1. Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA (BMS) 2024. Produktinformation ABECMA®
260-500 x 106 Zellen Infusionsdispersion.

2. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) 2023a. Niederschrift zum Beratungsgesprach
gemaB 8 8 AM-NutzenV Beratungsanforderung 2023-B-024.
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3. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) 2023b. Niederschrift zum Beratungsgesprach
gemaR 8 8 AM-NutzenV Beratungsanforderung 2022-B-283.

3.2 Anzahl der Patienten mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen

3.2.1 Beschreibung der Erkrankung und Charakterisierung der Zielpopulation

Geben Sie einen kurzen Uberblick tiber die Erkrankung (Ursachen, natiirlicher Verlauf), zu
deren Behandlung das zu bewertende Arzneimittel eingesetzt werden soll und auf die sich das
vorliegende Dokument bezieht. Insbesondere sollen die wissenschaftlich anerkannten
Klassifikationsschemata und Einteilungen nach Stadien herangezogen werden.
Berucksichtigen Sie dabei, sofern relevant, geschlechts- und altersspezifische Besonderheiten.
Charakterisieren Sie die Patientengruppen, fir die die Behandlung mit dem Arzneimittel geman
Zulassung infrage kommt (im Weiteren ,,Zielpopulation* genannt). Die Darstellung der
Erkrankung in diesem Abschnitt soll sich auf die Zielpopulation konzentrieren. Begriinden Sie
Ihre Aussagen durch Angabe von Quellen.

Pathogenese

Das Multiple Myelom ist eine seltene Krebserkrankung des Knochenmarks und wird in der
Gruppe der B-Zell-Non-Hodgkin-Lymphome dem Formenkreis der Plasmazellneoplasien
zugeordnet (Horny 2017). Kennzeichnend flr die Erkrankung ist die klonale Expansion von
entarteten, terminal differenzierten B-Lymphozyten, den Plasma- bzw. Myelomzellen im
Knochenmark. Charakteristisch fir Myelomzellen ist die Bildung und Sekretion von
funktionslosen, monoklonalen Immunglobulinen (lg) (Paraprotein oder monoklonales
Paraprotein (M-Protein) (Abedinpour 2017). Das klinische Bild umfasst einen anféanglich
asymptomatischen Verlauf bis hin zu akuten Verlaufen und wird durch eine Kombination von
Symptomen infolge maligner Plasmazellproliferation, Paraproteinproduktion,
hédmatopoetischer Insuffizienz, ausgepragter Knochendestruktion, Nierenversagen und
Immundefizienz bestimmt. Es handelt sich beim Multiplen Myelom um eine bisher nicht
heilbare Erkrankung (Goldschmidt 2019).

Die genauen Ursachen fiir die Entstehung des Multiplen Myeloms sind bislang nicht vollstandig
bekannt. Als mogliche Ausloser gelten das komplexe Zusammenspiel von Umweltfaktoren und
einer Vielzahl von sequenziell erlangten genetischen Verdnderungen im B-Zell-Genom, die zu
einer schrittweisen Transformation von der B-Zelle zur abnormen Plasmazelle bzw.
Myelomzelle fihren (Morgan 2012).

Zu den primar genetischen Aberrationen, welche bereits in Vorstufen zum Multiplen Myelom
nachgewiesen werden kénnen, zahlen hauptsachlich Trisomien der Chromosomen 3, 7, 9, 11,
15, 17 oder Chromosomentranslokationen unter Beteiligung des Immunglobulinschwerketten
(Immunoglobulin Heavy Chain, IgH)-Lokus auf das Chromosom 14932 bei nicht
hyperdiploiden Myelomen (Mikulasova 2017). Dabei wird ein Gen-aktivierendes Element, ein
sogenannter Super-Enhancer, vor ein Onkogen auf einem anderen Chromosom (z. B.
Chromosom 4, 11, oder 16) geschaltet, wodurch dieses aktiviert wird (Jia 2019). Das Multiple
Myelom wird daher auch als Erkrankung der Super-Enhancer bezeichnet (Rasche 2019).
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Weitere sekundére Aberrationen, die im Laufe der Tumorevolution hinzukommen, umfassen
u.a. Deletionen (del) an Chromosomen del(1p), del(13), del(17p) und Mutations- oder
Expressions-vermittelte Aktivierung von Onkogenen oder den Funktionsverlust von
Tumorsuppressorgenen (Bianchi 2015; Morgan 2012; Rajkumar 2016). Das Vorhandensein
bestimmter Mutationen, del(17p), t(4;14), t(14;16), t(14;20), gain 1q, oder p53 Mutationen, gilt
dabei als Hochrisiko Multiples Myelom (Rajkumar 2022). Die Aberrationen fiihren zur
Aktivierung von Onkogenen, welche die regulére Apoptose der Plasmazellen unterdriicken und
eine unkontrollierte Vermehrung der Myelomzellen induzieren. In letzter Konsequenz fiihrt
dies zur Dysregulation des Zellzyklus und maligne Plasmazellen, entsprechend Myelomzellen,
beginnen erneut zu proliferieren und im Knochenmark zu expandieren (Rasche 2019). Dies
setzt eine Reihe pathophysiologischer VVorgénge in Gang, deren Auspragung das klinische Bild,
den Krankheitsverlauf, die Prognose und das Ansprechen auf die Therapie beeinflussen
(Kortiim 2016).

Normale Plasmazellen kommen zu einem geringen Anteil von bis zu 5 % im Knochenmark vor.
Myelomzellen hingegen besiedeln das Knochenmark deutlich stérker. DefinitionsgemaR
spricht man von einem Multiplen Myelom, wenn die Infiltration des Knochenmarks mit
Myelomzellen tber 10 % betragt (Rajkumar 2014). H&ufig ist der Infiltrationsgrad deutlich
hoher und kann bis zur subtotalen Infiltration mit vollstdndiger Verdrangung der Hdmatopoese
fuhren (Rasche 2019). Im Prozess der malignen Entartung und Entdifferenzierung ist die
Produktion von Ig gestort, entsprechend werden Ubermé&Rig nicht-funktionale Ig oder
Bruchstlicke dieser produziert und sekretiert. In ca. 80 % der Félle handelt es sich um IgG- und
IgA-Myelome und in 20 % um Leichtkettenmyelome, bei denen lediglich die Freien
Leichtketten (Free Light Chain, FLC) der Ig gebildet werden (DGHO 2018; Rajkumar 2014).
Relativ selten (ca. 3 %) treten nichtsekretorische Myelome auf, bei denen vermutlich
mehrheitlich eine gestorte Sekretion von atypischen Ig vorliegt und nur selten eine 1g-Synthese
komplett fehlt (Horny 2017).

Eine wichtige Rolle fir die Entstehung und Expansion des Multiplen Myeloms spielt zudem
die enge Interaktion der Myelomzellen sowohl mit der Mikroumgebung des Knochenmarks als
auch dem Immunsystem (Bianchi 2015).

Risikofaktoren

Faktoren, die moglicherweise fir die Entstehung eines Multiplen Myeloms prédisponieren, sind
u.a. eine chronische Antigen-Stimulation des Immunsystems (Lupus erythematodes),
bestimmte hamatologische Erkrankungen (perniziése Anamie), Ubergewicht oder Exposition
gegenuber radioaktiver Strahlung. Aber auch Schadstoffe wie Insektizide/Pestizide und
bestimmte Chemikalien (u.a. aromatische Kohlenwasserstoffe) werden als Risikofaktoren
beschrieben. Zudem werden chronische Virusinfektionen, wie das Humane Immundefizienz-
Virus (Human Immunodeficiency Virus, HIV), Hepatitis oder das Epstein-Barr-Virus (EBV)
sowie familidre Faktoren als weitere Risikofaktoren diskutiert (Durie 2001). Die Ethnizitat
scheint ebenfalls eine Rolle zu spielen. So ist die Inzidenz in den Vereinigten Staaten von
Amerika (United States of America, USA) bei Afroamerikaner:innen etwa doppelt so hoch wie
bei der kaukasischen Bevélkerung (DGHO 2018).
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Obwohl es nur sehr selten zu familidren Haufungen kommt, kann sich trotzdem ein erh6htes
Erkrankungsrisiko fir Verwandte ersten Grades von Patient:innen mit Multiplem Myelom
ergeben (DGHO 2018). Zudem wurden durch genomweite Assoziationsstudien Kandidat:innen
fur eine genetische Pradisposition identifiziert (Mitchell 2016).

Das Risiko an einem Multiplen Myelom zu erkranken, steigt mit zunehmendem Alter. Die
hochste Inzidenzrate liegt bei einem Alter zwischen 80 bis 84 Jahren, wohingegen eine
Erkrankung vor dem 45. Lebensjahr duRerst selten auftritt. Zudem zeigen die Fallzahlen, dass
Manner hdaufiger am Multiplen Myelom erkranken als Frauen (Abschnitt 3.2.3) (RKI 2023).

Abgrenzung zu Vorstufen und Sonderformen des Multiplen Myeloms

Das Multiple Myelom durchlduft einen mehrstufigen Entwicklungsprozess (Schmidmaier
2017). Dem symptomatischen Multiplen Myelom geht gemeinhin (in 95 % der Falle) eine
asymptomatische Erkrankungsphase voraus, die monoklonale Gammopathie unklarer
Signifikanz (Monoclonal Gammopathy of Undetermined Significance, MGUS) (Horny 2017,
Landgren 2017). Hieran schlieit sich die Phase des schwelenden Multiplen Myeloms
(Smoldering Multiple Myeloma, SMM) an, in der die Erkrankung diagnostisch bereits als
Myelom eingestuft wird, aber noch keine Myelom-typischen Endorganschéden vorliegen
(DGHO 2018; Dimopoulos 2021; Palumbo 2014). Das SMM ist innerhalb der ersten funf Jahre
von der Diagnose mit einem Progressionsrisiko zum Multiplen Myelom von ca. 1 % pro Jahr
assoziiert (Dispenzieri 2010; Eisele 2012; Kyle 2007; Landgren 2009).

Das Multiple Myelom wird anhand der amtlichen Diagnoseklassifikation geméaR der
Internationalen  statistischen  Klassifikation der  Krankheiten —und  verwandter
Gesundheitsprobleme, 10. Revision (International Statistical Classification of Diseases and
Related Health Problems, ICD-10) mit dem ICD-10-Code C90.0 kodiert und stellt die grofite
Kategorie in der ICD C90 Gruppe (Plasmozytom und bdsartige Plasmazellenneubildungen)
dar. Die Mehrheit der klonalen Plasmazellmyelome geht von den hédmatopoetisch aktiven
Arealen des Knochenmarks aus. Extramedullare Verlaufsformen, vorzugsweise mit dem Befall
von Schleimhduten, kommen ebenfalls vor und sind mit einer ungiinstigen Prognose assoziiert
(Colombo 2019).

Neben dem Multiplen Myelom sind die Plasmazellleukdmie und das solitdre Plasmozytom
unter der Diagnosekategorie ICD-10C90 zu nennen. Bei der Plasmazellleukdmie
(ICD-10 C90.1) handelt es sich in der Regel um eine &uRerst aggressive Erkrankung, die in
spaten Erkrankungsphasen aus dem Multiplen Myelom hervorgehen kann und mit einem
schlechten Therapieansprechen und kurzen Uberlebenszeiten assoziiert ist (Horny 2017). Das
solitare Plasmozytom (ICD-10 C90.3) ist eine Sonderform des Multiplen Myeloms, bei dem
einisolierter Plasmazellherd nachgewiesen wird, jedoch die Kriterien eines Multiplen Myeloms
nicht erflllt werden. Dabei werden das solitir ossare Plasmozytom (ICD-10 C90.3) und das
solitar extramedullare Plasmozytom (EMP) (ICD-10 C90.2) unterschieden. Solitidre ossére
Plasmozytome machen maximal 5 % der Myelome aus und lokalisieren hdufig an der
Wirbelséule, den Rippen, dem Schéadel, dem Becken und Femur. Deutlich seltener (< 5 % der
solitdren Plasmozytome) treten solitdre EMP auf, die mehrheitlich in den Schleimhduten des
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oberen Respirationstraktes lokalisieren und mit einer ungiinstigen Prognose assoziiert sind
(Abedinpour 2017; Usmani 2012).

Klinisches Erscheinungsbild

Der Ubergang in die klinische Phase des Multiplen Myeloms erfolgt meist schleichend. Die
ersten Symptome sind heterogen und unspezifisch und umfassen Leistungsminderung,
Schwéche, Fatigue und Knochenschmerzen. Mit fortschreitender Erkrankung nehmen die
krankheits- und therapiebedingten Symptome und Komplikationen zu, die mit einer erheblichen
Minderung der Lebensqualitit der Patient:innen einhergehen und letztlich zum Tod fiihren
(Bianchi 2015; Engelhardt 2020; Kumar 2004).

Das klinische Bild wird im Wesentlichen durch folgende pathophysiologische Vorgange
bestimmt (Birgegard 2006; Eby 2007; Pratt 2007):

Auswirkungen auf die Hamatopoese und das Immunsystem

Die zunehmende Zahl, der sich unkontrolliert vermehrenden monoklonalen Myelomzellen im
Knochenmark, verdrangt und stort die normale H&matopoese und kann bis zu einer
Knochenmarksinsuffizienz fihren. Ein Mangel an Erythrozyten fiihrt zu einer Anamie, deren
Symptome sich in Fatigue, Atemnot und weiteren Beschwerden &ulRern (Birgegard 2006). Ein
Mangel an Thrombozyten, eine Thrombozytopenie, fuhrt zu einer gesteigerten
Blutungsneigung. Schwere Falle kdnnen lebensbedrohlich sein, da das Risiko von Schédel-
Hirn-Blutungen steigt (Eby 2007). Ein Mangel an Leukozyten, einer Leukopenie, fiihrt zu einer
verminderten Immunfunktion und damit zu einer gesteigerten Infektanféalligkeit. Mit
fortschreitender Erkrankung und zunehmender Verdrangung des Knochenmarks kommt es zum
Verlust der humoralen Immunantwort und einer zusétzlichen Immunsuppression, welche die
Infektanfélligkeit verstarkt und unter Umstanden fir die Patient:innen lebensbedrohlich sein
kann (Morgan 2012; Noonan 2011). Zusatzlich zu diesen Myelom-bedingten Faktoren wird das
Immunsystem sukzessiv durch multiple Therapielinien geschwécht, da diese oft
immunsupprimierend wirken (Abedinpour 2017; Schiitt 2006).

Erkrankungen durch Immunglobulinablagerungen

Myelomzellen bilden verstarkt sowohl vollstdndige als auch unvollstandige funktionslose Ig
(Paraproteine/M-Protein), die sich in nahezu allen lebenswichtigen Organen wie dem Herzen,
dem Nervensystem oder der Niere ablagern und deren normale Organfunktion beeintréchtigen.
Fehlgefaltete Leichtketten-lg bilden das Krankheitsbild der systemischen Leichtketten-
Amyloidose (DGHO 2022).

Ablagerungen der abnormen Leichtketten-lIg in der Niere fiihren zu einer vielgestaltigen
Nierenschadigung von erhéhten Nierenwerten ohne klinische Symptomatik, tber
Nierenfunktionsstorungen bis hin zu einem Nierenversagen (Cast-Nephropathie). Eine
Niereninsuffizienz kann bei bis zu 50 % der Patient:innen bereits bei Diagnosestellung
vorliegen, wobei ca. 20 % der Patient:innen eine schwere Nierenfunktionseinschrankung
aufweisen und ca. 10 % der Patient:innen bei Diagnosestellung bereits dialysepflichtig sind.
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Die residuale Nierenfunktion hat Einfluss auf die Auswahl der einsetzbaren Therapeutika und
deren Dosierung (DGHO 2018).

Amyloid- oder Paraprotein-Ablagerungen im Nervensystem konnen eine periphere
Neuropathie hervorrufen. Eine Amylose des Herzens kann Herzrhythmusstérungen bis zum
plotzlichen Herztod zur Folge haben (DGHO 2018; Shah 2016).

Auswirkungen auf das Skelettsystem

Myelomzellen kdnnen durch die Ausschittung von Signalmolekilen (Zytokinen) das
Skelettsystem beeinflussen, indem sie das Gleichgewicht zwischen Knochenaufbau und -abbau
beeinflussen. Die Aktivierung von Zellen, die den Knochen abbauen (Osteoklasten), fiihrt zu
einer Auflosung der Knochensubstanz (Osteolyse). Gleichzeitig kommt es zu einer Hemmung
der Knochen-aufbauenden Osteoblasten. Dieses Ungleichgewicht flihrt zu einer osteolytischen
Skelettdestruktion. Die Veranderung der Knochensubstanz bedingt h&ufig auftretende, teils
schwere Knochenschmerzen und fiihrt zu pathologischen Frakturen, die je nach Lokalisation
zu schweren Behinderungen mit massiver Einschrankung der Lebensqualitat flilhren oder sogar
akut lebensbedrohlich sein kénnen (Terpos 2015; Terpos 2017).

Bei ca. 20 % der Patient:innen mit einem Multiplen Myelom treten Frakturen im Bereich der
Wirbelsdule mit einer Kompression des Riickenmarks auf (Bladé 2007; Delgado-Calle 2014).
Neben schweren Ruckenschmerzen kann die Schéadigung der Nerven schwerwiegende
Komplikationen von sensorischer und motorischer Neuropathie oder einer doppelten
Inkontinenz bis hin zur Querschnittslahmung zur Folge haben (Dispenzieri 2005). Eine weitere
Folge des Knochenabbaus ist die Freisetzung von Kalzium in das Blut und einer damit
verbundenen Hyperkalzdmie. Neben Bewusstseinsstorungen und Mudigkeit kann die erhdhte
Kalziumkonzentration im Blut zu akutem Nierenversagen und zu Herzrhythmusstérungen
fuhren (Bladé 2007). Die Erhohung des Kalziumspiegels im Blut dient daher als eines der
Diagnosekriterien fur das Vorliegen eines behandlungsbedirftigen Multiplen Myeloms
(Rajkumar 2014).

Diagnosekriterien, Stadieneinteilung und Prognose

Die Diagnose und Einleitung einer Therapie wird anhand der sog. SLiM-CRAB-KTriterien
(SLiM: Sixty Percent Bone Marrow Plasma Cells, Light Chain Ratio, Magnetic Resonance
Imaging; CRAB: Calcium Elevation, Renal Insufficiency, Anaemia and Bone Lesions) der
International Myeloma Working Group (IMWG) von 2014 bestimmt (Rajkumar 2014). Als
Grundlage der Therapieindikation gilt eine Plasmazellinfiltration von mehr als 10 % im
Knochenmark oder der Nachweis eines Plasmozytoms sowie das Auftreten mindestens eines
Endorganschadens, der auf die Proliferation von malignen Plasmazellen zuriickgefiihrt werden
kann (siehe Tabelle 3-1).

Die CRAB-Kriterien umfassen Myelom-spezifische Parameter des  klinischen
Erscheinungsbildes zu Organ- und Gewebeschadigungen wie Hyperkalzamie,
Niereninsuffizienz, Andmie und Knochenbeteiligung. Die Erflillung eines der CRAB-KTriterien
ist als Einleitung der Therapie ausreichend (siehe Tabelle 3-1). Dariiber hinaus wurden mit den
sog. SLiM-Kriterien Risikofaktoren identifiziert, die bei Patient:innen mit MGUS oder SMM
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einen Endorganschaden in naher Zukunft absehbar machen und daher ebenfalls eine
Therapieindikation darstellen (siehe Tabelle 3-1). Mit diesen Kriterien ist es somit mdglich, bei
Patient:innen mit einem hohen Risiko fir Endorganschaden, eine Therapie einzuleiten, um
bereits in einem frihen Stadium klinisch manifeste Endorganschédden zu vermeiden bzw. zu

verzogern (Lakshman 2018; Rajkumar 2014).

Tabelle 3-1: SLiM-CRAB Kriterien fur die Diagnose des Multiplen Myeloms zur Einleitung

der Therapie nach IMWG, Stand

2014

Kriterium

Definition

Myelom-induzierte Organ- bzw. Gewebeschadigung (CRAB)

Calcium Elevation (Hyperkalzdmie)

Serumkalziumspiegel > 2,75 mmol/l (> 11 mg/dl) oder
> 0,25 mmol/l (> 1 mg/dl) tiber des oberen Normwertes

Renal Insufficiency
(Niereninsuffizienz)

Serum-Kreatinin > 2,0 mg/dl (> 177 mmol/l) oder
Kreatinin-Clearance < 40 ml/min

Anemia (Anémie)

Hémoglobin < 10,0 g/l (< 6,21 mmol/l) oder
>2,0 g/l (> 1,24 mmol/l) unterhalb des unteren Normwertes

Bone Lesions (Knochenbeteiligung)

Nachweis > 1 osteolytischen L&sion (mittels Rontgen,
Computertomographie oder Positronenemissionstomographie)

Myelom-definierende Biomarker fu

r Malignitét (SLiM)

Sixty Percent Bone Marrow Plasma
Cells (Knochenmarkinfiltration)

Klonaler Plasmazellgehalt im Knochenmark > 60 % (zytologisch und
histologisch)

Light Chain Ratio
(Freie Leichtketten)

Verhaltnis der betroffenen zu den nicht-betroffenen freien Leichtketten
im Serum > 100 Leichtketten und einem Absolutwert von > 100 mg/I
betroffenen Leichtketten

Magnetic Resonance Imaging
(Fokale Lasionen im MRT)

> 1 fokale L&sion in der MRT-Untersuchung (jede L&sion muss
mindesten eine Grofe von > 5 mm aufweisen)

Abkiirzungen: CRAB: Calcium Elevation, Renal Insufficiency, Anaemia and Bone Lesions;
IMWG: International Myeloma Working Group; MRT: Magnetresonanztomographie; SLiM: Sixty Percent
Bone Marrow Plasma Cells, Light Chain Ratio, Magnetic Resonance Imaging

Quelle: Rajkumar 2014

Der gesicherten Diagnose folgt die Feststellung des Erkrankungsstadiums zur Abschatzung der
Prognose der Patient:innen. Dafiir wird das Internationale Staging System (ISS) verwendet,
welches erstmalig im Jahr 2005 durch die IMWG verdffentlicht (Greipp 2005) und im
Jahr 2016 als Revised International Staging System (R-1SS) aktualisiert wurde (Palumbo 2015).
Das ISS teilt Myelom-Patient:innen bereits in drei prognostische Stadien (I, 11, 111) ein. Hierbei
wurden folgende diagnostische Parameter herangezogen: das Serumalbumin und der -
Mikroglobulin-Gehalt. Das B2-Mikroglobulin ist ein 16slicher Bestandteil eines
antigenprasentierenden Immunkomplexes | (Major Histocompatibility Complex Class I, MHC-
I) und ist ein Biomarker fur die Tumormasse und eine reduzierte Nierenfunktion. Die
aktualisierte R-1SS Stadieneinteilung berlcksichtigt zusétzlich das Vorhandensein
zytogenetischer Aberrationen sowie den Laktatdehydrogenase (LDH)-Gehalt im Serum als
relevante Biomarker (siehe Tabelle 3-2). Ein LDH-Gehalt Giber dem oberen Normwert (Upper
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Limit of Normal, ULN) im Serum ist kennzeichnend fur eine erhéhte Aggressivitat der
Erkrankung und weist auf eine erhohte Tumorproliferation oder Tumormasse hin. Das
Vorhandensein und das Ansteigen dieser Faktoren ist mit einer unglinstigen Prognose assoziiert
(Palumbo 2015). Seit dem Jahr 2022 gibt es zudem eine aktualisierte Version des R-ISS (R2-
ISS). Der R2-1SS beriicksichtigt zuséatzlich Zugewinne bzw. Amplifikationen des langen Armes
von Chromosom 1 (1g-Zugewinn/1q-Amplifikation) und die Anwesenheit mehrerer
chromosomaler Aberrationen als negative prognostische Faktoren. Daraus resultiert eine
Einteilung in vier Stadien: niedrig (1), niedrig-intermediér (11), intermediér-hoch (111) und hoch
(V) was eine differenziertere prognostische Einordnung insbesondere der grof3en, bisher nicht
n&her definierten Gruppe von Patient:innen mit neu diagnostiziertem Multiplen Myelom und
einem intermediéren Risiko (R-1SS I1) erlaubt (D'Agostino 2022).

Tabelle 3-2: Uberarbeitete Internationale Stadieneinteilung des Multiplen Myeloms (R-
ISS Kriterien) nach IMWG, Stand 2015

Stadium Kriterien

| B2-Mikroglobulinspiegel im Serum < 3,5 mg/l und
Serumalbumin > 3,5 g/dl und

Keine Hochrisiko-Zytogenetik und

LDH < oberer Normwert

I Weder Stadium | noch Stadium 111

11| B2-Mikroglobulinspiegel im Serum > 5,5 mg/l und
Hochrisiko-Zytogenetik (del(17p) und/oder t(4;14) und/oder t(14;16) oder
LDH > oberer Normwert

Abkirzungen: del: Deletion; IMWG: International Myeloma Working Group; LDH: Laktatdehydrogenase;
R-ISS: Revised International Staging System; t: Translokation

Quelle: Palumbo 2015

Basierend auf dem R-ISS kann die Prognose fur die 5-Jahresuberlebensrate und die Rate des
5-Jahres progressionsfreien Uberlebens (Progression-free Survival, PFS) bestimmt werden. Bei
Patient:innen, die anhand der vorliegenden prognostischen Faktoren dem R-ISS Stadium |
zugeordnet werden, lag die 5-Jahrestiberlebensrate bei 82 % und das 5-Jahres PFS bei 55 %.
Fur Patient:innen, bei denen gemé&R R-ISS ein Stadium I1I vorliegt, verschlechtert sich die
Prognose in Hinblick auf die 5-Jahresuberlebensrate um ca. die Hélfte auf 40 % und die
5-Jahres PFS Rate auf 24 % (siehe Tabelle 3-3, Palumbo 2015).
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Tabelle 3-3: Prognose des Multiplen Myeloms nach IMWG, Stand 2015

Stadium R-1SS
5-Jahrestberlebensrate 5-Jahres progressionsfreie Uberlebensrate
| 82 % 55 %
] 62 % 36 %
Il 40 % 24 %

Abkiirzungen: IMWG: International Myeloma Working Group; R-ISS: Revised International Staging System
Quelle: Palumbo 2015

Insgesamt lag die 5-Jahresliberlebensrate laut letztem Bericht des Robert Koch-Instituts (RKI)
bei 54 % fir Frauen und 56 % bei Méannern und die 10-Jahresiiberlebensrate entsprechend bei
37 % und 39 % in Deutschland (RKI 2023).

Die Beurteilung des Ansprechens des Tumors auf eine Therapie erfolgt anhand der
internationalen Konsensuskriterien der IMWG (DGHO 2018; Kumar 2016). Je tiefer und langer
der oder die Patient:in auf die Therapie anspricht, also moglichst ein komplettes oder stringentes
komplettes Ansprechen (Complete Response, CR) (Remission) erreicht, desto gunstiger ist die
Prognose im Hinblick auf das PFS, das Gesamtiiberleben (Overall Survival, OS) und die
gesundheitsbezogene Lebensqualitat (Goldschmidt 2014).

In den letzten 20 Jahren hat sich die Prognose des Multiplen Myeloms durch die Einfiihrung
von Substanzklassen wie den IMiD® Lenalidomid, Pomalidomid und Thalidomid, den PI
Bortezomib, Carfilzomib und Ixazomib und den monoklonalen Antikdrpern wie Daratumumab,
Elotuzumab und Isatuximab, sowie deren Kombinationen deutlich verbessert (Goldschmidt
2019; Kumar 2014). Zusatzlich wurde in den letzten Jahren fir Patient:innen mit
Krankheitsrickfallen eine neue Generation von wirksamen Immuntherapien entwickelt und
zugelassen, wie die gegen BCMA gerichteten Antikorper-Wirkstoff-Konjugate (Belantamab-
Mafodotin) und CAR-T-Zelltherapien (Ide-Cel und Ciltacabtagen autoleucel) sowie
bispezifische Antikorper (Teclistamab, Talquetamab und Elranatamab).

Dennoch bleibt das Multiple Myelom trotz dieser Therapieoptionen aufgrund seiner
Komplexitat und zytogenetischen Heterogenitat weiterhin eine nicht heilbare Erkrankung.
Selbst nach anfanglichen Komplettremissionen treten im Laufe der Erkrankung unweigerlich
Rezidive auf, die eine Vielzahl von Therapielinien erfordern, um die Krankheitsaktivitat zu
kontrollieren (Agarwal 2017; Sonneveld 2016; Usmani 2016). Als Rezidiv wird dabei ein
Krankheitsprogress nach einem initialen Ansprechen bezeichnet. Kann kein initiales
Ansprechen auf die Therapie beobachtet werden, handelt es sich um eine priméar refraktare
Erkrankung. Erfolgt ein initiales Ansprechen, aber der Krankheitsprogress tritt bereits wahrend
der laufenden Therapie oder innerhalb von 60 Tagen nach Beendigung der Therapie auf, so
handelt es sich um eine rezidivierte und refraktare Erkrankung. Dabei ist die Refraktaritat mit
einer besonders unginstigen Prognose verbunden und erfordert eine Therapieumstellung auf
andere Wirkmechanismen (Sonneveld 2016). In der fortschreitenden Erkrankung nimmt die
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H&aufigkeit und Tiefe des Ansprechens auf eine Salvage-Therapie deutlich ab. Die Zeit
zwischen den wiederkehrenden Rezidiven verkurzt sich, was eine zunehmende Schadigung der
Endorgane nach sich zieht und letztendlich mit einer verkirzten Uberlebenszeit assoziiert ist
(Agarwal 2017; Dimopoulos 2015; Yong 2016).

Therapieziele

In die Therapieplanung und Festlegung der Therapieziele sind die patient:innenindividuelle
Krankheits- und Behandlungsgeschichte, die Sicherheit und Vertréglichkeit einer Therapie und
eine bestmdgliche Erhaltung der Lebensqualitdt einzubeziehen.

Zu den langfristigen Therapiezielen in der Rezidivsituation gehoért die Verringerung und
Kontrolle Myelom-bedingter Symptome, die Verlangerung des PFS sowie die Verlangerung
des OS (Goldschmidt 2014). Eine schnelle und starke Zurtickdrangung des Myeloms durch das
Erreichen eines tiefen Therapieansprechens ist hierfiir essenziell. Da die Patient:innen oft seit
Jahren unter vielféltigen Symptomen leiden, stellt neben der schnellen Linderung der
Krankheitssymptomatik die Verbesserung der Lebensqualitat ein wichtiges Therapieziel dar
(DGHO 2018; Goldschmidt 2014).

Weitere elementare Ziele sind eine Vermeidung von Myelom-bedingten Organschéden, wie der
Erhalt der Nierenfunktion sowie die Verbesserung und Aufrechterhaltung des
Allgemeinzustandes. Die bisher fur das Multiple Myelom zugelassenen Therapien werden
zumeist kontinuierlich bis zum Auftreten der Krankheitsprogression oder therapiebedingter
Toxizitaten verabreicht. Daher spielt die Vertraglichkeit der Therapie eine weitere wichtige
Rolle, welche sich unmittelbar auf den Allgemeinzustand sowie die Lebensqualitat auswirkt.
Das Erreichen einer therapiefreien Zeit mit der Verringerung oder Abwesenheit von
therapiebedingten Nebenwirkungen stellt daher ein weiteres wesentliches Ziel in der Anti-
Myelom-Therapie dar (Acaster 2013; Engelhardt 2020).

Therapieoptionen

Die S3-Leitlinie unterscheidet zwischen Empfehlungen zur Therapie des ersten bis dritten
Rezidivs und Empfehlungen bei mehr als drei Rezidiven (Leitlinienprogramm Onkologie
2022).

Insbesondere die Behandlung von rezidivierten Patient:innen, die zwei oder mehr Therapien
erhalten haben, stellt eine Herausforderung dar (Dimopoulos 2021) und die Therapiewahl ist
maligeblich von krankheits-, therapiespezifischen und patient:innenindividuellen Faktoren
abhéngig (Callander 2022; Dimopoulos 2021; Leitlinienprogramm Onkologie 2022).

Wabhl der Rezidivtherapie (1. bis 3. Rezidiv)

Zur medikamentdsen Behandlung des ersten bis dritten Rezidivs werden bevorzugt Wirkstoffe
aus den drei Substanzklassen der IMiD®, PI und monoklonalen Antikérpern empfohlen. Fir die
Rezidivtherapie sollen mdglichst zwei dieser Substanzen mit einem Steroid (i.d.R.
Dexamethason) unter Beriicksichtigung der erhohten Toxizitdt kombiniert werden.
Dreifachkombinationen zeigten im Vergleich zu Dubletten in mehreren randomisierten Studien
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und Meta-Analysen hohere Ansprechraten sowie ein ldngeres rezidivfreies Uberleben und
Gesamtiberleben (Leitlinienprogramm Onkologie 2022; Sun 2017)

In Abhdngigkeit von der jeweiligen Vortherapie und dem Zulassungsstatus spezifischer
Kombinationen werden fur Patient:innen mit rezidiviertem Multiplen Myelom vorzugsweise
Dreifachkombinationen empfohlen, die aus einem IMiD® (Lenalidomid oder Pomalidomid)
und / oder einem PI (Bortezomib, Cafizomib oder Ixazomib) und / oder einem monoklonalem
Antikorper (Daratumumab, Isatuximab oder den gegen Signaling Lymphocyte Activation
Molecule Family Member 7 (SLAMF7) gerichteten Antikérper Elotuzumab) in Kombination
mit einem Kortikosteroid (Dexamethason) bestehen (AbZ-Pharma GmbH 2023; Amgen GmbH
2023; BMS 2023b, 2023c; Janssen-Cilag International NV 2023; medac GmbH 2021; Sanofi-
Aventis Deutschland GmbH 2023).

Darlber hinaus ist seit 2022 auch die Behandlung mit Selinexor in Kombination mit
Bortezomib und Dexamethason fur Patient:innen, die zuvor mindestens eine Therapie erhalten
haben, moglich (Stemline Therapeutics B.V. 2023).

Entsprechend der Vortherapie stehen fir Patient:innen, die bereits mit einem IMiD® bzw.
Lenalidomid und einem PI behandelt wurden und einen Progress unter der letzten Therapie
erlitten, die Dreifachkombinationen von Pomalidomid mit den monoklonalen Antikérpern wie
Daratumumab, Isatuximab oder Elotuzumab und Dexamethason, die Zweifachkombination von
Pomalidomid mit Dexamethason oder die Monotherapie mit Daratumumab zur Verfligung.
Zusétzlich steht Panobinostat in Kombination mit Bortezomib und Dexamethason fur
Patient:innen die zuvor den Pl Bortezomib und ein IMiD® erhalten hatten, zur Verfligung (AbZ-
Pharma GmbH 2023; BMS 2023b, 2023c; Janssen-Cilag International NV 2023; Sanofi-
Aventis Deutschland GmbH 2023; Secura Bio Limited 2020).

Neben den medikamentdsen Therapieoptionen sollte allen transplantationsféahigen
Patient:innen eine autologe Stammzelltransplantation (autoSZT) angeboten werden, sofern im
Rahmen der Erstlinientherapie keine autoSZT gegeben wurde. Bei einem PFS nach
Ersttransplantation von iber 18 Monaten kann eine autologe Re-Transplantation erfolgen. Bei
einem frihen Rezidiv nach autoSZT kann fitten Patient:innen eine allogene SZT (alloSZT)
angeboten werden, wenn mdglich, im Rahmen einer klinischen Studie. Neben der
grundsatzlichen korperlichen Eignung der Patient:innen ist die Verfligbarkeit eines oder einer
Stammzellspender:in im Falle der alloSZT sowie ein Ansprechen auf die Induktionstherapie
Voraussetzung fur die Durchfiihrung einer SZT. Entsprechend ist die SZT nur fiir eine geringe
Zahl an Patient:innen eine tatsachliche Option und spielt in der Drittlinientherapie eine
untergeordnete Rolle (autoSZT findet in 2,2 % und alloSZT in 0,3 % der Félle Anwendung)
(Goldman-Mazur 2022).

Die Wahl der Therapie im ersten bis dritten Rezidiv ist weiterhin wesentlich bestimmt durch
die Wirksamkeit und Vertraglichkeit der vorherigen Therapie sowie die Dauer des Ansprechens
und dem Patient:innenwunsch. Die systemischen Kombinationstherapien sollten dauerhaft bis
zur Krankheitsprogression oder Auftreten intolerabler Nebenwirkungen fortgefuhrt werden.
Bei einem kurzen, progressionsfreien Uberleben bzw. bei einem unter laufender (Erhaltungs-)
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Therapie entstehenden Rezidiv wird eine Umstellung des Therapieregimes empfohlen
(Callander 2022; Dimopoulos 2021; Leitlinienprogramm Onkologie 2022).

Patient:innen die bereits mit je einem Wirkstoff aus den drei Substanzklassen, der IMiD® der
Pl und der Anti-CD38-Antikorper behandelt wurden, gelten als dreifach-exponiert und haben
eine ungunstige Prognose (Gandhi 2019; Lee 2023a; Mateos 2022). Fur Patient:innen, bei
denen eine Refraktaridat gegen einen (einfach-refraktdar) oder zwei (doppelt-refraktar)
Wirkstoffe unterschiedlicher Wirkstoffklassen vorliegt, wird ein Substanzklassenwechsel auf
einen Wirkstoff empfohlen, flr den eine erneute Sensitivitat zu erwarten ist. Fir Patient:innen,
die refaktar gegentiber einem IMiD®, einem Pl und einem Anti-CD38-Antikérper (dreifach-
refraktar) sind, sind die Therapieoptionen fir einen Substanzklassenwechsel nicht mehr
gegeben und kein Therapiestandard verfligbar (Dimopoulos 2021).

Charakterisierung der Zielpopulation

Das neue AWG von Ide-Cel umfasst Patient:innen mit Multiplem Myelom, die mindestens zwei
vorausgegangene Therapien einschlieBlich eines IMID®, eines Pl und eines Anti-CD38-
Antikorpers erhalten und unter der letzten Therapie eine Krankheitsprogression gezeigt haben.
Dieses umfasst somit auch Patient:innen mit rezidiviertem und refraktarem Multiplen Myelom,
die mindestens zwei vorausgegangene Therapien, einschlieBlich eines IMiD®, eines Pl und
eines  Anti-CD38-Antikorpers, erhalten und unter der letzten Therapie eine
Krankheitsprogression gezeigt haben (siehe Abschnitt 3.1.2).

Man spricht in diesem Fall von dreifach-exponierten Patient:innen, die entsprechend dem AWG
einen Progress unter der zweiten Therapielinie erlitten haben. Fiir die Therapie mit Ide-Cel
geeignete Patient:innen sollten trotz der fortgeschrittenen Erkrankung einen guten biologischen
Allgemeinzustand aufweisen. Aufgrund des, entsprechend der Zulassung und den
Empfehlungen der Leitlinien, frihen Einsatzes von Therapien als Dreifach- und
Vierfachkombination, welche die oben genannten Wirkstoffklassen enthalten, wéchst diese
bereits dreifach-exponierte Patient:innenpopulation mit hohem therapeutischen Bedarf
zunehmend (Goldman-Mazur 2022; Leitlinienprogramm Onkologie 2022).

3.2.2 Therapeutischer Bedarf innerhalb der Erkrankung

Beschreiben Sie kurz, welcher therapeutische Bedarf Uber alle bereits vorhandenen
medikamentésen und nicht medikamentdsen Behandlungsmdglichkeiten hinaus innerhalb der
Erkrankung besteht. Beschreiben Sie dabei kurz, ob und wie dieser Bedarf durch das zu
bewertende Arzneimittel gedeckt werden soll. An dieser Stelle ist keine datengestiitzte
Darstellung des Nutzens oder des Zusatznutzens des Arzneimittels vorgesehen, sondern eine
allgemeine Beschreibung des therapeutischen Ansatzes. Begrinden Sie lhre Aussagen durch
die Angabe von Quellen.

Therapeutischer Bedarf innerhalb der Erkrankung

Wie in Abschnitt 3.2.1 beschrieben, handelt es sich beim Multiplen Myelom trotz der
verflgbaren therapeutischen Optionen noch immer um eine unheilbare Erkrankung. Trotz
initial tiefer und langanhaltender Remissionen erleiden die meisten Patient:innen aufgrund der
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komplexen Pathophysiologie auch nach einer erfolgreichen Therapie unweigerlich Rezidive
und werden zunehmend refraktar auf eingesetzte Wirkstoffe und deren Wirkmechanismen
(Goldschmidt 2014; Mithraprabhu 2017; Morgan 2012). Daraus ergibt sich ein fur das Multiple
Myelom typischer Krankheitsverlauf mit einem Wechsel zwischen Remission und Rezidiv, bei
dem die Patient:innen wiederholt und in immer kirzeren Abstdnden behandlungsbedrftig
werden und eine Vielzahl von Therapielinien durchlaufen (siehe Abbildung 3-1, Dimopoulos
2021; Larocca 2017). Die Behandlung von wiederkehrenden Rezidiven wird aufgrund von
Resistenzentwicklungen, fehlenden Therapieoptionen und kumulativen Nebenwirkungen der
Therapien immer schwieriger.

Asymptomatisch Symptomatisch
i
z 4 Refraktares
= Rezidiv
Erstlinien- Zweitlinien- Drittlinien-
Therapie Therapie Therapie

Abbildung 3-1: Krankheitsverlauf des Multiplen Myeloms
Abkiirzungen: MGUS: Monoklonale Gammopathie unklarer Signifikanz (Monoclonal Gammopathy of
Undetermined Significance)

Quelle: eigene Darstellung, adaptiert nach (Hajek 2013)

Die Anzahl der vorausgegangenen Therapielinien beeinflusst den Krankheitsverlauf und fuhrt
zu einer zunehmend schlechteren Prognose unter der nachfolgenden Therapie. Mit jeder
zusatzlichen Therapielinie nimmt die Wahrscheinlichkeit und Tiefe eines Ansprechens auf eine
Therapie sowie die Zeit bis zur Progression und die Uberlebenszeitprognose deutlich ab
(Dhanasiri 2021; Engelhardt 2020; Jagannath 2021)). Daten aus Beobachtungsstudien zur
klinischen Praxis deuten darauf hin, dass das Ansprechen von dreifach-exponierten
Patient:innen auf herkdmmliche Therapien gering ist. Nur etwa ein Drittel (31 %) der
Patient:innen spricht auf die Therapie an, wobei weniger als 5 % ein CR erreichen. Zudem wird
mit einem kurzen medianen PFS von nur etwa 4 Monaten und einem OS von 9 bis 22 Monaten,
das in spateren Therapielinien sogar auf weniger als 14 Monate abnimmt, eine schlechte
Krankheitskontrolle erreicht(Gandhi 2019; Lee 2023b; Lee 2023a; Moreau 2023; Ramasamy
2023).
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Mit fortschreitender Myelomerkrankung verschlechtert sich die Lebensqualitat der
Patient:innen zunehmend. Mit steigender Anzahl von Therapielinien, der Abnahme des
Ansprechens auf eine Therapie und der damit einhergehenden raschen Krankheitsprogression
nimmt die Myelom-bedingte, symptomatische Krankheitsbelastung zu. Zudem treten verstarkt
krankheits- und therapiebedingte Komorbiditaten, wie z. B. Organschédden oder kumulative
Toxizitaten der zumeist kontinuierlich verabreichten Therapien auf und wirken sich negativ auf
die Lebensqualitat aus (Engelhardt 2020).

Die Einfilhrung der Substanzklassen der IMiD®, der Pl und der Anti-CD38-Antikorper zur
Behandlung des Multiplen Myeloms hat zu einer deutlichen Verbesserung der
Krankheitskontrolle gefiihrt und die Prognose fur die Patient:innen wesentlich verbessert.
Dennoch kommt es unweigerlich zum Fortschreiten der Erkrankung (Goldschmidt 2019).

Dreifach-exponierte Patient:innen besitzen eine besonders unginstige Prognose. Weniger als
ein Drittel (ca. 31 %) der Patient:innen sprechen auf die nachfolgende Therapie an und weniger
als 1 % erreichen eine komplette Remission. Innerhalb von drei bis finf Monaten kommt es zu
einer Progression des Myeloms und die Uberlebenszeitprognose liegt im Median bei unter
13 Monaten (Mateos 2022). Analysen aus der klinischen Praxis zeigen, dass Patient:innen die
bereits dreifach-exponiert sind, mit mehr als 90 verschiedenen konventionellen
Therapieoptionen behandelt wurden, was das Fehlen eines Therapiestandards und die
Herausforderung in dieser Situation verdeutlicht (Chari 2022; Gandhi 2019; Jagannath 2021;
Kumar 2022; Mateos 2022).

Die prospektive, nicht-interventionelle Studie LocoMMotion verdeutlicht diesen ungedeckten
therapeutischen Bedarf anhand der Behandlungsrealitat fir dreifach-exponierte Patient:innen
mit rezidiviertem und refraktarem Multiplen Myelom. Die Gesamtansprechrate (Overall
Response Rate, ORR) der Erkrankung unter den konventionellen Therapieoptionen lag bei
29,8 % und nur ein:e Patient:in (0,4 %) erreichte eine komplette Remission. Das PFS betrug
4,6 Monate und das OS 12,4 Monate im Median (Mateos 2022). Die Mehrheit der Patient:innen
(74 %) war dreifach-refraktar sowie refraktar auf die letzte Therapielinie (93 %). Bei
Patient:innen mit dreifacher Refraktaritat sank das Ansprechen auf 25,1 % und das PFS und OS
reduzierte sich auf 3,9 Monate und 11,1 Monate im Median.

Untermauert wird der oben dargelegte, hohe therapeutische Bedarf zusétzlich durch die
retrospektive Studie MaMMoth, die 275 Patient:innen untersuchte, die mit einem Anti-CD38-
Antikorper behandelt wurden und refraktdr auf diese Therapie waren. Eine besonders
ungunstige Prognose zeigt sich bei dreifach-exponierten Patient:innen mit fortgeschrittenem
Myelom, die einen Progress bzw. Refraktéritdt unter einer Anti-CD38-Antikdrpertherapie
erlitten, mit einem medianen Gesamtiiberleben von 8,6 Monaten flr alle Patient:innen der
MaMMoth-Studienkohorte. Das mediane Uberleben lag bei 11,2 Monaten fir Patient:innen
ohne Dreifach-Refraktaritéat, bei 9,2 Monaten bei Vorliegen einer dreifachen- und vierfachen-
Refraktaritat, bei 5,4 Monaten bei Penta-Refraktaritdt und bei 1,3 Monaten bei Patient:innen,
die keine weitere Folgetherapie erhielten (siehe Abbildung 3-2) (Gandhi 2019).
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Abbildung 3-2:Kaplan-Meier Kurve flr das Gesamtuberleben bei Patient:innen, die refraktar
auf Anti-CD38-Antikorper sind in Abhangigkeit ihrer Refraktaritat gegen Pl und IMiD®

Abkurzungen: IMiD®: Immunmodulator; N: Anzahl der Patient:innen; P1: Proteasominhibitor;
Quelle: Gandhi 2019

Der in der S3-Leitlinie empfohlenen Umstellung des Therapieregimes kann in dieser Situation
aufgrund fehlender noch wirksamer therapeutischer Alternativen nicht entsprochen werden. Fir
etwa die Hélfte der dreifach-exponierten Patient:innen mit rezidiviertem und refraktédrem
Multiplem Myelom ist an dieser Stelle der Wechsel in eine palliative Versorgung angezeigt
(Dhanasiri 2021).

Mit zunehmender Anzahl an zugelassenen und von den Leitlinien empfohlenen Drei- und
Vierfachkombinationstherapien unter der Verwendung von IMiD®, PI und Anti-CD38-
Antikorpern, zur Behandlung des fortgeschrittenen und des neu diagnostizierten Multiplen
Myeloms ab der Erstlinientherapie, steigt die Therapieheterogenitat und damit die Anzahl an
dreifach-exponierten und refraktdren Patientiinnen bereits in frihen Therapielinien
nachweisbar an (Costa 2023; Goldman-Mazur 2022; Lee 2023a; Leitlinienprogramm
Onkologie 2022). Aktuelle Registerdaten und retrospektive Analysen aus dem Klinischen
Behandlungsalltag tiber den Zeitraum von 2015 bis 2022 zeigen, dass Patient:innen bereits nach
dem ersten Rezidiv dreifach-exponiert sein kdnnen und Refraktaritaten auftreten. Mehr als die
Hélfte (68,4 % und 56,3 %) der dreifach-exponierten Registerpatient:innen, die im Median
drei Therapielinien erhalten haben, waren bereits zweifach- oder dreifach-refraktar und 80,9 %
dieser Patient:innen waren refraktar gegeniiber dem Anti-CD38-Antikdrper Daratumumab. Auf
die Folgetherapie sprachen ebenfalls nur ein Drittel (31 %) der Patient:innen an und 5,1 % der
Patient:innen erreichten eine komplette Remission. Die mediane Zeit bis zur Progression betrug
4,4 Monate und 3,0 Monate und die Uberlebenszeitprognose 12,5 Monate und 9,1 Monate fiir
die Gesamtkohorte bzw. die dreifach-refraktdaren Patient:innen (Lee 2023a). Die retrospektive
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Analyse des klinischen Behandlungsalltags von Costa et al. berichtet tiber dreifach-refraktére
Patient:innen, die nach im Median zwei Therapielinien ein Ansprechen von 23 % auf die
Folgetherapie und ein medianes PFS von drei Monaten aufzeigten (Costa 2023).

Uni- und multivariate Analysen der Studie zeigen, dass die Ansprechrate und das mediane PFS
signifikant mit dem Auftreten von Refraktaritdten gegeniiber Substanzklassen assoziiert ist und
nicht mit der Anzahl der vorherigen Therapielinien. Flr Patient:innen mit zweifacher- oder
dreifacher Refraktaritat lag die Hazard Ratio (HR) bei 1,62 und 3,77 fur eine Progression oder
Tod unter der nachfolgenden Therapie (Costa 2023).

Darlber hinaus haben Patient:innen mit Risikofaktoren, die eine aggressive Tumorausbreitung
und Krankheitsprogression begtinstigen, eine besonders ungiinstige Prognose (Palumbo 2015;
Sonneveld 2016). Betroffene Patient:innen durchlaufen innerhalb kurzer Zeit zahlreiche
Therapielinien und sehen sich rasch einer therapierefraktdren Erkrankung mit nur
unzureichenden Behandlungsoptionen gegenuberstehen. Dazu gehdrt unter anderem das
Vorliegen einer Hochrisiko-Zytogenetik. Dieser bedeutende genetische Risikofaktor
beeinflusst den Krankheitsverlauf, das Therapieansprechen sowie die Behandlungsstrategie
(Rajkumar 2022; Sonneveld 2016). Bereits bei Erstdiagnose l&sst sich bei 25 % der
Patient:innen eine Hochrisiko-Zytogenetik feststellen, was mit einer unglnstigen
Uberlebenszeitprognose von unter zwei bis fiinf Jahren im Median einhergeht. Die
Uberlebenszeitprognose fir Patient:innen mit Standardrisiko liegt im Vergleich dazu im
Median bei sieben bis zehn Jahren (Rajkumar 2020; Sonneveld 2016). Durch die Einfihrung
neuer Wirkstoffe konnte der negative Effekt einzelner Hochrisiko-Mutationen teilweise
verbessert werden, dennoch bleibt die Prognose flr diese Patient:innen der Prognose der
Patient:innen mit Standardrisiko unterlegen (Lancman 2017; Sonneveld 2016). Insbesondere
fur Patient:innen mit Hochrisiko-Zytogenetik und  extramedullarer  Erkrankung
(Extramedullary Disease, EMD) besteht aufgrund der aggressiven Auspragung des Myeloms
zum Zeitpunkt der Diagnose und im besonderen Mal? in der fortgeschrittenen, rezidivierenden
und refraktdren Erkrankungsphase ein hoher therapeutischer Bedarf an neuen wirksamen
Therapieoptionen.

Die EMD stellt eine meist hoch proliferative und aggressive Auspragung des Myeloms dar,
welche ebenfalls mit komplexen, zytogenetischen Verédnderungen und einer erhéhten LDH
assoziiert ist (Sonneveld 2016; Usmani 2012). Wéhrend zur Erstdiagnose eine EMD relativ
selten auftritt (1 - 2 %), vervierfacht sich die Diagnose im Erkrankungsverlauf bei Progression
und Rezidiv-Bildung auf ca. 8 % (Rajkumar 2022; Short 2011; Usmani 2012). Liegt eine EMD
vor, verschlechtert sich die Prognose dramatisch. Eine retrospektive Studie zeigt, dass eine
EMD therapieunabhdngig mit einer 5-Jahrestiberlebensrate von 3 % verglichen zu 59 %
gegenuber einer nicht-EMD-Ausprégung assoziiert ist (Bansal 2021; Usmani 2012).

Die Zielpopulation von lIde-Cel umfasst erwachsene Patient:innen mit rezidiviertem und
refraktarem Multiplen Myelom, die mindestens zwei vorausgegangene Therapien,
einschlieBlich eines IMiD®, eines P1 und eines Anti-CD38-Antikorpers, erhalten und unter der
letzten Therapie eine Krankheitsprogression gezeigt haben. Es handelt sich dabei um ein stark
vorbehandeltes Patient:innenkollektiv, einschliellich Patient:innen mit Hochrisiko-
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Zytogenetik und EMD sowie therapierefraktarer Erkrankung. Fir diese Patient:innen ist die
Prognose weiterhin sehr schlecht und es besteht kein Therapiestandard. Es zeigt sich somit ein
hoher therapeutischer Bedarf an einer neuen Therapieoption im vorliegenden AWG.

Deckung des therapeutischen Bedarfs durch Ide-Cel

Die Anforderungen an eine Therapie zur Deckung des oben beschriebenen therapeutischen
Bedarfs in der Zielpopulation sind hoch. In erster Linie sollte bei mdglichst vielen Patient:innen
ein tiefes und langanhaltendes Ansprechen bei allgemein guter Vertraglichkeit erreicht werden.
Zusétzlich sollte die Therapie durch ein Zurtickdrangen des Tumors das PFS und OS verlangern
und zu einer Verbesserung von Myelom-bedingten Symptomen fiihren und den Erhalt oder eine
Verbesserung der Lebensqualitdt ermoglichen. Eine Verlangerung der therapiefreien Zeit stellt
fur langjahrig und kontinuierlich therapierte Patient:innen ein weiteres wichtiges Ziel der
Therapie dar. Eine Voraussetzung dafir ist, bestehende Resistenzen gegen bereits eingesetzte
Wirkstoffe zu tberwinden, um ein erneutes tiefes und dauerhaftes Ansprechen zu erreichen.
Fur die Behandlung von Patient:innen mit refraktarer Erkrankung ist der Wechsel der
Wirkstoffklasse bzw. der Wechsel auf eine Therapie mit einem neuen Wirkmechanismus
unabdingbar, um ein wirkungsvolles Therapieansprechen zu ermdglichen.

Ide-Cel ist eine zugelassene Chimérer Antigenrezeptor (Chimeric Antigen Receptor, CAR)-T-
Zelltherapie fur die Behandlung des rezidivierten und refraktdren Multiplen Myeloms. Mit
seinem innovativen Wirkmechanismus adressiert lde-Cel die hohen Anforderungen zur
Deckung des therapeutischen Bedarfs im vorliegenden AWG. Mittels gezielter genetischer
Modifikation werden patient:inneneigene T-Zellen so verdndert, dass sie einen artifiziellen
CAR auf ihrer Oberflache exprimieren. Dieser CAR erkennt und bindet spezifisch das B-Zell
Reifungsantigen (B-Cell Maturation Antigen, BCMA) und versetzt damit das Immunsystem
der Patient:innen in die Lage, die Myelomzellen aktiv und zielgerichtet zu bekdmpfen Die
individuell hergestellten CAR-T-Zellen werden als einmalige Gabe intravends (i.v.)
verabreicht. Dabei handelt es sich um eine ,,lebende” Therapie, die die Vermehrung der
Ide-Cel CAR-T-Zellen im Kdorper der Patient:innen nach einer einmaligen Infusion im Kdrper
ermoglicht. Diese zelluldre Expansion und Persistenz ist Grundlage fir die effektive und
langanhaltende antitumorale Wirkung von lde-Cel und ermdglicht eine therapiefreie Zeit in
bestmoglicher Remission fir Myelom-Patient:innen, die sonst mit Dauertherapien behandelt
werden.

Der innovative Wirkmechanismus von Ide-Cel sowie die hohe Spezifitdit gegen BCMA
ermoglichen eine Wirksamkeit bei Patient:innen in allen Stadien der Erkrankung, ungeachtet
der klonalen Heterogenitat des Tumors. Aufgrund des CAR T-spezifischen Wirkmechanismus
kdnnen bestehende Wirkstoffresistenzen uberwunden werden. Somit kann auch bei dreifach-
exponierten Patient:innen mit bestehenden Therapieresistenzen, bei denen konventionelle
Therapien kein (ausreichendes) Ansprechen mehr erzielen, ein neues, tiefes und
langanhaltendes Ansprechen erreicht werden. Gleichzeitig kann Ide-Cel mit nur einer Infusion
eine langanhaltende, therapiefreie Zeit und damit eine Erhaltung der Lebensqualitét erreichen
(siehe Modul 4).
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Die Beurteilung des Zusatznutzens von lde-Cel beruht primar auf der multizentrischen,
randomisierten, offenen Phase I11-Studie KarMMa-3, in der die Wirksamkeit und Sicherheit
von Ide-Cel im Vergleich zu konventionellen Therapieoptionen bei dreifach-exponierten
Patient:innen mit rezidiviertem und refraktdrem Multiplen Myeloms verglichen wurde.

In der Gesamtschau kann auf Basis der vorgelegten Evidenz flir Patient:innen mit rezidiviertem
refraktdrem Multiplen Myeloms, die mindestens zwei vorausgegangene Therapien,
einschlieBlich eines IMiD®, eines Pl und eines Anti-CD38-Antikorpers, erhalten haben und
unter der letzten Therapie eine Krankheitsprogression gezeigt haben, gegeniiber der zVT flr
Ide-Cel ein Hinweis flr einen betréchtlichen Zusatznutzen festgestellt werden.

In der KarMMa-3 Studie zeigte sich fiir den Endpunkt OS in der Intent-to-Treat (ITT)-Analyse
kein statistisch signifikanter Unterschied zwischen den Behandlungsarmen. In dieser Studie
hatten Patientiinnen im konventionellen Behandlungsarm nach Auftreten einer
Krankheitsprogression die Moglichkeit eines Wechsels auf eine Behandlung mit Ide-Cel. Diese
Maglichkeit ist ein sehr patient:innenfreundliches Studiendesign, welches zu einer hohen
Akzeptanz der Studie bei den Myelom-Patient:innen geflihrt hat. Da eine Progression mit
anschlieBendem Behandlungswechsel fir einen hohen Anteil der Patientiinnen (56 %)
stattfand, ist die Hauptanalyse basierend auf der ITT-Population fiir den Endpunkt OS verzerrt.
Nach  Adjustierung  zur  Berlcksichtigung des  Behandlungswechsels  nach
Krankheitsprogression aus dem konventionellen Behandlungsarm nach Ide-Cel, zeigt sich ein
konsistenter Trend fir einen Uberlebensvorteil zugunsten von Ide-Cel gegeniiber den
konventionellen Anti-Myelom-Therapien (siehe Modul 4).

Eine deutliche, relevante Verbesserung konnte durch Ide-Cel beim Ansprechen erzielt werden.
Das zeigte sich durch statistisch signifikante Vorteile im Gesamtansprechen (lde-Cel
Behandlungsarm 71,3 % gegenulber 42,4 % im konventionellen Behandlungsarm) und noch
ausgepragter im kompletten Ansprechen (43,7 % gegenuber 5,3 %). Fir den Endpunkt
Minimale Resterkrankung (Minimal Residual Disease, MRD)-Negativitit, unabhangig vom
Ansprechen, féllt der Unterschied zugunsten von Ide-Cel ebenfalls erheblich aus und zeigt
konsistent Uber alle Sensitivitatslevel hinweg statistisch signifikante Unterschiede zugunsten
von Ide-Cel. Dies ist als wichtiger Therapieerfolg zu werten da das Erreichen einer CR in
Kombination mit einer MRD-Negativitdt mit einer verbesserten Prognose sowie einem
verlédngerten OS und PFS assoziiert ist. Dartber hinaus ist mit dem Erreichen einer statistisch
signifikanten Verlangerung des PFS bei gleichzeitiger, deutlich besserer Lebensqualitit durch
Ide-Cel gegeniiber den Vergleichstherapien bei Patient:innen mit rezidiviertem oder
refraktdrem Multiplem Myelom eines der wichtigsten Therapieziele in diesem fortgeschrittenen
Krankheitsstadium, eine klinisch relevante Verzégerung der Zeit bis zum Progress, erreicht.
Zudem geht das Erreichen eines Ansprechens sowohl mit einer Reduktion der Tumorlast als
auch der Symptomatik einher. Entsprechend zeigten sich fir die Patient:innen, gemessen
anhand der validierten Frageb6égen EORTC-QLQ-C30 und EORTC-QLQ-MY20 statistisch
signifikante Vorteile im Bereich der Symptomatik (Fatigue, Dyspnoe, Schlaflosigkeit,
Obstipation, Krankheitssymptome, Nebenwirkungen) sowie der Gesundheitsbezogenen
Lebensqualitat (Allgemeiner Gesundheitszustand, physische Funktion, kognitive Funktion und
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Zukunftsperspektiven). Dies ist in Anbetracht der progredienten Erkrankung mit hoher
symptomatischer Krankheitslast als Erreichen eines wichtigen Therapieziels zu werten (siehe
Modul 4).

Die mit der Ide-Cel-Therapie einhergehenden Nebenwirkungen entsprechen dem
charakteristischen Sicherheitsprofil einer CAR-T-Zelltherapie und umfassen bekannte und
handhabbare Nebenwirkungen. Insgesamt war das Auftreten von Nebenwirkungen unter Ide-
Cel und im konventionellen Behandlungsarm vergleichbar (siehe Modul 4).

Zusammenfassend zeigt sich, dass Ide-Cel den hohen therapeutischen Bedarf im vorliegenden
AWG decken kann. Im Vordergrund stehen hierbei die statistisch signifikanten und Kklinisch
relevanten Vorteile hinsichtlich verschiedener Subskalen der Fragebdgen zur Symptomatik und
Lebensqualitat sowie die deutliche, statistisch signifikante Verbesserung im Ansprechen,
insbesondere im kompletten Ansprechen, MRD-Negativitdt und einem deutlich verlangerten
PFS. Dies bedeutet eine erheblich verbesserte Prognose fir diese stark vorbehandelten
Patient:innen mit ansonsten nur limitierten Therapieoptionen. Es zeigt sich zudem ein fir eine
CAR-T-Zelltherapie erwartbares und bekanntes Sicherheitsprofil mit unerwiinschten
Ereignissen, die insgesamt gut handhabbar waren. Aufgrund des innovativen
Wirkmechanismus wird das tiefe und anhaltende Ansprechen selbst bei stark vorbehandelten
und refraktdren Patient:innen mit nur einer Infusion von Ide-Cel erreicht. Es wird eine fur
Patient:innen  relevante therapiefreie  Zeit ermdglicht, was bei  konventionellen
Therapieoptionen, die in der Regel als Dauertherapie bis zum Progress der Erkrankung oder
dem Auftreten von Toxizitaten verabreicht werden, bisher nicht mdglich ist.

Damit stellt Ide-Cel eine innovative, hochwirksame Therapieoption fiir stark vorbehandelte,
mehrfach rezidivierte und refraktare Patient:innen mit Multiplem Myelom dar, fur die ein nach
wie vor hoher ungedeckter therapeutischer Bedarf besteht.

3.2.3 Pravalenz und Inzidenz der Erkrankung in Deutschland

Geben Sie eine Schatzung fir die Prévalenz und Inzidenz der Erkrankung bzw. der Stadien der
Erkrankung in Deutschland an, fir die das Arzneimittel laut Fachinformation zugelassen ist.
Geben Sie dabei jeweils einen Ublichen Populationsbezug und zeitlichen Bezug (z. B. Inzidenz
pro Jahr, Perioden- oder Punktpravalenz jeweils mit Bezugsjahr) an. Bei Vorliegen alters- oder
geschlechtsspezifischer Unterschiede oder von Unterschieden in anderen Gruppen sollen die
Angaben auch fur Altersgruppen, Geschlecht bzw. andere Gruppen getrennt gemacht werden.
Weiterhin sind Angaben zur Unsicherheit der Schatzung erforderlich. Verwenden Sie hierzu
eine tabellarische Darstellung. Begriinden Sie Ihre Aussagen durch Angabe von Quellen. Bitte
beachten Sie hierzu auch die weiteren Hinweise unter Kapitel 3.2.6 Beschreibung der
Informationsbeschaffung fiir Abschnitt 3.2.

Fur die Schéatzung der Pravalenz und Inzidenz des Multiplen Myeloms werden die aktuellen
Veroffentlichungen des RKI sowie die zugrundeliegende Datenbank des Zentrums fur
Krebsregisterdaten (ZfKD) herangezogen. Bei den Daten des RKI handelt es sich um
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bevblkerungsbezogene Daten der epidemiologischen Landeskrebsregister in Deutschland (RKI
2023). Die Auswertungen des RKI zum Multiplen Myelom werden dabei anhand des
Klassifikationssystems der Weltgesundheitsorganisation (World Health Organization, WHO)
mit dem ICD-10-Code C90 ,Plasmozytome und bosartige Plasmazellen-Neubildungen®
erfasst. Dieser umfasst neben dem Multiplen Myelom (C90.0) auch die Plasmazellleuk&mie
(C90.1), das EMP (C90.2) und das Solitare Plasmozytom (C90.3). Dabei stellt das Multiple
Myelom (ICD-10-Code C90.0) innerhalb der Diagnosegruppe ICD-10 C90 mit ca. 97,3 % den
weitaus grofiten prozentualen Anteil dar (BMS 2023a). Fiir die Angaben zur Inzidenz und
Prévalenz des Multiplen Myeloms und zur Bestimmung der Zielpopulation von Ide-Cel werden
deshalb naherungsweise die epidemiologischen Kennzahlen fiir den Diagnosecode ICD-10 C90
verwendet.

Inzidenz

Fur das Berichtsjahr 2019 liegt die Inzidenz des Plasmozytoms (ICD-10 C90) bei 6.690 Fallen
(ZfKD 2021). Seit 2005 waren keine wesentlichen Anderungen der Erkrankungsraten zu
beobachten, sodass von einer gleichbleibenden bzw. leicht sinkenden Inzidenz ausgegangen
wird (RKI 2023). Sowohl die rohen Raten als auch die Fallzahlen zeigen, dass die
Erkrankungsrate bei Mannern etwas hoher ist als bei Frauen (siehe Tabelle 3-4).

Tabelle 3-4: Inzidenz des Plasmozytoms (ICD-10 C90) fiir die Jahre 2009 bis 2019
2009 | 2010 | 2011 | 2012 |2013 | 2014 | 2015 | 2016 | 2017 | 2018 | 2019

Inzidenz, Rohe Rate pro 100.000 Einwohner in Deutschland
weiblich 74 74 7,6 7,5 7,5 7,7 7,9 7,7 7,6 7,0 7,0
mannlich | 8,6 8,8 9,7 9,6 9,6 9,5 10,1 | 104 |97 9,2 9,1
Gesamt 8,0 8,1 8,6 8,5 8,5 8,6 9,0 9,0 8,7 8,1 8,1
Inzidenz, Fallzahlen in Deutschland
weiblich 3.103 | 3.067 | 3.109 | 3.082 | 3.085 | 3.166 | 3.290 | 3.204 | 3.184 | 2.931 | 2.949
maénnlich 3.435 | 3535 | 3.792 | 3.778 | 3.774 | 3.777 | 4.063 | 4204 | 3.971 | 3.770 | 3.741
Gesamt 6.538 | 6.602 | 6.901 | 6.860 | 6.859 | 6.943 | 7.353 | 7.408 | 7.155 | 6.701 | 6.690

Abkiirzungen: ICD-10: Internationale statistische Klassifikation der Krankheiten und verwandter
Gesundheitsprobleme (International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems),
10. Revision

Quelle: ZfKD 2021

Das mediane Erkrankungsalter liegt bei 72 Jahren fiir M&nner und bei 75 Jahren flr Frauen
(RKI 2023). Das Risiko am Multiplen Myelom zu erkranken, steigt in héherem Alter deutlich
an. Erkrankungen vor dem 45. Lebensjahr sind duerst selten (siehe Abbildung 3-3).
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Abbildung 3-3: Altersspezifische Erkrankungsraten je 100.000 Einwohner nach Geschlecht
far ICD-10 C90 in Deutschland in den Jahren 2019 bis 2020
Abkiirzungen: ICD-10: Internationale statistische Klassifikation der Krankheiten und verwandter

Gesundheitsprobleme (International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems),
10. Revision

Quelle: RKI 2023

Pravalenz

Die 10-Jahrespravalenz des Plasmozytoms in Deutschland lag im Jahr 2019 bei 32.160 Féllen
(ZfKD 2021). Die 10-Jahrespravalenz bezeichnet die Anzahl der zum Ende des angegebenen
Jahres lebenden Personen, die innerhalb der zehn Jahre zuvor erstmals erkrankt sind. In der
Datenbank des ZfKD ist die jeweilige 10-Jahrespravalenz fur die Jahre 2009 bis 2019
angegeben. Die héhere Neuerkrankungsrate bei Mannern schlégt sich auch in einer héheren
10-Jahrespravalenz nieder (siehe Tabelle 3-5).
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Tabelle 3-5: 10-Jahresprévalenz des Plasmozytoms (ICD-10 C90) von 2009 bis 2019
2009 2010 (2011 (2012 2013 |2014 [2015 2016 |2017 |2018 |2019

10-Jahrespravalenz, Rohe Rate pro 100.000 Einwohner in Deutschland
weiblich 27,2 28,2 293 306 31,0 320 331 335 (341 (342 336
ménnlich |{32,7 |34,0 (358 (38,3 |395 40,3 |414 429 435 439 |439
Gesamt |29,9 31,0 325 (344 352 (361 |372 |382 |388 |39,0 |387
10-Jahrespréavalenz, Fallzahlen in Deutschland
weiblich  [11.346 |11.729 |12.195 |12.602 |12.773 |13.235 |13.770 |14.032 |14.318 |14.386 |14.164
mannlich |13.120 | 13.651 |14.404 |15.083 |15.639 |16.067 |16.782 |17.472 |17.773 |17.980 |17.996
Gesamt 24.466 |25.380 |26.599 |27.685 |28.412 |29.302 |30.552 |31.504 |32.091 |32.366 |32.160

Abkirzungen: ICD-10: Internationale statistische Klassifikation der Krankheiten und verwandter
Gesundheitsprobleme (International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems),
10. Revision

Quelle: ZfKD 2021

Die relative Uberlebensrate nach fiinf Jahren wird vom RKI aktuell mit 58 % bei Frauen und
56 % bei Mannern angegeben. Nach zehn Jahren betragt die relative Uberlebensrate 38 % bei
Mannern und 38 % bei Frauen (siehe Abbildung 3-4) (RKI 2023). Die Prognose fir die
betroffenen Patient:innen ist somit trotz der Zulassung neuer Therapieoptionen in den
vergangenen Jahren nach wie vor unginstig.
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Abbildung 3-4: Absolute und relative Uberlebensraten bis 10 Jahre nach Erstdiagnose, nach
Geschlecht fur ICD-10 C90 in Deutschland in den Jahren 2019 bis 2020

Abkiirzungen: abs.: Absolut; ICD-10: Internationale statistische Klassifikation der Krankheiten und verwandter
Gesundheitsprobleme (International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems),

10. Revision; rel.: Relativ

Quelle: RKI 2023
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Geben Sie nachfolgend an, ob und, wenn ja, welche wesentlichen Anderungen hinsichtlich
Pravalenz und Inzidenz der Erkrankung in Deutschland innerhalb der nachsten 5 Jahre zu
erwarten sind. Verwenden Sie hierzu eine tabellarische Darstellung. Begrinden Sie lhre
Aussagen durch die Angabe von Quellen.

Ausgehend von den fur die vergangenen Jahre dokumentierten Daten zur Inzidenz und
Pravalenz des Plasmazytoms (ICD-10C90) wird mithilfe der mittleren jahrlichen
Steigerungsrate die weitere Entwicklung der epidemiologischen Kennzahlen fiir die nachsten
funf Jahre prognostiziert. Flr die Berechnung der mittleren jahrlichen Steigerungsrate werden
die Werte (ber die letzten verfugbaren funfJahre herangezogen, um die aktuelle
Therapiesituation im Multiplen Myelom bestmdglich abzubilden und deren fortwirkenden
Effekt zu berucksichtigen. Aktuelle Zahlen liegen fur das Jahr 2019 vor, sodass die mittlere
jahrliche Steigerungsrate basierend auf den Werten der Jahre 2014 und 2019 nach folgender
Formel ermittelt wird:

s (Wert 2019
mittlere jahrliche Steigerungsrate tiber 5 Jahre = |———— 1
Wert 2014

Fur den Betrachtungszeitraum der letzten funf Jahre ergibt sich zwischen den Jahren 2014 und
2019 eine durchschnittliche jahrliche Steigerungsrate der Inzidenz von -0,74 %:

Steigerungsrate der Inzidenz (2014 bis 2019) = 5’% - 1=-0,74%

GleichermaBen wird fir die Berechnung der mittleren jdhrlichen Steigerungsrate der
10-Jahrespravalenz vorgegangen. Fir den Betrachtungszeitraum der letzten finf Jahre ergibt
sich zwischen den Jahren 2014 und 2019 eine durchschnittliche jahrliche Steigerungsrate der
10-Jahrespravalenz von 1,88 %:

Steigerungsrate der 10-Jahrespravalenz (2014 bis 2019) = 5’% - 1=1,88%

Unter der Annahme einer gleichbleibenden Steigerungsrate werden die Fallzahlen zur Inzidenz
und Pravalenz fur die Jahre 2020 bis 2029 fortgeschrieben (siehe Tabelle 3-6).
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Tabelle 3-6: Prognostizierte Fallzahlen fur das Plasmozytom (ICD-10 C90) von 2020 bis
2029

2020 2021 2022 2023 2024 2025 2026 2027 2028 2029
Prognostizierte Inzidenz?
6.641 6.592 6.543 6.495 6.447 6.399 6.352 6.305 6.258 6.212
Prognostizierte 10-Jahrespravalenz®
32.764 | 33380 | 34.007 |34.646 | 35297 |35.960 |36.636 |37.324 |38.025 | 38.739

a: mittlere jahrliche Steigerungsrate Inzidenz (2014 bis 2019) = -0,74 %
b: mittlere jahrliche Steigerungsrate 10-Jahrespravalenz (2014 bis 2019) = 1,88 %

Abkiirzungen: ICD-10: Internationale statistische Klassifikation der Krankheiten und verwandter
Gesundheitsprobleme (International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems),
10. Revision

Quelle: Eigene Berechnung BMS 2023a

3.2.4 Anzahl der Patienten in der Zielpopulation

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-7 die Anzahl der Patienten in der GKV an, flr die
eine Behandlung mit dem zu bewertenden Arzneimittel in dem Anwendungsgebiet, auf das sich
das vorliegende Dokument bezieht, gemaR Zulassung infrage kommt (Zielpopulation). Die
Angaben sollen sich auf einen Jahreszeitraum beziehen. Berucksichtigen Sie auch, dass das zu
bewertende Arzneimittel ggf. an bisher nicht therapierten Personen zur Anwendung kommen
kann; eine lediglich auf die bisherige Behandlung begrenzte Beschreibung der Zielpopulation
kann zu einer Unterschatzung der Zielpopulation fiilhren. Bitte beachten Sie hierzu auch die
weiteren Hinweise unter Kapitel 3.2.6 Beschreibung der Informationsbeschaffung flir Abschnitt
3.2. Stellen Sie Ihre Berechnungen mdglichst in einer Excel Tabelle dar und fligen diese als
Quelle hinzu.

Generell sollen flr die Bestimmung des Anteils der Versicherten in der GKV Kennzahlen der
Gesetzlichen Krankenversicherung basierend auf amtlichen Mitgliederstatistiken verwendet
werden (www.bundesgesundheitsministerium.de).

Tabelle 3-7: Anzahl der GKV-Patienten in der Zielpopulation

Bezeichnung der Therapie Anzahl der Patientenin | Anzahl der GKV-Patienten

(zu bewertendes Arzneimittel) | der Zielpopulation in der Zielpopulation
(inklusive Angabe der (inklusive Angabe der
Unsicherheit) Unsicherheit)

Ide-Cel (Abecma®) 5.586 bis 6.003 4.875 bis 5.240

Abkiirzungen: lde-Cel: Idecabtagen vicleucel; GKV: Gesetzliche Krankenversicherung
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Begrinden Sie die Angaben in Tabelle 3-7 unter Nennung der verwendeten Quellen. Ziehen Sie
dabei auch die Angaben zu Pravalenz und Inzidenz (wie oben angegeben) heran. Stellen Sie
Ihre Berechnungen maglichst in einer Excel-Tabelle dar und fligen diese als Quelle hinzu. Alle
Annahmen und Kalkulationsschritte sind darzustellen und zu begriinden. Die Berechnungen
missen auf Basis dieser Angaben nachvollzogen werden kdnnen. Machen Sie auch Angaben
zur Unsicherheit, z. B. Angabe einer Spanne.

Die Zielpopulation von Ide-Cel umfasst erwachsene Patienten mit rezidiviertem und
refraktarem multiplen Myelom, die mindestens zwei vorausgegangene Therapien,
einschlieBlich eines Immunmodulators, eines Proteasominhibitors und eines Anti-CD38-
Antikdrpers, erhalten und unter der letzten Therapie eine Krankheitsprogression gezeigt haben
(BMS 2024).

Es liegen keine fiir den deutschen Versorgungskontext relevanten Quellen oder Publikationen
vor, die diese spezifische Zielpopulation direkt abbilden. Die Anzahl der Patient:innen in der
GKYV in der Zielpopulation von Ide-Cel wird daher in mehreren Schritten hergeleitet (siehe
Abbildung 3-5).
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. Patient:innen mit Plasmozytom
Schritt 1
amn (ICD-10 C90) }
Schritt 2 Patient:innen mit Multiplem Myelom

(ICD-10 C90.0)
Schritt 3 Patient:innen mit therapiebediirftigem
Multiplem Myelom

) Patient:innen, die bereits mind. zwel

Schritt 4 Vortherapien erhalten haben inkl. eines
IMiD®, PI und Anti-CD38-Antikérpers
Schritt 5 Patient:innen, die gesetzlich
krankenversichert sind

Zielpopulation in der gesetzlichen
Krankenversicherung (GKYV)

Abbildung 3-5: Herleitungsschritte zur Berechnung der GKV-Zielpopulation von Ide-Cel
Abkiirzungen: CD: Cluster of Differentiation; GKV: Gesetzliche Krankenversicherung; Ide-Cel: Idecabtagen
vicleucel; ICD-10: Internationale statistische Klassifikation der Krankheiten und verwandter
Gesundheitsprobleme (International Statistical Classification of Diseases and Related Health Problems),

10. Revision; IMiD®: Immunmodulator; PI: Proteasominhibitor.

Quelle: BMS 2023a

Im Folgenden wird die Vorgehensweise bei der Herleitung der GKV-Zielpopulation von
Ide-Cel in den dargestellten Herleitungsschritten im Detail erldutert und entsprechende
Unsicherheiten werden diskutiert. Die Berechnung erfolgt in Microsoft® Excel, wobei die
ermittelten Zahlen kaufmannisch auf ganze Zahlen gerundet werden (BMS 2023a).
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Schritt 1 — Patient:innen mit ICD-10 C90

Da es sich beim Multiplen Myelom um eine unheilbare Erkrankung handelt, bei der die relative
5-Jahresuberlebensrate bei 58 % bei Frauen und bei 56 % bei Mé&nnern liegt, ist fir die
Ermittlung der Anzahl von Patient:innen mit mehrfach rezidiviertem Multiplen Myelom die
Betrachtung der 10-Jahrespréavalenz sinnvoll (RKI12023). Als Grundlage fir die Herleitung der
Anzahl der Patient:innen in der GKV-Zielpopulation wird die in Tabelle 3-6 prognostizierte
10-Jahrespravalenz der Patient:innen mit der Diagnose ICD-10 C90 herangezogen.

Ausgehend von den aktuellen publizierten Fallzahlen, die der Datenbank des ZfKD fir das
Jahr 2019 zu entnehmen sind, wird unter Beriicksichtigung der mittleren j&hrlichen
Steigerungsrate von 1,88 % fir das Jahr 2024 eine prognostizierte Fallzahl von
35.297 Patient:innen angenommen (BMS 2023a). Diese Annahme ist mit Unsicherheiten
behaftet: In den vergangenen Jahren ist die Therapielandschaft im Multiplem Myelom einem
deutlichen Wandel unterlegen. Die Einfihrung zahlreicher neuer Wirkstoffe und
Wirkstoffklassen hat in den letzten Jahren zu deutlichen Verbesserungen im Therapieerfolg und
damit zu einem ldngeren PFS und OS der Patient:innen geflhrt, was einen starken Anstieg der
Prévalenz zur Folge hatte. Fir die Anwendung einer linearen Steigerungsrate wird davon
ausgegangen, dass sich dieser Trend unverdndert fortsetzt, was zu einer Uberschatzung der
Fallzahl fuhren kann. Auf der anderen Seite liegt das durchschnittliche Erkrankungsalter bei
uber 70 Jahren und der Anteil der dlteren Menschen an der Gesamtbevélkerung steigt. Somit
ist mit einer weiter zunehmenden Zahl von Patient:innen zu rechnen.

Obwohl das AWG von Ide-Cel ausschliel3lich Erwachsene umfasst, wird kein separater Schritt
zum Ausschluss von Patient:innen unter 18 Jahren durchgefihrt, da Myelomerkrankungen vor
dem 45. Lebensjahr auRerst selten sind. Im aktuellen RKI-Bericht lagen keine Félle unter
20 Jahren vor (RKI 2023). Daher werden alle 35.297 fiir das Jahr 2024 prognostizierten
Patient:innen fur die weitere Herleitung beriicksichtigt.

Schritt 2 — Patient:innen mit ICD-10 C90.0

Wie in Abschnitt 3.2.3 beschrieben, umfassen die Daten des ZfKD mit dem ICD-10-Code C90
die Erkrankungen ,Plasmozytom und bosartigen Plasmazellen-Neubildungen®. Diese
beinhalten neben dem Multiplen Myelom (C90.0) auch die Plasmazellleuk&mie (C90.1), das
EMP (C90.2) sowie das Solitare Plasmozytom (C90.3). Das Institut fir Qualitat und
Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) nimmt in der Bewertung der Therapiekosten
und Patient:innenzahlen im Rahmen des ersten Nutzenbewertungsverfahrens von Ide-Cel
(IQWiG-Bericht Nr. 1320) einen Anteilswert von 97,3 % von Myelomerkrankungen an der
Diagnosegruppe ICD-10-Code C90 als beste Schatzung an (IQWiG 2022). Diese Schatzung
wird daher im Folgenden ebenfalls fur die weitere Herleitung zugrunde gelegt.

Ubertragen auf die Gesamtzahl der Patient:innen mit der Diagnose ICD-10 C90 ergeben sich
34.344 Patient:innen mit einer Diagnose des Multiplen Myeloms (ICD-10 C90.0).
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Schritt 3 — Patient:innen mit therapiebedurftigem Multiplem Myelom

Innerhalb der Diagnose ICD-10 C90.0 ist neben dem Multiplen Myelom auch das SMM
enthalten. Patient:innen mit einem SMM haben in der Regel keine Symptome, kénnen jedoch
im Verlauf der Erkrankung ein erhdhtes Progressionsrisiko entwickeln und bei Erfullung der
SLiM Kriterien als therapiebedirftig eingestuft werden (Gerecke 2016; Lakshman 2018;
Rajkumar 2014).

Der Anteil der Patient:innen mit therapiebedurftigem Myelom wurde vom IQWiG in der
jungsten Dossierbewertung von Ide-Cel (IQWiG-Bericht Nr. 1320) auf Basis friherer
Bewertungsverfahren auf 85,6 % bis 92,0 % beziffert (IQWiG 2022). Angewendet auf die Zahl
der Patient:innen mit ICD-10 C90.0 bediirfen schatzungsweise 29.398 bis 31.596 Patient:innen
einer Anti-Myelom-Therapie.

Schritt 4 — Patient:innen, die bereits mindestens zwei Vortherapien erhalten haben

Das AWG von Ide-Cel bezieht sich auf die Behandlung des rezidivierten und refraktaren
multiplen Myeloms bei erwachsenen Patienten, die mindestens zwei vorausgegangene
Therapien, einschlieBlich eines Immunmodulators, eines Proteasominhibitors und eines Anti-
CD38-Antikorpers, erhalten und unter der letzten Therapie eine Krankheitsprogression gezeigt
haben (BMS 2024). Zur Quantifizierung der Patient:innen mit einer entsprechenden
therapeutischen Historie, wird auf eine retrospektive Auswertung (TherapieMonitor Multiples
Myelom) zurtickgegriffen (TriNetX Oncology GmbH 2023). Diese baut auf einer friiheren
Datenanalyse des TherapieMonitors Multiples Myelom in 2020-2021 zur Zielpopulation von
Ide-Cel im Rahmen des ersten Nutzenbewertungsverfahren auf und bericksichtigt so neben der
friheren Therapielinie ebenfalls die dynamische Entwicklung im Therapiefeld von Ide-Cel.

Das Versorgungsforschungsprojekt TherapieMonitor Multiples Myelom von TriNetX
Oncology GmbH ist eine représentative deutschlandweite Datenerhebung von Patient:innen mit
Multiplem Myelom, die seit 2004 mehrfach durchgefiihrt wurde. Der TherapieMonitor umfasst
die retrospektive Dokumentation und Auswertung von Therapieverldufen von Patient:innen mit
Multiplem Myelom in einer reprdasentativen Stichprobe von Behandlungszentren in
Deutschland.

Beim TherapieMonitor Multiples Myelom handelt es sich um eine Untersuchung auf Basis von
Sekunddrdaten aus Patient:innenakten. Die Erhebung ist eine Querschnittsanalyse von
Patient:innen, die in dem definierten Analysezeitraum (2022) aufgrund ihrer Diagnose
Multiples Myelom (ICD-10 C90.0) behandelt wurden. Es wurden ausschlie3lich Patient:innen
mit symptomatischen Multiplem Myelom in die Analyse eingeschlossen. Nicht beruicksichtigt
wurden Patient:innen mit asymptomatischen Multiplem Myelom (SMM) oder MGUS.
Ebenfalls wurden keine Patient:innen mit solitarem Plasmozytom, Plasmazellleukdmie oder
ohne gesicherte Diagnose des Multiplen Myeloms betrachtet. Basierend auf den in den
Patient:innenakten dokumentierten Daten wurde retrospektiv der gesamte Therapieverlauf der
einzelnen anonymisierten Patient:innen in einem online Dokumentationsbogen erfasst
(TriNetX Oncology GmbH 2023).
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Da die Zielpopulation von Ide-Cel lediglich behandlungsbedirftige Patient:innen mit
Multiplem Myelom umfasst, werden in der Auswertung des TherapieMonitor Multiples
Myelom ausschlief3lich Patient:innen berlicksichtigt, die folgende Einschlusskriterien erftllen:

e Diagnose ,,Multiples Myelom* (ICD-10 C90.0)
o Laufende kausale Therapie in der Beobachtungsperiode 2022

Basierend auf dieser Population wird analysiert, wie viele Patient:innen im Therapieverlauf
bereits mindestens zwei Vortherapien, einschlieRlich eines IMiD®, eines Pl und eines
Anti-CD38-Antikorpers, erhalten haben. Als eine Therapielinie wurden im TherapieMonitor
Multiples Myelom alle Therapiemalnahmen definiert, die nach einer Therapieentscheidung
durchgefihrt werden, bis es zu einem erneuten Progress/Rezidiv kommt.

Im Analysezeitraum waren 3.817 Patient:innen mit behandlungsbedirftigem Multiplen
Myelom dokumentiert (siehe Tabelle 3-8), sodass damit etwa 11 % der geschéatzten
10-Jahrespravalenz des Multiplen Myeloms umfasst sind. Alle erfassten Patient:innen waren
uber 18 Jahre alt. Von diesen Patient:innen haben 1.402 Patient:innen (37 %) bereits zwei oder
mehr vorausgegangene Therapielinien erhalten und befinden sich somit zum Zeitpunkt der
Analyse in dritter oder spaterer Therapielinie, wobei 1.282 Patient:innen (34 %) bereits mit
mindestens einem IMiD® und einem PI behandelt wurden. Bei 19 % der Patient:innen wurde
zudem eine Therapie mit einem Anti-CD38-Antikorper gegeben (TriNetX Oncology GmbH
2023).

Tabelle 3-8: Patient:innen mit mindestens zwei Vortherapien einschlieRlich eines IMiD®,
eines Pl und eines Anti-CD38-Antikorpers im TherapieMonitor Multiples Myelom, 2022

Kriterium Im Analysezeitraum
behandelte Patient:innen
N (%0)
Patient:innen mit Multiplem Myelom (ICD-10 90.0) 3.817 (100 %)
Patient:innen > 18 Jahre 3.817 (100 %)
Davon in 3. oder spaterer Therapielinie 1.402 (37 %)
Davon mit IMiD® und P1 Vorbehandlung 1.282 (34 %)
Davon mit Anti-CD38-Antikdrper VVorbehandlung 718 (19 %)
Anteil der Patient:innen mit Multiplem Myelom, die mindestens 718 (19 %)
zwei Vortherapien, einschlieRlich eines IMiD®, eines P1 und eines
Anti-CD38-Antikdrpers, erhalten haben

Abkiirzungen: CD: Cluster of Differentiation; ICD-10: Internationale statistische Klassifikation der
Krankheiten und verwandter Gesundheitsprobleme (International Statistical Classification of Diseases and
Related Health Problems), 10. Revision; IMiD®: Immunmodulator; N: Anzahl Patient:innen;

PI: Proteasominhibitor

Quelle: TriNetX Oncology GmbH 2023

GemaR der Auswertung des TherapieMonitor Multiples Myelom belduft sich der Anteil der
Patient:innen, die im Rahmen von mindestens zwei Vortherapien bereits einen IMiD®, einen Pl
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und einen Anti-CD38-Antikdrper erhalten haben, auf 19 % der Patient:innen. Damit ist der
Anteil dieser Patient:innenpopulation seit 2020 um 8 Prozentpunkte, von 11 % auf 19 %
gestiegen. Dies ist vor allem auf den zunehmenden Einsatz von Anti-CD38-Antikdrpern und
Dreifachkombinationstherapien auch in friiheren Therapielinien zurlickzufiihren. Entsprechend
zeigt sich, dass der Anteil von Patient:innen mit Multiplem Myelom in der dritten oder spateren
Therapielinie, die neben einem IMiD® und PI auch eine Anti-CD38-Vortherapie erhalten
haben, in den Jahren 2020 bis 2022 von 32 % auf 51 % gestiegen ist.

Diese Patient:innen représentieren die GréRRe der Zielpopulation von Ide-Cel, die 2022 aufgrund
ihrer Erkrankung nach einem Progress bzw. einem Rezidiv der Erkrankung eine weitere
Therapie erhielten. Es ist davon auszugehen, dass die Quantifizierung anhand des
TherapieMonitor Multiples Myelom eine reprasentative und belastbare Schétzung der
Zielpopulation von Ide-Cel darstellt.

Bezogen auf die in den Schritten 1 bis 3 ermittelte Anzahl der Patientiinnen mit einem
therapiebedirftigen Multiplen Myelom von 29.398 bis 31.596 Patient:innen, belduft sich die
Anzahl der Patient:innen mit rezidiviertem und refraktdrem Multiplen Myelom, die bereits
mindestens zwei Vortherapien, einschlieBlich eines IMiD®, eines Pl und eines Anti-CD38-
Antikorpers, erhalten haben auf 5.586 bis 6.003 Patient:innen.

Schritt 5 — Patienten in der gesetzlichen Krankenversicherung

Fur die Zielpopulation zu berticksichtigen sind ausschlieBlich Patient:innen, die in der GKV
versichert sind. Fur die Anzahl der GKV-Versicherten wurde die Angabe des
Bundesministeriums fur Gesundheit (BMG) sowie die Angaben zur Gesamtbevélkerung
Deutschlands vom Deutschen Statistischen Bundesamt (Destatis) im selben Jahr herangezogen.
Fur das letzte vollstandig erfasste Jahr 2022 ergibt sich bei 73.629.888 gesetzlich Versicherten
und einem Bevolkerungsstand von 84.358.845 Personen ein Anteil von 87,3 % Personen in der
GKV (BMG 2022; Destatis 2024).

Es ergibt sich somit eine GKV-Zielpopulation von 4.875 bis 5.240 Patient:innen.

Zusammenfassung

Die GKV-Zielpopulation von Ide-Cel wurde schrittweise hergeleitet und liegt in einem Bereich
zwischen 4.875 bis 5.240 Patient:innen (siehe Tabelle 3-9) (BMS 2023a).
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Tabelle 3-9: Herleitung der Anzahl der GKV-Patient:innen in der Zielpopulation

Population Anteil Anzahl der
Patient:innen?
Schritt 1 Prognostizierte 10-Jahresprévalenz der 100,0 % 35.297
Patient:innen mit ICD-10 C90 im Jahr 2021
Schritt 2 Patient:innen mit ICD-10 C90.0 (Multiples 97,3 % 34.344
Myelom)
Schritt 3 Patient:innen mit therapiebedurftigem 85,6 % bis 92,0 % | 29.398 bis 31.596
Multiplen Myelom
Schritt 4 Patient:innen, die bereits mindestens zwei 19 % 5.586 bis 6.003
Vortherapien, einschlieRlich eines IMiD®,
eines Pl und eines Anti-CD38-Antikorpers,
erhalten haben
Schritt 5 Patient:innen in der GKV 87.3% 4.875 bis 5.240
Anzahl der Patient:innen in der GKV-Zielpopulation 4.875 bis 5.240

a: Anzahl der Patient:innen kaufmannisch auf ganze Zahlen gerundet

Abkiirzungen: CD: cluster of differentiation; GKV: Gesetzliche Krankenversicherung; ICD-10: Internationale
statistische Klassifikation der Krankheiten und verwandter Gesundheitsprobleme (International Statistical
Classification of Diseases and Related Health Problems), 10. Revision. IMiD®: Immunmodulator;

PI: Proteasominhibitor

Quelle: BMS 2023a

Der Herleitung des Anteils der Zielpopulation ist mit Unsicherheiten verbunden, da keine
Datenquellen vorliegen, welche die Zielpopulation direkt abbilden. Aus diesem Grund muss
die Anzahl der Patient:innen in der Zielpopulation n&dherungsweise anhand mehrerer Schritte
hergeleitet werden. Fir die Herleitung werden die jeweils besten verfligbaren Datenquellen
herangezogen.

Bei der herangezogenen Sekundardatenanalyse und allen anderen Datenquellen handelt es sich
um Stichproben, die einen Teil der jeweils betrachteten Population abbilden. Allerdings ist
insbesondere bei der Sekundardatenanalyse davon auszugehen, dass diese basierend auf der
Beschreibung der Zielpopulation als reprasentativ fur die Zielpopulation anzusehen ist und
aufgrund der zugrundeliegenden Primdrdatenquellen den deutschen Versorgungskontext
adaquat widerspiegelt. Zusammenfassend stellt diese Auswertung die beste verfiighare Evidenz
zur Schatzung der Patient:innen, die mindestens zwei Vortherapien, einschlieBlich eines
IMiD®, eines Pl und eines Anti-CD38-Antikorpers, erhalten haben dar.

3.2.5 Angabe der Anzahl der Patienten mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-10 die Anzahl der Patienten an, fur die ein
therapeutisch bedeutsamer Zusatznutzen besteht, und zwar innerhalb des Anwendungsgebiets,
auf das sich das vorliegende Dokument bezieht. Die hier dargestellten Patientengruppen sollen
sich unmittelbar aus der Nutzenbewertung in Modul 4 ergeben. Ziehen Sie hierzu die Angaben
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aus Modul 4, Abschnitt 4.4.3 heran und differenzieren Sie ggf. zwischen Patientengruppen mit
unterschiedlichem AusmaR des Zusatznutzens. Fiigen Sie fur jede Patientengruppe eine neue
Zeile ein.

Tabelle 3-10: Anzahl der Patienten, fur die ein therapeutisch bedeutsamer Zusatznutzen
besteht, mit Angabe des AusmaRes des Zusatznutzens (zu bewertendes Arzneimittel)

Bezeichnung der Therapie Bezeichnung der Patientengruppe | Ausmald des Anzahl der
(zu bewertendes mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzens Patienten in
Arzneimittel) Zusatznutzen der GKV
Ide-Cel (Abecma®) Erwachsene Patienten mit betrachtlich 4.875 bis 5.240

rezidiviertem und refraktarem
multiplem Myelom, die mindestens
zwei vorausgegangene Therapien,
einschliel3lich eines
Immunmodulators, eines
Proteasominhibitors und eines Anti-
CD38-Antikorpers, erhalten und
unter der letzten Therapie eine
Krankheitsprogression gezeigt
haben

Abkiirzungen: lde-Cel: Idecabtagen vicleucel; CD: Cluster of Differentiation; GKV: Gesetzliche
Krankenversicherung; IMiD®: Immunmodulator; PI: Proteasominhibitor

Begrinden Sie die Angaben in Tabelle 3-10 unter Nennung der verwendeten Quellen. Ziehen
Sie dabei auch die Angaben zu Pravalenz und Inzidenz (wie im Abschnitt 3.2.3 angegeben)
heran.

Die in Tabelle 3-10 angegebene Anzahl der Patient:innen, fur die ein therapeutisch bedeutsamer
Zusatznutzen besteht, entspricht der in Abschnitt 3.2.4 hergeleiteten Anzahl von gesetzlich
versicherten Patient:innen in der Zielpopulation im AWG von lde-Cel.

Es ergeben sich im Hinblick auf das AusmaR des Zusatznutzens keine Unterschiede fiir
bestimmte Subgruppen innerhalb des AWG (siehe Modul 4).

3.2.6 Beschreibung der Informationsbeschaffung ftir Abschnitt 3.2

Erlautern Sie das Vorgehen zur Identifikation der in den Abschnitten 3.2.1 bis 3.2.5 genannten
Quellen (Informationsbeschaffung). Im Allgemeinen sollen deutsche Quellen bzw. Quellen, die
uber die epidemiologische Situation in Deutschland Aussagen erlauben, herangezogen werden.
Weiterhin sind bevorzugt offizielle Quellen zu nutzen. Sollten keine offiziellen Quellen
verfigbar sein, sind umfassende Informationen zum methodischen Vorgehen bei der
Datengewinnung und Auswertung erforderlich (u. a. Konkretisierung der Fragestellung,
Operationalisierungen, Beschreibung der Datenbasis [u.a. Umfang und Ursprung der
Datenbasis, Erhebungsjahr/e, Ein- und Ausschlusskriterien], Patientenrekrutierung, Methode
der Datenauswertung, Reprasentativitat), die eine Beurteilung der Qualitdt und
Reprasentativitat der epidemiologischen Informationen erlauben. Bitte orientieren Sie sich im
Falle einer Sekundardatenanalyse an den aktuellen Fassungen der Leitlinien Gute Praxis
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Sekundardatenanalyse und Guter Epidemiologischer Praxis sowie an STROSA, dem
Berichtsformat flr Sekundardatenanalysen.

Wenn eine Recherche in offiziellen Quellen oder in bibliografischen Datenbanken durchgefihrt
wurde, sollen Angaben zu den Suchbegriffen, den Datenbanken/ Suchoberflachen, dem Datum
der Recherche nach den Ublichen Vorgaben gemacht werden. Die Ergebnisse der Recherche
sollen dargestellt werden, damit nachvollziehbar ist, welche Daten bzw. Publikationen
bertcksichtigt bzw. aus- und eingeschlossen wurden. Sofern erforderlich, kbnnen Sie zur
Beschreibung der Informationsbeschaffung weitere Quellen benennen.

Wenn eine (hier optionale) systematische bibliografische Literaturrecherche durchgefihrt
wurde, soll eine vollstandige Dokumentation erfolgen. Die entsprechenden Anforderungen an
die Informationsbeschaffung sollen nachfolgend analog den Vorgaben in Modul 4 (siehe
Abschnitte 4.2.3.2 Bibliografische Literaturrecherche, 4.3.1.1.2 Studien aus der
bibliografischen Literaturrecherche, Anhang 4-A, 4-C) umgesetzt werden.

Abschnitt 3.2.1und 3.2.2

Die Beschreibung der Erkrankung sowie die Ableitung des therapeutischen Bedarfs erfolgte
auf Basis aktueller nationaler und internationaler relevanter Leitlinien im AWG sowie
medizinischer Fachpublikationen. Der Identifikation der Quellen lag eine Recherche in den
nationalen und internationalen Leitliniendatenbanken sowie den Internetseiten fachspezifischer
Gesellschaften bzw. Arbeitsgemeinschaften zugrunde. Gesucht wurde sowohl nach dem
deutschen als auch englischen indikationsspezifischen Uberbegriff ,Myelom* bzw.
»Myeloma“. Die Informationen wurden bis zum 01.01.2024 kontinuierlich durch orientierende
Literaturrecherchen erganzt.

Abschnitt 3.2.3

Zur Abschatzung der Pravalenz und Inzidenz des Multiplen Myeloms in Deutschland wurden
die gemeinsame Publikation der Gesellschaft der epidemiologischen Krebsregister in
Deutschland (GEKID) und des ZfKD ,,Krebs in Deutschland fiir 2019/2020 in der 14. Auflage
des RKI Deutschland (RKI 2023) herangezogen sowie entsprechende Datenbankabfragen zu
spezifischen  epidemiologischen  Kennzahlen auf der Homepage des ZfKD
(www.krebsdaten.de) durchgefiihrt.

Die letzte Abfrage der Datenbank sowie der Dokumente erfolgte am 01.12.2023.

Bei den Daten des RKI-Berichts handelt es sich um bevélkerungsbezogene Daten der
epidemiologischen Krebsregister in Deutschland. Derzeit ist noch keine flachendeckende und
vollzahlige Datenerfassung Uber die epidemiologischen Krebsregister erreicht, weshalb die
vom RKI berichtete Zahl der jahrlich in Deutschland neu aufgetretenen Krebserkrankungen mit
einer gewissen Unsicherheit verbunden ist. Die Daten gelten mit einer geschéatzten
Vollzéhligkeit von mindestens 90 % dennoch als allgemein akzeptierte Datenquelle.
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Abschnitt 3.2.4 und 3.2.5

Far die Ermittlung der Anzahl der Patient:innen in der Zielpopulation wurde, ausgehend von
der laut RKI angegebenen Prdvalenz, eine schrittweise Eingrenzung der Patient:innen in
Hinblick auf die Zielpopulation definierenden Charakteristika vorgenommen.

Da spezifisch fiir die Zielpopulation ,,Erwachsene Patienten mit rezidiviertem und refraktarem
multiplen Myelom, die mindestens zwei vorausgegangene Therapien, einschlieBlich eines
Immunmodulators, eines Proteasominhibitors und eines Anti-CD38-Antikdrpers, erhalten und
unter der letzten Therapie eine Krankheitsprogression gezeigt haben* keine epidemiologischen
Malizahlen zur Verfugung stehen, wurde eine Sekundardatenanalyse durchgefihrt, anhand
derer sich die GroRBe der Zielpopulation abschatzen l&sst. Eine genaue Beschreibung der
Datenquelle und angewandten Methodik ist im entsprechenden Bericht dokumentiert (TriNetX
Oncology GmbH 2023).

Die schrittweisen Berechnungen inklusive aller zugrundeliegenden Quellen sind in einer
Excel-Tabelle dokumentiert (BMS 2023a).

3.2.7 Referenzliste fur Abschnitt 3.2

Listen Sie nachfolgend alle Quellen (z. B. Publikationen), die Sie in den Abschnitten 3.2.1 bis
3.2.6 angegeben haben (als fortlaufend nummerierte Liste). Verwenden Sie hierzu einen
allgemein gebrauchlichen Zitierstil (z. B. Vancouver oder Harvard). Geben Sie bei
Fachinformationen immer den Stand des Dokuments an.
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3.3 Kosten der Therapie fur die gesetzliche Krankenversicherung

Im Abschnitt 3.3 wird an mehreren Stellen gefordert, Spannen anzugeben, wenn dies an den
entsprechenden Stellen zutrifft. Mit diesen Spannen ist in den nachfolgenden Tabellen
konsequent weiterzurechnen, sodass daraus in Tabelle 3-10 Angaben flir Jahrestherapiekosten
pro Patient mit einer Unter- und Obergrenze resultieren.

Die Kosten sind sowohl fur das zu bewertende Arzneimittel als auch fur alle vom Gemeinsamen
Bundesausschuss als zweckméRige Vergleichstherapie bestimmten Therapien anzugeben.

Therapieabbriiche sind in den Tabellen 3-1 bis 3-10 nicht zu veranschlagen; sie sind im
Abschnitt 3.3.6 darzustellen.

Die Zielpopulation von Ide-Cel umfasst erwachsene Patienten mit rezidiviertem und
refraktarem multiplen Myelom, die mindestens zwei vorausgegangene Therapien,
einschlieBlich eines Immunmodulators, eines Proteasominhibitors und eines Anti-CD38-
Antikorpers, erhalten und unter der letzten Therapie eine Krankheitsprogression gezeigt haben
(BMS 2024b). Diese umfasst somit auch Patient:innen mit rezidiviertem und refraktdrem
Multiplen Myelom, die mindestens drei vorausgegangene Therapien, einschlieRlich eines
IMiD®, eines PI und eines Anti-CD38-Antikorpers, erhalten und unter der letzten Therapie eine
Krankheitsprogression gezeigt haben (siehe Abschnitt 3.1)

Im Rahmen eines Beratungsgesprachs mit dem G-BA am 11.01.2023 (Vorgangsnummer 2022-
B-283 (G-BA 2023a)) wurde vom G-BA die folgende zVT festgelegt: ,,ZweckmaRige
Vergleichstherapie flr Idecabtagen vicleucel als Monotherapie:

- Bortezomib in Kombination mit pegyliertem liposomalen Doxorubicin oder
- Bortezomib in Kombination mit Dexamethason oder

- Lenalidomid in Kombination mit Dexamethason oder

- Pomalidomid in Kombination mit Dexamethason oder

- Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason oder

- Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason oder

- Carfilzomib in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason oder

- Carfilzomib in Kombination mit Dexamethason oder

- Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason oder

- Daratumumab in Kombination mit Bortezomib und Dexamethason oder

- Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason oder
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- Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason* (G-BA 2023a).

In den nachfolgenden Abschnitten des Kapitels 3.3 werden die jahrlichen Arzneimittelkosten,
die je Patient:in bei einer Behandlung mit Ide-Cel sowie mit den zVT anfallen, dargestellt.

Um die gesamten Jahrestherapiekosten pro Patient:in zu ermitteln, werden zudem die fur die
Gesetzliche Krankenversicherung (GKV) relevanten zusétzlichen sowie sonstigen Leistungen
dargelegt und bertiicksichtigt.

Eine vollstdndige Berechnung aller vom G-BA als zVT definierten Wirkstoffe ist der dem
Dossier angehangten Excel-Datei zu entnehmen (BMS 2024a).

Fur die Berechnung der Jahrestherapiekosten aller Wirkstoffe werden die Angaben zu
Behandlungsschema und Dosierung ausschlieBlich gemdR der jeweils zugelassenen
Behandlungsregime laut Fachinformation beriicksichtigt.

3.3.1 Angaben zur Behandlungsdauer

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-11 an, nach welchem Behandlungsmodus (z. B.
kontinuierlich, in Zyklen, je Episode, bei Bedarf) das zu bewertende Arzneimittel und die
zweckmaRige Vergleichstherapie eingesetzt werden. Machen Sie diese Angaben getrennt fur
die Zielpopulation sowie fur die Patientengruppen mit therapeutisch bedeutsamem
Zusatznutzen (siehe Abschnitt 3.2). Geben Sie die Anzahl der Behandlungen pro Patient pro
Jahr, die Behandlungsdauer je Behandlung in Tagen sowie die daraus resultierenden
Behandlungstage pro Jahr an. Falls eine Therapie langer als ein Jahr dauert, jedoch zeitlich
begrenzt ist, soll zusatzlich die Gesamttherapiedauer angegeben werden. Fugen Sie fur jede
Therapie, Behandlungssituation und jede Population bzw. Patientengruppe eine neue Zeile ein.

Zur Ermittlung der Kosten der Therapie missen Angaben zur Behandlungsdauer auf
Grundlage der Fachinformation gemacht werden. Zunachst ist auf Grundlage der
Fachinformation zu prifen, ob es unterschiedliche Behandlungssituationen oder
Behandlungsdauern gibt. Mit einer Behandlungssituation ist gemeint, dass fir Patienten
aufgrund unterschiedlicher Eigenschaften unterschiedliche Behandlungsdauern veranschlagt
werden, z. B. 12 Wochen vs. 24 Wochen. Mit Behandlungsdauer ist hier gemeint, dass
unabhangig von diesen in der Fachinformation vorgegebenen Patienteneigenschaften eine
Spanne der Behandlungsdauer gewahlt werden kann, z. B. 12 bis 15 Wochen. Die Angaben sind
fir jede Behandlungssituation einzeln zu machen. Ist fur eine Behandlungssituation keine
eindeutige Behandlungsdauer angegeben, sondern eine Zeitspanne, dann ist die jeweilige
Unter- und Obergrenze anzugeben und bei den weiteren Berechnungen zu verwenden. Wenn
aus der Fachinformation keine maximale Behandlungsdauer hervorgeht, ist die Behandlung
grundsatzlich fiir ein Jahr anzusetzen, ansonsten die zulassige Anzahl an Gaben, z. B. maximal
mogliche Anzahl der Zyklen pro Jahr.
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Tabelle 3-11: Angaben zum Behandlungsmodus (zu bewertendes Arzneimittel und
zweckmaéRige Vergleichstherapie)

multiplen Myeloms
bei erwachsenen
Patienten, die
mindestens zwei
vorausgegangene
Therapien,
einschlieBlich eines
Immunmodulators,
eines
Proteasominhibitors
und eines Anti-
CD38-Antikorpers,
erhalten und unter
der letzten Therapie
eine Krankheits-
progression gezeigt
haben.

von 420 x 10° CAR-
positiven lebensfahigen T-
Zellen (innerhalb eines
Bereichs von 260 x 10° —
500 x 10® CAR-positiven
lebensfahigen T-Zellen)

Bezeichnung der Bezeichnung der Behandlungsmodus Anzahl Behandlungs-

Therapie (zu Population bzw. Behandlungen | dauer je

bewertendes Patientengruppe pro Patient pro | Behandlung

Arzneimittel, Jahr (ggf. in Tagen (ggf.

zweckmaRige Spanne) Spanne)

Vergleichs-

therapie)

Zu bewertendes Arzneimittel

Ide-Cel

Idecabtagen Behandlung des Eine 1 1

vicleucel rezidivierten und patient:innenspezifische (Einmalige (Einmalige
refraktéren Infusion mit einer Zieldosis | Infusion) Infusion)

ZweckmaRige Vergleichstherapie

Bortezomib in Kombination mit pegyliertem, liposomalen Doxorubicin

Bortezomib

Pegyliertes,
liposomales
Doxorubicin

Erwachsene
Patient:innen mit
progressivem
Multiplem Myelom,
die mindestens 1
vorangehende
Therapie
durchlaufen haben
und die sich bereits
einer
h&matopoetischen
Stammzelltrans-
plantation
unterzogen haben
oder flr diese nicht
geeignet sind.

Zyklisch;
(21-Tage-Zyklus)

1x 1,3 mg/m? KOF i.v. oder
s.c. an den Tagen 1, 4, 8 und
11 eines Zyklus

(Mdgliche Gesamtdauer der
Behandlung: 8 - 17,4
Zyklen)

8-17,4Zyklen | 4

Zyklisch:
(21-Tage-Zyklus)

1 x 30 mg/m? KOF i.v. an
Tag 4 eines Zyklus
(Mdgliche Gesamtdauer der
Behandlung: 8 - 17,4
Zyklen)

8-17,4Zyklen |1
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Bezeichnung der

Bezeichnung der

Behandlungsmodus

Anzahl

Behandlungs-

einer
hé&matopoetischen
Stammzelltrans-
plantation
unterzogen haben
oder fur diese nicht
geeignet sind.

(21-Tage-Zyklus)

1 x 20 mg taglich (oral) an
den Tagen 1,2, 4,5,8,9,11
und 12 eines Zyklus
(Mdgliche Gesamtdauer der
Behandlung: 4 - 8 Zyklen)

Therapie (zu Population bzw. Behandlungen | dauer je
bewertendes Patientengruppe pro Patient pro | Behandlung
Arzneimittel, Jahr (gof. in Tagen (gaf.
zweckméRige Spanne) Spanne)
Vergleichs-
therapie)
Bortezomib in Kombination mit Dexamethason
Bortezomib Erwachsene ZykKlisch: 4 -8 Zyklen

Patient:innen mit (21-Tage-Zyklus)

progressivem

Multiplem Myelom, | 1 x 1,3 mg/m? KOF i.v. oder

die mindestens 1 s.c. an den Tagen 1, 4, 8 und

vorangehende 11 eines Zyklus

Therapie (Mdgliche Gesamtdauer der

durchlaufen haben Behandlung: 4 -8 Zyklen)
Dexamethason und die sich bereits Zyklisch: 4 —8 Zyklen 8

Lenalidomid in Kombination mit Dexamethason

Lenalidomid Multiples Myelom | Zyklisch: 13 Zyklen 21
bei erwachsenen (28-Tage-Zyklus)
Patient:innen, die
mindestens eine 1 x 25 mg oral an den Tagen
vorausgegangene 1 - 21 eines Zyklus
Dexamethason :]—ngﬁp'e erhalten Zyklisch: 13 Zyklen
' (28-Tage Zyklus)
1. - 4. Zyklus: 1. - 4. Zyklus:
1 x 40 mg oral an den Tagen 12
1-4,9-12und 17 - 20
eines Zyklus
Ab dem 5. Zyklus: Ab dem
1 x 40 mg oral an den Tagen 5. Zyklus:
1 - 4 eines Zyklus 4
Pomalidomid in Kombination mit Dexamethason
Pomalidomid Rezidiviertes und Zyklisch: 13 Zyklen 21
refraktares (28-Tage-Zyklus)
Multiples Myelom
bei erwachsenen 1 x 4 mg oral an den Tagen
Patient:innen, die 1 - 21 eines Zyklus
Dexamethason \rrolpaiestens ZWel Zyklisch: 13 Zyklen 4
gegangene 28-Tage-Zyklus)
Therapien, darunter ( ge-2y
Lenalldon_ud und 1 x 40 mg oral an den Tagen
Bortezomib, 1,8, 15 und 22 eines Zykl
erhalten haben und ,0, Lo un €Ines Zykius
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Bezeichnung der Bezeichnung der Behandlungsmodus Anzahl Behandlungs-
Therapie (zu Population bzw. Behandlungen | dauer je
bewertendes Patientengruppe pro Patient pro | Behandlung
Arzneimittel, Jahr (gof. in Tagen (gaf.
zweckméRige Spanne) Spanne)
Vergleichs-
therapie)
unter der letzten
Therapie eine
Progression gezeigt
haben.
Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason
Elotuzumab Multiples Myelom | Zyklisch: 13 Zyklen
bei Erwachsenen, (28-Tage-Zyklus)
welche mindestens
eine 1.-2. Zyklus: 1. - 2. ZyKlus:
vorangegangene 1 x 10 mg/kg KG i.v. an den 4
Therapie erhalten Tagen 1, 8, 15 und 22 eines
haben. Zyklus
Ab dem
Ab dem 3. Zyklus: 3. ZykKlus:
1 x 10 mg/kg KG i.v. an den 2
Tagen 1 und 15
Lenalidomid Zyklisch: 13 Zyklen 21
(28-Tage-Zyklus)
1 x 25 mg oral an den Tagen
1 - 21 eines Zyklus
Dexamethason Zyklisch: 13 Zyklen
(28-Tage-Zyklus)
1. - 2. Zyklus: 1. - 2. Zyklus:
1 x 28 mg" oral an den 4
Tagen 1, 8, 15 und 22 eines
Zyklus
Ab dem
Ab dem 3. Zyklus: 3. Zyklus:
1 x 28 mg oral an den Tagen 4
1 und 15 eines Zyklus
1 x 40 mg oral an den Tagen
8 und 22 eines Zyklus
Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason
Elotuzumab Rezidiviertes und Zyklisch: 13 Zyklen
refraktares (28-Tage-Zyklus)
Multiples Myelom
bei Erwachsenen, 1. - 2. Zyklus: 1. - 2. Zyklus:
die mindestens zwei | 1 x 10 mg/kg KG i.v. an den 4
vorausgegangene Tagen 1, 8, 15 und 22 eines
Therapien, darunter | Zyklus
Lenalidomid und
einen
Proteasominhibitor,
erhalten haben und
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Bezeichnung der Bezeichnung der Behandlungsmodus Anzahl Behandlungs-
Therapie (zu Population bzw. Behandlungen | dauer je
bewertendes Patientengruppe pro Patient pro | Behandlung
Arzneimittel, Jahr (gof. in Tagen (gaf.
zweckméRige Spanne) Spanne)
Vergleichs-
therapie)
unter der letzten Ab dem 3. Zyklus: Ab dem
Therapie eine 1 x 20 mg/kg KG i.v. an Tag 3. Zyklus:
Progression gezeigt | 1 eines Zyklus 1
. - haben. .
Pomalidomid ZykKlisch: 13 Zyklen 21
(28-Tage-Zyklus)
1 x 4 mg oral an den Tagen
1 - 21 eines Zyklus
Dexamethason Zyklisch: 13 Zyklen
(28-Tage-Zyklus)
1. - 2. Zyklus: 1. - 2. Zyklus:
1 x 28 mg oral an den Tagen 4
1, 8, 15 und 22 eines Zyklus
Ab dem 3. Zyklus: Ab dem
1x28 mgoral an Tag 1 3. Zyklus:
eines Zyklus 4
1 x 40 mg oral an den Tagen
8, 15 und 22 eines Zyklus
Carfilzomib in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason
Carfilzomib Erwachsene ZykKlisch: 13 Zyklen
Patient:innen mit (28-Tage-Zyklus)
Multiplem Myelom,
die mindestens eine | Im 1. Zyklus: Im 1. Zyklus:
vorangegangene 1 x 20 mg/m2 KOF i.v. an 6
Therapie erhalten den Tagen 1 und 2 eines
haben. Zyklus
1 x 27 mg/m2 KOF an den
Tagen 8, 9, 15 und 16 eines
Zyklus
2.-12. Zyklus: 2.-12. Zyklus:
1 x 27 mg/m? KOF i.v. an 6
den Tagen 1, 2, 8,9, 15 und
16 eines Zyklus
Ab dem 13. Zyklus: Ab dem
1 x 27 mg/m? KOF i.v. an 13. Zyklus:
den Tagen 1, 2, 15 und 16 4
eines Zyklus
Lenalidomid Zyklisch: 13 Zyklen 21
(28-Tage-Zyklus)
1 x 25 mg oral an den Tagen
1 - 21 eines Zyklus
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Bezeichnung der Bezeichnung der Behandlungsmodus Anzahl Behandlungs-
Therapie (zu Population bzw. Behandlungen | dauer je
bewertendes Patientengruppe pro Patient pro | Behandlung
Arzneimittel, Jahr (gof. in Tagen (gaf.
zweckméRige Spanne) Spanne)
Vergleichs-
therapie)
Dexamethason Zyklisch: 13 Zyklen 4
(28-Tage-Zyklus)
1 x 40 mg téaglich (oral oder
i.v.) an den Tagen 1, 8, 15
und 22 eines Zyklus
Carfilzomib in Kombination mit Dexamethason
Carfilzomib Erwachsene Zyklisch: 13 Zyklen
Patient:innen mit (28-Tage-Zyklus)
Multiplem Myelom,
die mindestens eine | Im 1. Zyklus: Im 1. Zyklus:
vorangegangene 1 x 20 mg/m? KOF i.v. an 6 (2 Tage
Therapie erhalten den Tagen 1 und 2 eines a 20 mg/m?2
haben. Zyklus KOF
1 x 56 mg/m? KOF i.v. an 4 Tage
den Tagen 8, 9, 15 und 16 a 56 mg/m?
eines Zyklus KOF)
Ab dem 2. Zyklus: Ab dem
1 x 56 mg/m2 KOF i.v. an 2. ZyKlus:
den Tagen 1, 2, 8,9, 15 und 6
16 eines Zyklus
Dexamethason ZykKlisch: 13 Zyklen 8
(28-Tage-Zyklus)
1 x 20 mg (oral oder i.v.) an
den Tagen 1, 2, 8, 9, 15, 16,
22 und 23 eines Zyklus
Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason
Daratumumab Erwachsene Zyklisch:
Patient:innen mit (28-Tage-Zyklus)
multiplem Myelom,
die bereits 1 x 1.800 mg s.c.
mindestens eine
Therapie erhalten 1. Behandlungsjahr: 23 Zyklen 1.Behand-
haben. lungsjahr:
1. - 8. Woche 1
1xalle 7 Tage
9. - 24. Woche
1 x alle 14 Tage
Ab der 25. Woche
1 x alle 28 Tage
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Bezeichnung der Bezeichnung der Behandlungsmodus Anzahl Behandlungs-
Therapie (zu Population bzw. Behandlungen | dauer je
bewertendes Patientengruppe pro Patient pro | Behandlung
Arzneimittel, Jahr (gof. in Tagen (gaf.
zweckméRige Spanne) Spanne)
Vergleichs-
therapie)
Folgejahre: 13 Zyklen Folgejahre:
1
Zyklisch:
(28-Tage-Zyklus)
1.800 mg s.c. alle 28 Tage
Lenalidomid Zyklisch: 13 Zyklen 21
(28-Tage-Zyklus)
1 x 25 mg oral an den Tagen
1 - 21 eines Zyklus
Dexamethason ZykKlisch: 13 Zyklen 4
(28-Tage-Zyklus)
1 x 40 mg? oral an den
Tagen 1, 8, 15 und 22 eines
Zyklus
Daratumumab in Kombination mit Bortezomib und Dexamethason
Daratumumab Erwachsene Zyklisch:
Patient:innen mit (21-Tage-Zyklus)
multiplem Myelom,
die bereits 1x1.800 mgs.c.
mindestens eine
Therapie erhalten 1. Behandlungsjahr: 21 Zyklen 1.Behand-
haben. lungsjahr:
1. - 9. Woche 1
1xalle 7 Tage
10. - 24. Woche
1 x alle 21 Tage
Ab der 25. Woche
1 x alle 28 Tage
Folgejahre: 13 Zyklen Folgejahre:
1
Zyklisch:
(28-Tage-Zyklus)
1x1.800 mgs.c. alle 28
Tage
Bortezomib Zyklisch:
(21-Tage-Zyklus)
1. Behandlungsjahr: 8 Zyklen 1.Behand-
1 x 1,3 mg/m2 KOF (i.v. lungsjahr:
oder s.c.) an den Tagen 1, 4, 4
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Bezeichnung der Bezeichnung der Behandlungsmodus Anzahl Behandlungs-
Therapie (zu Population bzw. Behandlungen | dauer je
bewertendes Patientengruppe pro Patient pro | Behandlung
Arzneimittel, Jahr (gof. in Tagen (gaf.
zweckméRige Spanne) Spanne)
Vergleichs-
therapie)
8 und 11 eines Zyklus
(Mégliche Gesamtdauer der
Behandlung: 8 Zyklen)
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Dexamethason Zyklisch:
(21-Tage-Zyklus)
1. Behandlungsjahr: 8 Zyklen 1.Behand-
lungsjahr:
1 x 20 mg? oral an den 8
Tagen 1, 2,4,5,8,9,11 und
12 eines Zyklus
(Mdgliche Gesamtdauer der
Behandlung: 8 Zyklen)
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason
Daratumumab Erwachsene Zyklisch:
Patient:innen mit (28-Tage-Zyklus)
multiplem Myelom, | 1 x 1.800 mgs.c.
die bereits eine
vorherige Therapie | 1. Behandlungsjahr: 23 Zyklen 1.Behand-
mit einem lungsjahr:
Proteasominhibitor | 1. - 8. Woche 1
und Lenalidomid 1xalle 7 Tage
erhalten haben und
refraktar gegenliber
Lenalidomid waren | 9. - 24. Woche
oder die bereits 1 x alle 14 Tage
mindestens zwei
vorherige Ab der 25. Woche
Therapien erhalten | 1 x alle 28 Tage
haben, die
Lenalidomid und Folgejahre: 13 Zyklen Folgejahre:
einen 1
Proteasominhibitor | Zyklisch:
enthielten, und die | (28-Tage-Zyklus)
wahrend oder nach
der letzten Therapie | 1 x 1.800 mgs.c. alle
eine 28 Tage
Pomalidomid ;(icr)inkhel'gsprogres Zyklisch: 13 Zyklen 21
gezeigt haben.
(28-Tage-Zyklus)
1 x 4 mg oral an den Tagen
1 - 21 eines Zyklus
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Bezeichnung der

Bezeichnung der

Behandlungsmodus

Anzahl

Behandlungs-

(28-Tage-Zyklus)

1 x 40 mg? oral an den
Tagen 1, 8, 15 und 22 eines
Zyklus

Therapie (zu Population bzw. Behandlungen | dauer je
bewertendes Patientengruppe pro Patient pro | Behandlung
Arzneimittel, Jahr (gof. in Tagen (gaf.
zweckméRige Spanne) Spanne)
Vergleichs-
therapie)
Dexamethason ZykKlisch: 13 Zyklen 4
(28-Tage-Zyklus)
1 x 40 mg? oral an den
Tagen 1, 8, 15 und 22 eines
Zyklus
Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason
Isatuximab Rezidiviertes und Zyklisch: 13 Zyklen
refraktares (28-Tage-Zyklus)
Multiples Myelom
bei Erwachsenen, 1. Zyklus: 1. Zyklus:
die mindestens zwei | 1 x 10 mg/kg KG i.v. an den 4
vorausgegangene Tagen 1, 8, 15 und 22 eines
Therapien, darunter | Zyklus
Lenalidomid und
einen Ab 2. Zyklus: Ab 2. Zyklus:
Proteasominhibitor, | 1 x 10 mg/kg KG i.v. an den 2
erhalten haben und | Tagen 1 und 15 eines Zyklus
unter der letzten -
Pomalidomid i ai Zyklisch: 13 Zyklen 21
Therapie eine
Krankheits- (28-Tage-Zyklus)
rogression zeigten
prog g 1 x 4 mg oral t&glich an den
Tagen 1 — 21 eines Zyklus
Dexamethason ZykKlisch: 13 Zyklen 4

Wenn eine Behandlung nicht dauerhaft, aber langer als ein Jahr, z. B. bei einer Infektionskrankheit,
durchgeflihrt werden muss, ist dies anzumerken. In den folgenden Tabellen mussen die Kosten dann sowohl fir
ein Jahr als auch fur die gesamte Behandlungsdauer pro Patient und die entsprechende Patientengruppe
angegeben werden.

a: An den Behandlungstagen mit Gabe von Daratumumab bzw. Isatuximab erfolgt die Gabe von Dexamethason
als Pra- bzw. Postmedikation.
Abkirzungen: CAR: Chimaérer Antigen-Rezeptor (Chimeric Antigen Receptor); CD: Cluster of Differentiation;
Ide-Cel: Idecabtagen vicleucel; i.v.: Intravends; KG: Kérpergewicht; KOF: Kdrperoberflache, s.c.: subkutan

Quellen: AbZ Pharma GmbH 2023; Amgen GmbH 2022; Baxter Holding B.V 2023; BMS 2023b, 2023c,
2023d; JANSSEN-CILAG GmbH 2023; medac GmbH 2021; Sanofi-Aventis Deutschland GmbH 2023

Begrinden Sie die Angaben in Tabelle 3-11 unter Nennung der verwendeten Quellen.
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In Tabelle 3-11 werden sowohl Ide-Cel als auch die zVT aufgefuhrt. Die Angaben zum
Behandlungsmodus, zur Anzahl der Behandlungen pro Patient:in pro Jahr sowie zur
Behandlungsdauer je Behandlung in Tagen basieren auf den jeweiligen aktuellen
Fachinformationen der dargestellten Wirkstoffe bzw. Wirkstoffkombinationen.

Die Gesamtanzahl der Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr ist Tabelle 3-12 zu entnehmen.
Die Anzahl der Behandlungstage pro Jahr ergibt sich aus der Multiplikation der Anzahl der
Behandlungstage pro Behandlungszyklus mit der Anzahl der Behandlungszyklen pro Jahr.

Es werden nur Behandlungsmodi des Regelfalls betrachtet. Individuelle Anpassungen der
Dosierungen oder Anzahl und Dauer der Behandlungen, welche in den Fachinformationen bei
beispielsweise Nebenwirkungen oder Komorbiditdten empfohlen werden, werden bei der
Berechnung der Jahrestherapiekosten nicht berticksichtigt.

Ebenso sind gegebenenfalls empfohlene Dosisanpassungen fur &ltere Patient:innengruppen
uber 75 Jahre in der weiteren Kostenberechnung nicht beriicksichtigt. Dies entspricht dem
Vorgehen des G-BA (G-BA 2022).

Bei einer kontinuierlichen Behandlung werden pro Patient:in und Jahr 365 Tage bzw.
52 Wochen angesetzt. Erfolgt die Therapie im Rahmen von Behandlungszyklen, werden zur
Ermittlung der Anzahl der Behandlungen pro Patient:in pro Jahr die angenommenen 365 Tage
bzw. 52 Wochen durch die Dauer des Behandlungszyklus in Tagen bzw. Wochen dividiert. Bei
einem 28-tdgigen Zyklus ergeben sich beispielsweise 13 Zyklen pro Jahr und bei einem
21-tagigen Zyklus 17,4 Zyklen pro Jahr. Fur die Ermittlung der Behandlungsdauer pro
Patient:in wird die Anzahl der Tage pro Behandlungszyklus, an denen Infusionen, Injektionen,
Tabletten oder Hartkapseln verabreicht werden, zugrunde gelegt.

Zu bewertendes Arzneimittel: 1de-Cel

Ide-Cel ist indiziert fir die Behandlung des rezidivierten und refraktaren multiplen Myeloms
bei erwachsenen Patienten, die mindestens zwei vorausgegangene Therapien, einschliellich
eines Immunmodulators, eines Proteasominhibitors und eines Anti-CD38-Antikdrpers, erhalten
und unter der letzten Therapie eine Krankheitsprogression gezeigt haben (BMS 2024b).

Ide-Cel ist eine genetisch modifizierte, autologe Immuntherapie, die T-Zellen enthalt, die mit
einem lentiviralen Vektor (LVV) transduziert wurden, der den CAR kodiert, der das B-Zell-
Reifungsantigen erkennt. Die Gabe von lde-Cel erfolgt als einmalige Infusion (BMS 2024b).

In der aktuellen Fachinformation von Abecma® ist eine patient:innenspezifisch hergestellte,
einmalige i.v. Infusion mit einer Zieldosis von 420 x 108 CAR-positiven lebensfahigen T-
Zellen innerhalb eines Bereichs von 260 x 10° bis 500 x 10® CAR-positiven lebensfahigen T-
Zellen angegeben (BMS 2024b).

Aufgrund der einmaligen Infusion ergibt sich pro Patient:in eine Behandlung bzw.
1 Behandlungstag im 1. Behandlungsjahr. Es erfolgen keine weiteren Gaben in den
Folgejahren.
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ZweckmanRige Vergleichstherapien

Bortezomib in Kombination mit pegyliertem, liposomalen Doxorubicin

Bortezomib in Kombination mit pegyliertem, liposomalen Doxorubicin ist indiziert fir
erwachsene Patient:innen mit progressivem Multiplem Myelom, die mindestens eine
vorangehende Therapie durchlaufen haben und die sich bereits einer h&matopoetischen
Stammzelltransplantation unterzogen haben oder fir diese nicht geeignet sind (medac GmbH
2021).

Gemal den Angaben in der Fachinformation zu Bortezomib medac erfolgt die Behandlung in
21-Tage-Zyklen. Die Behandlung kann in bis zu 8 Behandlungszyklen erfolgen, solange die
Patient:innen nicht progredient sind und die Behandlung vertragen wird. Bei einem
volistandigen Ansprechen kann die Behandlung fur mindestens 2 weitere Zyklen fortgesetzt
werden, solange die Behandlung vertragen wird. In diesem Fall ist eine Uberschreitung der
8 Behandlungszyklen moglich (medac GmbH 2021). Es ist somit eine Gesamtdauer der
Behandlung von 8bis zu 17,4 Zyklen pro Jahr moglich. Diese Spanne fur die
Behandlungsdauer wird ebenfalls vom IQWIiG angesetzt (IQWIiG 2017).

Bortezomib wird pro Zyklus in einer Dosierung von 1,3 mg/m? Korperoberflache (KOF) i.v.
oder subkutan (s.c.) einmal taglich an 4 Tagen (an den Tagen 1, 4, 8 und 11) eines Zyklus
gegeben (medac GmbH 2021). Daraus folgen pro Patient:in, in Abh&ngigkeit von der
Behandlungsdauer, 32 bis 69,6 Behandlungstage im 1. Behandlungsjahr. Fir alle Folgejahre
ergeben sich bei 17,4 Zyklen insgesamt 69,6 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr.

Pegyliertes, liposomales Doxorubicin wird pro 21-Tage-Zyklus in einer Dosierung von
30 mg/m? KOF i.v. einmal an einem Tag (an Tag 4) nach der Injektion von Bortezomib
verabreicht (medac GmbH 2021). Folglich ergeben sich, in Abhédngigkeit von der
Behandlungsdauer, 8 bis 17,4 Behandlungstage pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr. Fr alle
Folgejahre ergeben sich bei 17,4 Zyklen insgesamt 17,4 Behandlungstage pro Patient:in pro
Jahr.

Bortezomib in Kombination mit Dexamethason

Bortezomib in Kombination mit Dexamethason ist indiziert fur erwachsene Patient:innen mit
progressivem Multiplem Myelom, die mindestens eine vorangehende Therapie durchlaufen
haben und die sich bereits einer hdmatopoetischen Stammzelltransplantation unterzogen haben
oder fir diese nicht geeignet sind (medac GmbH 2021).

Gemal den Angaben in der Fachinformation zu Bortezomib medac erfolgt die Behandlung in
21-Tage-Zyklen. Die Behandlung kann in 4 bis 8 Behandlungszyklen erfolgen, solange die
Patient:innen nicht progredient sind und die Behandlung vertragen wird. Es ist somit eine
Gesamtdauer der Behandlung von 4 bis 8 Zyklen pro Jahr mdglich. Es erfolgen keine weiteren
Gaben in den Folgejahren (medac GmbH 2021).

Bortezomib wird pro Zyklus in einer Dosierung von 1,3 mg/m? KOF i.v. oder s.c. einmal
taglich an 4 Tagen (an den Tagen 1, 4, 8 und 11) eines Zyklus gegeben (medac GmbH 2021).
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Daraus folgen pro Patient:in 16 bis 32 Behandlungstage im 1. Behandlungsjahr. Es erfolgen
keine weiteren Behandlungen in den Folgejahren.

Dexamethason wird pro 21-Tage-Zyklus in einer Dosierung von 20 mg oral einmal taglich an
8 Tagen (an den Tagen 1, 2, 4, 5, 8, 9, 11 und 12 des Bortezomib-Behandlungszyklus)
angewendet (medac GmbH 2021). Folglich ergeben sich 32 bis 64 Behandlungstage pro
Patient:in im 1. Behandlungsjahr. Es erfolgen keine weiteren Behandlungen in den Folgejahren.

Lenalidomid in Kombination mit Dexamethason

Lenalidomid in Kombination mit Dexamethason ist indiziert fiir erwachsene Patient:innen mit
multiplem Myelom, die mindestens eine vorausgegangene Therapie erhalten haben (AbZ-
Pharma GmbH 2023).

GemaR den Angaben in der Fachinformation zu Lenalidomid AbZ erfolgt die Behandlung in
28-Tage-Zyklen (AbZ-Pharma GmbH 2023). Da in der Fachinformation keine maximale
Behandlungsdauer angegeben ist, wird die Anzahl an Zyklen rechnerisch auf ein Jahr
standardisiert, auch wenn die tats&chliche Therapiedauer patient:innenindividuell
unterschiedlich und/oder durchschnittlich kiirzer sein kann. Folglich ergibt sich eine maximal
maogliche Zahl von 13 Zyklen pro Jahr.

Die orale Gabe von 25 mg Lenalidomid ist pro 28-Tage-Zyklus einmal tadglich an 21 Tagen (an
den Tagen 1 bis 21) vorgesehen. Daraus ergeben sich insgesamt 273 Behandlungstage pro
Patient:in pro Jahr.

Dexamethason wird in einer Dosierung von 40 mg oral im 1. bis 4. 28-Tage-Zyklus einmal
taglich an 12 Tagen pro Zyklus (an den Tagen 1 bis 4, 9 bis 12 und 17 bis 20) verabreicht. Ab
dem 5. Zyklus erfolgt die Gabe an 4 Tagen (an den Tagen 1 bis 4) pro Zyklus. Daraus ergeben
sich fur das 1. Behandlungsjahr insgesamt 84 Behandlungstage pro Patient:in und fir alle
Folgejahre 52 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr.

Pomalidomid in Kombination mit Dexamethason

Pomalidomid ist in Kombination mit Dexamethason indiziert fur die Behandlung des
rezidivierten und refraktdren Multiplen Myeloms bei erwachsenen Patient:innen, die
mindestens zwei vorausgegangene Therapien, darunter Lenalidomid und Bortezomib, erhalten
haben und unter der letzten Therapie eine Progression gezeigt haben (BMS 2023D).

GemaR den Angaben in der Fachinformation zu IMNOVID® erfolgt die Behandlung in
28-Tage-Zyklen und soll bis zu einer Krankheitsprogression oder bis zum Auftreten einer nicht
tolerierbaren Toxizitat fortgefihrt werden (BMS 2023b). Da in der Fachinformation keine
maximale Behandlungsdauer angegeben ist, wird die Anzahl an Zyklen rechnerisch auf ein Jahr
standardisiert, auch wenn die tats&chliche Therapiedauer patient:innenindividuell
unterschiedlich und/oder durchschnittlich kiirzer sein kann. Folglich ergibt sich eine maximal
maogliche Zahl von 13 Zyklen pro Jahr.
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Pomalidomid wird pro 28-Tage-Zyklus in einer Dosierung von 4 mg oral einmal taglich an
21 Tagen (an den Tagen 1 bis 21) verabreicht (BMS 2023b). Hieraus ergeben sich insgesamt
273 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr.

Dexamethason wird pro 28-Tage-Zyklus in einer Dosierung von 40 mg (bzw. 20 mg bei
Patient:innen im Alter Uber 75 Jahre) oral einmal taglich an 4 Tagen (den Tagen 1, 8, 15 und
22) verabreicht (BMS 2023b). Hieraus folgen 52 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr.

Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Elotuzumab ist in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason zur Behandlung des
Multiplen Myeloms bei Erwachsenen indiziert, welche mindestens eine vorangegangene
Therapie erhalten haben (BMS 2023a).

GemaR den Angaben in der Fachinformation zu Empliciti® erfolgt die Behandlung in
28-Tage-Zyklen und soll bis zur Krankheitsprogression oder bis zum Auftreten einer nicht
tolerierbaren Toxizitat fortgefiihrt werden (BMS 2023a). Da in der Fachinformation keine
maximale Behandlungsdauer angegeben ist, wird die Anzahl an Zyklen rechnerisch auf ein Jahr
standardisiert, auch wenn die tats&chliche Therapiedauer patient:innenindividuell
unterschiedlich und/oder durchschnittlich kiirzer sein kann. Folglich ergibt sich eine maximal
maogliche Zahl von 13 Zyklen pro Jahr.

Elotuzumab wird in einer Dosierung von 10 mg/kg Korpergewicht (KG) i.v. einmal taglich an
4 Tagen (an den Tagen 1, 8, 15 und 22) in den ersten beiden Zyklen verabreicht. Ab dem
3. Zyklus erfolgt die Gabe pro Zyklus einmal taglich an 2 Tagen (an den Tagen 1 und 15) (BMS
2023a). Daraus ergeben sich im 1. Behandlungsjahr 30 Behandlungstage pro Patient:in. Fir alle
Folgejahre berechnen sich 26 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr.

Lenalidomid wird pro 28-Tage-Zyklus einmal taglich oral in einer Dosierung von 25 mg an
21 Tagen (an den Tagen 1 bis 21) gegeben (BMS 2023a). Fiir Lenalidomid ergeben sich daraus
273 Tage pro Patient:in pro Jahr.

Dexamethason wird pro 28-Tage-Zyklus in einer Dosierung von 28 mg (bzw. 8 mg bei
Patient:innen im Alter Gber 75 Jahre) oral an den Tagen gegeben, an denen Elotuzumab
verabreicht wird. Die Gabe erfolgt somit, &quivalent zu Elotuzumab, im 1. Behandlungsjahr an
30 Behandlungstagen pro Patient:in und in allen Folgejahren an 26 Behandlungstagen pro
Patient:in pro Jahr. Ab dem 3. Zyklus wird Dexamethason zusatzlich in einer Dosierung von
40 mg oral (bzw. 20 mg bei Patient:innen im Alter tiber 75 Jahre) einmal taglich an 2 Tagen
(an den Tagenl1 und 15) gegeben (BMS 2023a). Insgesamt ergeben sich hieraus fir
Dexamethason sowohl im 1. Behandlungsjahr als auch allen Folgejahren 52 Behandlungstage
pro Patient:in pro Jahr.

An Behandlungstagen, an denen Elotuzumab gegeben wird, wird zusatzlich vor jeder
Elotuzumab-Infusion Dexamethason in einer Dosierung von 8 mgi.v. als Prdmedikation
verabreicht (BMS 2023a). Die Gabe von Dexamethason im Rahmen der Pramedikation wird in
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diesem Dossier als zusatzlich notwendige GKV-Leistung bewertet und ist entsprechend unter
den Kosten fiir zusatzlich notwendige GKV-Leistungen bertcksichtigt.

Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

Elotuzumab ist in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason zur Behandlung des
rezidivierten und refraktdren Multiplen Myeloms bei Erwachsenen indiziert, die mindestens
zwei vorausgegangene Therapien, darunter Lenalidomid und einen Proteasominhibitor,
erhalten haben und unter der letzten Therapie eine Progression gezeigt haben (BMS 2023a).

GemaR den Angaben in der Fachinformation zu Empliciti® erfolgt die Behandlung in
28-Tage-Zyklen und soll bis zur Krankheitsprogression oder bis zum Auftreten einer nicht
tolerierbaren Toxizitat fortgefiihrt werden (BMS 2023a). Da in der Fachinformation keine
maximale Behandlungsdauer angegeben ist, wird die Anzahl an Zyklen rechnerisch auf ein Jahr
standardisiert, auch wenn die tats&chliche Therapiedauer patient:innenindividuell
unterschiedlich und/oder durchschnittlich kiirzer sein kann. Folglich ergibt sich eine maximal
maogliche Zahl von 13 Zyklen pro Jahr.

Im 1. und 2. Zyklus wird Elotuzumab in einer Dosierung von 10 mg/kg KG i.v. einmal taglich
an 4 Tagen (an den Tagen 1, 8, 15 und 22) verabreicht. Ab dem 3. Zyklus erfolgt eine Gabe
von 20 mg/kg KG i.v. einmal taglich an einem Tag (an Tag 1) (BMS 2023a). Daraus ergeben
sich im 1. Behandlungsjahr pro Patient:in 19 Behandlungstage. Fir alle Folgejahre ergeben sich
13 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr.

Pomalidomid wird pro 28-Tage-Zyklus in einer Dosierung von 4 mg oral einmal taglich an
21 Tagen (an den Tagen 1 bis21) gegeben. Fir Pomalidomid ergeben sich daraus
273 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr.

Dexamethason wird ebenfalls in 28-Tage-Zyklen verabreicht. Im 1. und 2. Zyklus wird
Dexamethason in einer Dosierung von 28 mg (bzw. 8 mg bei Patient:innen im Alter Uber
75 Jahre) oral einmal taglich an 4 Tagen (an den Tagen 1, 8, 15 und 22) gegeben. Ab Zyklus 3
erfolgt die Gabe von 28 mg (bzw. 8 mg bei Patient:innen im Alter Gber 75 Jahre) oral einmal
taglich an einem Tag (an Tag 1). An den Tagen, an denen Elotuzumab nicht verabreicht wird,
erfolgt die Gabe von Dexamethason in einer Dosierung von 40 mg (bzw. 20 mg bei
Patient:innen im Alter tber 75 Jahre) oral. Dementsprechend werden 40 mg bzw. 20 mg
Dexamethason oral einmal taglich an 3 Tagen (an den Tagen 8, 15 und 22 des Zyklus 3 und
den darauffolgenden) gegeben (BMS 2023a). Daraus ergeben sich fur Dexamethason oral im
1. Behandlungsjahr pro Patient:in 52 Behandlungstage. Auch fiir alle Folgejahre errechnen sich
52 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr.

An Behandlungstagen, an denen Elotuzumab gegeben wird, wird zusétzlich vor jeder
Elotuzumab-Infusion Dexamethason in einer Dosierung von 8 mgi.v. als Prdmedikation
verabreicht (BMS 2023a). Die Gabe von Dexamethason im Rahmen der Pramedikation wird in
diesem Dossier als zusatzlich notwendige GKV-Leistung bewertet und ist entsprechend unter
den Kosten fur zusatzlich notwendige GKV-Leistungen berticksichtigt.
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Carfilzomib in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Carfilzomib in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason ist zur Behandlung von
erwachsenen Patientiinnen mit Multiplem Myelom indiziert, die mindestens eine
vorangegangene Therapie erhalten haben (Amgen GmbH 2023).

GemaB den Angaben in der Fachinformation zu Kyprolis® erfolgt die Behandlung in
28-Tage-Zyklen und soll bis zur Krankheitsprogression oder bis zum Auftreten unzumutbarer
Toxizitaten fortgefuhrt werden. Da in der Fachinformation keine maximale Behandlungsdauer
angegeben ist, wird die Anzahl an Zyklen rechnerisch auf ein Jahr standardisiert, auch wenn
die tatséchliche  Therapiedauer patient:innenindividuell — unterschiedlich  und/oder
durchschnittlich kirzer sein kann (Amgen GmbH 2023). Folglich ergibt sich eine maximal
mdogliche Zahl von 13 Zyklen pro Jahr.

Carfilzomib wird in 28-Tage-Zyklen verabreicht. Carfilzomib wird im 1. Zyklus in einer
Dosierung von 20 mg/m2 KOF i.v. einmal tglich an 2 Tagen (an den Tagen 1 und 2) gegeben.
Bei Tolerierung der Dosis wird an 4 weiteren Tagen (an den Tagen 8, 9, 15 und 16) einmal
taglich eine Dosis von 27 mg/m? KOF i.v. verabreicht. Vom 2. bis zum 12. Zyklus erfolgt die
Gabe von 27 mg/m? KOF i.v. einmal taglich an 6 Tagen (an den Tagen 1, 2, 8, 9, 15 und 16).
Ab dem 13. Zyklus werden 27 mg/m? KOF einmal tdglich an 4 Tagen (an den Tagen 1, 2, 15
und 16) infundiert (Amgen GmbH 2023). Somit ergeben sich fiir das 1. Behandlungsjahr
76 Behandlungstage pro Patient:in. In allen Folgejahren ergeben sich 52 Behandlungstage pro
Patient:in pro Jahr.

Lenalidomid wird pro 28-Tage-Zyklus in einer Dosierung von 25 mg oral einmal taglich an
21 Tagen (an den Tagen 1 bis 21) verabreicht (Amgen GmbH 2023). Hieraus ergeben sich
273 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr.

Dexamethason wird pro 28-Tage-Zyklus in einer Dosierung von 40 mg i.v. oder oral einmal
taglich an 4 Tagen (an den Tagen 1, 8, 15 und 22) vor Carfilzomib angewendet (Amgen GmbH
2023). Hieraus ergeben sich insgesamt 52 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr. Fur die
weitere Berechnung der Jahrestherapiekosten wird in diesem Dossier eine orale Gabe zugrunde
gelegt.

Carfilzomib in Kombination mit Dexamethason

Carfilzomib ist in Kombination mit Dexamethason zur Behandlung von erwachsenen
Patient:innen mit Multiplem Myelom indiziert, die mindestens eine vorangegangene Therapie
erhalten haben (Amgen GmbH 2023).

GemaR den Angaben in der Fachinformation zu Kyprolis® erfolgt die Behandlung in
28-Tage-Zyklen und soll bis zur Krankheitsprogression oder bis zum Auftreten unzumutbarer
Toxizitaten fortgefuhrt werden. Da in der Fachinformation keine maximale Behandlungsdauer
angegeben ist, wird die Anzahl an Zyklen rechnerisch auf ein Jahr standardisiert, auch wenn
die tatsachliche Therapiedauer patient:innenindividuell — unterschiedlich  und/oder
durchschnittlich kirzer sein kann (Amgen GmbH 2023). Folglich ergibt sich eine maximal
mogliche Zahl von 13 Zyklen pro Jahr.
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Carfilzomib wird in 28-Tage-Zyklen verabreicht. Carfilzomib wird im 1. Zyklus in einer
Dosierung von 20 mg/m2 KOF einmal taglich an 2 Tagen (an den Tagen 1 und 2) gegeben. Bei
Tolerierung der Dosis wird an 4 weiteren Tagen (an den Tagen 8, 9, 15 und 16) einmal téglich
56 mg/m2 KOF verabreicht. Ab dem 2. Zyklus werden an 6 Tagen (an den Tagen 1, 2, 8, 9, 15
und 16) einmal téglich 56 mg/m2? KOF gegeben (Amgen GmbH 2023). Insgesamt ergeben sich
somit pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr 2 Behandlungstage mit 20 mg/m? KOF und
76 Behandlungstage mit 56 mg/m? KOF. In allen Folgejahren ergeben sich
78 Behandlungstage mit 56 mg/m2 KOF pro Patient:in pro Jahr.

Dexamethason wird pro 28-Tage-Zyklus in einer Dosierung von 20 mg i.v. oder oral einmal
taglich an 8 Tagen (an den Tagen 1, 2, 8, 9, 15, 16, 22 und 23) vor Carfilzomib Uber alle
13 Zyklen angewendet (Amgen GmbH 2023). Hieraus ergeben sich insgesamt
104 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr. Fir die weitere Berechnung der
Jahrestherapiekosten in diesem Dossier wird eine orale Gabe zugrunde gelegt.

Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason ist indiziert fur die
Behandlung erwachsener Patient:innen mit multiplem Myelom, die bereits mindestens eine
Therapie erhalten haben (Janssen-Cilag International NV 2023).

GemaR den Angaben in der Fachinformation zu DARZALEX® erfolgt die Behandlung in
28-Tage-Zyklen und soll bis zur Krankheitsprogression fortgefiinrt werden (Janssen-Cilag
International NV 2023). Da in der Fachinformation keine maximale Behandlungsdauer
angegeben ist, wird die Anzahl an Zyklen rechnerisch auf ein Jahr standardisiert, auch wenn
die tatsachliche Therapiedauer patient:innenindividuell  unterschiedlich  und/oder
durchschnittlich kirzer sein kann. Folglich ergibt sich eine maximal maogliche Zahl von
13 Zyklen pro Jahr.

Daratumumab wird in einer Dosis von 1.800 mg s.c. verabreicht. In den Wochen 1 bis 8 erfolgt
die Gabe einmal tdglich alle 7 Tage (insgesamt 8 Gaben), in den Wochen 9 bis 24 einmal tdglich
alle 14 Tage (insgesamt 8 Gaben) und ab Woche 25 einmal taglich alle 28 Tage bis zur
Krankheitsprogression (Janssen-Cilag International NV 2023). Daraus berechnen sich im
1. Behandlungsjahr pro Patient:in 23 Behandlungstage. In allen Folgejahren resultieren daraus
13 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr.

Die Behandlung mit 25 mg Lenalidomid oral ist pro 28-Tage-Zyklus einmal t&glich an
21 Tagen (an den Tagen 1 bis 21) vorgesehen (Janssen-Cilag International NV 2023). Daraus
ergeben sich insgesamt 273 Behandlungstage mit Lenalidomid pro Patient:in pro Jahr.

Die Gabe von Dexamethason in einer Dosierung von 40 mg (bzw. 20 mg bei Patient:innen im
Alter Gber 75 Jahre) oral ist pro 28-Tage-Zyklus einmal téglich an 4 Tagen (flr die Tage 1, 8,
15 und 22) vorgesehen (Janssen-Cilag International NV 2023). Daraus resultieren gemaf
Therapieschema in der Fachinformation 52 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr. An
Behandlungstagen, an denen Daratumumab gegeben wird, wird vor jeder Daratumumab-
Injektion 20 mg der Dexamethason-Dosis als Prdmedikation sowie der Rest am Tag nach der
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Injektion als Postmedikation verabreicht (Janssen-Cilag International NV 2023). Die Gaben
von Dexamethason im Rahmen der Pra- und Postmedikation wird in diesem Dossier als
zusétzlich notwendige GKV-Leistungen bewertet. Analog zum Vorgehen des G-BA fallen die
Arzneimittelkosten von Dexamethason als Pra- und Postmedikation unter die Kosten fir
zusétzlich notwendige GKV-Leistungen (G-BA 2022). Unter Beriicksichtigung der
erforderlichen Pra-/Postmedikation mit Dexamethason ergeben sich im 1. Behandlungsjahr pro
Patient:in 29 Behandlungstage nach Therapieschema. In allen Folgejahren wird Dexamethason
unter  Berucksichtigung der Prda-/Postmedikation pro Patient:in  pro Jahr an
39 Behandlungstagen nach Therapieschema gegeben.

Daratumumab in Kombination mit Bortezomib und Dexamethason

Daratumumab in Kombination mit Bortezomib und Dexamethason ist fir die Behandlung
erwachsener Patient:innen mit multiplem Myelom, die bereits mindestens eine Therapie
erhalten haben, indiziert (Janssen-Cilag International NV 2023).

GemaR den Angaben in der Fachinformation zu DARZALEX® erfolgt die Behandlung in
21-Tage-Zyklen und soll bis zur Krankheitsprogression fortgefiihrt werden (Janssen-Cilag
International NV 2023). Da in der Fachinformation keine maximale Behandlungsdauer
angegeben ist, wird die Anzahl an Zyklen rechnerisch auf ein Jahr standardisiert, auch wenn
die tatsachliche Therapiedauer patient:innenindividuell — unterschiedlich  und/oder
durchschnittlich kirzer sein kann. Folglich ergibt sich eine maximal maogliche Zahl von
13 Zyklen pro Jahr.

Daratumumab wird in einer Dosis von 1.800 mg s.c. verabreicht. In den Wochen 1 bis 9 der
Therapie erfolgt die Gabe einmal tdglich alle 7 Tage (insgesamt 9 Gaben), in den
Wochen 10 bis 24 einmal taglich alle 21 Tage (insgesamt 5 Gaben) und ab Woche 25 einmal
taglich alle 28 Tage (Janssen-Cilag International NV 2023). Im 1. Behandlungsjahr resultieren
daraus pro Patient:in 21 Behandlungstage. In allen Folgejahren wird Daratumumab an
13 Behandlungstagen pro Patient:in pro Jahr verabreicht.

Bortezomib wird im 1. Behandlungsjahr pro 21-Tage-Zyklus in einer Dosierung
von 1,3 mg/m2 KOF i.v. oder s.c. einmal taglich an 4 Tagen (an den Tagen 1, 4, 8 und 11)
angewendet. Die Behandlung mit Bortezomib ist auf 8 Zyklen begrenzt (Janssen-Cilag
International NV 2023). Folglich wird Bortezomib im 1. Behandlungsjahr pro Patient:in an
32 Behandlungstagen verabreicht. In den Folgejahren erfolgt keine weitere Gabe dieses
Wirkstoffs.

Dexamethason wird ebenfalls nur im 1. Behandlungsjahr wéhrend der ersten 8 21-Tage-Zyklen
appliziert. Es erfolgen keine weiteren Gaben in den Folgejahren. Die Gabe von 20 mg oral
erfolgteinmal tdglichan 8 Tagen (anden Tagen 1,2,4,5,8,9, 11 und 12) in jedem der 8 Zyklen
(Janssen-Cilag International NV 2023). Die Zahl der Tage im Jahr, an denen Dexamethason
geméal Therapieschema in der Fachinformation verabreicht werden soll, belduft sich auf
64 Behandlungstage pro Patient:in. An Behandlungstagen, an denen Daratumumab gegeben
wird, wird zusatzlich vor jeder Daratumumab-Injektion Dexamethason in einer Dosierung von
20mg als Pramedikation verabreicht. Unter Berucksichtigung der erforderlichen
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Prdmedikation mit Dexamethason ergeben sich hieraus pro Patientiin flir das
1. Behandlungsjahr noch 53 Behandlungstage mit Dexamethason nach Therapieschema.

Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason ist indiziert fur die
Behandlung erwachsener Patient:innen mit multiplem Myelom, die bereits eine vorherige
Therapie mit einem Proteasominhibitor und Lenalidomid erhalten haben und refraktar
gegeniber Lenalidomid waren oder die bereits mindestens zwei vorherige Therapien erhalten
haben, die Lenalidomid und einen Proteasominhibitor enthielten, und die wéhrend oder nach
der letzten Therapie eine Krankheitsprogression gezeigt haben (Janssen-Cilag International NV
2023).

GemaR den Angaben in der Fachinformation zu DARZALEX® erfolgt die Behandlung in
28-Tage-Zyklen und soll bis zur Krankheitsprogression fortgefiihrt werden (Janssen-Cilag
International NV 2023). Da in der Fachinformation keine maximale Behandlungsdauer
angegeben ist, wird die Anzahl an Zyklen rechnerisch auf ein Jahr standardisiert, auch wenn
die tatsachliche  Therapiedauer patient:innenindividuell  unterschiedlich  und/oder
durchschnittlich kirzer sein kann. Folglich ergibt sich eine maximal mdégliche Zahl von
13 Zyklen pro Jahr. Daratumumab wird in einer Dosis von 1.800 mg s.c. verabreicht. In den
Wochen 1 bis 8 erfolgt die Gabe einmal taglich alle 7 Tage (insgesamt 8 Gaben), in den
Wochen 9 bis 24 einmal taglich alle 14 Tage (insgesamt 8 Gaben) und ab Woche 25 einmal
taglich alle 28 Tage (Janssen-Cilag International NV 2023). Daraus berechnen sich im
1. Behandlungsjahr pro Patient:in 23 Behandlungstage. In allen Folgejahren resultieren daraus
13 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr.

Pomalidomid 4 mg oral wird pro 28-Tage-Zyklus einmal taglich an 21 Tagen (an den Tagen 1
bis 21) gegeben. Fir Pomalidomid ergeben sich daraus 273 Behandlungstage pro Patient:in pro
Jahr.

Die Gabe von Dexamethason in einer Dosierung von 40 mg (bzw. 20 mg bei Patient:innen im
Alter Gber 75 Jahre) oral ist pro 28-Tage-Zyklus einmal téglich an 4 Tagen (fur die Tage 1, 8,
15 und 22) vorgesehen (Janssen-Cilag International NV 2023). Daraus resultieren gemaf
Therapieschema in der Fachinformation 52 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr. An
Behandlungstagen, an denen Daratumumab gegeben wird, wird vor jeder Daratumumab-
Injektion eine Gabe von 20 mg Dexamethason als Pramedikation sowie der Rest am Tag nach
der Injektion als Postmedikation verabreicht (Janssen-Cilag International NV 2023). Unter
Berlcksichtigung der erforderlichen Pra-/Postmedikation mit Dexamethason ergeben sich im
1. Behandlungsjahr 29 Behandlungstage nach Therapieschema. In allen Folgejahren wird
Dexamethason unter Beriicksichtigung der Pra-/Postmedikation an 39 Behandlungstagen nach
Therapieschema gegeben.

Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

Isatuximab ist in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason zur Behandlung des
rezidivierten und refraktdren multiplen Myeloms bei Erwachsenen indiziert, die mindestens
zwei vorausgegangene Therapien, darunter Lenalidomid und einen Proteasominhibitor,
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erhalten haben und unter der letzten Therapie eine Krankheitsprogression zeigten (Sanofi-
Aventis Deutschland GmbH 2023).

GemaR den Angaben in der Fachinformation zu SARCLISA® erfolgt die Behandlung in
28-Tage-Zyklen und soll bis zur Krankheitsprogression oder bis zum Auftreten einer nicht
akzeptablen Toxizitat fortgefuhrt werden (Sanofi-Aventis Deutschland GmbH 2023). Da in der
Fachinformation keine maximale Behandlungsdauer angegeben ist, wird die Anzahl an Zyklen
rechnerisch auf ein Jahr standardisiert, auch wenn die tatsachliche Therapiedauer
patient:innenindividuell unterschiedlich und/oder durchschnittlich kiirzer sein kann. Folglich
ergibt sich eine maximal mégliche Zahl von 13 Zyklen pro Jahr.

Isatuximab wird im 1. Zyklus in einer Dosierung von 10 mg/kg KG i.v. einmal téglich an
4 Tagen (an den Tagen 1, 8, 15 und 22) verabreicht. Ab dem 2. Zyklus erfolgt die Gabe pro
Zyklus einmal taglich an 2 Tagen (an den Tagen 1 und 15) (Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
2023). Somit fallen im 1. Behandlungsjahr pro Patient:in 28 Behandlungstage an. In allen
Folgejahren fallen insgesamt 26 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr an.

Pomalidomid wird pro 28-Tage-Zyklus in einer Dosierung von 4 mg oral einmal taglich an
21 Tagen (an den Tagen 1 bis 21) gegeben (Sanofi-Aventis Deutschland GmbH 2023). Daraus
ergeben sich 273 Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr

Dexamethason wird pro 28-Tage-Zyklus in einer Dosierung von 40 mg (bzw. bei Patient:innen
uber 75 Jahren 20 mg) oral oder i.v. einmal t&glich vor der Anwendung von Isatuximab und
Pomalidomid an 4 Tagen (an den Tagen 1, 8, 15 und 22) gegeben (Sanofi-Aventis Deutschland
GmbH 2023).

An Behandlungstagen, an denen Isatuximab gegeben wird, wird 40 mg der Behandlungsdosis
Dexamethason als Pramedikation verabreicht (Sanofi-Aventis Deutschland GmbH 2023). Die
Gaben von Dexamethason im Rahmen der Prdmedikation werden in diesem Dossier als
zusétzlich notwendige GKV-Leistungen bewertet. Analog zum Vorgehen des G-BA fallen die
Arzneimittelkosten von Dexamethason als Pramedikation unter die Kosten fir zusatzlich
notwendige GKV-Leistungen (G-BA 2022). Unter Bertcksichtigung der erforderlichen
Pramedikation mit Dexamethason ergeben sich im 1. Behandlungsjahr pro Patient:in
24 Behandlungstage nach Therapieschema. In allen Folgejahren wird Dexamethason unter
Berticksichtigung der Prdmedikation pro Patient:in pro Jahr an 26 Behandlungstagen nach
Therapieschema gegeben.

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-12 die Behandlungstage pro Patient pro Jahr fiir
das zu bewertende Arzneimittel und die zweckmaRige Vergleichstherapie an. Machen Sie diese
Angaben getrennt fiir die Zielpopulation und die Patientengruppen mit therapeutisch
bedeutsamem Zusatznutzen. Die Behandlungstage pro Patient pro Jahr ergeben sich aus der
Anzahl der Behandlungen pro Patient pro Jahr und der Behandlungsdauer je Behandlung
(siehe Tabelle 3-11). Fugen Sie flr jede Therapie, Behandlungssituation und jede Population
bzw. Patientengruppe eine neue Zeile ein.
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Tabelle 3-12: Behandlungstage pro Patient pro Jahr (zu bewertendes Arzneimittel und
zweckmaéRige Vergleichstherapie)

Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Behandlungsmodus

Behandlungstage pro
Patient pro Jahr

(ggf. Spanne)

Zu bewertendes Arzneimittel

Ide-Cel

Idecabtagen vicleucel

Behandlung des
rezidivierten und
refraktaren multiplen
Myeloms bei
erwachsenen
Patienten, die
mindestens zwei
vorausgegangene
Therapien,
einschlieBlich eines
Immunmodulators,
eines
Proteasominhibitors
und eines Anti-
CD38-Antikorpers,
erhalten und unter der
letzten Therapie eine
Krankheits-
progression gezeigt
haben.

Eine patient:innen-
spezifische Infusion
mit einer Zieldosis von
420 x 10°CAR-
positiven
lebensfahigen T-Zellen
innerhalb eines
Bereichs von 260 x 10°
—500 x 10% CAR-
positiven
lebensfahigen
T-Zellen.

1

(Einmalige Infusion im
1. Behandlungsjahr)

ZweckmaRige Vergleichstherapie

Bortezomib in Kombination mit pegyliertem, liposomalen Doxorubicin

Bortezomib

Pegyliertes, liposomales

Erwachsene
Patient:innen mit
progressivem
Multiplem Myelom,
die mindestens 1
vorangehende
Therapie durchlaufen
haben und die sich
bereits einer
hé&matopoetischen
Stammzell-
transplantation
unterzogen haben

Zyklisch:
(21-Tage-Zyklus)

1x 1,3 mg/m? KOFi.v.

oder s.c. an den Tagen
1,4,8und 11 eines
Zyklus

(Mdgliche
Gesamtdauer der
Behandlung: 8 - 17,4
Zyklen)

1. Behandlungsjahr:
32-69,6

Folgejahre:
69,6

Zyklisch:

1. Behandlungsjahr:

Doxorubicin oder fiir diese nicht (21-Tage-Zyklus) 8-17,4
geeignet sind. 1 x 30 mg/m? KOF i.v. | Folgejahre:
an Tag 4 eines Zyklus 17,4
(Mdgliche
Gesamtdauer der
Behandlung: 8 - 17,4
Zyklen)
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Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Behandlungsmodus

Behandlungstage pro
Patient pro Jahr

(ggf. Spanne)

Bortezomib in Kombination mi

t Dexamethason

Bortezomib

Erwachsene
Patient:innen mit
progressivem
Multiplem Myelom,
die mindestens 1
vorangehende
Therapie durchlaufen
haben und die sich
bereits einer
hé&matopoetischen
Stammzelltrans-

Dexamethason

plantation unterzogen
haben oder fur diese
nicht geeignet sind.

Zyklisch:
(21-Tage-Zyklus)

1x 1,3 mg/m? KOFi.v.
oder s.c. an den Tagen
1, 4,8und 11 eines
Zyklus

(Mdgliche
Gesamtdauer der
Behandlung: 4 - 8
ZyKlen)

1. Behandlungsjahr:
16 - 32

Zyklisch;
(21-Tage-Zyklus)

1 x 20 mg taglich (oral)
an den Tagen 1, 2, 4, 5,
8,9, 11 und 12 eines
Zyklus

(Mdgliche
Gesamtdauer der
Behandlung: 4 - 8
Zyklen)

1. Behandlungsjahr:
32-64

Lenalidomid in Kombination mit Dexamethason

Lenalidomid

Multiples Myelom
bei erwachsenen
Patient:innen, die
mindestens eine
vorausgegangene
Therapie erhalten

Dexamethason

haben.

ZykKlisch:
(28-Tage-Zyklus)

1 x 25 mg oral an den
Tagen 1 - 21 eines
Zyklus

1. Behandlungsjahr und

Folgejahre:
273

Zyklisch:
(28-Tage-Zyklus)

1. - 4. ZykKlus:

1 x 40 mg oral an den
Tagen1-4,9-12und
17 - 20 eines Zyklus

Ab dem 5. Zyklus:
1 x 40 mg oral an den
Tagen 1 - 4 eines

1. Behandlungsjahr:
84

Folgejahre:
52

Zyklus
Pomalidomid in Kombination mit Dexamethason
Pomalidomid Rezidiviertes und Zyklisch: 1. Behandlungsjahr und
refraktdres Multiples | (28-Tage-Zyklus) Folgejahre:
Myelom bei 273
erwachsenen 1 x 4 mg oral an den
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Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Behandlungsmodus

Behandlungstage pro
Patient pro Jahr

(ggf. Spanne)

Patient:innen, die
mindestens zwei

Dexamethason

vorangegangene
Therapien, darunter
Lenalidomid und
Bortezomib, erhalten
haben und unter der
letzten Therapie eine

Tagen 1 - 21 eines
Zyklus

Zyklisch:
(28-Tage-Zyklus)

1 x 40 mg oral an den
Tagen 1, 8, 15 und 22

1. Behandlungsjahr und

Folgejahre:
52

(28-Tage-Zyklus)

1.-2. Zyklus:
1 x 28 mg oral an den
Tagen 1, 8, 15 und 22
eines Zyklus

Ab dem 3. Zyklus:

1 x 28 mg oral an den
Tagen 1 und 15 eines
Zyklus

1 x 40 mg oral an den
Tagen 8 und 22 eines
Zyklus

Progression gezeigt | €ines Zyklus
haben.
Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason
Elotuzumab Multiples Myelom Zyklisch: 1. Behandlungsjahr:
bei Erwachsenen, (28-Tage-Zyklus) 30
welche mindestens
eine vorangegangene | 1.-2. Zyklus: Folgejahre:
Therapie erhalten 1 x 10 mg/kg KG i.v. 26
haben. an den Tagen 1, 8, 15
und 22 eines Zyklus
Ab dem 3. Zyklus:
1x 10 mg/kg KG i.v.
an den Tagen 1 und 15
Lenalidomid Zyklisch: 1. Behandlungsjahr und
(28-Tage-Zyklus) Folgejahre:
273
1 x 25 mg oral an den
Tagen 1 - 21 eines
Zyklus
Dexamethason Zyklisch: 1. Behandlungsjahr:

52
(28 mg: 30;
40 mg: 22)

Folgejahre:
52

(28 mg: 26;
40 mg: 26)
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Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Behandlungsmodus

Behandlungstage pro
Patient pro Jahr

(ggf. Spanne)

Elotuzumab in Kombination m

it Pomalidomid und Dexamethason

Elotuzumab

Rezidiviertes und
refraktares Multiples
Myelom bei
Erwachsenen, die
mindestens zwei
vorausgegangene
Therapien, darunter
Lenalidomid und
einen
Proteasominhibitor,
erhalten haben und

Pomalidomid

unter der letzten
Therapie eine
Progression gezeigt
haben.

Dexamethason

Zyklisch:
(28-Tage-Zyklus)

1. - 2. Zyklus:

1x 10 mg/kg KG i.v.
an den Tagen 1, 8, 15
und 22 eines Zyklus

Ab dem 3. Zyklus:
1 x 20 mg/kg KG i.v.
an Tag 1 eines Zyklus

1. Behandlungsjahr:
19

Folgejahre:
13

Zyklisch:
(28-Tage-Zyklus)

1 x4 mg oral an den
Tagen 1 - 21 eines
Zyklus

1. Behandlungsjahr und

Folgejahre:
273

Zyklisch;
(28-Tage-Zyklus)

1. - 2. Zyklus:
1 x 28 mg oral an den
Tagen 1, 8, 15 und 22
eines Zyklus

Ab dem 3. Zyklus:
1x28 mgoral an
Tag 1 eines Zyklus

1 x 40 mg oral an den
Tagen 8, 15 und 22

1. Behandlungsjahr:
52

(28 mg: 19;

40 mg: 33)

Folgejahre:
52

(28 mg: 13;
40 mg: 39)

Patient:innen mit
Multiplem Myelom,
die mindestens eine
vorangegangene
Therapie erhalten
haben.

(28-Tage-Zyklus)

Im 1. Zyklus:

1 x 20 mg/m? KOF i.v.
an den Tagen 1 und 2
eines Zyklus

1 x 27 mg/m? KOF an
den Tagen 8, 9, 15 und
16 eines Zyklus

2.-12. Zyklus:

1 x 27 mg/m? KOF i.v.
anden Tagen 1, 2,8, 9,
15 und 16 eines Zyklus

eines Zyklus
Carfilzomib in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason
Carfilzomib Erwachsene Zyklisch: 1. Behandlungsjahr:

76

Folgejahre:
52
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Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Behandlungsmodus

Behandlungstage pro
Patient pro Jahr

(ggf. Spanne)

Lenalidomid

Dexamethason

Ab dem 13. Zyklus:

1 x 27 mg/m2 KOF i.v.
an den Tagen 1, 2, 15
und 16 eines Zyklus

Zyklisch:
(28-Tage-Zyklus)

1 x 25 mg oral an den
Tagen 1 - 21 eines
Zyklus

1. Behandlungsjahr und

Folgejahre:
273

Zyklisch:
(28-Tage-Zyklus)

1 x 40 mg téglich (oral
oder i.v.) an den Tagen
1, 8, 15 und 22 eines
Zyklus

1. Behandlungsjahr und

Folgejahre:
52

Carfilzomib in Kombination m

it Dexamethason

Carfilzomib

Erwachsene
Patient:innen mit
Multiplem Myelom,
die mindestens eine
vorangegangene
Therapie erhalten
haben.

Dexamethason

Zyklisch;
(28-Tage-Zyklus)

Im 1. Zyklus

1 x 20 mg/m2 KOF i.v.
an den Tagen 1 und 2
eines Zyklus

1 x 56 mg/m? KOF i.v.
an den Tagen 8, 9, 15
und 16 eines Zyklus

Ab dem 2. Zyklus:

1 x 56 mg/m2 KOF i.v.
anden Tagen 1, 2, 8,9,
15 und 16 eines Zyklus

1. Behandlungsjahr:
78

Folgejahre:
78

Zyklisch:
(28-Tage-Zyklus)

1 x 20 mg (oral oder
i.v.) an den Tagen 1, 2,
8,9, 15, 16, 22 und 23
eines Zyklus

1. Behandlungsjahr und

Folgejahre:
104

Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Daratumumab

Erwachsene
Patient:innen mit
multiplem Myelom,
die bereits
mindestens eine

Zyklisch;
(28-Tage-Zyklus)
1 x 1.800 mg s.c.

1. Behandlungsjahr:
1. - 8. Woche
1 xalle 7 Tage

1. Behandlungsjahr:
23

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Behandlungsmodus

Behandlungstage pro
Patient pro Jahr

(ggf. Spanne)

Lenalidomid

Dexamethason

Therapie erhalten
haben.

9. - 24. Woche
1 x alle 14 Tage

Ab der 25. Woche
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:
Zyklisch:
(28-Tage-Zyklus)

1x1.800 mgs.c. alle
28 Tage

Folgejahre:
13

Zyklisch:
(28-Tage-Zyklus)

1 x 25 mg oral an den
Tagen 1 - 21 eines
Zyklus

1. Behandlungsjahr und

Folgejahre:
273

Zyklisch;
(28-Tage-Zyklus)

1 x 40 mg? oral an den
Tagen 1, 8, 15 und 22
eines Zyklus

1. Behandlungsjahr:
29

Folgejahre:
39

Daratumumab in Kombination mit Bortezomib und Dexamethason

Daratumumab

Erwachsene
Patient:innen mit
multiplem Myelom,
die bereits
mindestens eine
Therapie erhalten
haben.

Zyklisch:
(21-Tage-Zyklus)

1x1.800 mgs.c.

1. Behandlungsjahr:
1. - 9. Woche
1xalle 7 Tage

10. - 24. Woche
1 xalle 21 Tage

Ab der 25. Woche
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:
Zyklisch:
(28-Tage-Zyklus)

1x1.800 mgs.c. alle
28 Tage

1. Behandlungsjahr:
21

Folgejahre:
13

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Behandlungsmodus

Behandlungstage pro
Patient pro Jahr

(ggf. Spanne)

Bortezomib

Dexamethason

ZykKlisch:
(21-Tage-Zyklus)

1. Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1 x 1,3 mg/m2 KOF 32
(i.v. oder s.c.) an den
Tagen 1, 4,8und 11
eines Zyklus
(Mégliche
Gesamtdauer der
Behandlung: 8 Zyklen)
. Folgejahre:
Folgejahre: -
Zyklisch:

(21-Tage-Zyklus)

1. Behandlungsjahr:

1 x 20 mg? oral an den
Tagen1,2,4,5,8,9,
11 und 12 eines Zyklus
(Mdgliche
Gesamtdauer der
Behandlung: 8 Zyklen)

Folgejahre:

1. Behandlungsjahr:
53

Folgejahre:

Daratumumab in Kombination

mit Pomalidomid und Dexamethason

Daratumumab

Erwachsene
Patient:innen mit
multiplem Myelom,
die bereits eine
vorherige Therapie
mit einem
Proteasominhibitor
und Lenalidomid
erhalten haben und
refraktér gegenuber
Lenalidomid waren
oder die bereits
mindestens zwei
vorherige Therapien
erhalten haben, die
Lenalidomid und
einen
Proteasominhibitor
enthielten, und die
wahrend oder nach
der letzten Therapie

Zyklisch:
(28-Tage-Zyklus)
1 x1.800 mg s.c.

1. Behandlungsjahr:

1. - 8. Woche
1xalle7 Tage
9. - 24. Woche

1 xalle 14 Tage

Ab der 25. Woche
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:

ZykKlisch:
(28-Tage-Zyklus)

1x1.800 mgs.c. alle
28 Tage

1. Behandlungsjahr:
23

Folgejahre:
13

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Behandlungsmodus

Behandlungstage pro
Patient pro Jahr

(ggf. Spanne)

eine Krankheits-

(28-Tage-Zyklus):

1 x 40 mg? oral
an den Tagen 1, 8, 15

und 22 eines Zyklus?

Pomalidomid ! ] ZykKlisch: 1. Behandlungsjahr und
progression gezeigt | (28-Tage-Zyklus) Folgejahre:
haben.
273
1 x 4 mg oral an den
Tagen 1 - 21 eines
Zyklus
Dexamethason Zyklisch: 1. Behandlungsjahr:
(28-Tage-Zyklus) 29
1 x 40 mg? oral an den g_glggjm
Tagen 1, 8, 15 und 22
eines Zyklus
Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason
Isatuximab Rezidiviertes und Zyklisch: 1. Behandlungsjahr:
refraktares Multiples | (28-Tage-Zyklus) 28
Myelom bei PR
Erwachsenen, die 1.Zyklus: %gm
mindestens zwei 1x10 mg/kg KGi. v.
vorausgegangene an den Tagen 1, 8, 15
Therapien, darunter und 22 eines Zyklus
Lenalidomid und
eémen Ab Zyklus 2:
Proteasominhibitor, 1 x 10 mg/kg KG i. v.
unter der letzten eines Zyklus
Therapie eine
Pomalidomid Krankheits- Zyklisch: 1. Behandlungsjahr und
progression zeigten. | (28-Tage-Zyklus) Folgejahre:
273
4 mg oral 1 x taglich an
den Tagen 1 — 21 eines
Zyklus
Dexamethason Zyklisch: 1. Behandlungsjahr:

24

Folgejahre:
26

angegeben werden.

Wenn eine Behandlung nicht dauerhaft, aber langer als ein Jahr, z. B. bei einer Infektionskrankheit,
durchgeflihrt werden muss, ist dies anzumerken. In den folgenden Tabellen miissen die Kosten dann sowohl
fir ein Jahr als auch fiir die gesamte Behandlungsdauer pro Patient und die entsprechende Patientengruppe

a: An den Behandlungstagen mit Gabe von Daratumumab bzw. Isatuximab erfolgt die Gabe von
Dexamethason als Pra- bzw. Postmedikation.
Abkiirzungen: BCMA: B-Zell-Reifungsantigen (B-Cell Maturation Antigen); CAR: Chimdrer Antigen-
Rezeptor (Chimeric Antigen Receptor); CD: Cluster of Differentiation; Ide-Cel: Idecabtagen vicleucel;
i.v.: Intravends; KG: Korpergewicht; KOF: Korperoberflache; s.c.: subkutan

Quellen: AbZ-Pharma GmbH 2023; Amgen GmbH 2023; Baxter Holding B.V. 2023; BMS 2023a, 2023b,
2024b; Janssen-Cilag International NV 2023; medac GmbH 2021; Sanofi-Aventis Deutschland GmbH 2023

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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3.3.2 Angaben zum Verbrauch fir das zu bewertende Arzneimittel und die
zweckmalfiige Vergleichstherapie

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-13 den Verbrauch pro Gabe und den Jahresverbrauch
pro Patient fiir das zu bewertende Arzneimittel sowie fiir die zweckmalRige Vergleichstherapie
in gebrauchlichem MaR (z. B. mg) gemaR der Fachinformation falls erforderlich als Spanne an.
Falls die zweckmaRige Vergleichstherapie eine nichtmedikamentdse Behandlung ist, geben Sie
ein anderes im jeweiligen Anwendungsgebiet international gebrauchliches MaR fiir den
Jahresdurchschnittsverbrauch der zweckmaliigen Vergleichstherapie an. Fugen Sie fir jede
Therapie eine neue Zeile ein.

Tabelle 3-13: Jahresverbrauch pro Patient (zu bewertendes Arzneimittel und zweckmaéRige

Vergleichstherapie)

PZN 16848643

Patienten, die
mindestens zwei
vorausgegangene
Therapien,
einschlieBlich
eines
Immunmodula-
tors, eines
Proteasom-
inhibitors und
eines Anti-CD38-
Antikdrpers,
erhalten und unter
der letzten
Therapie eine
Krankheits-
progression
gezeigt haben.

CAR-positiven
lebensfahigen
T-Zellen
innerhalb eines
Bereichs von
260 x 106 —
500 x 108
CAR-positiven
lebensfahigen
T-Zellen.

Bezeichnung der Bezeichnung der | Behandlungs- | Verbrauch Jahresverbrauch pro Patient

Therapie (zu Population bzw. | tage pro pro Gabe (ggf. Spanne)

bewertendes Patienten- Patient pro (99f. Spanne) | (gebrauchliches MaB; im

Arzneimittel, gruppe Jahr (gof. Ealle einer

zweckmaRige Spanne) nichtmedikamentésen

Vergleichs- Behandlung Angabe eines

therapie) anderen im jeweiligen
Anwendungsgebiet
international gebrauchlichen
Mal3es)

Zu bewertendes Arzneimittel

Ide-Cel

Idecabtagen Behandlung des 1 (Einmalige Eine Eine patient:innenspezifische

vicleucel rezidivierten und | Infusion im patient:innen- | Infusion mit einer Zieldosis

(Abecma®, Bristol- | refraktaren 1. Behandlung | spezifische von 420 x 10° CAR-positiven

Myers Squibb multiplen sjahr) Infusion mit lebensfahigen T-Zellen

GmbH & Co. Myeloms bei einer Zieldosis | innerhalb eines Bereichs von

KGaA), erwachsenen von 420 x 10° | 260 x 10°— 500 x 10°

CAR-positiven lebensfahigen
T Zellen.

(2 eine
patient:innenspezifische
Einzeldosis zur Infusion
enthalt eine Dispersion von
CAR-positiven lebensfahigen
T-Zellen in einer
chargenabhangigen
Konzentration in einem oder
mehreren Infusionsbeuteln.)

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Bezeichnung der

Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichs-
therapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-

gruppe

Behandlungs-
tage pro
Patient pro
Jahr (gof.
Spanne)

Verbrauch
pro Gabe
(ggf. Spanne)

Jahresverbrauch pro Patient
(ggf. Spanne)

(gebrauchliches Maf3; im
Falle einer
nichtmedikamentdsen
Behandlung Angabe eines
anderen im jeweiligen
Anwendungsgebiet
international gebrauchlichen
Mal3es)

ZweckmaRige Vergleichstherapie

Bortezomib in Kombination mit pegyliertem, liposomalen Doxorubicin

Bortezomib

(BORTEZOMIB

medac, Medac
GmbH),
PZN 14290869

Doxorubicin,
PEG-liposomal

(Caelyx, Baxter

Deutschland
GmbH),
PZN 17313281

Doxorubicin,
PEG-liposomal

(Caelyx, Baxter

Deutschland
GmbH),
PZN 17313306

Erwachsene
Patient:innen mit
progressivem
Multiplem
Myelom, die
mindestens 1
vorangehende
Therapie
durchlaufen
haben und die
sich bereits einer
h&matopoetischen
Stammzell-
transplantation
unterzogen haben
oder fir diese
nicht geeignet
sind.

1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
lungsjahrund | lungsjahr und | Bei 8 Zyklen:
Folgejahre: Folgejahre: 79,36 mg
Bei 8 Zyklen: 2,48 mg (2 32 mal Pulver zur
32 (= 1,3 mg/m? Herstellung einer
KOF) Injektionslésung & 2,5 mg 2
17,4 Zyklen: 32 Packungen (Pck))
69,6
Bei 17,4 Zyklen:
172,61 mg
(2 70 mal Pulver zur
Herstellung einer
Injektionslésung & 2,5 mg
2 70 Pck)
Folgejahre:
172,61 mg
(= 70 mal Pulver zur
Herstellung einer
Injektionsldsung a 2,5 mg
2 70 Pck)
1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
lungsjahrund | lungsjahr und | Bei 8 Zyklen:
Folgejahre: Folgejahre: 458,40 mg
Bei 8 Zyklen: 57,3 mg (28 mal
8 (= 30 mg/m2 Infusionslésungskonzentrat
KOF) a20mg
Bei 2 8 Pck
17,4 Zyklen: +8mal
174 Infusionsldsungskonzentrat
as50mg
2 8 Pck)
Bei 17,4 Zyklen:
997,02 mg
(2 53 mal

Infusionslésungskonzentrat a
20 mg 2 53 Pck)

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichs-
therapie)

Bezeichnung der

Behandlungs-

Population bzw. | tage pro

Patienten- Patient pro

gruppe Jahr (gof.
Spanne)

Verbrauch
pro Gabe
(ggf. Spanne)

Jahresverbrauch pro Patient
(ggf. Spanne)

(gebrauchliches Maf3; im
Falle einer
nichtmedikamentdsen
Behandlung Angabe eines
anderen im jeweiligen
Anwendungsgebiet
international gebrauchlichen
Mal3es)

Folgejahre:
997,02 mg

(253 mal
Infusionsldsungskonzentrat
as50mg

2 53 Pck)

Bortezomib in Kombination mit Dexamethason

Bortezomib Erwachsene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(BORTEZOMIB Patient:innen mit | lungsjahr: lungsjahr: Bei 4 Zyklen
medac, Medac progressivem 16 - 32 2,48 mg 39,68,00 mg
GmbH), Multiplem (=13mg/m? | (s 16 mal Pulver zur
PZN 14290869 Myelom, die KOF) Herstellung einer
mindestens 1 Injektionslosung & 2,5 mg)
vorangehende
Therapie )
durchlaufen Bei 8 Zyklen
haben und die 79,36,00 mg
sich bereits einer (2 32 mal Pulver zur
hamatopoetischen Herstellung einer
Stammzell- Injektionsldsung a 2,5 mg)
transplantation
Dexamethason untergogen haben | 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(Dexamethason oder fir diese lungsjahr: lungsjahr: Bei 4 Zyklen
TAD®, TAD nicht geeignet 32-64 20 mg 640,00 mg
Pharma GmbH), sind. (216 TAB 240 mg
PZN 13721959 2 1 Pck)
Bei 8 Zyklen
1.280,00 mg
(232TAB a40mg
2 1 Pck)
Lenalidomid in Kombination mit Dexamethason
Lenalidomid 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr und
(Lenalidomid Abz lungsjahr und | lungsjahr und | Folgejahre:
AbZ-Pharma Folgejahre: Folgejahre: 6.825,00 mg
GmbH) 273 25 mg (2273 HKP a 25 mg
PZN 18372860 2 5 Pck)
Idecabtagen vicleucel (Abecma®) Seite 82 von 222




Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der Bezeichnung der | Behandlungs- | Verbrauch Jahresverbrauch pro Patient
Therapie (zu Population bzw. | tage pro pro Gabe (ggf. Spanne)
bewertendes Patienten- Patient pro (99f. Spanne) | (gebrauchliches MaB; im
Arzneimittel, gruppe Jahr (gof. Ealle einer
zweckmafige Spanne) nichtmedikamentésen
Vergleichs- Behandlung Angabe eines
therapie) anderen im jeweiligen
Anwendungsgebiet
international gebrauchlichen
Mal3es)
Dexamethason Multiples 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(Dexamethason Myelom bei lungsjahr: lungsjahr: 3.360,00 mg
TAD®, TAD erwachsenen 84 40 mg (248 TABa40mg
Pharma GmbH), Patient:innen, die 2 1 Pck
PZN 13721959 mindestens eine +36 TAB 440 mg
vorausgegangene 2 2 Pck)
Therapie erhalten
Dexamethason haben. Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
(Dexamethason 52 40 mg 2.080,00 mg
TAD®, TAD (252 TAB 440 mg
Pharma GmbH), 2 3 Pck)
PZN 13721965
Pomalidomid in Kombination mit Dexamethason
Pomalidomid Rezidiviertes und | 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr und
(IMNOVID®, refraktares lungsjahr und | lungsjahr und | Folgejahre:
Bristol-Myers Multiples Folgejahre: Folgejahre: 1.092,00 mg
Squibb GmbH & Myelom bei 273 4 mg (2273 HKP a4 mg
Co. KGaA), erwachsenen 2 13 Pck)
PZN 10022793 Patient:innen, die
Dexamethason mindestens zwe 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr und
vorangegangene - - o
(Dexamethason Therapien lungsjahr und | lungsjahrund | Folgejahre:
TAD®, TAD darunter ' Folgejahre: Folgejahre: 2.080,00 mg
Pharma GmbH), Lenalidomid und | 22 40 mg (252 TAB a40 mg
PZN 13721959 Bortezomib, 2 2 Pck)
erhalten haben
und unter der
letzten Therapie
eine Progression
gezeigt haben.
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Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichs-
therapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-

gruppe

Behandlungs-
tage pro
Patient pro
Jahr (gof.
Spanne)

Verbrauch
pro Gabe
(ggf. Spanne)

Jahresverbrauch pro Patient
(ggf. Spanne)

(gebrauchliches Maf3; im
Falle einer
nichtmedikamentdsen
Behandlung Angabe eines
anderen im jeweiligen
Anwendungsgebiet
international gebrauchlichen
Mal3es)

Elotuzumab in Kombi

nation mit Lenalidomid und Dexamethason

Elotuzumab Multiples 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(Empliciti®, Bristol- | Myelom bei lungsjahr: lungsjahr: 23.310,00 mg
Myers Squibb Erwachsenen, 30 777 mg (2 60 mal Pulver zur
GmbH & welche (= 10 mg/kg Herstellung eines
Co. KGaA), mindestens eine KG) Infusionsldésungskonzentrates
PZN 11617407 vorangegangene a400 mg
Therapie erhalten 2 60 Pck)
haben.
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
26 777 mg 20.202,00 mg
(= 10 mg/kg (2 52 mal Pulver zur
KG) Herstellung eines
Infusionslésungskonzentrates
a400 mg
2 52 Pck)
Lenalidomid 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr und
(Lenalidomid Abz, lungsjahr und | lungsjahr und | Folgejahre:
AbZ-Pharma Folgejahre: Folgejahre: 6.825,00 mg
GmbH) 273 25 mg (2 273 HKP a 25 mg
PZN 18372860 2 5 Pck)
Dexamethason 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(Dexamethason lungsjahr: lungsjahr: 1.720,00 mg
acis, acis 28 mg: 30 28 mg (228 TABa8mg
Arzneimittel 40 mg: 22 40 mg 2 3 Pck
GmbH), +77 TAB 28 mg
PZN: 06846672 21 Pck
(Dexamethason +22 TAB 440 mg
GALEN, GALEN 2 3 Pck)
Pharma GmbH),
PZN 00745757 . Folgeiahre:
Dexamethason %}qu%%e' Folgejahre: ﬁggjmg
(Dexamethason 40 mg 26 28 mg (291 TAB a8 mg
TAD®, TAD 40 mg ~ 1 Pek
Pharma GmbH), .
+26 TAB a40mg
PZN 13721942 2 3Pck)
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Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichs-
therapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-

gruppe

Behandlungs-
tage pro
Patient pro
Jahr (gof.
Spanne)

Verbrauch
pro Gabe
(ggf. Spanne)

Jahresverbrauch pro Patient
(ggf. Spanne)

(gebrauchliches Maf3; im
Falle einer
nichtmedikamentdsen
Behandlung Angabe eines
anderen im jeweiligen
Anwendungsgebiet
international gebrauchlichen
Mal3es)

Elotuzumab in Kombi

nation mit Pomalidomid und Dexamethason

Elotuzumab Rezidiviertes und | 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(Empliciti®, Bristol- | refraktéres lungsjahr: lungsjahr: 23.310,00 mg
Myers Squibb Multiples 19 1.-2.Zyklus: | (= 60 mal Pulver zur
GmbH & Myelom bei 777 mg Herstellung eines
Co. KGaA), Erwachsenen, die (= 10 mg/kg Infusionsldésungskonzentrates
PZN 11617407 mindestens zwei KG) a400 mg
vorausgegangene 2 60 Pck)
Therapien, Ab dem
darunter 3. ZyKlus:
Lenalidomid und 1.554 mg
einen Proteasom- (= 20 mg/kg Folgejahre:
inhibitor, erhalten KG) 20.202,00 mg
haben und unter (2 52 mal Pulver zur
der letzten Folgejahre: Folgejahre: Herstellung eines
Therapie eine 13 1.554 mg Infusionsldsungskonzentrates
Progression (= 20 mg/kg a400 mg
gezeigt haben. KG) 2 52 Pck)
Pomalidomid 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr und
(IMNOVID®, lungsjahrund | lungsjahrund | Folgejahre:
Bristol-Myers Folgejahre: Folgejahre: 1.092 mg
Squibb GmbH & 273 4 mg (2273 HKP a4 mg
Co. KGaA), 2 13 Pck)
PZN 10022793
Dexamethason 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(Dexamethason lungsjahr: lungsjahr: 1.852,00 mg
acis, acis 28 mg: 19 28 mg =28 TAB a8 mg
Arzneimittel 40 mg: 33 40 mg 2 3 Pck
GmbH), +38,5 TAB 28 mg
PZN: 06846672 2 2 Pck
+33TABa40mg
Dexamethason 2 2 Pck)
(Dexamethason
frl;sicrlr?ittel Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
GmbH), 28 mg: 13 28 mg 1;933,20_;2% -
PZN: 06846689 40 mg: 39 40mg (;1 o e ms
+39TAB a40mg
Dexamethason 2 2 Pck)
(Dexamethason
TAD®, TAD
Pharma GmbH),
PZN: 13721959
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Bezeichnung der Bezeichnung der | Behandlungs- | Verbrauch Jahresverbrauch pro Patient

Therapie (zu Population bzw. | tage pro pro Gabe (ggf. Spanne)

bewertendes Patienten- Patient pro (99f. Spanne) | (gebrauchliches MaB; im

Arzneimittel, gruppe Jahr (ggf. Falle einer

zweckmagige Spanne) nichtmedikamentdsen

Verglel_chs- Behandlung Angabe eines

therapie) anderen im jeweiligen
Anwendungsgebiet
international gebrauchlichen
Mal3es)

Dexamethason

(Dexamethason

GALEN, GALEN

Pharma),

PZN: 00745763

Carfilzomib in Kombi

nation mit Lenalidomid und Dexamethason

Carfilzomib Erwachsene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(Kyprolis®, Amgen | Patient:innen mit | lungsjahr: lungsjahr: 3.686,30 mg
GmbH), Multiplem 72 Im 1. Zyklus: (2 72 mal Pulver zur
PZN: 11182843 Myelom, die 38,20 mg Herstellung einer
mindestens eine (= 20 mg/m2 Infusionslésung a 60 mg
vorangegangene KOF an den 2 72 Pck)
Therapie erhalten Tagen 1und 2
haben. des Zyklus)
51,57 mg
(= 27 mg/m?
KOF ab dem
8. Tag des
ZyKlus)
Ab dem
2. ZyKlus:
51,57 mg
(= 27 mg/m2
KOF) Folgejahre:
2,681,64 mg
Folgejahre: Folgejahre: (2 52 mal Pulver zur
52 51,57 mg Herstellung einer
(= 27 mg/m2 Infusionsldsung & 60 mg
KOF) 2 52 Pck)
Lenalidomid (AbZz 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr und
AbZ-Pharma lungsjahr und | lungsjahr und | Folgejahre:
GmbH), Folgejahre: Folgejahre: 6.825 mg
PZN 18372860 273 25 mg (2 273 HKP a4 25 mg
2 5 Pck)
Dexamethason 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr und
(Dexamethason lungsjahr und | lungsjahr und | Folgejahre:
TAD®, TAD Folgejahre: Folgejahre: 2.080 mg
Pharma GmbH), 52 40 mg (252 TAB a40 mg
PZN 13721959 £ 3 Pck)
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Bezeichnung der Bezeichnung der | Behandlungs- | Verbrauch Jahresverbrauch pro Patient
Therapie (zu Population bzw. | tage pro pro Gabe (ggf. Spanne)
bewertendes Patienten- Patient pro (99f. Spanne) | (gebrauchliches MaB; im
Arzneimittel, gruppe Jahr (gof. Ealle einer
zweckmafige Spanne) nichtmedikamentésen
Vergleichs- Behandlung Angabe eines
therapie) anderen im jeweiligen
Anwendungsgebiet
international gebrauchlichen
Mal3es)
Carfilzomib in Kombination mit Dexamethason
Carfilzomib Erwachsene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(Kyprolis®, Amgen | Patient:innen mit | lungsjahr: lungsjahr: 8.205,36 mg
GmbH), Multiplem 78 38,20 mg (2 154 mal Pulver zur
PZN 11182843 Myelom, die (= 20 mg/m? Herstellung einer
mindestens eine KOF an den Infusionsldsung a 60 mg
vorangegangene Tagenlund 2 | 2 154 Pck)
Therapie erhalten des Zyklus)
haben.
106,96 mg
(= 56 mg/m?
KOF ab dem
8. Tag des
ZyKlus)
Ab dem
2. ZyKlus:
106,96 mg
(= 56 mg/m?
KOF)
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
78 106,96 mg 8.342,88 mg
(= 56 mg/m? (2 156 mal Pulver zur
KOF) Herstellung einer
Infusionsldsung a 60 mg
2 156 Pck)
Dexamethason 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr und
(Dexamethason lungsjahr und | lungsjahrund | Folgejahre:
TAD®, TAD Folgejahre: Folgejahre: 2.080 mg
Pharma GmbH), 104 20 mg (252 TAB a40 mg
PZN 13721959 £ 3 Pck)
Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason
Daratumumab Erwachsene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(DARZALEX® Patient:innen mit | lungsjahr: lungsjahr: 41.400,00 mg
1.800 mg multiplem 23 1.800 mg (2 23 Injektionsldsungen
Injektionslésung, Myelom, die 21800 mg
Janssen-Cilag bereits 2 23 Pck)
Pharma GmbH), mindestens eine
PZN 16354059: Therapie erhalten | Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
haben. 13 1.800 mg 23.400,00 mg
(2 13 Injektionslésungen
41800 mg
2 13 Pck)
Idecabtagen vicleucel (Abecma®) Seite 87 von 222




Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

PZN 13721959

Bezeichnung der Bezeichnung der | Behandlungs- | Verbrauch Jahresverbrauch pro Patient
Therapie (zu Population bzw. | tage pro pro Gabe (ggf. Spanne)
bewertendes Patienten- Patient pro (99f. Spanne) | (gebrauchliches MaB; im
Arzneimittel, gruppe Jahr (gof. Ealle einer
zweckmaRige Spanne) nichtmedikamentésen
Vergleichs- Behandlung Angabe eines
therapie) anderen im jeweiligen
Anwendungsgebiet
international gebrauchlichen
Mal3es)
Lenalidomid 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr und
(Lenalidomid AbZ lungsjahr und | lungsjahr und | Folgejahre:
AbZ-Pharma Folgejahre: Folgejahre: 6.825,00 mg
GmbH), 273 25 mg (2273 HKP a 25 mg
PZN 18372860 2 5 Pck)
Dexamethason 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(Dexamethason lungsjahr: lungsjahr: 1.160,00 mg
TAD®, TAD 29° 40 mg (229 TAB 440 mg
Pharma GmbH), 2 3 Pck)
PZN 13721942 . .
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
392 40 mg 1.560,00 mg
Dexamethason (239 TAB a40 mg
(Dexamethason 2 2 Pck)
TAD®, TAD
Pharma GmbH),

Daratumumab in Kombination mit Bortezomib und Dexamethason

Daratumumab Erwachsene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(DARZALEX® Patient:innen mit | lungsjahr: lungsjahr: 37.800,00 mg
1.800 mg multiplem 21 1.800 mg (2 21 Injektionslésungen
Injektionsldsung, Myelom, die 41800 mg
Janssen-Cilag bereits 2 21 Pck)
Pharma GmbH), mindestens eine
PZN 16354059 Therapie erhalten | Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
haben. 13 1.800 mg 23.400,00 mg

(2 13 Injektionslésungen

21800 mg

2 13 Pck)
Bortezomib 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(Bortezomib medac, lungsjahr: lungsjahr: 79,36 mg
medac Gesellschaft 32 2,48 mg (2 32 mal Pulver zur
fiir klinische (= 1,3 mg/m?2 Herstellung einer
Spezial-Préaparate KOF) Injektionsldsung a 2,5 mg
mbH), 2 32 Pck)
PZN 14290869

Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Dexamethason 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(Dexamethason lungsjahr: lungsjahr: 1.060,00 mg
TAD®, TAD 532 20 mg (227 TABa40mg
Pharma GmbH), 2 3 Pck)
PZN 13721942
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Bezeichnung der Bezeichnung der | Behandlungs- | Verbrauch Jahresverbrauch pro Patient
Therapie (zu Population bzw. | tage pro pro Gabe (ggf. Spanne)
bewertendes Patienten- Patient pro (ggf. Spanne) (gebrauchliches MaB; im
Arzneimittel, gruppe Jahr (gof. Ealle einer
zweckmafige Spanne) nichtmedikamentdsen
Vergleichs- Behandlung Angabe eines
therapie) anderen im jeweiligen
Anwendungsgebiet
international gebrauchlichen
Mal3es)
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:

Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

Daratumumab Erwachsene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(DARZALEX® Patient:innen mit | lungsjahr: lungsjahr: 41.400,00 mg
1.800 mg multiplem 23 1.800 mg (2 23 Injektionslésungen
Injektionsldsung, Myelom, die 41800 mg
Janssen-Cilag bereits eine 2 23 Pck)
Pharma GmbH), vorherige
PZN 16354059: Therapie mit Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:

einem Proteasom- | 13 1.800 mg 23.400,00 mg

inhibitor und (2 13 Injektionsldsungen

Lenalidomid 21800 mg

erhalten haben 2 13 Pck)
Pomalidomid gggerr:ag[)ﬂ(rtar 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr und
(IMNOVID®, Lenalidomid lungsjahrund | lungsjahrund | Folgejahre:
Bristol-Myers waren oder die Folgejahre: Folgejahre: 1.092,00 mg
Squibb GmbH & bereits 273 4 mg (2 273 HKP a4 mg
Co. KGaA), mindestens zwei 2 13 Pck)
PZN 10022793 vorherige
Dexamethason Tt;]erl::plerr]] b 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
(Dexamethason gf aL en |'Z| en:d lungsjahr: lungsjahr: 1.160,00 mg
TAD®, TAD € Lenalidomid | 9ga 40 mg =29 TAB 4 40 mg
Pharma GmbH), und einen 2 3 Pck)
PZN 13721942 oo

Ierr]an}i:I?(:n und Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:

Lo 39? 40 mg 1.560,00 mg

Dexamethason die wéhrend oder (239 TAB 2 40 mg
(Dexamethason nach der letzten 2 2 Pck)
TAD®, TAD Theraple eine -
Pharma GmbH), Krankheits-

progression
PZN 13721959 gezeigt haben,
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Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichs-
therapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-

gruppe

Behandlungs-
tage pro
Patient pro
Jahr (gof.
Spanne)

Verbrauch
pro Gabe
(ggf. Spanne)

Jahresverbrauch pro Patient
(ggf. Spanne)

(gebrauchliches Maf3; im
Falle einer
nichtmedikamentdsen
Behandlung Angabe eines
anderen im jeweiligen
Anwendungsgebiet
international gebrauchlichen
Mal3es)

Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid und Dexameth

ason

Isatuximab
(SARCLISA®,
Sanofi-Aventis
Deutschland
GmbH),

PZN 16007197

Pomalidomid
(IMNOVID®,
Bristol-Myers
Squibb GmbH &
Co. KGaA),

PZN 10022793

Dexamethason

(Dexamethason
TAD®, TAD
Pharma GmbH),

PZN 13721942

Erwachsene mit
rezidiviertem und
refraktarem
Multiplen
Myelom, die
mindestens zwei
vorausgegangene
Therapien
erhalten haben,
darunter
Lenalidomid und
ein Proteasom-
inhibitor, und
unter der letzten
Therapie eine
Krankheits-
progression
zeigten

1. Behand- 1. Behand- Erstes Behandlungsjahr:
lungsjahr: lungsjahr und | 21.756,00 mg
28 Folgejahre: (£ 56 mal
777 mg Infusionsldsungskonzentrat
(= 10 mg/kg K | @200 Mg
G) 2 56 Pck)
Folgejahre: Folgejahre:
26 20.202 mg (2 52 mal
Infusionsldsungskonzentrat
a 500 mg
2 52 Pck)
1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr und
lungsjahr und | lungsjahr und | Folgejahre:
Folgejahre: Folgejahre: 1.092 mg
273 4 mg (2273 HKP a4 mg
2 13 Pck)
1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlungsjahr:
lungsjahr: lungsjahrund | 960 mg
242 Folgejahre: (224 TABa40mg
40 mg 2 3 Pck)
Folgejahre: Folgejahre:
262 1.040 mg
(226 TAB a40 mg
2 3 Pck)

Anmerkung zu KOF und KG: Das Statistische Bundesamt legt auf Basis des Mikrozensus fiir Erwachsene ein
mittleres Korpergewicht (KG) von 77,7 kg zugrunde. Hieraus lasst sich anhand der Dubois-Formel eine
durchschnittliche Kérperoberflache (KOF) von 1,91 m2 berechnen. Bei Dosierungen in Abhangigkeit von kg
oder KOF wurden diese durchschnittlichen Kérpermale angenommen (Destatis 2024).

a: An den Behandlungstagen mit Gabe von Daratumumab bzw. Isatuximab erfolgt die Gabe von
Dexamethason als Pra- bzw. Postmedikation.
Abkirzungen: CAR: Chimérer Antigen-Rezeptor (Chimeric Antigen Receptor); CD: Cluster of
Differentiation; HKP: Hartkapseln, Ide-Cel: Idecabtagen vicleucel; KG: Koérpergewicht;

KOF: Korperoberflache; Pck: Packungen, PZN: Pharmazentralnummer, TAB: Tabletten

Quellen: AbZ-Pharma GmbH 2023; Amgen GmbH 2023; Baxter Holding B.V. 2023; BMS 2023a, 2023b,
2024b; Janssen-Cilag International NV 2023; medac GmbH 2021; Sanofi-Aventis Deutschland GmbH 2023

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Begrinden Sie die Angaben in Tabelle 3-13 unter Nennung der verwendeten Quellen. Nehmen
Sie ggf. Bezug auf andere Verbrauchsmalie, die im Anwendungsgebiet gebrauchlich sind (z. B.
IU [International Unit], Dosierung je Quadratmeter Korperoberflache, Dosierung je
Kilogramm Kdérpergewicht).

Die Berechnung des Jahresverbrauchs in Tabelle 3-13 basiert auf den Angaben in den aktuell
gultigen Fachinformationen von Ide-Cel sowie der zVT und auf den daraus abgeleiteten
Behandlungstagen pro Patient:in und Jahr (siehe Tabelle 3-12). Zur Kalkulation der
Jahrestherapiekosten der Préparate wird jeweils die fur die GKV wirtschaftlichste Packung
bzw. Packungskombination, die zur addquaten Abbildung des minimalen bzw. maximalen
Verbrauchs notig ist, herangezogen. Die Verfuigbarkeit der verschiedenen Packungsgrofien
sowie die dazugehorigen Produktangaben wurden der Lauer-Taxe mit Stand 01.12.2023
entnommen.

Ergibt sich bei einer kontinuierlichen Behandlung und aufgrund der nétigen Wirkstoffmenge
pro Jahr keine ganze Anzahl an Packungen pro Jahr, wird der Verbrauch stets auf ganze
Packungen aufgerundet. Der Verwurf wird in der Berechnung der Jahrestherapiekosten
berlicksichtigt. Der Jahresverbrauch pro Patient:in wird, je nach Therapie, in per Infusion
verabreichten CAR-T-Zellen oder Milligramm und Tabletten/Kapselanzahl oder Anzahl an
Infusionsbeuteln/Durchstechflaschen/Ampullen angegeben. Ebenso wird in Tabelle 3-13
dargestellt, wie viele ganze Packungen bendtigt werden, um den jeweils berechneten
Jahresverbrauch decken zu kénnen.

Des Weiteren wird bei der Ermittlung der wirtschaftlichsten Packung bzw.
Packungskombination, die zur adaquaten Abbildung des minimalen bzw. maximalen
Verbrauchs notig ist, die Teilbarkeit von Tabletten berticksichtigt, sofern diese gemaR
Fachinformation in gleiche Dosen geteilt werden kdnnen.

Das Statistische Bundesamt legt auf Basis des Mikrozensus 2021 - 2024 fur Erwachsene ein
mittleres KG von 77,7 kg zugrunde (Destatis 2024). Hieraus l&sst sich anhand der Dubois-
Formel eine durchschnittliche KOF von 1,91 m2 berechnen (Du Bois 1989). Bei Dosierungen
in Abhangigkeit von KG oder KOF werden fir die weiteren Berechnungen des Verbrauchs pro
Gabe diese durchschnittlichen Korpermalie angenommen.

Zu bewertendes Arzneimittel: 1de-Cel (Abecma®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung von lde-Cel entsprechen der aktuell gultigen
Fachinformation von Abecma® (BMS 2024b). Auf dieser Basis, sowie den daraus abgeleiteten
Behandlungstagen pro Patient:in pro Jahr, wird der Jahresverbrauch pro Patient:in ermittelt.

Gemal Fachinformation erfolgt die Gabe von Ide-Cel als patient:innenspezifische einmalige
Infusion mit einer Zieldosis von 420 x 10® CAR-positiven lebensfahigen T-Zellen innerhalb
eines Bereichs von 260 x 108 bis 500 x 10® CAR-positiven lebensfahigen T-Zellen in einem
oder mehreren Infusionsbeuteln als Dispersion zur Infusion. Aufgrund der einmaligen Infusion
ergibt sich pro Patient:in ein entsprechender Jahresverbrauch im 1. Behandlungsjahr von einer
patient:innenspezifischen Infusion mit 420 x 106 CAR-positiven lebensfahigen T-Zellen als
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Zieldosis, wobei ein Bereich von 260 x 10° bis 500 x108 CAR-positiven lebensfahigen T-Zellen
maoglich ist.

Eine patient:innenspezifische Einzeldosis zur Infusion enthdlt eine Dispersion von
CAR-positiven lebensfédhigen T-Zellen in einem oder mehreren Infusionsbeuteln.

Bortezomib (Bortezomib medac) in Kombination mit pegyliertem, liposomalen Doxorubicin
(Caelyx)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung fiir Bortezomib in Kombination mit pegyliertem,
liposomalen Doxorubicin werden der aktuell giltigen Fachinformation von Bortezomib medac
entnommen (medac GmbH 2021). Auf dieser Basis sowie den daraus abgeleiteten
Behandlungstagen pro Patient:in pro Jahr wird der Jahresverbrauch pro Patient:in ermittelt.

Bortezomib kann zwischen 8 und 17,4 Zyklen im Jahr verabreicht werden. An somit insgesamt
32 bis 69,6 Behandlungstagen im Jahr erfolgt, unter Annahme der oben beschriebenen
durchschnittlichen KOF, die i.v. oder s.c. Gabe von jeweils 2,48 mg. Daraus berechnet sich ein
Jahresverbrauch von 79,36 mg bis 172,61 mg. Dies entspricht 32 bis 70 Durchstechflaschen
Bortezomib a 2,5 mg. Der Wirkstoff Bortezomib steht auf dem deutschen Markt in mehreren
Wirkstarken zur Verfugung. Die zweckmallige und wirtschaftlichste Packung ist
Bortezomib medac mit einer Durchstechflasche a 2,5 mg Pulver zur Herstellung einer
Injektionslosung. Zur Deckung des Jahresbedarfs werden hiervon zwischen 32 und
70 Packungen pro Jahr pro Patient:in benétigt.

Pegyliertes, liposomales Doxorubicin wird, unter Annahme der oben beschriebenen
durchschnittlichen KOF, in diesem Behandlungsschema an 8 bis 17,4 Tagen mit jeweils
57,3 mg i.v. verabreicht. Daraus folgt ein Jahresverbrauch von 458,4 mg bis 997,02 mg. Dies
entspricht einer Kombination aus jeweils 1 Durchstechflasche a50mg und
1 Durchstechflasche a 20 mg oder 3 Durchstechflaschen a 20 mg. Der Wirkstoff pegyliertes,
liposomales Doxorubicin steht auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken zu
Verfugung. Als zweckmaélige und wirtschaftlichste Packung wird bei 8 Behandlungstagen
Caelyx pegylated liposomal mit 8 Durchstechflaschen a50 mg in Kombination mit
8 Durchstechflaschen a 20 mg Infusionslésungskonzentrat identifiziert. Bei
17,4 Behandlungstagen werden 3 Durchstechflaschen Caelyx pegylated liposomal a 20 mg pro
Dosis als zweckmaBige und wirtschaftlichste Packung identifiziert. Zur Deckung des
Jahresbedarfs werden entsprechend bei 8 Behandlungstagen jeweils 8 Packungen a 50 mg und
a20 mg pro Jahr pro Patient:in bendtigt. Bei 17,4 Behandlugnstagen sowie im Folgejahr
werden 53 Packungen Caelyx pegylated liposomal a 20 mg pro Patient:in und Jahr benétigt.

Bortezomib (Bortezomib medac) in Kombination mit Dexamethason (Dexamethason
TAD®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung fir Bortezomib in Kombination mit
Dexamethason werden der aktuell gultigen Fachinformation von Bortezomib medac
enthnommen (medac GmbH 2021). Auf dieser Basis sowie den daraus abgeleiteten
Behandlungstagen pro Patient:in pro Jahr wird der Jahresverbrauch pro Patient:in ermittelt.
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Bortezomib kann in 4 bis 8 Zyklen im Jahr verabreicht werden. An somit insgesamt 16 bis
32 Behandlungstagen im Jahr erfolgt, unter Annahme der oben beschriebenen
durchschnittlichen KOF, die i.v. oder s.c. Gabe von jeweils 2,48 mg. Daraus berechnet sich ein
Jahresverbrauch von 39,68 mg bis 79,36 mg. Dies entspricht 16 bis 32 Durchstechflaschen
Bortezomib a 2,5 mg. Der Wirkstoff Bortezomib steht auf dem deutschen Markt in mehreren
Wirkstarken zur Verfugung. Die zweckmaélRige und wirtschaftlichste Packung ist
Bortezomib medac mit einer Durchstechflasche a 2,5 mg Pulver zur Herstellung einer
Injektionslosung. Zur Deckung des Jahresbedarfs werden hiervon zwischen 16 bis
32 Packungen pro Jahr pro Patient:in benétigt.

Dexamethason wird in 4 bis 8 Zyklen an 8 Tagen mit jeweils 20 mg oral verabreicht. Daraus
folgt ein Jahresverbrauch von 640 mg bis 1.280 mg. Dies entspricht 16 bis 32 Tabletten
a 40 mg. Der Wirkstoff Dexamethason steht auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken
zu Verfligung. Als zweckmaRige und wirtschaftlichste Packung wird Dexamethason TAD® mit
50 Tabletten a 40 mg identifiziert. Zur Deckung des Jahresbedarfs wird 1 Packung pro Jahr pro
Patient:in bendtigt.

Lenalidomid (Lenalidomid AbZ) in Kombination mit Dexamethason (Dexamethason
TAD®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung fir Lenalidomid in Kombination mit
Dexamethason werden jeweils der aktuell glltigen Fachinformation von Lenalidomid AbZ
entnommen (AbZ-Pharma GmbH 2023). Auf dieser Basis sowie den daraus abgeleiteten
Behandlungstagen pro Patient:in pro Jahr wird der Jahresverbrauch pro Patient:in ermittelt.

Lenalidomid wird an 273 Behandlungstagen in einer Dosierung von 25 mg oral einmal taglich
verabreicht. Daraus ergibt sich ein Jahresverbrauch von 6.825 mg, was 273 Hartkapseln
Lenalidomid & 25 mg entspricht (AbZ-Pharma GmbH 2023). Auf dem deutschen Markt ist
Lenalidomid in mehreren Packungsgrofien und Wirkstérken verfiigbar. Als zweckmaRige und
wirtschaftlichste Option wird Lenalidomid AbZ mit 63 Hartkapseln a 25 mg ermittelt, wovon
5 Stiick pro Jahr pro Patient:in bendtigt werden.

Dexamethason wird im 1. Behandlungsjahr an 84 Tagen zu je 40 mg oral verabreicht. Folglich
betragt der Durchschnittsverbrauch 3.360 mg im 1. Behandlungsjahr. In den Folgejahren
erfolgt die Gabe an 52 Behandlungstagen, wodurch sich ein Durchschnittsverbrauch von
2.080 mg ergibt. Der Wirkstoff Dexamethason zur oralen Einnahme steht auf dem deutschen
Markt in mehreren PackungsgrofRen und Wirkstarken zur Verfugung. Als zweckméRige und
wirtschaftlichste Packung wird im 1. Behandlungsjahr Dexamethason TAD® mit 50 Tabletten
a40 mg sowie Dexamethason TAD® mit 20 Tabletten a 40 mg und in den Folgejahren
Dexamethason TAD® mit 20 Tabletten a 40 mg identifiziert. Zur Deckung des Jahreshedarfs
werden im 1. Behandlungsjahr 1 Packung Dexamethason TAD® mit 50 Tabletten sowie 2
Packungen Dexamethason TAD® mit 20 Tabletten pro Patient:in bendtigt. In den Folgejahren
werden 3 Packungen Dexamethason TAD® mit 20 Tabletten pro Patient:in benotigt.
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Pomalidomid (IMNOVID® in Kombination mit Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung fiir Pomalidomid und Dexamethason entsprechen
der aktuell gultigen Fachinformation von IMNOVID® (BMS 2023b). Auf dieser Basis sowie
den daraus abgeleiteten Behandlungstagen pro Patient:in pro Jahr wird der Jahresverbrauch pro
Patient:in ermittelt.

Die empfohlene Dosierung von Pomalidomid betrdgt 4 mg oral einmal taglich je
Behandlungstag. Daraus ergibt sich ein Jahresverbrauch von 1.092 mg. Dies entspricht
273 Hartkapseln Pomalidomid a 4 mg pro Jahr. Pomalidomid ist auf dem deutschen Markt
unter dem Handelsnamen IMNOVID® in mehreren Packungsgréfen und Wirkstarken
verflighbar. Die PackungsgroBe von 21 Hartkapseln a4 mg wird als zweckmaRige und
wirtschaftlichste Packung identifiziert. Pro Jahr werden hiervon 13 Packungen pro Patient:in
bendtigt.

Dexamethason wird an 52 Behandlungstagen zu je 40 mg oral verabreicht. Infolgedessen ergibt
sich ein Jahresverbrauch von 2.080 mg pro Patientiin. Dies entspricht 52 Tabletten
Dexamethason a 40 mg oder 104 Tabletten a 20 mg. Der Wirkstoff zur oralen Einnahme steht
auf dem deutschen Markt in mehreren Packungsgréfien und Wirkstarken zur Verfugung. Als
zweckmaBige und wirtschaftlichste Packung wird Dexamethason TAD® mit 50 Tabletten
a 40 mgq identifiziert. Zur Deckung des Jahresbedarfs werden hiervon 2 Packungen pro Jahr pro
Patient:in bendtigt.

Elotuzumab (Empliciti®) in Kombination mit Lenalidomid (Lenalidomid AbZ) und
Dexamethason (Dexamethason TAD® & Dexamtheason acis & Dexamethason GALEN)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung fir Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid
und Dexamethason werden jeweils der aktuell gultigen Fachinformation von Empliciti®
entnommen (BMS 2023a). Auf dieser Basis sowie den daraus abgeleiteten Behandlungstagen
pro Patient:in pro Jahr wird der Jahresverbrauch pro Patient:in ermittelt.

Elotuzumab wird mittels einer Infusion verabreicht. Die empfohlene Dosis betragt, unter
Annahme  des  oben  beschriebenen  durchschnittlichen KG, 777 mgiv. an
30 Behandlungstagen. Insgesamt ergibt sich ein Durchschnittsverbrauch von 23.310 mg im
1. Behandlungsjahr, was 16 Durchstechflaschen a 400 mg entspricht. In den Folgejahren ergibt
sich mit insgesamt 26 Behandlungstagen ein Jahresverbrauch von 20.202 mg, was
52 Durchstechflaschen Elotuzumab a 400 mg entspricht. Elotuzumab ist auf dem deutschen
Markt unter dem Handelsnamen Empliciti® in mehreren Wirkstarken verfiigbar. Die Packung
mit 1 Durchstechflasche a 400 mg wird als zweckmaRige und wirtschaftlichste Packung
identifiziert. Von dieser Packung werden im 1. Behandlungsjahr 60 und in allen Folgejahren
52 Stiick pro Patient:in bendtigt.

Lenalidomid wird an 273 Behandlungstagen in einer Dosierung von 25 mg oral einmal taglich
verabreicht. Daraus ergibt sich ein Jahresverbrauch von 6.825 mg, was 273 Hartkapseln
Lenalidomid a 25 mg entspricht. Auf dem deutschen Markt ist Lenalidomid in mehreren
Wirkstéarken verflgbar. Als zweckmaRige und wirtschaftlichste Option wird Lenalidomid AbZ
mit 63 Hartkapseln a 25 mg ermittelt, wovon 5 Stiick pro Patient:in pro Jahr benétigt werden.
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Dexamethason in einer Dosierung von 28 mg oral wird im 1. und 2. Zyklus an 4 und ab dem
3. Zyklus an 2 Behandlungstagen pro Zyklus verabreicht. Zusatzlich werden ab dem 3. Zyklus
an 2 weiteren Tagen pro Zyklus 40 mg Dexamethason oral gegeben. Hieraus ergibt sich ein
Verbrauch von 1.720 mg im 1. Behandlungsjahr und 1.768 mg in den Folgejahren. GemaR
Fachinformation haben die Tabletten eine Bruchrille und sind somit teilbar
(28 mg = 3,5 x 8 mg). Der Verbrauch entspricht demnach fur die 28 mg Dosierung jeweils
105 bzw. 91 Tabletten & 8 mg sowie 22 bzw. 26 Tabletten a 40 mg fir die 40 mg Dosierung im
1. Behandlungsjahr und im Folgejahr. Der Wirkstoff Dexamethason zur oralen Einnahme steht
auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken zur Verfligung. Als zweckmé&Rige und
wirtschaftlichste Packung fiir eine 40 mg Dosis wird Dexamethason TAD® identifiziert, welche
10 Tabletten pro Packung beinhaltet. Zur Deckung des Jahresbedarfs werden hiervon sowohl
im 1. Behandlungsjahr als auch in den Folgejahren jeweils 3 Packungen pro Patient:in benétigt.
Als zweckmaRige und wirtschaftlichstes Packung fir eine 28 mg Dosis wurden fiir das erste
Behandlungsjahr Dexamethason acis mit einer PackungsgroRe von 10 Tabletten a 8 mg sowie
Dexamethason GALEN mit einer PackungsgréfRe von 100 Tabletten a 8 mg identifiziert. Im
erstem Behandlungsjahr werden 3 Packungen Dexamethason acis sowie 1 Packung
Dexamethason GALEN bendtigt. Fir das Folgejahr wurde Dexamethason GALEN mit einer
PackungsgrofRe von 100 Tabletten a 8 mg als zweckmaRige und wirtschaftliche Packung
identifiziert. Es wird im Folgejahr 1 Packung Dexamethason GALEN bendtigt.

Elotuzumab (Empliciti®) in Kombination mit Pomalidomid (IMNOVID®) und
Dexamethason (Dexamethason TAD® & Dexamethason acis & Dexamethason GALEN)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung flr Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid
und Dexamethason werden jeweils der aktuell giltigen Fachinformation von Empliciti®
entnommen (BMS 2023b). Auf dieser Basis sowie den daraus abgeleiteten Behandlungstagen
pro Patient:in pro Jahr wird der Jahresverbrauch pro Patient:in ermittelt.

Elotuzumab wird im 1. Behandlungsjahr, unter Annahme des oben beschriebenen
durchschnittlichen KG, mit einer Dosierung von 777 mg i.v. an jeweils 4 Tagen in den ersten
beiden Zyklen und mit einer Dosierung von 1.554 mg an jeweils einem Tag ab dem 3. Zyklus
verbreicht. Fur das 1. Behandlungsjahr ergeben sich somit 19 Behandlungstage und in den
ersten beiden Zyklen ein Gesamtverbrauch von 6.216 mg. Ab dem 3. Zyklus werden bis zum
Ende des 1. Behandlungsjahres noch weitere 17.094 mg verbraucht, dies entspricht in Summe
60 Packungen a 400 mg. In den Folgejahren werden an 13 Tagen jeweils 1.554 mg benétigt,
was einem Jahresverbrauch von 20.202 mg entspricht und somit 52 Packungen Pulver zur
Herstellung eines Infusionslésungskonzentrats a 400 mg. Elotuzumab ist auf dem deutschen
Markt unter dem Handelsnamen Empliciti® in mehreren Wirkstarken verfiighar. Die Packung
mit 400 mg Pulver zur Herstellung eines Infusionslésungskonzentrats wird als zweckmaRige
und wirtschaftlichste Packung identifiziert. Von dieser Packung werden im 1. Behandlungsjahr
60 und in allen Folgejahren 52 Stuick pro Patient:in bendtigt.

Pomalidomid wird an insgesamt 273 Tagen pro Patient:in im Jahr mit je 4 mg oral pro Gabe
verabreicht. Daraus ergibt sich ein jahrlicher Gesamtverbrauch von 1.092 mg pro
Behandlungsjahr. Auf dem deutschen Markt ist Pomalidomid unter dem Handelsnamen
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IMNOVID® in mehreren PackungsgroBen und Wirkstarken verfligbar. Die zweckmaBige und
wirtschaftlichste Packung beinhaltet 21 Tabletten a 4 mg. Zur Deckung des Jahresbedarfs
werden 13 Packungen pro Jahr pro Patient:in bendétigt.

Dexamethason oral wird im 1. Behandlungsjahr im 1. und 2. Zyklus an jeweils 4 Tagen und ab
dem 3. Zyklus an jeweils einem Tag zu je 28 mg oral verabreicht. Weiterhin wird der Wirkstoff
in einer Dosierung von 40 mg ab dem 3. Zyklus an jeweils 3 Tagen gegeben. Daraus ergibt sich
ein Jahresverbrauch von 532 mg bzw. 1320 mg im 1. Behandlungsjahr pro Patient:in. GemaR
Fachinformation haben die Tabletten eine Bruchrille und sind somit teilbar
(28 mg = 3,5 x 8 mg). Dieser Verbrauch entspricht demnach 66,5 Tabletten Dexamethason mit
8 mg und 33 Tabletten mit 40 mg im 1.Behandlungsjahr. In den Folgejahren erfolgt eine Gabe
von 28 mg oralem Dexamethason an einem Tag pro Zyklus und von 40 mg an 3 weiteren Tagen
pro Zyklus. Daraus ergibt sich ein Jahresverbrauch von 364 mg bzw. 1.560 mg, was
45,5 Tabletten Dexamethason mit 8 mg und 39 Tabletten mit 40 mg entspricht. Der Wirkstoff
Dexamethason zur oralen Einnahme steht auf dem deutschen Markt in mehreren
PackungsgrofRen und Wirkstarken zur Verflgung. Als zweckmé&Rige und wirtschaftlichste
Packung fir die Behandlung mit 28 mg im 1. Behandlungsjahr wird Dexamethason acis in
2 Packungsgrofien identifiziert, einmal 10 Tabletten sowie 20 Tabletten jeweils a 8 mg. Es
werden 3 Packungen mit jeweils 10 Tabletten und 2 Packungen mit jeweils 20 Tabletten im
1. Behandlungsjahr benétigt. In den Folgejahren wird Dexamethason GALEN 8 mg als die
wirtschaftlichste Packung identifiziert, hiervon wird 1 Packung pro Patient:in bendétigt. Fir die
40 mg Dosis wurde Dexamethason TAD® mit 20 Tabletten Inhalt als zweckmaRige und
wirtschaftlichste Packung identifiziert. Zur Deckung des Jahresbedarfs werden hiervon im
1. Behandlungsjahr und in den Folgejahren jeweils 2 Packungen pro Patient:in bendtigt.

Carfilzomib (Kyprolis®) in Kombination mit Lenalidomid (Lenalidomid AbZ) und
Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung fr Carfilzomib in Kombination mit Lenalidomid
und Dexamethason werden jeweils der aktuell giltigen Fachinformation von Kyprolis®
entnommen (Amgen GmbH 2023). Auf dieser Basis sowie den daraus abgeleiteten
Behandlungstagen pro Patient:in pro Jahr wird der Jahresverbrauch pro Patient:in ermittelt.

Carfilzomib wird, unter Annahme der oben beschriebenen durchschnittlichen KOF, im
1. Behandlungsjahr zu je 38,20 mg i.v. an den Tagen 1 und 2 im 1. Zyklus und zu je 51,57 mg
I.v. ab dem 8. Tag des ersten Zyklus verabreicht. Die Dosierung von je 51,57 mg i.v. pro
Behandlungstag wird ab dem 2. Zyklus fortgefihrt. Infolgedessen ergibt sich ein
Jahresverbrauch von 76,4 mg flr die ersten 2 Behandlungstage und 3.609,90 mg ab dem 8. Tag,
also insgesamt 3.686,3 mg flr das 1. Behandlungsjahr. Dies entspricht 72 Packungen Pulver
zur Herstellung einer Infusionslosung a 60 mg. In den Folgejahren wird eine Dosierung von
51,3 mg pro Gabe an 52 Behandlungstagen empfohlen. Dies entspricht einem Jahresverbrauch
von 2.681,64 mg pro Jahr und 52 Packungen Pulver zur Herstellung einer Infusionslésung
a60 mg. Carfilzomib ist unter dem Handelsnamen Kyprolis® auf dem deutschen Markt in
mehreren Wirkstarken verfligbar. Als zweckméRige und wirtschaftlichste Option wird die
Packung Pulver zur Herstellung einer Infusionslésung a 60 mg identifiziert. Zur Deckung des
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Jahresbedarfs werden hiervon im 1. Behandlungsjahr 3.686,3 mg entsprechend 72 Packungen
Pulver zur Herstellung einer Infusionslésung a 60 mg bendétigt. In allen Folgejahren werden
2.681,64 mg und 52 Packungen pro Patient:in pro Jahr benétigt.

Lenalidomid wird an 273 Behandlungstagen in einer Dosierung von 25 mg oral verabreicht.
Pro Jahr entspricht dies einem Verbrauch von 6.825 mg, was 273 Hartkapseln Lenalidomid
a 25 mg entspricht. Am deutschen Markt ist Lenalidomid in mehreren Wirkstéarken verfugbar.
Als zweckmaélige und wirtschaftlichste Packung wird Lenalidomid AbZ mit 63 Hartkapseln
a 25 mg ermittelt, wovon 5 Stlick pro Jahr pro Patient:in bendétigt werden. Zur Deckung des
Jahresbedarfs werden 5 Packungen pro Jahr pro Patient:in benétigt.

Dexamethason wird an 52 Tagen zu je 40 mg oral verabreicht. Infolgedessen ergibt sich ein
Jahresverbrauch von 2.080 mg pro Patient. Dies entspricht 52 Tabletten a 40 mg. Der Wirkstoff
Dexamethason zur oralen Einnahme steht auf dem deutschen Markt in mehreren
PackungsgrofRen und Wirkstarken zur Verfigung. Als zweckmaldige und wirtschaftlichste
Packung wurde Dexamethason TAD® mit 20 Tabletten a 40 mg bestimmt. Zur Deckung des
Jahresbedarfs werden hiervon 3 Packungen pro Jahr pro Patient:in bendtigt.

Carfilzomib (Kyprolis®) in Kombination mit Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung fir Carfilzomib und Dexamethason werden
jeweils der aktuell glltigen Fachinformation von Kyprolis® entnommen (Amgen GmbH 2023).
Darauf sowie auf Grundlage der daraus abgeleiteten Behandlungstage pro Patient:in pro Jahr
wird der Jahresverbrauch pro Patient:in ermittelt.

Carfilzomib wird, unter Annahme der oben beschriebenen durchschnittlichen KOF, im
1. Behandlungsjahr zu je 38,20 mg i.v. an Tag 1 und 2 im 1. Zyklus verabreicht und auf je
106,96 mg i.v. ab dem 8. Tag im 1. Zyklus erhoht. Die Dosierung von 106,96 mg i.v. wird ab
dem 2. Zyklus fortgeftihrt. Infolgedessen ergibt sich ein Jahresverbrauch von gesamt 76,40 mg
fur die ersten 2 Behandlungstage und von 8.128,96 mg ab dem 8. Tag, also insgesamt
8.205,36 mg fiir das 1. Behandlungsjahr. Dies entspricht 154 Packungen Pulver zur Herstellung
einer Infusionslésung a 60 mg. In den Folgejahren wird eine Dosierung von 106,96 mg pro
Gabe empfohlen. Dies entspricht einem Jahresverbrauch von 8.342,88 mg und somit jeweils
156 Packungen Pulver zur Herstellung einer Infusionslésung a 60 mg. Carfilzomib ist unter
dem Handelsnamen Kyprolis® auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken verfiigbar.
Als zweckmaliige und wirtschaftlichste Option wird die Packung mit 60 mg Pulver zur
Herstellung einer Infusionsldsung identifiziert. Zur Deckung des Jahresbedarfs werden hiervon
im 1. Behandlungsjahr 154 Packungen pro Jahr pro Patient:in bendtigt. In allen Folgejahren
werden 156 Packungen pro Patient:in pro Jahr benétigt.

Dexamethason wird an 104 Tagen zu je 20 mg oral verabreicht. Infolgedessen ergibt sich ein
Jahresverbrauch von 2.080 mg pro Patient. Dies entspricht 52 halben 40 mg Tabletten
Dexamethason. Der Wirkstoff Dexamethason zur oralen Einnahme steht auf dem deutschen
Markt in mehreren PackungsgrofRen und Wirkstérken zur Verfligung. Als zweckmaf3ige und
wirtschaftlichste Packung wird Dexamethason TAD® mit 20 Tabletten a 40 mg bestimmt. Zur
Deckung des Jahresbedarfs werden 3 Packungen pro Jahr pro Patient:in benétigt.
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Daratumumab (DARZALEX® 1.800 mg Injektionsldsung) in Kombination mit Lenalidomid
(Lenalidomid AbZ) und Dexamethason (Dexamethason TAD®

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung fir Daratumumab in Kombination mit
Lenalidomid und Dexamethason werden jeweils der aktuell giiltigen Fachinformation von
DARZALEX® entnommen (Janssen-Cilag International NV 2023). Auf dieser Basis sowie den
daraus abgeleiteten Behandlungstagen pro Patient:in pro Jahr wird der Jahresverbrauch pro
Patient:in ermittelt.

Die Behandlung mit Daratumumab erfolgt durch eine s.c. Injektion. Daratumumab wird im
1. Behandlungsjahr an 23 Tagen mit einer Dosierung von 1.800 mg verabreicht. Fur das
1. Behandlungsjahr ergibt sich somit ein Gesamtverbrauch von 41.400 mg, was
23 Durchstechflaschen Daratumumab a 1.800 mg entspricht. In den Folgejahren werden an
13 Tagen jeweils 1.800 mg benétigt, was einen Jahresverbrauch von 23.400 mg ergibt und
somit entsprechend 13 Durchstechflaschen a 1.800 mg. Daratumumab ist auf dem deutschen
Markt unter dem Handelsnamen DARZALEX® in mehreren Wirkstarken verfligbar. Die
Packung, die jeweils 1 Durchstechflasche mit 1.800 mg enthélt, wird als zweckmaliige und
wirtschaftlichste Packung identifiziert. Von diesen Packung werden im 1. Behandlungsjahr 23
und in allen Folgejahren 13 Stlick pro Patient:in bendtigt.

Lenalidomid wird an 273 Behandlungstagen in einer Dosierung von 25 mg oral verabreicht. Im
Jahr ergibt dies einen Verbrauch von 6.825 mg, was 273 Hartkapseln Lenalidomid a 25 mg
entspricht. Auf dem deutschen Markt ist Lenalidomid in mehreren Wirkstérken verfugbar. Als
zweckmé&Bige und wirtschaftlichste Packung wird Lenalidomid AbZ mit 63 Hartkapseln
a 25 mg ermittelt, wovon 5 Stiick pro Jahr pro Patient:in bendtigt werden.

Dexamethason wird im 1. Behandlungsjahr an jeweils 29 Tagen zu je 40 mg oral verabreicht.
Bei der Berechnung des Jahresverbrauchs ist jeweils die erforderliche Pradmedikation mit
Dexamethason gesondert zu berlcksichtigen. Folglich betrdgt der Durchschnittsverbrauch
1.160 mg im 1.Behandlungsjahr. In allen Folgejahren erfolgt die Gabe an
39 Behandlungstagen, wodurch sich ein Durchschnittsverbrauch von 1.560 mg ergibt. Der
Wirkstoff Dexamethason zur oralen Einnahme steht auf dem deutschen Markt in mehreren
Wirkstarken zur Verfugung. Die zweckmaRige und wirtschaftlichste Packung im
1. Behandlungsjahr ist Dexamethason TAD® mit 10 Tabletten a 40 mg. Zur Deckung des
Jahresbedarfs werden hiervon 3 Packungen pro Jahr pro Patient:in bendtigt. Die zweckmaRige
und wirtschaftlichste Packung fir die Behandlung im Folgejahr ist Dexamethason TAD® mit
20 Tabletten a 20 mg pro Packung. Hiervon werden 2 Packung pro Folgejahr benétigt.

Daratumumab (DARZALEX® 1.800 mg Injektionslosung) in Kombination mit Bortezomib
(Bortezomib medac) und Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung fur Daratumumab in Kombination mit Bortezomib
und Dexamethason werden jeweils der aktuell glltigen Fachinformation von DARZALEX®
entnommen (Janssen-Cilag International NV 2023). Auf dieser Basis sowie den daraus
abgeleiteten Behandlungstagen pro Patient:in pro Jahr wird der Jahresverbrauch pro Patient:in
ermittelt.
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Die Behandlung mit Daratumumab erfolgt durch eine s.c. Injektion. Daratumumab wird im
1. Behandlungsjahr an 21 Tagen mit einer Dosierung von je 1.800 mg verabreicht. Flr das
1. Behandlungsjahr ergibt sich somit ein Gesamtverbrauch von 37.800 mg, was einem
Jahresverbrauch von 21 Durchstechflaschen & 1.800 mg entspricht. In allen Folgejahren
werden an 13 Tagen jeweils 1.800 mg benétigt, was einem Jahresverbrauch von 23.400 mg und
somit 13 Durchstechflaschen a 1.800 mg entspricht. Daratumumab ist auf dem deutschen
Markt unter dem Handelsnamen DARZALEX® in mehreren Wirkstarken verfligbar. Die
Packung, die jeweils 1 Durchstechflasche mit 1.800 mg enthélt, wird als zweckmé&Rige und
wirtschaftlichste Packung identifiziert. Von dieser Packung werden im 1. Behandlungsjahr 21
und in allen Folgejahren 13 Stiick pro Patient:in pro Jahr benétigt.

Fur Bortezomib ergibt sich mit 32 Behandlungstagen im 1. Behandlungsjahr und, unter
Annahme der oben beschriebenen durchschnittlichen KOF, ein Verbrauch von 2,48 mg i.v.
oder s.c. pro Gabe ein durchschnittlicher Jahresverbrauch von 79,36 mg. Dies entspricht
32 Durchstechflaschen a 2,5 mg. In den Folgejahren wird Bortezomib nicht mehr verabreicht.
Der Wirkstoff ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstérken verfiigbar. Die
zweckmaliige und wirtschaftlichste Packung Bortezomib medac enthalt 1 Durchstechflasche
a2,5mg Pulver zur Herstellung einer Injektionslosung. Hiervon werden pro Patient:in
32 Packungen im 1. Behandlungsjahr bendétigt.

Dexamethason wird ebenso nur im 1. Behandlungsjahr angewendet und dabei an 53 Tagen zu
je 20 mg oral verabreicht. Bei der Berechnung des Jahresverbrauchs ist jeweils die erforderliche
Pramedikation mit Dexamethason gesondert zu berticksichtigen. Infolgedessen ergibt sich ein
Jahresverbrauch von 1.060 mg pro Patient:in. Gemal} Fachinformation haben die Tabletten eine
Bruchrille und sind somit teilbar (40 mg = 2 x 20 mg). Der Jahresverbrauch entspricht folglich
26,5 Tabletten a 40 mg. Der Wirkstoff Dexamethason zur oralen Einnahme steht auf dem
deutschen Markt in mehreren Packungsgroen und Wirkstarken zur Verflgung. Als
zweckmaBige und wirtschaftlichste Packung wird Dexamethason TAD® mit 30 Tabletten
a 40 mg identifiziert. Zur Deckung des Jahresbedarfs werden hiervon im 1. Behandlungsjahr
3 Packungen pro Patient:in bendtigt.

Daratumumab (DARZALEX® 1.800 mg Injektionslésung) in Kombination mit
Pomalidomid (IMNOVID® und Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Die Angaben zu Dosierung und Anwendung fir Daratumumab in Kombination mit
Pomalidomid und Dexamethason werden der aktuell gultigen Fachinformation von
DARZALEX® entnommen (Janssen-Cilag International NV 2023). Auf dieser Basis sowie den
daraus abgeleiteten Behandlungstagen pro Patient:in pro Jahr wird der Jahresverbrauch pro
Patient:in ermittelt.

Die Behandlung mit Daratumumab erfolgt durch eine i.v. Injektion. Die Gabe von
Daratumumab im 1. Behandlungsjahr wird an 23 Tagen mit einer Dosierung von 1.800 mg
empfohlen. Fir das 1. Behandlungsjahr ergibt sich somit ein Gesamtverbrauch von 41.400 mg.
Dies entspricht 23 Durchstechflaschen Daratumumab a 1.800 mg. In den Folgejahren werden
an 13 Tagen jeweils 1.800 mg bendtigt, was einem Jahresverbrauch von 23.400 mg entspricht
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bzw. 13 Durchstechflaschen a 1.800 mg. Daratumumab ist am deutschen Markt unter dem
Handelsnamen DARZALEX® in mehreren Wirkstarken verflighar. Die Packung, die jeweils
1 Durchstechflasche mit 1.800 mg enthalt, wurde als zweckmalige und wirtschaftlichste
Packung identifiziert. VVon dieser Packung werden im 1. Behandlungsjahr 23 und in allen
Folgejahren 13 Stiick bendétigt.

Pomalidomid wird an 273 Behandlungstagen in einer Dosierung von 4 mg oral verabreicht. Im
Jahr ergibt dies einen Verbrauch von 1.092 mg, was 273 Hartkapseln Pomalidomid a 4 mg
entspricht. Auf dem deutschen Markt ist Pomalidomid unter dem Handelsnamen IMNOVID®
in mehreren Wirkstarken verflgbar. Als zweckmaRige und wirtschaftlichste Packung wird die
Packung mit 21 Hartkapseln a 4 mg ermittelt, wovon 13 Stlick pro Jahr pro Patient:in ben6tigt
werden.

Dexamethason wird im 1. Behandlungsjahr an jeweils 29 Tagen zu je 40 mg oral verabreicht.
Bei der Berechnung des Jahresverbrauchs ist jeweils die erforderliche Pramedikation mit
Dexamethason gesondert zu beriicksichtigen. Folglich betrdgt der Durchschnittsverbrauch
1.160 mg im 1.Behandlungsjahr. In allen Folgejahren erfolgt die Gabe an
39 Behandlungstagen, wodurch sich ein Durchschnittsverbrauch von 1.560 mg ergibt. Der
Wirkstoff Dexamethason zur oralen Einnahme steht auf dem deutschen Markt in mehreren
Wirkstarken zur Verfugung. Die zweckmaRige und wirtschaftlichste Packung im
1. Behandlungsjahr ist Dexamethason TAD® mit 10 Tabletten a 40 mg. Zur Deckung des
Jahresbedarfs werden hiervon 3 Packungen pro Jahr pro Patient:in benétigt. Im Folgejahr stellt
Dexamethason TAD® mit 20 Tabletten a 40 mg Inhalt die zweckmaRige und wirtschaftlichste
PackungsgroRe dar. VVon dieser Packungsgrofie werden 2 Stlick pro Patient:in pro Folgejahr
bendtigt.

Isatuximab (SARCLISA®) in Kombination mit Pomalidomid (IMNOVID®) und
Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Die Angaben zur Dosierung und Anwendung fur Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid
und Dexamethason werden der giltigen Fachinformation von SARCLISA® entnommen
(Sanofi-Aventis Deutschland GmbH 2023). Auf dieser Basis sowie den daraus abgeleiteten
Behandlungstagen pro Patient:in pro Jahr wird der Jahresverbrauch pro Patient:in ermittelt.

Isatuximab wird im 1. Behandlungsjahr unter Annahme der oben beschriebenen
durchschnittlichen KG zu je 777 mg i.v. an jeweils 28 Tagen gegeben (Sanofi-Aventis
Deutschland GmbH 2023). Daraus folgt ein Jahresverbrauch von 21.756 mg im
1. Behandlungsjahr. Dieser Verbrauch entspricht demnach 56 Packungen
Infusionslésungskonzentrat a 500 mg im 1.Behandlungsjahr. In den Folgejahren erfolgt eine
Gabe von jeweils 777 mg an 26 Behandlungstagen. Dieser Verbrauch entspricht demnach
einem Jahresverbrauch von 20.202 mg und somit 52 Packungen Infusionslésungskonzentrat
4500 mg. Isatuximab ist auf dem deutschen Markt unter dem Handelsnamen SARCLISA® in
verschiedenen Wirkstarken verfugbar. Als wirtschaftlichste Packung wird die Packung mit
Infusionslésungskonzentrat a 500 mg identifiziert. Zur Deckung des Jahresbedarfs werden
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hiervon im 1. Behandlungsjahr 56 Packungen und in den Folgejahren jeweils 52 Packungen pro
Patient:in bendtigt.

Pomalidomid wird an 273 Tagen zu je 4 mg oral gegeben. Daraus ergibt sich ein
durchschnittlicher Jahresverbrauch von 1.092 mg. Dieser Verbrauch entspricht 273 Tabletten
a 4 mg Pomalidomid. Auf dem deutschen Markt ist Pomalidomid unter dem Handelsnamen
IMNOVID® in verschiedenen Wirkstarken verfiigbar. Als zweckmaRigste und wirtschaftlichste
Packung wird die Wirkstarke von 4 mg mit 21 Tabletten identifiziert. Zur Deckung des
Jahresbedarfs werden hiervon 13 Packungen pro Patient:in pro Jahr bendtigt.

Dexamethason wird im 1. Behandlungsjahr an jeweils 24 Tagen zu je 40 mg oral verabreicht.
Bei der Berechnung des Jahresverbrauchs ist jeweils die erforderliche Prdmedikation mit
Dexamethason gesondert zu berticksichtigen. Dadurch ergibt sich ein durchschnittlicher
Jahresverbrauch von 960 mg. Dieser Verbrauch entspricht 24 Tabletten a 40 mg Dexamethason
im 1. Behandlungsjahr. In allen Folgejahren erfolgt die Gabe an 26 Behandlungstagen,
wodurch sich ein Durchschnittsverbrauch von 1.040 mg ergibt. Auf dem deutschen Markt steht
Dexamethason TAD® in verschiedenen Wirkstirken zur Verfiigung. Als zweckmaRigste und
wirtschaftlichste Packung wird die Wirkstarke von 40 mg mit 10 Tabletten pro Packung
identifiziert. Zur Deckung des Jahresbedarfs werden hiervon 3 Packungen pro Patient:in pro
Jahr bendétigt.

3.3.3 Angaben zu Kosten des zu bewertenden Arzneimittels und der zweckmafiigen
Vergleichstherapie

Geben Sie in Tabelle 3-14 an, wie hoch die Apothekenabgabepreise fur das zu bewertende
Arzneimittel sowie fur die zweckméaliige Vergleichstherapie sind. Generell soll(en) die flr die
Behandlungsdauer  zweckmaRigste(n) und wirtschaftlichste(n) verordnungsféhige(n)
PackungsgrofRe(n) gewdahlt werden. Sofern Festbetrdge vorhanden sind, missen diese
angegeben werden. Sofern keine Festbetrége bestehen, soll das guinstigste Arzneimittel gewahlt
werden. Importarzneimittel sollen nicht berlcksichtigt werden. Geben Sie zusatzlich die den
Krankenkassen tatsachlich entstehenden Kosten an. Dazu ist der Apothekenabgabepreis nach
Abzug der gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte (siehe § 130 und § 130a SGB V mit Ausnahme
der in 8130a Absatz 8 SGB V genannten Rabatte) anzugeben. Im Falle einer
nichtmedikamenttsen zweckméRiigen Vergleichstherapie sind entsprechende Angaben zu deren
Vergutung aus GKV-Perspektive zu machen. Fligen Sie fur jede Therapie eine neue Zeile ein.
Sofern eine Darlegung der Kosten gemessen am Apothekenabgabepreis nicht moglich ist, sind
die Kosten auf Basis anderer geeigneter Angaben darzulegen.
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Tabelle 3-14: Kosten des zu bewertenden Arzneimittels und der zweckmaéRigen

Vergleichstherapie

Bezeichnung der Therapie (zu
bewertendes Arzneimittel, zweckmaRige
Vergleichstherapie)

Kosten pro Packung

(z.B. Apothekenabgabepreis oder
andere geeignete Angaben in
Euro nach Wirkstarke,
Darreichungsform und
Packungsgrofie, fur
nichtmedikamentdse
Behandlungen Angaben zu deren
Vergutung aus GKV-Perspektive)

Kosten nach Abzug
gesetzlich vorgeschriebener
Rabatte in Euro

Zu bewertendes Arzneimittel

Ide-Cel

Idecabtagen vicleucel

(Bristol-Myers Squibb GmbH &
Co. KGaA),

PZN 16848643,
Infusionsdispersion

350.000,00 €2 fir eine
patient:innenspezifische Infusion
(Idecabtagen vicleucel 260 — 500
Mio. Zellen Infusionsdispersion,
1 St)

350.000,00 €° fiir eine
patient:innenspezifische
Infusion

ZweckmaBige Vergleichstherapie

Bortezomib in Kombination mit pegyliertem,

liposomalen Doxorubicin

Bortezomib
(Bortezomib medac, medac GmbH),
PZN 14290869,

Pulver zur Herstellung einer
Injektionsldsung

185,37 €
(Bortezomib 2,5 mg Pulver zur

Herstellung einer Injektionsldsung,
1St)

175,11 €
[2,00 €°; 8,26 €]

Doxorubicin, PEG-liposomal
(Caelyx, Baxter Deutschland GmbH),
PZN 17313281,
Infusionslésungskonzentrat

Doxorubicin, PEG-liposomal
(Caelyx, Baxter Deutschland GmbH),
PZN 17313306,
Infusionslésungskonzentrat

721,49 €

(Doxorubicin PEG-liposomal
2 mg/ml
Infusionsldsungskonzentrat, 1 St)

1.778,90 €

(Doxorubicin PEG-liposomal
2 mg/ml
Infusionsldsungskonzentrat, 1 St)

629,62 €
[2,00 €°; 89,87 €]

1.552,21 €
[2,00 €°; 224,69 €]

Bortezomib in Kombination mit Dexamethas

on

Bortezomib
(Bortezomib medac, medac GmbH),
PZN 14290869,

Pulver zur Herstellung einer
Injektionslésung

185,37 €

(Bortezomib 2,5 mg Pulver zur
Herstellung einer Injektionsldsung,
1 St)

175,11 €
[2,00 €5; 8,26 €9]

Dexamethason

(Dexamethason TAD®,
TAD Pharma GmbH),

PZN 13721959,
TAB

81,59 €

(Dexamethason 40 mg TAB, 20 St),
FB: 81,59 €

74,03 €
[2,00 €°; 5,56 €°]
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Bezeichnung der Therapie (zu
bewertendes Arzneimittel, zweckmaRige
Vergleichstherapie)

Kosten pro Packung

(z.B. Apothekenabgabepreis oder
andere geeignete Angaben in
Euro nach Wirkstérke,
Darreichungsform und
Packungsgrofie, fur
nichtmedikamentose
Behandlungen Angaben zu deren
Vergutung aus GKV-Perspektive)

Kosten nach Abzug
gesetzlich vorgeschriebener
Rabatte in Euro

Lenalidomid in Kombination mit Dexametha:

son

Lenalidomid

(Lenalidomid AbZ, AbZ-Pharma GmbH),
PZN 18372860

HKP

117,32 €

(Lenalidomid 25 mg, HKP,
63 Stiick) FB: 117,32

106,94 €
[2,00 €; 8,38 €°]

Dexamethason

(Dexamethason TAD®,
TAD Pharma GmbH)

PZN 13721959,
TAB

Dexamethason

(Dexamethason TAD®,
TAD Pharma GmbH),

PZN 13721965,
TAB

81,59 (Dexamethason 40 mg TAB,
20 St), FB: 81,59

188,03 €

(Dexamethason 40 mg TAB, 50 St),
FB: 188,03 €

74,03 €
[2,00 €5 5,56€°]

172,05 €
[2,00 €°; 13,98 €]

Pomalidomid in Kombination mit Dexamethason

Pomalidomid

(IMNOVID®, Bristol-Myers Squibb
GmbH & Co. KGaA),

PZN 10022793,
HKP

9.061,45 €
(Pomalidomid 4 mg HKP, 21 St)

8.542,54 €
[2,00 €°; 516,91 €]

Dexamethason

(Dexamethason TAD®,
TAD Pharma GmbH),

PZN 13721959,
TAB

81,59 €

(Dexamethason 40 mg TAB, 20 St),
FB: 81,59 €

74,03 €
[2,00 €°; 5,56 € °]

Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Elotuzumab

(Empliciti®, Bristol-Myers Squibb GmbH
& Co. KGaA),

PZN 11617407,

Pulver zur Herstellung einer
Infusionsldsung

1.557,91 €

(Elotuzumab 400 mg Pulver zur
Herstellung eines
Infusionslésungskonzentrates, 1 St)

1.470,23 €
[2,00 €°; 85,68 €]

Lenalidomid
(Lenalidomid AbZ,
AbZ-Pharma GmbH),

117,32 €
(Lenalidomid 25 mg HKP, 63 St),
FB: 117,32

106,94 €
[2,00 €5 8,38 €°]
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Bezeichnung der Therapie (zu
bewertendes Arzneimittel, zweckmaRige
Vergleichstherapie)

Kosten pro Packung

(z.B. Apothekenabgabepreis oder
andere geeignete Angaben in
Euro nach Wirkstérke,
Darreichungsform und
Packungsgrofie, fur
nichtmedikamentose
Behandlungen Angaben zu deren
Vergutung aus GKV-Perspektive)

Kosten nach Abzug
gesetzlich vorgeschriebener
Rabatte in Euro

PZN 18372860,

(Dexamethason acis,

acis Arzneimittel GmbH),
PZN 06846672,

TAB

Dexamethason

(Dexamethason TAD®, TAD Pharma
GmbH),

PZN 13721942,
TAB

(Dexamethason 8 mg TAB, 10 St),
FB: 22,07 €

46,29 €

(Dexamethason 40 mg TAB, 10 St),
FB: 46,29 €

HKP
Dexamethason 123,38 € 112,54 €
(Dexamethason GALEN, (Dexamethason 8 mg TAB, 100 St), | [2,00 €°; 8,87 €°]
Galenpharma GmbH), FB: 123,38 €

PZN: 00745757,

TAB

Dexamethason 22,07¢€ 1922 €

[2,00 €% 0,85 €°]

41,52€
[2,00 €5 2,77 € ]

Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomi

d und Dexamethason

Elotuzumab

(Empliciti®, Bristol-Myers Squibb GmbH
& Co. KGaA),

PZN 11617407,

Pulver zur Herstellung einer
Infusionsldsung

1.557,91 €

(Elotuzumab 400 mg Pulver zur
Herstellung eines
Infusionsldsungskonzentrates, 1 St)

1.470,23 €
[2,00 €°; 85,68 €]

Pomalidomid

(IMNOVID®, Bristol-Myers Squibb
GmbH & Co. KGaA),

PZN 10022793,

9.061,45 €
(Pomalidomid 4 mg HKP, 21 St)

8.542,54 €
[2,00 € 516,91 €]

HKP

Dexamethason 67,09 € 60,71 €
(Dexamethason GALEN, (Dexamethason 8 mg TAB, 50 St), | [2,00 €°; 4,41 €°]
Galenpharma GmbH) FB: 67,12 €

PZN 00745763,

TAB
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Bezeichnung der Therapie (zu
bewertendes Arzneimittel, zweckmaRige
Vergleichstherapie)

Kosten pro Packung

(z.B. Apothekenabgabepreis oder
andere geeignete Angaben in
Euro nach Wirkstérke,
Darreichungsform und
Packungsgrofie, fur
nichtmedikamentose
Behandlungen Angaben zu deren
Vergutung aus GKV-Perspektive)

Kosten nach Abzug
gesetzlich vorgeschriebener
Rabatte in Euro

Dexamethason
(Dexamethason acis,

acis Arzneimittel GmbH),
PZN 06846672,

TAB

Dexamethason
(Dexamethason acis,

acis Arzneimittel GmbH),
PZN 06846689,

TAB

Dexamethason
(Dexamethason TAD®,
AD Pharma GmbH)
PZN 13721959,

TAB

22,07 €

(Dexamethason 8 mg TAB, 10 St),
FB: 22,07 €

33,03 €

(Dexamethason 8 mg TAB, 20 St),
FB: 33,30 €

81,59 €

(Dexamethason 40 mg TAB, 20 St)
FB: 81,59

1922 €
[2,00 €5 0,85 €°]

29,56 €
[2,00 €% 1,74 €°]

74,03 €
[2,00 €5 5,56 €°]

Carfilzomib in Kombination mit Lenalidomid

und Dexamethason

Carfilzomib
(Kyprolis®, Amgen GmbH),
PZN 11182843,

Pulver zur Herstellung einer
Infusionslésung

1.125,54 €

(Carfilzomib 60 mg Pulver zur
Herstellung einer Infusionsldsung,
1St)

1.061,85 €
[2,00 €°; 61,69 €]

Lenalidomid
(Lenalidomid AbZ,
AbZ-Pharma GmbH),
PZN 18372860,

HKP

117,32 €
(Lenalidomid 25 mg HKP, 63 St)
FB: 117,32

106,94 €
[2,00 €c; 8,38 €¢]

Dexamethason

(Dexamethason TAD®,
TAD Pharma GmbH)

PZN 13721959,
TAB

81,59 €

(Dexamethason 40 mg TAB, 20 St),
FB: 81,59 €

74,03 €
[2,00 €°; 5,56 €°]
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Bezeichnung der Therapie (zu
bewertendes Arzneimittel, zweckmaRige
Vergleichstherapie)

Kosten pro Packung

(z.B. Apothekenabgabepreis oder
andere geeignete Angaben in
Euro nach Wirkstérke,
Darreichungsform und
Packungsgrofie, fur
nichtmedikamentose
Behandlungen Angaben zu deren
Vergutung aus GKV-Perspektive)

Kosten nach Abzug
gesetzlich vorgeschriebener
Rabatte in Euro

Carfilzomib in Kombination mit Dexamethason

Carfilzomib
(Kyprolis®, Amgen GmbH),
PZN 11182843,

Pulver zur Herstellung einer
Infusionslésung

1.125,54 €

(Carfilzomib 60 mg Pulver zur
Herstellung einer Infusionslésung,
1 St)

1.061,85 €
[2,00 €°; 61,69 €9]

Dexamethason

(Dexamethason TAD®,
TAD Pharma GmbH)

PZN 13721959,
TAB

81,59 €

(Dexamethason 40 mg TAB, 20 St),
FB: 81,59 €

74,03 €
[2,00 €°; 5,56 €°]

Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Daratumumab

(DARZALEX®

1.800 mg Injektionslésung,
Janssen-Cilag Pharma GmbH),
PZN 16354059,
Injektionsldsung

5.937,34 €

(Daratumumab 1.800 mg
Injektionslésung 1 St)

5.935,34 €
[2,00 €°; 0,00 €]

Lenalidomid
(Lenalidomid Abz,
AbZ-Pharma GmbH),
PZN 18372860,

HKP

117,32 €
(Lenalidomid 25 mg HKP, 63 St)
FB: 117,32

106,94 €
[2,00 €5 8,38 €°]

Dexamethason
(Dexamethason TAD®,
TAD Pharma GmbH),
PZN 13721942,

TAB

Dexamethason
(Dexamethason TAD®,
TAD Pharma GmbH)
PZN 13721959,

TAB

46,29 €

(Dexamethason 40 mg TAB, 10 St),
FB: 46,29 €

81,59 €

(Dexamethason 40 mg TAB, 20 St),
FB: 81,59 €

41,52 €
[2,00 €% 2,77 €°]

74,03 €
[2,00 €5 5,56 €°]
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Bezeichnung der Therapie (zu
bewertendes Arzneimittel, zweckmaRige
Vergleichstherapie)

Kosten pro Packung

(z.B. Apothekenabgabepreis oder
andere geeignete Angaben in
Euro nach Wirkstérke,
Darreichungsform und
Packungsgrofie, fur
nichtmedikamentose
Behandlungen Angaben zu deren
Vergutung aus GKV-Perspektive)

Kosten nach Abzug
gesetzlich vorgeschriebener
Rabatte in Euro

Daratumumab in Kombination mit Bortezomib und Dexamethason

Daratumumab

(DARZALEX®

1.800 mg Injektionsldsung,
Janssen-Cilag Pharma GmbH),
PZN 16354059,
Injektionslésung

5.937,34 €

(Daratumumab 1.800 mg
Injektionslésung 1 St)

5.935,34 €
[2,00 €5 0,00 €]

Bortezomib
(Bortezomib medac, medac GmbH),
PZN 14290869,

Pulver zur Herstellung einer
Injektionslésung

185,37 €

(Bortezomib 2,5 mg Pulver zur
Herstellung einer Injektionsldsung,
1 St)

175,11 €
[2,00 €°; 8,26 €9]

Dexamethason
(Dexamethason TAD®,
TAD Pharma GmbH),
PZN 13721942,

TAB

46,29 €

(Dexamethason 40 mg TAB, 10 St),
FB: 46,29 €

41,52€
[2,00 €5 2,77 €°]

Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

Daratumumab

(DARZALEX®

1.800 mg Injektionsldsung,
Janssen-Cilag Pharma GmbH),
PZN 16354059,
Injektionslésung

5.937,34 €

(Daratumumab 1.800 mg
Injektionslésung 1 St)

5.935,34 €
[2,00 €5 0,00 €]

Pomalidomid

(IMNOVID®, Bristol-Myers Squibb
GmbH & Co. KGaA),

PZN 10022793,
HKP

9.061,45 €
(Pomalidomid 4 mg HKP, 21 St)

8.542,54 €
[2,00 € 516,91 €]

Dexamethason
(Dexamethason TAD®,
TAD Pharma GmbH),
PZN 13721942,

TAB

46,29 €

(Dexamethason 40 mg TAB, 10 St),
FB: 46,29 €

41,52€
[2,00 €5 2,77 €°]
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Bezeichnung der Therapie (zu Kosten pro Packung Kosten nach Abzug
bewertendes Arzneimittel, zweckméRige | (z.B. Apothekenabgabepreis oder | gesetzlich vorgeschriebener
Vergleichstherapie) andere geeignete Angaben in Rabatte in Euro

Euro nach Wirkstérke,
Darreichungsform und
Packungsgrofie, fur
nichtmedikamentose
Behandlungen Angaben zu deren
Vergutung aus GKV-Perspektive)

Dexamethason 81,59 € 74,03 €
(Dexamethason TAD®, (Dexamethason 40 mg TAB, 20 St), | [2,00 €5 5,56 €°]
TAD Pharma GmbH) FB: 81,59 €

PZN 13721959,

TAB

Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

Isatuximab 1.621,58 € 1.530,26 €
(SARCLISA®, (Isatuximab 500 mg, [2,00 €5 89,32 €]
Sanofi-Aventis Deutschland GmbH), Infusionslosungskonzentrat, 1 St)

PZN 16007197
Infusionslésungskonzentrat

Pomalidomid 9.061,45 € 8.542,54 €

(IMNOVID®, Bristol-Myers Squibb (Pomalidomid 4 mg HKP, 21 St) [2,00 €% 516,91 €4
GmbH & Co. KGaA),

PZN 10022793,

HKP

Dexamethason 46,29 € 41,52 €
(Dexamethason TAD®, (Dexamethason 40 mg TAB, 10 St), | [2,00 €5 2,77 €°]
TAD Pharma GmbH), FB: 46,29 €

PZN 13721942,

TAB

a: Ide Cel ist ausschlieRlich als Klinikpackung verfligbar. Es wird der Klinikeinkaufspreis in H6he von
350.000,00 € dargestellt. Ide Cel ist von der Umsatzsteuer befreit und es fallt kein GroBhandelszuschlag an, da Ide
Cel nicht tiber den GroRhandel vertrieben wird.

b: Fur 1de Cel fallen kein gesetzlicher Apothekenrabatt nach § 130 Abs. 1 SGB V und kein Herstellerrabatt nach 8§
130a Abs. 1 SGB V in Hohe von 7 % fir patentgeschiitzte nicht festbetragsgebundene Produkte des
pharmazeutischen Unternehmers an.

C: Apothekenrabatt nach § 130 Abs. 1 SGB V (2,00 € pro Packung fiir verschreibungspflichtige Priparate bzw. in
Hohe von 5 % auf den flr den Versicherten mal3geblichen Arzneimittelabgabepreis fiir freiverkaufliche
Arzneimittel)

d: Herstellerrabatt nach § 130a Abs. 1 SGB V in Hohe von 7 % flr patentgeschiitzte, nicht festbetragsgebundene
Produkte des pharmazeutischen Unternehmers (6 % fir patentfreie, wirkstoffgleiche nicht festbetragsgebundene
Arzneimittel), ggf. in Verbindung mit § 130a Abs. 3b SGB V (+ 10 % fir patentfreie, wirkstoffgleiche
Arzneimittel, wenn der Abgabepreis des Generikums nicht 30 % unter dem Festbetrag liegt)

e: Bei der standardisierten Kostenberechnung wurde bei Festbetragsarzneimitteln standardmaiig ausgehend vom
Festbetrag neben dem Apothekenabschlag in Hohe von 2 Euro der 10 %ige Abschlag vom Abgabepreis des
pharmazeutischen Unternehmers nach § 130a Abs. 3b SGB V abgezogen, auch wenn dieser Herstellerrabatt flr
manche festbetragsgeregelten Arzneimittel in der Realitat entfallt.

Abkiirzungen: Abs.: Absatz; FB: Festbetrag; GKV: Gesetzliche Krankenversicherung; HKP: Hartkapseln; Ide Cel:
Idecabtagen vicleucel; PZN: Pharmazentralnummer; SGB: Sozialgesetzbuch; St: Stiick; TAB: Tabletten

Quelle: ABDATA Pharma-Daten-Service 2023
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Begrinden Sie die Angaben in Tabelle 3-14 unter Nennung der verwendeten Quellen.

In Tabelle 3-14 sind die Arzneimittelkosten auf Basis der Apothekenabgabepreise und
abzuglich der gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte dargestellt, im Folgenden als GKV-Kosten
bezeichnet. Die Angaben entsprechen den Arzneimittelpreisen der Lauer-Taxe mit Stand
01.02.2024 (ABDATA Pharma-Daten-Service 2024).

Vom jeweiligen Apothekenverkaufspreis (AVP) der relevanten zweckmaliiigen Vergleichs-
therapien werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 88 130 und 130a
Sozialgesetzbuch (SGB) V abgezogen:

e Apothekenabschlag nach 8130 Abs.1 SGBV in HoOhe von 200€ fiir
verschreibungspflichtige Praparate bzw. in Hohe von 5 % auf den flr die bzw. den
Versicherte:n mal3geblichen Arzneimittelabgabepreis fir freiverk&ufliche Arzneimittel

e Herstellerrabatt nach § 130a Abs. 1 SGB V in H6he von 7 % fir patentgeschiitzte nicht
festbetragsgebundene Produkte des pharmazeutischen Unternehmers (6 % fir
patentfreie, wirkstoffgleiche nicht festbetragsgebundene Arzneimittel)

e Herstellerrabatt nach § 130a Abs. 3a SGB V (Preismoratorium)

e Herstellerrabatt nach 8 130a Abs. 3b SGB V fir patentfreie, wirkstoffgleiche
Arzneimittel (Generikarabatt in Hohe von 10 %)

Dabei ist zu berticksichtigen, dass bei den Festbetragspraparaten Dexamethason TAD® 20 mg
und Dexamethason TAD® 40 mg grundsatzlich kein Generikaabschlag in Hohe von 10 % zu
berticksichtigen ist. Nach § 130a Abs. 3b SGB V handelt es sich bei diesen Praparaten um
Fertigarzneimittel mit einer solitdren Marktstellung. Der Wirkstoff Dexamethason oral wird
zum Stand 01.02.2024 in den Wirkstarken 20 mg und 40 mg ausschlie3lich von dem Anbieter
TAD Pharma angeboten. Es sind keine weiteren generischen oralen Dexamethason-Préparate
mit dieser Wirkstarke auf dem deutschen Markt verfligbar, sodass die betreffenden Packungen
50 x 20 mg sowie 50 x 40 mg keinem Generikawettbewerb unterliegen. Eine Abschlagspflicht
ist erst dann begriindet, wenn mindestens 2 Anbieter den patentfreien Wirkstoff Dexamethason
in der betreffenden Wirkstarke in Verkehr bringen. Dies entspricht ebenfalls dem Vorgehen des
G-BA im Verfahren Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason (G-BA
2020b).

Sofern Festbetrédge nach 8§ 35 SGB V vorhanden sind, werden diese herangezogen.

Bei Préparaten, die keiner Festbetragsregelung unterliegen, wird das jeweils verordnungsfahige
zweckmafigste und wirtschaftlichste Arzneimittel verwendet, das zur addquaten Abbildung des
minimalen bzw. maximalen Jahresverbrauchs geeignet ist.

Fur die Ermittlung der Jahrestherapiekosten zur ambulanten Anwendung werden
Importarzneimittel, Klinikpackungen und Packungen, die aulier Vertrieb gemeldet sind, nicht
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berlcksichtigt. Die Ermittlung der Jahrestherapiekosten von Ide-Cel erfolgt auf Basis von
Klinikpackungen, da die Infusionsdispersion ausschlieflich als Klinikpackung verfligbar ist.

Da Ide-Cel ausschlieBlich als Klinikpackung verfligbar ist, ist in Tabelle 3-14 der
Klinikeinkaufspreis dargestellt. Dieser Wirkstoff unterliegt nicht der
Arzneimittelpreisverordnung und es fallen keine Rabatte nach § 130 bzw. § 130a SGB V an.
Die in Tabelle 3-14 aufgefiihrten GKV-Preise, d. h. die Kosten nach Abzug gesetzlicher
Rabatte, bilden die Grundlage fur alle weiteren Berechnungen.

Zu bewertendes Arzneimittel: 1de-Cel (Abecma®)

Fir die Berechnung der Jahrestherapiekosten von Ide-Cel wird Abecma® mit einer
Infusionsdispersion mit einer Zieldosis von 420 x 10® CAR-positiven lebensfahigen T-Zellen
innerhalb eines Bereichs von 260 x 10° bis 500 x 10® CAR-positiven lebensfahigen T-Zellen in
einem oder mehreren Infusionsbeuteln herangezogen. Eine Dispersion kann 260 bis 500 x 10°
CAR-positive lebensfahige T-Zellen enthalten.

Ide-Cel wird nicht Gber den GroRhandel vertrieben, somit féllt kein Grol3handelszuschlag an.
Die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 88§ 130 und 130a SGBV, d.h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 7 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers, fallen fir Ide-Cel nicht an. Weiterhin ist
Ide-Cel von der Mehrwertsteuer befreit. Flr die weitere Berechnung der Jahrestherapiekosten
wird daher gemal den Angaben der Lauer-Taxe der Klinikeinkaufspreis in Hohe von 350.000 €
herangezogen.

Zweckmanige Vergleichstherapien

Bortezomib (Bortezomib medac ®) in Kombination mit pegyliertem, liposomalen
Doxorubicin (Caelyx)

Fur die Berechnung der Jahrestherapiekosten von Bortezomib in Kombination mit pegyliertem,
liposomalen Doxorubicin wird Bortezomib medac mit einer Durchstechflasche a 2,5 mg Pulver
zur Herstellung einer Injektionslésung bertcksichtigt.

Der AVP fir Bortezomib medac 1 x 2,5 mg betragt 185,37 €. Von diesem Preis werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemé&R 8§ 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 6 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fir die GKV ein
Packungspreis von 175,11 €:

Bortezomib medac, 2,5 mg, 1 Stiick: 185,37 € - 2,00 € - 8,26 € = 175,11 €.

Weiterhin wird Doxorubicin pegyliert liposomal (Caelyx pegylated liposomal) mit 25 ml Pulver
Infusionslésungskonzentrat in der weiteren Berechnung berticksichtigt.

Der AVP fir Doxorubicin pegyliert liposomal Caelyx pegylated liposomal 50 mg betragt
1.778,90 €. Von diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 8§ 130
und 130a SGB V abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Rabatt
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von 6 % (fur patentfreie, wirkstoffgleiche nicht festbetragsgebundene Arzneimittel) und von
10 % (fur patentfreie, wirkstoffgleiche Arzneimittel, wenn der Abgabepreis des Generikums
nicht 30 % unter dem Festbetrag liegt) des Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers.
Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von 1.552,21 €:

Caelyx pegylated liposomal, 2 mg/ml Infusionslésungskonzentrat, 1 St:
1.778,90 € - 2,00 € - 224,69 € = 1.552,21 €.

Der AVP fir Doxorubicin pegyliert liposomal Caelyx pegylated liposomal 20 mg betrégt
721,49 €. Von diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte geméf3 8§ 130 und
130a SGB V abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Rabatt von
6 % (fur patentfreie, wirkstoffgleiche nicht festbetragsgebundene Arzneimittel) und von 10 %
(fUr patentfreie, wirkstoffgleiche Arzneimittel, wenn der Abgabepreis des Generikums nicht
30 % unter dem Festbetrag liegt) des Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers.
Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von 629,62 €:

Caelyx pegylated liposomal, 2 mg/ml Infusionslésungskonzentrat, 1 St:
721,49 € - 2,00 € - 89,87 € = 629,62 €.

Bortezomib (Bortezomib medac) in Kombination mit Dexamethason (Dexamethason

TAD®)

Fur die Berechnung der Jahrestherapiekosten von Bortezomib in Kombination mit
Dexamethason wird Bortezomib medac mit einer Durchstechflasche a 2,5 mg Pulver zur
Herstellung einer Injektionslésung beriicksichtigt.

Der AVP fur Bortezomib medac 1 x 2,5 mg betragt 185,37 €. Von diesem Preis werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemal §8§ 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 6 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fir die GKV ein
Packungspreis von 175,11 €:

Bortezomib medac, 2,5 mg, 1 Stlick: 185,37 € - 2,00 € - 8,26 € = 175,11 €.

Der AVP bzw. der Festbetrag fiir Dexamethason TAD® 20 x 40 mg betragt 81,59 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemal §§ 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fir die GKV ein Packungspreis von
74,03 €:

Dexamethason TAD®, 40 mg, 20 Stiick: 81,59 € - 2,00 € - 5,56 € = 74,03 €.

Lenalidomid (Lenalidomid AbZ) in Kombination mit Dexamethason (Dexamethason
TAD®)

Fur die Berechnung der Jahrestherapiekosten von Lenalidomid in Kombination mit
Dexamethason wird Lenalidomid AbZ mit 63 Hartkapseln a 25 mg herangezogen.
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Der AVP fur Lenalidomid AbZ 63 x 25 mg betragt 117,32 €. Von diesem Preis werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemal 88§ 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 10 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fur die GKV ein
Packungspreis von 106,94 €:

Lenalidomid AbZ, 25 mg, 63 Stuck: 117,32 € - 2,00 € - 8,38 € = 106,94 €.

Weiterhin wird Dexamethason TAD® mit 20 Tabletten a 40 mg sowie 50 Tabletten a 40 mg in
der weiteren Berechnung bericksichtigt.

Der AVP bzw. der Festbetrag fiir Dexamethason TAD® 20 x 40 mg betragt 81,59 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 88 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von
74,03 €:

Dexamethason TAD®, 40 mg, 20 Stiick: 81,59 € - 2,00 € - 5,56 € = 74,03 €.

Der AVP bzw. der Festbetrag fir Dexamethason TAD® 50 x 40 mg betragt 188,03 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 8§ 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von
172,05 €:

Dexamethason TAD®, 40 mg, 50 Stiick: 188,03 € - 2,00 € - 13,98 € = 172,05 €.

Pomalidomid (IMNOVID® in Kombination mit Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Fur die Berechnung der Jahrestherapiekosten von Pomalidomid in Kombination mit
Dexamethason wird IMNOVID® mit 21 Hartkapseln a 4 mg herangezogen.

Der AVP fir IMNOVID® 21 x4 mg betragt 9.061,45 €. Von diesem Preis werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemalR 88 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 7 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fir die GKV ein
Packungspreis von 8.542,54 €:

IMNOVID®, 4 mg, 21 Stiick: 9.061,45 € - 2,00 € - 516,91 € = 8.542,54 €.

Weiterhin wird Dexamethason TAD® mit 20 Tabletten a 40 mg in der weiteren Berechnung
berticksichtigt.

Der AVP bzw. der Festbetrag fiir Dexamethason TAD® 20 x 40 mg betragt 81,59 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 8§ 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
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von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von
74,03 €:

Dexamethason TAD®, 40 mg, 20 Stiick: 81,59 € - 2,00 € - 5,56 € = 74,03 €.

Elotuzumab (Empliciti®) in Kombination mit Lenalidomid (Lenalidomid AbZ) und
Dexamethason (Dexamethason TAD® & Dexamethason acis & Dexamethason GALEN)
Fur die Berechnung der Jahrestherapiekosten von Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid

und Dexamethason wird Empliciti® mit einer Durchstechflasche a 400 mg Pulver zur
Herstellung einer Infusionslésung herangezogen.

Der AVP fiir Empliciti® 1 x 400 mg betragt 1.557,91 €. Von diesem Preis werden die gesetzlich
vorgeschriebenen Rabatte gemaR 8§ 130 und 130a SGBYV abgezogen, d.h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 7 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fir die GKV ein
Packungspreis von 1.470,23 €:

Empliciti®, 400 mg, 1 Stiick: 1.557,91 € - 2,00 € - 85,68 € = 1.470,23 €.
Zudem wird Lenalidomid AbZ mit 63 Hartkapseln a 25 mg herangezogen.

Der AVP fur Lenalidomid AbZ 63 x 25 mg betragt 117,32 €. Von diesem Preis werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemal §8§ 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 10 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fur die GKV ein
Packungspreis von 106,94 €:

Lenalidomid AbZ, 25 mg, 63 Stiick: 117,32 € - 2,00 € — 8,38 € = 106,94 €

Weiterhin wird Dexamethason (GALEN, acis, TAD® in den folgenden PackungsgroRen
berucksichtigt:

o Dexamethason GALEN 8 mg, 100 Stlick
e Dexamethason acis 8 mg, 10 Stick
e Dexamethason TAD® 40 mg, 10 Stiick

Der AVP bzw. der Festbetrag fur Dexamethason GALEN 100 x 8 mg betrégt 123,41 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 8§ 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Héhe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fir die GKV ein Packungspreis von
112,54 €:

Dexamethason GALEN, 8 mg, 100 Stiick: 123,41 €-2,00€-8,87 € = 112,54 €.
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Der AVP bzw. der Festbetrag fur Dexamethason acis 10 x 8 mg betragt 22,07 €. Von diesem
Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 8§ 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von
19,22 €:

Dexamethason acis, 8 mg, 10 Stlick: 22,07 € - 2,00 € - 0,85 € = 19,22 €.

Der AVP bzw. der Festbetrag fiir Dexamethason TAD® 10 x 40 mg betragt 46,29 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR §8 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fir die GKV ein Packungspreis von
41,52 €:

Dexamethason TAD®, 40 mg, 10 Stiick: 46,29 € - 2,00 € - 2,77 € = 41,52 €.

Elotuzumab (Empliciti®) in Kombination mit Pomalidomid (IMNOVID®) und
Dexamethason (Dexamethason TAD® & Dexamethason acis & Dexamethason GALEN)
Fur die Berechnung der Jahrestherapiekosten von Elotuzumab in Kombination mit
Pomalidomid und Dexamethason wird Empliciti® mit einer Durchstechflasche a 400 mg Pulver
zur Herstellung einer Infusionslésung herangezogen.

Der AVP fiir Empliciti® 1 x 400 mg betragt 1.557,91 €. Von diesem Preis werden die gesetzlich
vorgeschriebenen Rabatte gemaR 8§ 130 und 130a SGBYV abgezogen, d.h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 7 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fir die GKV ein
Packungspreis von 1.470,23 €:

Empliciti®, 400 mg, 1 Stiick: 1.557,91 € - 2,00 € - 85,68 € = 1.470,23 €.
Zudem wird IMNOVID® mit 21 Hartkapseln a 4 mg herangezogen.

Der AVP fir IMNOVID® 21 x4 mg betragt 9.061,45€. Von diesem Preis werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemalR 88 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 7 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fir die GKV ein
Packungspreis von 8.542,54 €:

IMNOVID®, 4 mg, 21 Stiick: 9.061,45 € - 2,00 € - 516,91 € = 8.542,54 €.
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Weiterhin wird Dexamethason (GALEN, acis, TAD® in den folgenden PackungsgroRen
berilcksichtigt:

Dexamethason GALEN 8 mg, 50 Stiick

Dexamethason acis 8 mg, 10 Stiick

Dexamethason acis 8 mg, 20 Stiick

Dexamethason TAD® 40 mg, 20 Stiick

Der AVP bzw. der Festbetrag fir Dexamethason GALEN® 50 x 8 mg betragt 67,12 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 88 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Héhe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fir die GKV ein Packungspreis von
60,71 €:

Dexamethason TAD®, 8 mg, 50 Stiick: 67,12 € - 2,00 € - 4,41 € =60,71 €.

Der AVP bzw. der Festbetrag fur Dexamethason acis 10 x 8 mg betragt 22,07 €. Von diesem
Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 8§ 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Héhe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von
19,22 €:

Dexamethason acis, 8 mg, 10 Stlick: 22,07 € - 2,00 € - 0,85 € = 19,22 €.

Der AVP bzw. der Festbetrag fir Dexamethason acis 20 x 8 mg betrégt 33,30 €. VVon diesem
Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 8§ 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von
29,56 €:

Dexamethason acis 8 mg, 20 Stiick: 33,30 € - 2,00 € - 1,74 € = 29,56 €.

Der AVP bzw. der Festbetrag fiir Dexamethason TAD® 20 x 40 mg betragt 81,59 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR §8 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von
74,03 €:

Dexamethason TAD®, 40 mg, 20 Stiick: 81,59 € - 2,00 € - 5,56 € = 74,03 €.
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Carfilzomib (Kyprolis®) in Kombination mit Lenalidomid (Lenalidomid AbZ) und
Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Fur die Berechnung der Jahrestherapiekosten von Carfilzomib in Kombination mit Lenalidomid
und Dexamethason wird Kyprolis® 60 mg Pulver zur Herstellung einer Infusionslosung
herangezogen.

Der AVP fiir Kyprolis® 1 x 60 mg betragt 1.125 €. Von diesem Preis werden die gesetzlich
vorgeschriebenen Rabatte gemaR 8§ 130 und 130a SGBYV abgezogen, d.h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 7 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fur die GKV ein
Packungspreis von 1.061,85 €:

Kyprolis®, 60 mg, 1 Stiick: 1.125,54 € - 2,00 € - 61,69 € = 1.061,85 €.

Der AVP fir Lenalidomid AbZ 63 x 25 mg betragt 117,32 €. Von diesem Preis werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemal §8 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in HOhe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 10 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fir die GKV ein
Packungspreis von 106,94 €:

Lenalidomid AbZ, 25 mg, 63 Stiick: 117,32 € - 2,00 € - 8,38 € = 106,94 €

Weiterhin wird Dexamethason TAD® mit 20 Tabletten a 40 mg in der weiteren Berechnung
berticksichtigt.

Der AVP bzw. der Festhetrag fiir Dexamethason TAD® 20 x 40 mg betragt 81,59 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte geméal §8 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von
74,03 €:

Dexamethason TAD®, 40 mg, 20 Stiick: 81,59 € - 2,00 € - 5,56 € = 74,03 €.

Carfilzomib (Kyprolis®) in Kombination mit Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Fur die Berechnung der Jahrestherapiekosten von Carfilzomib in Kombination mit
Dexamethason wird Kyprolis® 60 mg Pulver zur Herstellung einer Infusionslosung, 1 Stiick
herangezogen:

Der AVP fir Kyprolis® 1 x 60 mg betragt 1.125,54 €. Von diesem Preis werden die gesetzlich
vorgeschriebenen Rabatte gemal 8§ 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 7 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fir die GKV ein
Packungspreis von 1.061,85 €:

Kyprolis®, 60 mg, 1 Stiick: 1.125,54 € - 2,00 € - 61,69 € = 1.061,85 €.
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Weiterhin wird Dexamethason TAD® mit 20 Tabletten a 40 mg in der weiteren Berechnung
bertcksichtigt.

Der AVP bzw. der Festbetrag fiir Dexamethason TAD® 20 x 40 mg betragt 81,59 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte geméaR 8§ 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fir die GKV ein Packungspreis von
74,03 €:

Dexamethason TAD®, 40 mg, 20 Stiick: 81,59 € - 2,00 € - 5,56 € = 74,03 €.

Daratumumab (DARZALEX® 1.800 mg Injektionslésung) in Kombination mit Lenalidomid
(Lenalidomid AbZ) und Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Fur die Berechnung der Jahrestherapiekosten von Daratumumab in Kombination mit
Lenalidomid und Dexamethason wird 1.800 mg Injektionsldsungskonzentrat, 1 Stiick von
DARZALEX® herangezogen:

Der AVP fiir DARZALEX® 1 x 1.800 mg betragt 5.937,34 €. Von diesem Preis werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gem&R 8§ 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt des pharmazeutischen
Unternehmers gemaR Angabe in der Lauer-Taxe. Damit ergibt sich fir die GKV ein
Packungspreis von 5.935,34 €:

DARZALEX®, 1.800 mg, 1 Stiick: 5.937,34 € - 2,00 € - 0,00 € = 5.935,34 €.
Zudem wird Lenalidomid AbZ mit 63 Hartkapseln a 25 mg herangezogen.

Der AVP fir Lenalidomid AbZ 63 x 25 mg betragt 117,32 €. Von diesem Preis werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemal 8§88 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 10 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fir die GKV ein
Packungspreis von 106,94 €:

Lenalidomid AbZ, 25 mg, 63 Stiick: 117,32 € - 2,00 € — 8,38 € = 106,94 €

Weiterhin wird Dexamethason TAD® in den folgenden PackungsgroRen berticksichtigt:
e Dexamethason TAD® 40 mg, 10 Stiick
e Dexamethason TAD® 40 mg, 20 Stiick

Der AVP bzw. der Festbetrag fiir Dexamethason TAD® 10 x 40 mg betragt 46,29 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 8§ 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von
41,52 €:
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Dexamethason TAD®, 40 mg, 10 Stiick: 46,29 € - 2,00 € - 2,77 € = 41,52 €.

Der AVP bzw. der Festbetrag fiir Dexamethason TAD® 20 x 40 mg betragt 81,59 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 8§ 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fir die GKV ein Packungspreis von
74,03 €:k

Dexamethason TAD®, 40 mg, 20 Stiick: 81,59 € - 2,00 € - 5,56 € = 74,03 €.

Daratumumab (DARZALEX®1.800 mg Injektionslésung) in Kombination mit Bortezomib
(Bortezomib medac) und Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Fur die Berechnung der Jahrestherapiekosten von Daratumumab in Kombination mit
Bortezomib und Dexamethason wird 1.800 mg Injektionsldsungskonzentrat, 1 Stiick von
DARZALEX® herangezogen:

Der AVP fiir DARZALEX® 1 x 1.800 mg betragt 5.937,34 €. Von diesem Preis werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemal? 8§ 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt des pharmazeutischen
Unternehmers gemaR Angabe in der Lauer-Taxe. Damit ergibt sich fir die GKV ein
Packungspreis von 5.935,34 €:

DARZALEX®, 1.800 mg, 1 Stiick: 5.937,34 € - 2,00 € - 0,00 € = 5.935,34 €.

Zudem wird Bortezomib medac mit einer Durchstechflasche a 2,5 mg Pulver zur Herstellung
einer Injektionslsung bertcksichtigt.

Der AVP fir Bortezomib medac 1 x 2,5 mg betragt 185,37 €. Von diesem Preis werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemal 8§88 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 6 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fir die GKV ein
Packungspreis von 175,11 €:

Bortezomib medac, 2,5 mg, 1 Stlick: 185,37 € - 2,00 € - 8,26 € = 175,11 €.

Weiterhin wird Dexamethason TAD® mit 10 Tabletten a 40 mg in der weiteren Berechnung
berucksichtigt.

Der AVP bzw. der Festbetrag fiir Dexamethason TAD® 10 x 40 mg betragt 46,29 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 8§ 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von
41,52 €:

Dexamethason TAD®, 40 mg, 10 Stiick: 46,29 € - 2,00 € - 2,77 € = 41,52 €.
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Daratumumab (DARZALEX® 1.800 mg Injektionsldsung) in Kombination mit
Pomalidomid (IMNOVID®) und Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Fur die Berechnung der Jahrestherapiekosten von Daratumumab in Kombination mit

Pomalidomid und Dexamethason wird 1.800 mg Injektionsldsungskonzentrat, 1 Stiick von
DARZALEX® herangezogen:

Der AVP fir DARZALEX® 1 x 1.800 mg betragt 5.937,34 €. Von diesem Preis werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemalR 8§ 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt des pharmazeutischen
Unternehmers gemdaR Angabe in der Lauer-Taxe. Damit ergibt sich fir die GKV ein
Packungspreis von 5.935,34 €:

DARZALEX®, 1.800 mg, 1 Stiick: 5.937,34 € - 2,00 € - 0,00 € = 5.935,34 €.
Zudem wird IMNOVID® mit 21 Hartkapseln a 4 mg herangezogen.

Der AVP fir IMNOVID® 21 x4 mg betragt 9.061,45 €. Von diesem Preis werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemal? 8§ 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 7 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fur die GKV ein
Packungspreis von 8.542,54 €:

IMNOVID®, 4 mg, 21 Stiick: 9.061,45 € - 2,00 € - 516,91 € = 8.542,54 €.

Weiterhin wird Dexamethason TAD® in den folgenden PackungsgroRen berlicksichtigt:
e Dexamethason TAD® 40 mg, 10 Stiick
e Dexamethason TAD® 40 mg, 20 Stiick

Der AVP bzw. der Festbetrag fiir Dexamethason TAD® 10 x 40 mg betragt 46,29 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemaR 88 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Héhe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von
41,52 €:

Dexamethason TAD®, 40 mg, 10 Stiick: 46,29 € - 2,00 € - 2,77 € = 41,52 €.

Der AVP bzw. der Festbetrag fiir Dexamethason TAD® 20 x 40 mg betragt 81,59 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte geméafl? 8§ 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von
74,03 €:

Dexamethason TAD®, 40 mg, 20 Stiick: 81,59 € - 2,00 € - 5,56 € = 74,03 €.
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Isatuximab (SARCLISA®) in Kombination mit Pomalidomid (IMNOVID®) und
Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Fur die Berechnung der Jahrestherapiekosten von Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid
und Dexamethason werden SARCLISA® 500 mg a 20 mg / ml Infusionslésungskonzentrat
bericksichtigt.

Der AVP fiir SARCLISA® 500 mg betragt 1.621,58 €. Von diesem Preis werden die gesetzlich
vorgeschriebenen Rabatte gemdl 8§ 130 und 130a SGBYV abgezogen, d.h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 7 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fir die GKV ein
Packungspreis von 1.530,26 €:

SARCLISA® 500 mg, eine Durchstechflasche a 500 mg / 25 ml:
1.621,58 € — 2,00 € — 89,32 € = 1.530,26 €

Zudem wird IMNOVID® mit 21 Hartkapseln a 4 mg herangezogen.

Der AVP fiir IMNOVID® 21 x4 mg betragt 9.061,45 €. Von diesem Preis werden die
gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemal §8§ 130 und 130a SGB V abgezogen, d. h. der
Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe von 7 % des
Abgabepreises des pharmazeutischen Unternehmers. Damit ergibt sich fur die GKV ein
Packungspreis von 8.542,54 €:

IMNOVID®, 4 mg, 21 Stiick: 9.061,45 € - 2,00 € - 516,91 € = 8.542,54 €.

Weiterhin wird Dexamethason TAD® mit 10 Tabletten a 40 mg in der weiteren Berechnung
bericksichtigt.

Der AVP bzw. der Festbetrag fiir Dexamethason TAD® 10 x 40 mg betragt 46,29 €. Von
diesem Preis werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemal 88 130 und 130a SGB V
abgezogen, d. h. der Apothekenabschlag in Hohe von 2,00 € sowie der Herstellerrabatt in Hohe
von 10 % auf den Herstellerabgabepreis. Damit ergibt sich fur die GKV ein Packungspreis von
41,52 €:

Dexamethason TAD®, 40 mg, 10 Stiick: 46,29 € - 2,00 € - 2,77 € = 41,52 €.
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3.3.4 Angaben zu Kosten fur zusatzlich notwendige GKV-Leistungen

Bestehen bei Anwendung des zu bewertenden Arzneimittels und der zweckmaéRigen
Vergleichstherapie entsprechend der Fachinformation regelhaft Unterschiede bei der
notwendigen Inanspruchnahme arztlicher Behandlung oder bei der Verordnung sonstiger
Leistungen zwischen dem zu bewertenden Arzneimittel und der zweckmé&Rigen
Vergleichstherapie, sind diese bei den Krankenkassen tatsachlich entstehenden Kosten zu
berlicksichtigen. Es werden nur direkt mit der Anwendung des Arzneimittels unmittelbar in
Zusammenhang stehende Kosten bertcksichtigt. Im nachfolgenden Abschnitt werden die
Kosten dieser zusétzlich notwendigen GKV-Leistungen dargestellt.

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-15 an, welche zuséatzlich notwendigen GKV-
Leistungen (notwendige regelhafte Inanspruchnahme arztlicher Behandlung oder Verordnung
sonstiger Leistungen zulasten der GKV) bei Anwendung des zu bewertenden Arzneimittels und
der zweckmaliigen Vergleichstherapie entsprechend der Fachinformation entstehen. Geben Sie
dabei auch an, wie haufig die Verordnung zusétzlich notwendiger GKV-Leistungen pro Patient
erforderlich ist: Wenn die Verordnung abhangig vom Behandlungsmodus (Episode, Zyklus,
kontinuierlich) ist, soll dies vermerkt werden. Die Angaben mdissen sich aber insgesamt auf
einen Jahreszeitraum beziehen. Machen Sie diese Angaben sowohl flir das zu bewertende
Arzneimittel als auch fur die zweckmalige Vergleichstherapie sowie getrennt fir die
Zielpopulation und die Patientengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen (siehe
Abschnitt 3.2). Fugen Sie fur jede Therapie, jede Population bzw. Patientengruppe und jede
zusatzlich notwendige GKV-Leistung eine neue Zeile ein. Begriinden Sie ihre Angaben zu
Frequenz und Dauer.

Tabelle 3-15: Zusétzlich notwendige GKV-Leistungen bei Anwendung der Arzneimittel
gemaél Fachinformation (zu bewertendes Arzneimittel und zweckmalRiige Vergleichstherapie)

Bezeichnung der Bezeichnung der Bezeichnung der Anzahl der Anzahl der
Therapie (zu Population bzw. zuséatzlichen GKV- zuséatzlich zuséatzlich
bewertendes Patienten-gruppe | Leistung notwendigen notwendigen GKV-
Arzneimittel, GKV-Leistungen Leistungen pro

zweckmaRige
Vergleichstherapie)

je Episode, Zyklus
etc.

Patient pro Jahr

Zu bewertendes Arzneimittel

Ide-Cel
Idecabtagen Behandlung des Zusétzliche GKV- 3 x vor Infusion mit | 3 vor Infusion
vicleucel? rezidivierten und Leistung: Ide-Cel

refraktaren
multiplen Myeloms
bei erwachsenen
Patienten, die
mindestens zwei
vorausgegangene
Therapien,
einschlieBlich eines
Immunmodulators,

Chemotherapie zur
Lymphozyten-
depletion:

Cyclophosphamid

300 mg/m2 KOF i.v.

Zusatzliche GKV-
Leistung:

Chemotherapie zur
Lymphozyten-

3 x vor Infusion mit
Ide-Cel

3 vor Infusion
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Bezeichnung der Bezeichnung der Bezeichnung der Anzahl der Anzahl der
Therapie (zu Population bzw. zusatzlichen GKV- zusétzlich zusétzlich
bewertendes Patienten-gruppe | Leistung notwendigen notwendigen GKV-
Arzneimittel, GKV-Leistungen Leistungen pro
zweckméRige je Episode, Zyklus | Patient pro Jahr
Vergleichstherapie) etc.
eines Proteasomin- | depletion:
hibitors und eines Fludarabin
Anti-CD38- .
Antikorpers, 30 mg/m2 KOF i.v.
erhalten und unter | Zusétzliche GKV- Einmalig vor Einmalig vor
der letzten Therapie | Leistung: Infusion mit Infusion
eine Krankheits- Pramedikation?: Ide-Cel
progression gezeigt | paracetamol 500 -
haben. 1.000 mg oral?
Zusétzliche GKV- Einmalig vor Einmalig vor
Leistung: Infusion mit Infusion
Prémedikation® H1- | Ide-Cel
Antihistaminikum
(Diphenhydramin)
12,5 mg i.v. oder 25
bis 50 mg oral?
Sonstige GKV- 1 x vor jeder 3
Leistung: Herstellung | Infusion mit
einer parenteralen, Cyclophospha-mid
zytostatikahaltigen (3 x vor Infusion
Infusionsldsung mit lde-Cel)
(Anlage 3 Teil 2 zur 1 x vor jeder 3

Hilfstaxe) pro
Infusion

Fludarabin-Infusion
(3 x vor Infusion
mit lde-Cel)

ZweckmaRige Vergleichstherapie

Bortezomib in Kombination mit pegyliertem, liposomalen Doxorubicin

Bortezomib

Erwachsene
Patient:innen mit
progressivem
Multiplem Myelom,
die mindestens 1
vorangehende
Therapie
durchlaufen haben
und die sich bereits
einer
hédmatopoetischen
Stammazell-
transplantation
unterzogen haben

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Vollstandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM-
Ziffer 32122)

1 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
8-17.4

Folgejahre:
17,4

Sonstige GKV-
Leistung: Herstellung
einer parenteralen,
zytostatikahaltigen
Infusionslésung
(Anlage 3 Teil 2 zur
Hilfstaxe) pro
Infusion

4 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
32-69,6

Folgejahre:
69,6
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Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-gruppe

Bezeichnung der
zuséatzlichen GKV-
Leistung

Anzahl der
zusétzlich
notwendigen
GKV-Leistungen
je Episode, Zyklus
etc.

Anzahl der
zuséatzlich
notwendigen GKV-
Leistungen pro
Patient pro Jahr

Doxorubicin,
PEG-liposomal

oder fir diese nicht
geeignet sind.

Zusétzliche GKV-
Leistung:
Uberwachung der
Leberfunktion:
Alkalische
Phosphatase (EBM-
Ziffer 32068),
Bilirubin Gesamt
(EBM-Ziffer 32058),
GOT (EBM-Ziffer
32069), GPT (EBM-
Ziffer 32070)

1 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
8-17.4

Folgejahre:
17,4

Sonstige GKV-
Leistung: Herstellung
einer parenteralen,
zytostatikahaltigen
Infusionslésung
(Anlage 3 Teil 2 zur
Hilfstaxe) pro
Infusion

4 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
8-74

Folgejahre:
17,4

Bortezomib in Kombination mit Dexamethason

Bortezomib

Dexamethason

Erwachsene
Patient:innen mit
progressivem
Multiplem Myelom,
die mindestens 1
vorangehende
Therapie
durchlaufen haben
und die sich bereits
einer
h&matopoetischen
Stammzell-
transplantation
unterzogen haben
oder fur diese nicht
geeignet sind.

Zuséatzliche GKV-
Leistung:
Vollstandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM-
Ziffer 32122)

1 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
4-8

Folgejahre:

Sonstige GKV-
Leistung: Herstellung
einer parenteralen,
zytostatikahaltigen
Infusionsldsung
(Anlage 3 Teil 2 zur
Hilfstaxe) pro
Infusion

4 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
16 - 32

Folgejahre:

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Lenalidomid in Kombination mit Dexamethason

Lenalidomid

Multiples Myelom
bei erwachsenen
Patient:innen, die
mindestens eine
vorausgegangene
Therapie erhalten
haben.

Zuséatzliche GKV-
Leistung:
Vollstandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM-
Ziffer 32122)

Behandlungs-
beginn:
1x

1. - 8. Woche:
1 x wochentlich

1. Behandlungsjahr:
19

Folgejahre:
12
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Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-gruppe

Bezeichnung der
zuséatzlichen GKV-
Leistung

Anzahl der
zusétzlich
notwendigen
GKV-Leistungen
je Episode, Zyklus
etc.

Anzahl der
zuséatzlich
notwendigen GKV-
Leistungen pro
Patient pro Jahr

Dexamethason

Ab der 9. Woche:
1 x monatlich

1. Behandlungsjahr
1,46 x in einem
Zyklus

Folgejahre:
0,92 x in einem

Zyklus

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Pomalidomid in Kombi

nation mit Dexamethason

Pomalidomid

Rezidiviertes und
refraktéres
Multiples Myelom
bei erwachsenen
Patient:innen, die
mindestens zwei
vorangegangene
Therapien, darunter
Lenalidomid und
Bortezomib,
erhalten haben und
unter der letzten
Therapie eine
Progression gezeigt
haben.

Dexamethason

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Vollstandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM-
Ziffer 32122)

Behandlungs-
beginn:
1x

1. - 8. Woche:
1 x wdchentlich

Ab der 9. Woche:
1 x monatlich

1. Behandlungsjahr
1,46 x in einem
Zyklus

Folgejahre:
0,92 x in einem

Zyklus

1. Behandlungsjahr:
19

Folgejahre:
12

Keine zusatzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Elotuzumab

Multiples Myelom
bei Erwachsenen,
welche mindestens
eine

vorangegangene

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Prémedikation:
Dexamethason 8 mg
iv.

1.-2. Zyklus
4 x in einem Zyklus

Ab dem 3. Zyklus:
2 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
30

Folgejahre:
26

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-gruppe

Bezeichnung der
zuséatzlichen GKV-
Leistung

Anzahl der
zusétzlich
notwendigen
GKV-Leistungen
je Episode, Zyklus
etc.

Anzahl der
zuséatzlich
notwendigen GKV-
Leistungen pro
Patient pro Jahr

Lenalidomid

Dexamethason

Therapie erhalten
haben.

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Pramedikation: H1-
Antihistaminikum
(Dimetinden)

1 mg/10 kg KG i.v.p

1. - 2. Zyklus
4 x in einem Zyklus

Ab dem 3. Zyklus:
2 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
30

Folgejahre:
26

Zusatzliche GKV-
Leistungen:

Pramedikation:

H2-Antihistaminikum

(Famotidin) 20 mg
oral®

1.-2. Zyklus
4 x in einem Zyklus

Ab dem 3. Zyklus:
2 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
30

Folgejahre:
26

Zusétzliche GKV-
Leistung:

Prémedikation:
Antipyretika
(Paracetamol)

500 - 1.000 mg oral®

1.-2. Zyklus
4 x in einem Zyklus

Ab dem 3. Zyklus:
2 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
30

Folgejahre:
26

Sonstige GKV-

Leistung: Herstellung

einer parenteralen
Ldésung mit
monoklonalen
Antikorpern (Anlage

1. - 2. Zyklus
4 x in einem Zyklus

Ab dem 3. Zyklus:
2 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
30

Folgejahre:
26

3 Teil 2 zur

Hilfstaxe) pro

Infusion

Zusétzliche GKV- Behandlungs- 1. Behandlungsjahr:
Leistung: beginn: 19

Vollstandiger 1x

Blutstatus mittels Folgejahre:
automatisierter 1. - 8. Woche: 12

Verfahren (EBM-
Ziffer 32122)

1 x wochentlich

Ab der 9. Woche:
1 x monatlich

1. Behandlungsjahr
1,46 x in einem
Zyklus

Folgejahre:
0,92 x in einem

Zyklus

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-gruppe

Bezeichnung der
zuséatzlichen GKV-
Leistung

Anzahl der
zusétzlich
notwendigen
GKV-Leistungen
je Episode, Zyklus
etc.

Anzahl der
zuséatzlich
notwendigen GKV-
Leistungen pro
Patient pro Jahr

Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid

und Dexamethason

Elotuzumab

Pomalidomid

Rezidiviertes und
refraktares
Multiples Myelom
bei Erwachsenen,
die mindestens zwei
vorausgegangene
Therapien, darunter
Lenalidomid und
einen
Proteasominhibitor,
erhalten haben und
unter der letzten
Therapie eine
Progression gezeigt
haben.

Zusétzliche GKV-
Leistung:
Prémedikation:
Dexamethason 8 mg
iv.

1. - 2. Zyklus
4 x in einem Zyklus

Ab dem 3. Zyklus:
1 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
19

Folgejahre:
13

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Pramedikation: H1-
Antihistaminikum
(Dimetinden)

1 mg/10 kg KG i.v.°

1.-2. Zyklus
4 x in einem Zyklus

Ab dem 3. Zyklus:
1 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
19

Folgejahre:
13

Zusatzliche GKV-
Leistungen:
Pramedikation:
H2-Antihistaminikum
(Famotidin) 20 mg
oral®

1. - 2. Zyklus
4 x in einem Zyklus

Ab dem 3. Zyklus:
1 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
19

Folgejahre:
13

Zusétzliche GKV-
Leistung:
Pramedikation:
Antipyretika
(Paracetamol)
500 - 1.000 mg®

1. - 2. Zyklus
4 x in einem Zyklus

Ab dem 3. Zyklus:
1 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
19

Folgejahre:
13

Sonstige GKV-
Leistung: Herstellung
einer parenteralen
Lésung mit
monoklonalen
Antikdrpern (Anlage

1. - 2. Zyklus
4 x in einem Zyklus

Ab dem 3. Zyklus:
1 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
19

Folgejahre:
13

3 Teil 2 zur
Hilfstaxe) pro
Infusion
Zusétzliche GKV- Behandlungs- 1. Behandlungsjahr:
Leistung: beginn: 19
Vollstandiger 1x
Blutstatus mittels iahre:
S Folgejahre:
automatisierter 1. - 8. Woche: 12

Verfahren (EBM-
Ziffer 32122)

1 x wdchentlich

Ab der 9. Woche:
1 x monatlich

1. Behandlungsjahr
1,46 x in einem
Zyklus

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-gruppe

Bezeichnung der
zuséatzlichen GKV-
Leistung

Anzahl der
zusétzlich
notwendigen
GKV-Leistungen
je Episode, Zyklus
etc.

Anzahl der
zuséatzlich
notwendigen GKV-
Leistungen pro
Patient pro Jahr

Dexamethason

Folgejahre:
0,92 x in einem

Zyklus

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Carfilzomib in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Carfilzomib

Lenalidomid

Dexamethason

Erwachsene
Patient:innen mit
Multiplem Myelom,
die mindestens eine
vorangegangene
Therapie erhalten
haben.

Sonstige GKV-
Leistung: Herstellung
einer parenteralen,
zytostatikahaltigen
Infusionsldsung
(Anlage 3 Teil 2 zur
Hilfstaxe) pro

1.-12. Zyklus
6 x in einem Zyklus

Ab dem 13. Zyklus:
4 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
76

Folgejahre
52

Infusion

Zusatzliche GKV- Behandlungs- 1. Behandlungsjahr:
Leistung: beginn: 19

Vollstandiger 1x

Blutstatus mittels Folgejahre:
automatisierter 1. - 8. Woche: 12

Verfahren (EBM-
Ziffer 32122)

1 x wochentlich

Ab der 9. Woche:
1 x monatlich

1. Behandlungsjahr:

1,46 x in einem
Zyklus

Folgejahre:
0,92 x in einem

Zyklus

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Carfilzomib in Kombination mit Dexamethaso

n

Carfilzomib

Erwachsene
Patient:innen mit
Multiplem Myelom,
die mindestens eine
vorangegangene
Therapie erhalten
haben.

Sonstige GKV-
Leistung: Herstellung
einer parenteralen,
zytostatikahaltigen
Infusionsldsung
(Anlage 3 Teil 2 zur
Hilfstaxe) pro
Infusion

6 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr

und Folgejahre:
78

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-gruppe

Bezeichnung der
zuséatzlichen GKV-
Leistung

Anzahl der
zusétzlich
notwendigen
GKV-Leistungen
je Episode, Zyklus
etc.

Anzahl der
zuséatzlich
notwendigen GKV-
Leistungen pro
Patient pro Jahr

Dexamethason

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Daratumumab in Kombination mit Lenalidomi

d und Dexamethason

Daratumumab

Erwachsene
Patient:innen mit
multiplem Myelom,
die bereits
mindestens eine
Therapie erhalten
haben.

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Prémedikation:
Dexamethason 20 mg
iv.

1. Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1. - 8. Woche:
1 xalle 7 Tage

9. - 24. Woche:
1 x alle 14 Tage

Ab der 25. Woche:
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:
1 x alle 28 Tage

(1 x in einem
ZykKlus)

23

Folgejahre:
13

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Postmedikation:
Dexamethason 20 mg
oral

1. Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1. - 8. Woche:
1xalle 7 Tage

9. - 24. Woche:
1 xalle 14 Tage

Ab der 25. Woche:
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:
1 x alle 28 Tage

(1 x in einem
Zyklus)

23

Folgejahre:
13

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Prémedikation:
Antipyretika—
(Paracetamol)

500 - 1.000 mg oral®

1. Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1. - 8. Woche:
1xalle 7 Tage

9. - 24. Woche:
1 x alle 14 Tage

Ab der 25. Woche:
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:
1 x alle 28 Tage

(1 x in einem
ZyKlus)

23

Folgejahre:
13

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-gruppe

Bezeichnung der
zuséatzlichen GKV-
Leistung

Anzahl der
zusétzlich
notwendigen
GKV-Leistungen
je Episode, Zyklus
etc.

Anzahl der
zuséatzlich
notwendigen GKV-
Leistungen pro
Patient pro Jahr

Lenalidomid

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Pramedikation: H1-
Antihistaminikum
(Dimetinden)

1 mg/10 kg KG i.v.p

1. Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1. - 8. Woche:
1xalle 7 Tage

9. - 24. Woche:
1 x alle 14 Tage

Ab der 25. Woche:
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:
1 x alle 28 Tage

(1 xin einem
ZykKlus)

23

Folgejahre:
13

Sonstige GKV-
Leistung: Herstellung
einer parenteralen
Lésung mit
monoklonalen
Antikdrpern

(Anlage 3 Teil 2 zur
Hilfstaxe) pro
Infusion

1. Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1. - 8. Woche:
1xalle 7 Tage

9. - 24. Woche:
1 x alle 14 Tage

Ab der 25. Woche:
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:
1 x alle 28 Tage

(1 x in einem
ZykKlus)

23

Folgejahre:
13

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Vollstéandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM-
Ziffer 32122)

Behandlungs-
beginn:
1x

1. - 8. Woche:
1 x wochentlich

Ab der 9. Woche:
1 x monatlich

1. Behandlungsjahr:

1,46 x in einem
Zyklus

Folgejahre:
0,92 x in einem

Zyklus

1. Behandlungsjahr:
19

Folgejahre:
12

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-gruppe

Bezeichnung der
zuséatzlichen GKV-
Leistung

Anzahl der
zusétzlich
notwendigen
GKV-Leistungen
je Episode, Zyklus
etc.

Anzahl der
zuséatzlich
notwendigen GKV-
Leistungen pro
Patient pro Jahr

Dexamethason

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Daratumumab in Kombination mit Bortezomib

und Dexamethason

Daratumumab

Erwachsene
Patient:innen mit
multiplem Myelom,
die bereits
mindestens eine
Therapie erhalten
haben.

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Prémedikation:
Dexamethason 20 mg
iv.

1. Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1. - 9. Woche:
1xalle 7 Tage

10. - 24. Woche:
1 xalle 21Tage

Ab der 25. Woche:
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:
1 x alle 28 Tage

(1 x in einem
ZykKlus)

21

Folgejahre:
13

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Pramedikation: H1-
Antihistaminikum
(Dimetinden)

1 mg/10 kg KG i.v.P

1. Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1. - 8. Woche:
1xalle 7 Tage

9. - 24. Woche:
1 x alle 14 Tage

Ab der 25. Woche:
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:
1 x alle 28 Tage

(1 x in einem
Zyklus)

23

Folgejahre:
13

Zusétzliche GKV-
Leistung:
Prémedikation:
Antipyretiptika
(Paracetamol)

500 — 1.000 mg oral®

1. Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1. - 9. Woche:
1xalle 7 Tage

10. - 24. Woche:
1 xalle 21Tage

Ab der 25. Woche:
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:
1 x alle 28 Tage

(1 x in einem
ZykKlus)

21

Folgejahre:
13

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-gruppe

Bezeichnung der
zuséatzlichen GKV-
Leistung

Anzahl der
zusétzlich
notwendigen
GKV-Leistungen
je Episode, Zyklus
etc.

Anzahl der
zuséatzlich
notwendigen GKV-
Leistungen pro
Patient pro Jahr

Bortezomib

Dexamethason

Sonstige GKV-
Leistung: Herstellung
einer parenteralen
Ldésung mit
monoklonalen
Antikdrpern (Anlag 3
Teil 2 zur Hilfstaxe)
pro Infusion

Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1. - 9. Woche:
1xalle 7 Tage

10. - 24. Woche:
1 xalle 21Tage

Ab der 25. Woche:
1 x al28 Tage

Folgejahre:
1 x alle 28 Tage

(1 x in einem
Zyklus)

21

Folgejahre:
13

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Vollstandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM-
Ziffer 32122)

1. - 8. Zyklus:
1 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
8

Folgejahre:

Sonstige GKV-
Leistung: Herstellung
einer parenteralen
Lésung mit
monoklonalen
Antikdrpern (Anlage
3 Teil 2 zur
Hilfstaxe) pro
Infusion

1. - 8. Zyklus:
4 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
32

Folgejahre:

Keine zusatzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

Daratumumab

Erwachsene
Patient:innen mit
multiplem Myelom,
die bereits eine
vorherige Therapie
mit einem
Proteasominhibitor
und Lenalidomid
erhalten haben und
refraktar gegenlber
Lenalidomid waren
oder die bereits

Zusétzliche GKV-
Leistung:
Pramedikation:
Dexamethason 20 mg
iv.

1. Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1. - 8. Woche:
1xalle 7 Tage

9. - 24. Woche:
1 x alle 14 Tage

Ab der 25. Woche:
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:
1 x alle 28 Tage

23

Folgejahre:
13

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-gruppe

Bezeichnung der
zuséatzlichen GKV-
Leistung

Anzahl der
zusétzlich
notwendigen
GKV-Leistungen
je Episode, Zyklus
etc.

Anzahl der
zuséatzlich
notwendigen GKV-
Leistungen pro
Patient pro Jahr

mindestens zwei
vorherige Therapien
erhalten haben, die
Lenalidomid und
einen
Proteasominhibitor
enthielten, und die
wahrend oder nach
der letzten Therapie
eine Krankheits-
progression gezeigt
haben.

(1 x in einem
ZykKlus)

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Postmedikation:
Dexamethason
20 mg oral

1. Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1. - 8. Woche:
1 xalle 7 Tage

9. - 24. Woche:
1 xalle 14 Tage

Ab der 25. Woche:
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:
1 x alle 28 Tage

(1 x in einem
ZykKlus)

23

Folgejahre:
13

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Prémedikation:
Antipyretika—
(Paracetamol)

500 - 1.000 mg oral®

1. Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1. - 8. Woche:
1xalle 7 Tage

9. - 24. Woche:
1 x alle 14 Tage

Ab der 25. Woche:
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:
1 x alle 28 Tage

(1 x in einem
ZykKlus)

23

Folgejahre:
13

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Pramedikation: H1-
Antihistaminikum
(Dimetinden)

1 mg/10 kg KG i.v.P

1. Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1. - 8. Woche:
1xalle 7 Tage

9. - 24. Woche:
1 x alle 14 Tage

Ab der 25. Woche:
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:
1 x alle 28 Tage

(1 x in einem
Zyklus)

23

Folgejahre:
13

Sonstige GKV-
Leistung: Herstellung
einer parenteralen
Ldésung mit
monoklonalen

1. Behandlungsjahr:

1. Behandlungsjahr:

1. - 8. Woche:
1xalle 7 Tage

23

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der Bezeichnung der Bezeichnung der Anzahl der Anzahl der
Therapie (zu Population bzw. zusatzlichen GKV- zusétzlich zusétzlich
bewertendes Patienten-gruppe | Leistung notwendigen notwendigen GKV-
Arzneimittel, GKV-Leistungen Leistungen pro
zweckméRige je Episode, Zyklus | Patient pro Jahr
Vergleichstherapie) etc.

Antikdrpern 9. - 24. Woche:

(Anlage 3 Teil 2zur | 1 x alle 14 Tage Folgejahre:

Hilfstaxe) pro 13

Pomalidomid

Dexamethason

Infusion

Ab der 25. Woche:
1 x alle 28 Tage

Folgejahre:

1 x alle 28 Tage

(1 x in einem

Zyklus)
Zusétzliche GKV- Behandlungs- 1. Behandlungsjahr:
Leistung: beginn: 19
Vollstandiger 1x
Blutstatus mittels 1. - 8. Woche: Folgejahre:
automatisierter 1 x wochentlich 12

Verfahren (EBM-
Ziffer 32122)

Ab der 9. Woche:
1 x monatlich

1. Behandlungsjahr
1,46 x in einem
Zyklus

Folgejahre:
0,92 x in einem

Zyklus

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

Isatuximab

Rezidiviertes und
refraktares
Multiples Myelom
bei Erwachsenen,
die mindestens zwei
vorausgegangene
Therapien, darunter
Lenalidomid und
einen
Proteasominhibitor,
erhalten haben und
unter der letzten
Therapie eine

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Pramedikation:
Dexamethason
40 mg, i.v.

1. Zyklus:
4 x in einem
Zyklusl

Ab dem 2. Zyklus:
2 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
28

Folgejahre:
26

Zusétzliche GKV-
Leistung:
Prémedikation:
Antipyretika
(Paracetamol) 500 -
1.000 mg oral®

1. Zyklus:
4 x in einem
Zyklusl

Ab dem 2. Zyklus:
2 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
28

Folgejahre: 26

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der
Therapie (zu
bewertendes
Arzneimittel,
zweckméRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patienten-gruppe

Bezeichnung der
zuséatzlichen GKV-
Leistung

Anzahl der
zusétzlich
notwendigen
GKV-Leistungen
je Episode, Zyklus
etc.

Anzahl der
zuséatzlich
notwendigen GKV-
Leistungen pro
Patient pro Jahr

Pomalidomid

Dexamethason

Krankheits-
progression zeigten.

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Pramedikation:
H1-Antihistaminikum
(Dimetinden)

1 mg/10 kg KG i.v?®

1. Zyklus:
4 x in einem
Zyklusl

Ab dem 2. Zyklus:
2 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
28

Folgejahre: 26

Sonstige GKV-
Leistung: Herstellung
einer parenteralen
Losung mit
monoklonalen
Antikdrpern (Anlage

1. Zyklus:
4 x in einem Zyklus

Ab dem 2. Zyklus:
2 x in einem Zyklus

1. Behandlungsjahr:
28

Folgejahre:
26

3 Teil 2 zur
Hilfstaxe) pro
Infusion
Zusatzliche GKV- Behandlungs- 1. Behandlungsjahr:
Leistung: beginn: 19
Vollstandiger 1x
Blutstatus mittels iahre:
- Folgejahre:
automatisierter 1. - 8. Woche: 12

Verfahren (EBM-
Ziffer 32122)

1 x wochentlich

Ab der 9. Woche:
1 x monatlich

1. Behandlungsjahr
1,46 x in einem
Zyklus

Folgejahre:
0,92 x in einem

Zyklus

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Anmerkung zu KOF und KG: Das Statistische Bundesamt legt auf Basis des Mikrozensus 2013 - 2017 fur
Erwachsene ein mittleres KG von 77,7 kg zugrunde. Hieraus lasst sich anhand der Dubois-Formel eine
durchschnittliche KOF von 1,91 m2 berechnen. Bei Dosierungen in Abhdngigkeit von KG oder KOF wurden diese
durchschnittlichen KdrpermaRe angenommen (Destatis 2024; Du Bois 1989).

a: Ide-Cel ist ausschlieBlich als Klinikpackung verfiigbar. Folglich wird im Weiteren eine stationire Anwendung
angenommen. Die Kosten fur die vor der Administration von lde-Cel empfohlene Pramedikation sind im Rahmen
der anfallenden Kosten fiir einen Aufenthalt zur stationdren Infusion von Ide-Cel abgegolten und werden deshalb
nicht bei der weiteren Berechnung der zusatzlich notwendigen GKV-Leistungen sowie der Berechnung der
gesamten Jahrestherapiekosten pro Patient:inn fur Ide-Cel dargestellt.

b: Die in der Fachinformation angegebene Anwendung von Diphenhydramin in einer Dosierung von 25 mg
bis 50 mg i.v. kann mit den auf dem Markt befindlichen Diphenhydramin-Préparaten nicht erreicht werden. Daher
wird ein &quivalentes Antihistaminikum, Dimetinden i.v. herangezogen.
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Bezeichnung der Bezeichnung der Bezeichnung der Anzahl der Anzahl der
Therapie (zu Population bzw. zusatzlichen GKV- zusétzlich zusétzlich
bewertendes Patienten-gruppe | Leistung notwendigen notwendigen GKV-
Arzneimittel, GKV-Leistungen Leistungen pro
zweckméRige je Episode, Zyklus | Patient pro Jahr
Vergleichstherapie) etc.

c: Arzneimittel mit dem Wirkstoff Ranitidin stehen auf dem deutschen Markt aktuell nicht zur Verfiigung. Ranitidin
(150 mg) wird daher entsprechend der Deutschen Gesellschaft fur Hdmatologie und Medizinische Onkologie
(DGHO) Empfehlung durch Famotidin (20 mg) in der Pramedikation ersetzt.

d: Die in der Fachinformation angegebene Dosierung von 650 mg Paracetamol in der Prédmedikation kann durch auf
dem deutschen Arzneimittelmarkt verfiigbare Tabletten nicht erreicht werden. Es wird auf eine Dosierung in Hohe
von 500 - 1.000 mg zuriickgegriffen.

Abkiirzungen: DRG: Diagnosis Related Group; DGHO: Deutsche Gesellschaft fiir Himatologie und Medizinische
Onkologie; EBM: Einheitlicher Bewertungsmafstab; GKV: Gesetzliche Krankenversicherung; GOT: Glutamat-
Oxalacetat-Transaminase; GPT: Glutamat-Pyruvat-Transaminase; Ide-Cel: Idecabtagen vicleucel; i.v.:

Intravends; KG: Kérpergewicht; KOF: Korperoberflache; PZN: Pharmazentralnummer

Quellen: AbZ-Pharma GmbH 2023; Amgen GmbH 2023; Baxter Holding B.V. 2023; BMS 2023a, 2023b, 2024b;
Janssen-Cilag International NV 2023; medac GmbH 2021; Sanofi-Aventis Deutschland GmbH 2023

Begrinden Sie die Angaben in Tabelle 3-15 unter Nennung der verwendeten Quellen. Ziehen
Sie dabei auch die Angaben zur Behandlungsdauer (wie im Abschnitt 3.3.1 angegeben) heran.

In Tabelle 3-15 werden alle zusé&tzlich notwendigen sowie sonstigen GKV-Leistungen, die im
Rahmen der Behandlungen mit Ide-Cel und den zweckmaRigen Vergleichstherapien gemaR der
Fachinformationen nétig sind, dargestellt. Im Folgenden werden diese zusétzlich notwendigen
sowie sonstigen GKV-Leistungen néher erlautert.

Es werden nur Kosten fir zusatzlich notwendige und/oder sonstige GKV-Leistungen, die
unmittelbar mit der Anwendung des Arzneimittels in Zusammenhang stehen, beriicksichtigt.
Nicht berlcksichtigt werden &rztliche Behandlungskosten, Krankenhauskosten, Kosten flr die
Applikation des Arzneimittels (z. B. Infusionsbehéltnisse/Infusionsbesteck), Kosten fir die
Kontrolle des Behandlungserfolgs/des Krankheitsverlaufs und Leistungen ohne regelhafte
Unterschiede zwischen einzelnen Wirkstoffen und ihren Kombinationspartnern, wie
insbesondere die hdmatologische, onkologische Zusatzpauschale.

Die zusatzlichen GKV-Leistungen des Schwangerschaftsnachweises und des Humanen
Choriongonadotropin- (Human Chorionic Gonadotropin; HCG) und/oder B-HCG-Test, die bei
einer Therapie mit einem IMiD® anfallen konnen, sind nur fiir einen geringen Anteil der
Patient:innenpopulation notwendig, da diese lediglich bei Patientinnen im gebarfahigen Alter
anfallen. Im jingsten G-BA Nutzenbewertungsverfahren zu Pomalidomid in Kombination mit
Bortezomib und Dexamethason wird dieser Anteil auf 2,6 % geschatzt (Celgene 2019). Da
somit bei 97,4 % der Patient:innen in der GKV-Zielpopulation kein Schwangerschaftstest
durchgefuhrt werden muss, hat diese Leistung einen vernachlassigbaren Einfluss auf die
Jahrestherapiekosten und wird daher nicht in die Berechnung mit einbezogen.

Die Applikation von Bortezomib kann gemalR Fachinformation sowohl i.v. als auch s.c.
erfolgen. Flr beide Applikationsformen entstehen zusatzlich notwendige Kosten fir die
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Herstellung einer parenteralen, zytostatikahaltigen Infusionslosung, die der Hilfstaxe (Vertrag
Uber die Preisbildung fur Stoffe und Zubereitungen aus Stoffen (884 und5
Arzneimittelpreisverordnung), Anlage 3 Preisbildung fur parentale Losungen, Teil 2 (GKV-
Spitzenverband 2022) entnommen werden konnen. Fir die Berechnung der
Jahrestherapiekosten wird im Folgenden sowohl fiir Bortezomib als auch fur Daratumumab von
einer s.c. Darreichung ausgegangen.

Zu bewertendes Arzneimittel: Ide-Cel

GemaR der Fachinformation von Abecma® sind im Zusammenhang mit der Anwendung von
Ide-Cel eine Leukapherese sowie eine Chemotherapie zur Lymphozytendepletion
(Lymphodepleting Chemotherapy, LDC) bestehend aus Cyclophosphamid und Fludarabin
notwendig. Zudem sollte vor der Infusion der CAR-T-Zellen eine Pramedikation mit
Paracetamol und Diphenhydramin oder einem anderen H1-Antihistaminikum gegeben werden
(BMS 2024b).

In den jungsten Beschlissen des G-BA zu den Nutzenbewertungsverfahren der
CAR-T-Zelltherapien Tisagenlecleucel, Axicabtagen-Ciloleucel, Ciltacabtagen autoleucel und
autologe Anti-CD19-transduzierte CD3-positive Zellen, bei denen ebenso eine Leukapherese
und eine LDC notwendig sind, als auch eine Pramedikation vor der Infusion der CAR-T-Zellen
empfohlen wird, wurden ausschlieBlich die Arzneimittelkosten von Fludarabin und
Cyclophosphamid fir die LDC sowie die gemalR Hilfstaxe anfallenden Zuschlage fir die
Herstellung einer zytostatikahaltigen parenteralen Zubereitung als zusétzlich notwendige bzw.
sonstige GKV-Leistungen veranschlagt (G-BA 2019a, 2020a, 2021a, 2023b). Diesem
Vorgehen wird zur Berechnung der zusétzlich notwendigen und sonstigen GKV-Leistungen
sowie zur weiteren Berechnung der gesamten Jahrestherapiekosten pro Patient:in flr Ide-Cel
gefolgt.

Leukapherese:

Vor der Herstellung von lde-Cel erfolgt eine Leukapherese zur Entnahme von mononukleéren
Zellen des peripheren Blutes (Peripheral Blood Mononuclear Cells, PBMC) der Patient:innen.
Im Rahmen der Nutzenbewertungsverfahren der CAR-T-Zelltherapien Tisagenlecleucel,
Axicabtagen-Ciloleucel und Ciltacabtagen autoleucel hat der G-BA beschlossen, dass die
Leukapherese Teil der Herstellung des Arzneimittels nach 8 4 Abs. 14 Arzneimittelgesetz
(AMG) ist und daher diesbeziiglich keine weiteren Kosten flr das zu bewertende Arzneimittel
zu bertcksichtigen sind (G-BA 2019a, 2020a, 2023b). Aus diesem Grund werden die Kosten
der Leukapherese bei der Berechnung der zusatzlich notwendigen GKV-Leistungen sowie der
weiteren Berechnung der gesamten Jahrestherapiekosten pro Patient:in fir Ide-Cel nicht
dargestellt.

Chemotherapie zur Lymphozytendepletion:

Vor der Infusion mit Ide-Cel sollte gemaB Fachinformation von Abecma® eine LDC
durchgefuhrt werden. Das empfohlene Therapieschema umfasst die i.v. Gabe von
Cyclophosphamid 300 mg/m? KOF sowie von Fludarabin 30 mg/m? KOF jeweils tiber 3 Tage
(BMS 2024b). Neben den Arzneimittelkosten fir Cyclophosphamid und Fludarabin sind bei
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jeder Applikation von Fludarabin sowie Cyclophosphamid sonstige GKV-Kosten fir die
Herstellung einer parenteralen, zytostatikahaltigen Infusionslésung, die der Hilfstaxe
entnommen werden koénnen, zu bericksichtigen (Accord Healthcare B.V. 2019; Baxter
Oncology GmbH 2021; GKV-Spitzenverband 2022).

Pramedikation:

GemalR Fachinformation sollte vor der Infusion mit Ide-Cel eine Pramedikation mit
Paracetamol (500 mg bis 1.000 mg oral) und Diphenhydramin (12,5 mg i.v. oder 25 mg bis
50 mg oral) oder einem anderen H1-Antihistaminikum erfolgen (BMS 2024b).

Die Kosten fur die vor der Administration von Ide-Cel empfohlene Pramedikation (Paracetamol
und Diphenhydramin oder ein alternatives H1-Antihistaminikum) sind von der Diagnosis
Related Group (DRG)-Fallpauschale fur die Behandlung im qualifizierten
Behandlungszentrum umfasst und werden deshalb nicht bei der weiteren Berechnung der
zusatzlich  notwendigen GKV-Leistungen sowie der Berechnung der gesamten
Jahrestherapiekosten pro Patient:in fiir Ide-Cel-dargestellt.

Kosten der stationaren Krankenhausbehandlung:

Der DRG-Fallpauschalenkatalog bildet die Behandlung mit einer CAR-T-Zelltherapie bzw. die
Behandlung mit Ide-Cel bisher nicht mit einer spezifischen DRG ab. Somit ist nicht explizit
definiert, Gber welche DRG diese Leistungen im vorliegenden AWG abgerechnet werden. Die
anfallenden DRG-Kosten pro Patient:in kdnnen daher stark variieren. Zudem decken etwaige
DRG-Kosten ggf. nicht nur die Therapie mit Ide-Cel, sondern auch alle weiteren Prozeduren
ab, die fur die jeweilige DRG kodiert werden (IQWiG 2019). Insgesamt sind daher die stationar
anfallenden Kosten fur die Therapie mit Ide-Cel nicht bewertbar. Sie werden deshalb nicht in
der Berechnung der zusatzlich notwendigen GKV-Leistungen sowie der weiteren Berechnung
der gesamten Jahrestherapiekosten pro Patient:in fiir Ide-Cel dargestellt.

ZweckmaRige Vergleichstherapien

Bortezomib in Kombination mit pegyliertem, liposomalen Doxorubicin

Vor jedem Behandlungszyklus mit Bortezomib soll das Blutbild der Patient:innen kontrolliert
werden. Es fallen je Leistung zusétzliche Kosten fir die Erstellung und Kontrolle des Blutbilds
nach Einheitlicher Bewertungsmalistab (EBM)-Ziffer 32122 ,,Vollstandiger Blutstatus mittels
automatisierter Verfahren“ an (KBV 2023; medac GmbH 2021).

Bei jeder Applikation von Bortezomib ergeben sich zudem sonstige Kosten fiir die Herstellung
einer parenteralen, zytostatikahaltigen Infusionslésung, die der Hilfstaxe entnommen werden
konnen (GKV-Spitzenverband 2022; medac GmbH 2021).

Vor der Verabreichung von pegyliertem, liposomalen Doxorubicin ist die Leberfunktion mit
ublichen klinischen Labortests, wie z B. Bestimmung der Alanin-Aminotransferase
(ALT)/Aspartat-Aminotransferase (AST) Glutamat-Pyruvat-Transaminase (GPT)/Glutamat-
Oxalacetat-Transaminase (GOT), alkalischen Phosphatase und Bilirubin zu ermitteln. Dafiir
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entstehen zusétzliche Kosten nach den EBM-Ziffern 32068 ,,Alkalische Phosphatase*, 32058
,,Bilirubin Gesamt®, 32069 ,,GOT* und 32070 ,,GPT* (Baxter Holding B.V. 2023; KBV 2023).

Ebenso ergeben sich bei jeder Applikation von pegyliertem, liposomalen Doxorubicin sonstige
notwendige Kosten fur die Herstellung einer parenteralen, zytostatikahaltigen Infusionslésung,
die der Hilfstaxe entnommen werden konnen (Baxter Holding B.V. 2023; GKV-
Spitzenverband 2022).

Bortezomib in Kombination mit Dexamethason

Vor jedem Behandlungszyklus mit Bortezomib soll das Blutbild der Patient:innen kontrolliert
werden. Es fallen je Leistung zuséatzliche Kosten fir die Erstellung und Kontrolle des Blutbilds
nach EBM-Ziffer 32122 ,,Vollstdndiger Blutstatus mittels automatisierter Verfahren* an (KBV
2023; medac GmbH 2021).

Bei jeder Applikation von Bortezomib ergeben sich zudem sonstige Kosten fiir die Herstellung
einer parenteralen, zytostatikahaltigen Infusionslésung, die der Hilfstaxe entnommen werden
konnen (GKV-Spitzenverband 2022; medac GmbH 2021).

Lenalidomid in Kombination mit Dexamethason

Bei der Behandlung mit Lenalidomid ist das Blutbild zu Beginn der Behandlung, anschlief3end
in den ersten 8 Wochen wdchentlich und danach monatlich durch ein grof3es Blutbild zu
kontrollieren. Aufgrund dessen fallen je Leistung zuséatzliche Kosten fir die Erstellung und
Kontrolle des Bluthilds nach EBM-Ziffer 32122 ,Vollstindiger Blutstatus mittels
automatisierter Verfahren an (AbZ-Pharma GmbH 2023; KBV 2023).

Bei der Anwendung von Dexamethason fallen keine Kosten flr zusatzlich notwendige oder
sonstige GKV-Leistungen an (TAD Pharma GmbH 2022).

Pomalidomid in Kombination mit Dexamethason

Bei der Behandlung mit Pomalidomid ist das Blutbild zu Beginn der Behandlung, anschliel3end
in den ersten 8 Wochen wdchentlich und danach monatlich durch ein grof3es Blutbild zu
kontrollieren. Je Leistung fallen zusétzliche Kosten fiir die Erstellung und Kontrolle des
Blutbilds nach EBM-Ziffer 32122 ,,Vollstindiger Blutstatus mittels automatisierter Verfahren*
an (BMS 2023b; KBV 2023).

Bei der Anwendung von Dexamethason fallen keine Kosten fiir zusatzlich notwendige oder
sonstige GKV-Leistungen an (TAD Pharma GmbH 2022).
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Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Im Rahmen einer Behandlung mit Elotuzumab sind folgende Begleitmedikationen zu
verwenden:

Dexamethason 8 mg i.v. als Prémedikation,

Paracetamol 500 - 1.000 mg als Pramedikation,

Famotidin 20 mg als Pramedikation,

sowie Dimetinden 1 mg/10 kg KG ebenfalls als Prémedikation (BMS 2023a; GKV-
Spitzenverband 2022).

GemaR Fachinformation von Empliciti® sollen Patient:innen vor einer Elotuzumab-Infusion i.v.
8 mg Dexamethason erhalten (BMS 2023a).

Weiterhin sollen gemaR Fachinformation von Empliciti® im Rahmen der Pramedikation
650 mg bis 1.000 mg orales Paracetamol vor der Gabe von Daratumumab gegeben werden. Die
in der Fachinformation angegebene Dosierung von 650 mg Paracetamol kann durch auf dem
deutschen Arzneimittelmarkt verfiighare Tabletten nicht erreicht werden. Es wird deshalb auf
eine Dosierung in H6he von 500 mg bis 1.000 mg zuriickgegriffen (BMS 2023a; G-BA 2019b).

Als Pramedikation ist zudem die Gabe eines H2-Antihistaminikums, Ranitidin (50 mg i. v. oder
150 mg oral) oder eines &quivalenten H2-Antihistaminikums vorgesehen. Aufgrund der aktuell
ruhenden Zulassung von Arzneimitteln mit dem Wirkstoff Ranitidin wegen der laufenden
Uberpriifung zur potenziell karzinogenen Wirkung von N-Nitrosodimethylamin (NDMA)
durch die Europdische Arzneimittel-Agentur (European Medicines Agency, EMA) (BfARM
2022) steht Ranitidin auf dem deutschen Markt aktuell nicht zur Verfligung. Die Deutsche
Gesellschaft flir Hadmatologie und Medizinische Onkologie (DGHO) empfiehlt den Ersatz von
Ranitidin durch Famotidin in der Pramedikation, wobei 20 mg Famotidin 150 mg Ranitidin
entsprechen (DGHO 2019). Unter Beriicksichtigung der auf dem deutschen Markt befindlichen
zweckmafigen und wirtschaftlichsten Alternative wird die orale Darreichung in Ansatz
gebracht und im Folgenden eine orale Gabe von 20 mg Famotidin angenommen. Dies
entspricht dem Vorgehen fir Ranitidin des G-BA im Verfahren von Pomalidomid in
Kombination mit Bortezomib und Dexamethason (BMS 2023a).

Fur die Pramedikation mit einem H1-Antihistaminikum wird in der Fachinformation die orale
oder i.v. Anwendung von Diphenhydramin in einer Dosierung von 25 mg bis 50 mg oder eines
aquivalenten Antihistaminikums empfohlen. Da mit den auf dem Markt befindlichen
Diphenhydramin-Préparaten die vorgegebene i.v. Dosierung nicht erreicht werden kann, wird
ein aquivalentes H1-Antihistaminikum verwendet. Im vorliegenden Fall wird Dimetinden i.v.
herangezogen. Dies entspricht dem jlngsten VVorgehen des G-BA, wie z. B. in den Verfahren
zu Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason oder Daratumumab in
Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason (BMS 2023a; G-BA 2020b).

Idecabtagen vicleucel (Abecma®) Seite 139 von 222



Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bei jeder Applikation von Elotuzumab ergeben sich zudem sonstige Kosten fiir die Herstellung
einer parenteralen Infusionslésung mit monoklonalen Antikdrpern, die der Hilfstaxe
entnommen werden kénnen (BMS 2023a; GKV-Spitzenverband 2022).

Bei der Behandlung mit Lenalidomid ist das Blutbild zu Beginn der Behandlung, anschlief3end
in den ersten 8 Wochen wdchentlich und danach monatlich durch ein grof3es Blutbild zu
kontrollieren. Aufgrund dessen fallen je Leistung zusatzliche Kosten fir die Erstellung und
Kontrolle des Blutbilds nach EBM-Ziffer 32122 ,Vollstindiger Blutstatus mittels
automatisierter Verfahren* an (AbZ-Pharma GmbH 2023; KBV 2023).

Bei der Anwendung von Dexamethason fallen keine Kosten fur zusétzlich notwendige oder
sonstige GKV-Leistungen an (TAD Pharma GmbH 2022).

Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

Im Rahmen einer Behandlung mit Elotuzumab sind folgende Begleitmedikationen zu
verwenden:

Dexamethason 8 mg i.v. als Praémedikation,
e Paracetamol 500 - 1.000 mg als Pramedikation,
e Famotidin 20 mg als Praémedikation,

e sowie Dimetinden 1 mg/10 kg KG ebenfalls als Pramedikation (BMS 2023a; GKV-
Spitzenverband 2022).

GemaR Fachinformation von Empliciti® sollen Patient:innen vor einer Elotuzumab-Infusion i.v.
8 mg Dexamethason erhalten (BMS 2023a).

Weiterhin sollen gemaB Fachinformation von Empliciti® im Rahmen der Pramedikation
650 mg bis 1.000 mg orales Paracetamol vor der Gabe von Daratumumab gegeben werden. Die
in der Fachinformation angegebene Dosierung von 650 mg Paracetamol kann durch auf dem
deutschen Markt verfligbare Tabletten nicht erreicht werden. Es wird deshalb auf eine
Dosierung in H6he von 500 mg bis 1.000 mg zuruickgegriffen (BMS 2021).

Als Pramedikation ist zudem die Gabe eines H2-Antihistaminikums, Ranitidin (50 mg i.v. oder
150 mg oral) oder ein &quivalentes H2-Antihistaminikum vorgesehen. Aufgrund der aktuell
ruhenden Zulassung von Arzneimitteln mit dem Wirkstoff Ranitidin wegen der laufenden
Uberpriifung zur potentiell karzinogenen Wirkung von NDMA durch die EMA (BfARM 2022),
steht Ranitidin auf dem deutschen Markt aktuell nicht zur Verfiigung. Die DGHO empfiehlt
den Ersatz von Ranitidin durch Famotidin in der Prdmedikation, wobei 20 mg Famotidin
150 mg Ranitidin entsprechen (DGHO 2019). Unter Beriicksichtigung der auf dem deutschen
Markt befindlichen zweckmé&Rigen und wirtschaftlichsten Alternative wird die orale
Darreichung in Ansatz gebracht und im Folgenden eine orale Gabe von 20 mg Famotidin
angenommen. Dies entspricht dem Vorgehen fir Ranitidn des G-BA im Verfahren von
Pomalidomid in Kombination mit Bortezomib und Dexamethason (BMS 2023a).
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Fur die Pramedikation mit einem H1-Antihistaminikum wird in der Fachinformation die orale
oder i.v. Anwendung von Diphenhydramin in einer Dosierung von 25 mg bis 50 mg oder eines
aquivalenten Antihistaminikums empfohlen. Da mit den auf dem Markt befindlichen
Diphenhydramin-Préparaten die vorgegebene i.v. Dosierung nicht erreicht werden kann, wird
ein aquivalentes H1-Antihistaminikum verwendet. Im vorliegenden Fall wird Dimetinden i.v.
herangezogen. Dies entspricht dem jlingsten Vorgehen des G-BA, wie z. B. in den Verfahren
zu Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason oder zu Daratumumab in
Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason (BMS 2023a; G-BA 2020b, 2022).

Bei jeder Applikation von Elotuzumab ergeben sich zudem sonstige Kosten fur die Herstellung
einer parenteralen Infusionslésung mit monoklonalen Antikdrpern, die der Hilfstaxe
entnommen werden kdnnen (BMS 2023a; GKV-Spitzenverband 2022).

Bei der Behandlung mit Pomalidomid ist das Blutbild zu Beginn der Behandlung, anschlie3end
in den ersten 8 Wochen wdchentlich und danach monatlich durch ein grof3es Blutbild zu
kontrollieren. Aufgrund dessen fallen je Leistung zusatzliche Kosten fiir die Erstellung und
Kontrolle des Blutbilds nach EBM-Ziffer 32122 ,Vollstindiger Blutstatus mittels
automatisierter Verfahren“ an (BMS 2023b; KBV 2023).

Bei der Anwendung von Dexamethason fallen keine Kosten fur zusétzlich notwendige oder
sonstige GKV-Leistungen an (TAD Pharma GmbH 2022).

Carfilzomib in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Bei jeder Applikation von Carfilzomib ergeben sich sonstige Kosten fur die Herstellung einer
parenteralen, zytostatikahaltigen Infusionslésung, die der Hilfstaxe entnommen werden kénnen
(Amgen GmbH 2023; GKV-Spitzenverband 2022).

Bei der Behandlung mit Lenalidomid ist das Blutbild zu Beginn der Behandlung, anschlief3end
in den ersten 8 Wochen wdchentlich und danach monatlich durch ein grof3es Blutbild zu
kontrollieren. Aufgrund dessen fallen je Leistung zusétzliche Kosten fiir die Erstellung und
Kontrolle des Bluthbilds nach EBM-Ziffer 32122 ,Vollstindiger Blutstatus mittels
automatisierter Verfahren an (AbZ-Pharma GmbH 2023; KBV 2023).

Bei der Anwendung von Dexamethason fallen keine Kosten fiir zusatzlich notwendige oder
sonstige GKV-Leistungen an (TAD Pharma GmbH 2022).

Carfilzomib in Kombination mit Dexamethason

Bei jeder Applikation von Carfilzomib ergeben sich sonstige Kosten fur die Herstellung einer
parenteralen, zytostatikahaltigen Infusionsldsung, die der Hilfstaxe entnommen werden kénnen
(Amgen GmbH 2023; GKV-Spitzenverband 2022).

Bei der Anwendung von Dexamethason fallen keine Kosten fir zusétzlich notwendige oder
sonstige GKV-Leistungen an (TAD Pharma GmbH 2022).
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Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid (Lenalidomid AbZ) und Dexamethason

Im Rahmen einer Behandlung mit Daratumumab sind folgende Begleitmedikationen zu
verwenden und als zusétzliche notwendige Kosten einzubeziehen:

e Dexamethason 20 mg i.v. als Prémedikation,
e Dexamethason 20 mg oral als Postmedikation,
e Paracetamol 500 - 1.000 mg als Pramedikation,

e sowie Dimetinden 1 mg/10 kg KG ebenfalls als Pramedikation (GKV-Spitzenverband
2022; Janssen-Cilag International NV 2023).

GemaR Fachinformation von DARZALEX® ist fiur Daratumumab in Kombination mit
Lenalidomid und Dexamethason eine Pradmedikation von 20 mg Dexamethason vorgesehen.
Die Gabe erfolgt vor jeder Daratumumab-Injektion. VVor der 1. Injektion mit Daratumumab ist
eine i.v. Gabe erforderlich, anschlieBend kann eine orale Anwendung in Betracht gezogen
werden (Janssen-Cilag International NV 2023). Im Folgenden wird von einer i.v. Gabe
ausgegangen. Im Rahmen des Therapieschemas ist eine Dosierung von insgesamt 40 mg
Dexamethason vorgesehen, die nur mit einer Prémedikation von 20 mg nicht erreicht werden.
Aufgrund dessen greift in diesem Fall die Empfehlung der Fachinformation, Dexamethason
zusétzlich in einer Dosierung von 20 mg oral als Postmedikation am Tag nach der
Daratumumab-Infusion zu verabreichen (Janssen-Cilag International NV 2023).

Weiterhin sollen gemaR Fachinformation von DARZALEX® im Rahmen der Pramedikation
650 mg bis 1.000 mg orales Paracetamol sowie ein Antihistaminikum vor der Gabe von
Daratumumab gegeben werden. Die in der Fachinformation angegebene Dosierung von 650 mg
Paracetamol kann durch auf dem deutschen Markt verfugbare Tabletten nicht erreicht werden.
Es wird deshalb auf eine Dosierung in Hohe von 500 mg bis 1.000 mg zuriickgegriffen. Fir die
Pramedikation mit einem Antihistaminikum wird in der Fachinformation die orale oder i.v.
Anwendung von Diphenhydramin in einer Dosierung von 25 mg bis50 mg oder eines
aquivalenten Antihistaminikums empfohlen. Da mit den auf dem Markt befindlichen
Diphenhydramin-Praparaten die vorgegebene i.v. Dosierung nicht erreicht werden kann, wird
ein &quivalentes Antihistaminikum verwendet. Im vorliegenden Fall wird Dimetinden i.v.
herangezogen. Dies entspricht dem jingsten Vorgehen des G-BA, wie z. B. in den Verfahren
zu Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason oder zu Daratumumab in
Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason (G-BA 2020b, 2022; Janssen-Cilag
International NV 2023).

Bei jeder Applikation von Daratumumab fallen zudem sonstige Kosten fiir die Herstellung einer
parenteralen Infusionsldsung mit monoklonalen Antikérpern an, die der Hilfstaxe entnommen
werden konnen (GKV-Spitzenverband 2022; Janssen-Cilag International NV 2023).

Bei der Behandlung mit Lenalidomid ist das Blutbild zu Beginn der Behandlung, anschlieRend
in den ersten 8 Wochen wdchentlich und danach monatlich durch ein groRes Blutbild zu
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kontrollieren. Aufgrund dessen fallen je Leistung zusétzliche Kosten fir die Erstellung und
Kontrolle des Blutbilds nach EBM-Ziffer 32122 ,Vollstindiger Blutstatus mittels
automatisierter Verfahren“ an (AbZ-Pharma GmbH 2023; KBV 2023).

Bei der Anwendung von Dexamethason fallen keine Kosten fur zusétzlich notwendige oder
sonstige GKV-Leistungen an (TAD Pharma GmbH 2022).

Daratumumab in Kombination mit Bortezomib und Dexamethason

Im Rahmen einer Behandlung mit Daratumumab sind folgende Begleitmedikationen zu
verwenden und als zusétzliche notwendige Kosten einzubeziehen:

e Dexamethason 20 mg i.v. als Pramedikation,
e Paracetamol 500 - 1.000 mg als Pramedikation,

e sowie Dimetinden 1 mg/10 kg KG ebenfalls als Pramedikation (GKV-Spitzenverband
2022; Janssen-Cilag International NV 2023).

GemaR Fachinformation von DARZALEX® ist fur Daratumumab in Kombination mit
Lenalidomid und Dexamethason eine Pramedikation von 20 mg Dexamethason vorgesehen.
Die Gabe erfolgt vor jeder Daratumumab-Injektion. VVor der 1. Injektion mit Daratumumab ist
eine i.v. Gabe erforderlich, anschlieBend kann eine orale Anwendung in Betracht gezogen
werden (Janssen-Cilag International NV 2023). Im Folgenden wird von einer i.v. Gabe
ausgegangen.

Weiterhin sollen gemaR Fachinformation von DARZALEX® im Rahmen der Pramedikation
650 mg bis 1.000 mg orales Paracetamol vor der Gabe von Daratumumab gegeben werden. Die
in der Fachinformation angegebene Dosierung von 650 mg Paracetamol kann durch auf dem
deutschen Markt verfugbare Tabletten nicht erreicht werden. Es wird deshalb auf eine
Dosierung in Héhe von 500 mg bis 1.000 mg zuruckgegriffen. Fir die Pramedikation mit einem
Antihistaminikum wird in der Fachinformation die orale oder i.v. Anwendung von
Diphenhydramin in einer Dosierung von 25mg bis50mg oder eines dquivalenten
Antihistaminikums empfohlen. Da mit den auf dem Markt befindlichen Diphenhydramin-
Préparaten die vorgegebene i.v. Dosierung nicht erreicht werden kann, wird ein &quivalentes
Antihistaminikum verwendet. Im vorliegenden Fall wird Dimetinden i.v. herangezogen. Dies
entspricht dem jlngsten VVorgehen des G-BA, wie z. B. in den Verfahren zu Elotuzumab in
Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason oder zu Daratumumab in Kombination mit
Lenalidomid und Dexamethason (G-BA 2020b, 2022; Janssen-Cilag International NV 2023).

Bei jeder Applikation von Daratumumab fallen zudem sonstige Kosten fiir die Herstellung einer
parenteralen Infusionsldsung mit monoklonalen Antikérpern an, die der Hilfstaxe entnommen
werden kénnen (GKV-Spitzenverband 2022; Janssen-Cilag International NV 2023).

Bei der Anwendung von Dexamethason fallen keine Kosten fir zusétzlich notwendige oder
sonstige GKV-Leistungen an (TAD Pharma GmbH 2022).

Idecabtagen vicleucel (Abecma®) Seite 143 von 222



Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

Im Rahmen einer Behandlung mit Daratumumab sind folgende Begleitmedikationen zu
verwenden und als zusétzliche notwendige Kosten einzubeziehen:

e Dexamethason 20 mg i.v. als Pramedikation,
e Dexamethason 20 mg oral als Postmedikation,
e Paracetamol 500 - 1.000 mg als Pramedikation,

e sowie Dimetinden 1 mg/10 kg KG ebenfalls als Pramedikation (GKV-Spitzenverband
2022; Janssen-Cilag International NV 2023).

GemaR Fachinformation von DARZALEX® ist fur Daratumumab in Kombination mit
Bortezomib und Dexamethason eine Pramedikation von 20 mg Dexamethason vorgesehen. Die
Gabe erfolgt vor jeder Daratumumab-Injektion. Vor der 1. Injektion mit Daratumumab ist eine
I.v. Gabe erforderlich, anschlie3end kann eine orale Anwendung in Betracht gezogen werden
(Janssen-Cilag International NV 2023). Im Folgenden wird von einer i.v. Gabe ausgegangen.
Im Rahmen des Therapieschemas ist eine Dosierung von insgesamt 40 mg Dexamethason
vorgesehen, die nur mit einer Pramedikation von 20 mg nicht erreicht werden. Aufgrund dessen
greift in diesem Fall die Empfehlung der Fachinformation, Dexamethason zusatzlich in einer
Dosierung von 20 mg oral als Postmedikation am Tag nach der Daratumumab-Infusion zu
verabreichen (Janssen-Cilag International NV 2023).

Weiterhin sollen gemaR Fachinformation von DARZALEX® im Rahmen der Pramedikation
650 mg bis 1.000 mg orales Paracetamol vor der Gabe von Daratumumab gegeben werden. Die
in der Fachinformation angegebene Dosierung von 650 mg Paracetamol kann durch auf dem
deutschen Markt verfugbare Tabletten nicht erreicht werden. Es wird deshalb auf eine
Dosierung in Hohe von 500 mg bis 1.000 mg zurtickgegriffen. Fur die Pramedikation mit einem
Antihistaminikum wird in der Fachinformation die orale oder i.v. Anwendung von
Diphenhydramin in einer Dosierung von 25mg bis50 mg oder eines &quivalenten
Antihistaminikums empfohlen. Da mit den auf dem Markt befindlichen Diphenhydramin-
Préparaten die vorgegebene i.v. Dosierung nicht erreicht werden kann, wird ein dquivalentes
Antihistaminikum verwendet. Im vorliegenden Fall wird Dimetinden i.v. herangezogen. Dies
entspricht dem jlngsten Vorgehen des G-BA, wie z. B. in den Verfahren zu Elotuzumab in
Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason oder zu Daratumumab in Kombination mit
Lenalidomid und Dexamethason (G-BA 2020b, 2022; Janssen-Cilag International NV 2023).

Bei der Applikation von Daratumumab fallen zudem sonstige Kosten fiir die Herstellung einer
parenteralen Infusionsldsung mit monoklonalen Antikérpern an, die der Hilfstaxe entnommen
werden konnen (GKV-Spitzenverband 2022; Janssen-Cilag International NV 2023).

Bei der Anwendung von Dexamethason fallen keine Kosten fir zusétzlich notwendige oder
sonstige GKV-Leistungen an (TAD Pharma GmbH 2022).
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Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

Im Rahmen einer Behandlung mit Isatuximab sind folgende Begleitmedikationen zu
verwenden:

e Dexamethason 40 mg i.v. oder oral als Pramedikation
e Paracetamol 500 bis 1.000 mg oral als Prémedikation

e Sowie Diphenhydramin 25 bis 50 mg i.v. oder oral ebenfalls als Pramedikation.

GemaR Fachinformation von SARCLISA® ist fiir Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid
und Dexamethason eine Pramedikation von 40 mg Dexamethason i.v. oder oral vorgesehen. Im
Folgenden wird von einer i.v. Gabe ausgegangen.

Weiterhin sollen gemaR Fachinformation von SARCLISA® im Rahmen der Pramedikation
650 mg bis 1.000 mg orales Paracetamol vor der Gabe von Isatuximab gegeben werden. Die in
der Fachinformation angegebene Dosierung von 650 mg Paracetamol kann durch auf dem
deutschen Markt verfugbare Tabletten nicht erreicht werden. Es wird deshalb auf eine
Dosierung in H6he von 500 mg bis 1.000 mg zuruickgegriffen (BMS 2021).

Fur die Pramedikation mit einem Antihistaminikum wird in der Fachinformation die orale oder
i.v. Anwendung von Diphenhydramin in einer Dosierung von 25 mg bis 50 mg oder eines
aquivalenten Antihistaminikums empfohlen. Da mit den auf dem Markt befindlichen
Diphenhydramin-Préparaten die vorgegebene i.v. Dosierung nicht erreicht werden kann, wird
ein aquivalentes Antihistaminikum verwendet. Im vorliegenden Fall wird Dimetinden i.v.
herangezogen. Dies entspricht dem jingsten Vorgehen des G-BA, wie z. B. in den Verfahren
zu Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason oder zu Daratumumab in
Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason (G-BA 2020b, 2022; Sanofi-Aventis
Deutschland GmbH 2023).

Bei jeder Applikation von Isatuximab ergeben sich zudem sonstige Kosten fir die Herstellung
einer parenteralen Infusionslésung mit monoklonalen Antikoérpern, die der Hilfstaxe
entnommen werden konnen (GKV-Spitzenverband 2022; Sanofi-Aventis Deutschland GmbH
2023).

Bei der Anwendung von Pomalidomid fallen keine Kosten fiir zusétzlich notwendige oder
sonstige GKV-Leistungen an.

Bei der Anwendung von Dexamethason fallen keine Kosten fir zusétzlich notwendige oder
sonstige GKV-Leistungen an.

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-16 an, wie hoch die Kosten der in Tabelle 3-15
benannten zusatzlich notwendigen GKV-Leistungen pro Einheit jeweils sind. Geben Sie, so
zutreffend, EBM-Ziffern oder OPS Codes an. Flgen Sie flr jede zusatzlich notwendige GKV-
Leistung eine neue Zeile ein.
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Tabelle 3-16: Zuséatzlich notwendige GKV-Leistungen — Kosten pro Einheit

Bezeichnung der zusatzlich notwendigen GKV-Leistung

Kosten pro Leistung in
Euro

Pra/Postmedikation

Chemotherapie zur Lymphozytendepletion:
Cyclophosphamid:

(ENDOXAN 1 g Pulver zur Herstellung einer Injektionslésung,

Baxter Deutschland GmbH Medication Delivery)

PZN: 00334528

1.000 mg Cyclophosphamid Pulver zur Herstellung einer Injektionsldsung,
1 Stiick, N1

AVP: 30,68 €

GKV-Preis: 27,61 € [2,00% 1,07°]

27,61 €

Chemotherapie zur Lymphozytendepletion:
Fludarabin:

(FLUDARABIN Accord 25 mg/ml Konzentrat zur Herstellung einer Injektions-
/Infusionsldsung,

Accord Healthcare GmbH)

PZN: 11123929

50 mg Fludarabin Konzentrat zur Herstellung einer Injektions- oder
Infusionslésung, 1 Stiick, N1

AVP: 118,54 €

GKV-Preis: 111,45 € [2,00% 5,09

222,90 €

Zusétzliche GKV-Leistung: Pramedikation:
Famotidin:

(FAMOTIDIN-ratiopharm 20 mg FTAB, ratiopharm GmbH)
PZN: 00601219

20 mg Famotidin FTAB, 50 St, N2

AVP: 15,71 € (FB: 15,71 €)

GKV-Preis: 13,36 € [2,00% 0,35']

0,27 €

Zusétzliche GKV-Leistung: Pramedikation:
Antipyretika (Paracetamol) 500 - 1.000 mg oral:

(FIZAMOL 500 mg BTAB, Accord Healthcare GmbH)
PZN: 17366047

500 mg Paracetamol BTAB, 12 St, N1

AVP: 5,90 € (FB: 3,08 €)

GKV-Preis: 2,63 € [0,15"; 0,301

0,22 €

Zusatzliche GKV-Leistung: Pramedikation:
Antipyretika (Paracetamol) 500 - 1.000 mg oral:

(BEN-U-RON 1.000 mg TAB, Bene Arzneimittel GmbH)
PZN: 16239097

1.000 mg Paracetamol TAB, 10 St, N1

AVP: 6,90 €(FB: 3,32 €)

GKV-Preis: 2,80 € [0,17°; 0,35]

0,28€
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Bezeichnung der zusatzlich notwendigen GKV-Leistung

Kosten pro Leistung in
Euro

Zusétzliche GKV-Leistung: Pramedikation:
Antipyretika (Paracetamol) 500 - 1.000 mg oral :

(PARACETAMOL-ratiopharm 500 mg BTAB, ratiopharm GmbH)
PZN: 08704083

500 mg Paracetamol BTAB, 20 St, N2

AVP: 9,10 €(FB: 3,47 €)

GKV-Preis: 2,85 € [0,17°; 0,46

0,14 €

Zusétzliche GKV-Leistung: Pramedikation:
Dexamethason 40 mg i.v.:

(FORTECORTIN Inject 40 mg Injektionslésung in einer Ampulle,
Merck Healthcare Germany GmbH)

PZN: 00081984

40 mg Dexamethason Ampullen, 1 St, N1

AVP: 33,19 € (FB: 28,25 €)

GKV-Preis: 24,91 € [2,00% 1,347

2491 €

Zusatzliche GKV-Leistung: Pramedikation:
Dexamethason 8 mg i.v.:

(DEXAHEXAL 8 mg/2 ml Injektionsloesung, Hexal AG)
PZN: 01276968

8 mg Dexamethason Injektionsloesung, 100 St

AVP: 94,43 €

GKV-Preis: 88,49 € {2,002 3,94 ]

0,88 €

Zusétzliche GKV-Leistung: Pramedikation:
Dexamethason 8 mg i.v.:

(DEXAGALEN 8 mg injekt Injektionsloesung, Galenpharma GmbH)
PZN: 03103893

8 mg Dexamethason Injektionsloesung, 30 St

AVP: 38,19 €

GKV-Preis: 32,99 € [2,00 % 3,20 ¢]

1,10€

Zusétzliche GKV-Leistung: Pramedikation:
Dexamethason 8 mg i.v.:

(DEXAHEXAL 8 mg/2 ml Injektionsloesung, Hexal AG)
PZN: 01276951

8 mg Dexamethason Injektionsloesung, 50 St

AVP: 63,51 €

GKV-Preis: 59,03 € [2,00 % 2,48 ]

1,18 €

Postmedikation:
Dexamethason 20 mg oral:

(DEXAMETHASON TAD 40 mg Tabletten, TAD Pharma GmbH)
PZN: 13721959

40 mg Dexamethason Tabletten, 20 St, N1

AVP: 81,59 € (FB: 81,59 €)

GKV-Preis: 74,03 € [2,00 % 25,56 ]

1,85€
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Bezeichnung der zusatzlich notwendigen GKV-Leistung Kosten pro Leistung in
Euro

Postmedikation: 2,08 €
Dexamethason 20 mg oral:

(DEXAMETHASON TAD 40 mg Tabletten, TAD Pharma GmbH)
PZN: 13721942

40 mg Dexamethason Tabletten, 10 St

AVP: 46,29 € (FB: 46,29 €)

GKV-Preis: 41,52 € [2,00 % 2,77 7]

Zusétzliche GKV-Leistung: Pramedikation: 6,58 €
H1-Antihistaminikum (Dimetinden) 1 mg/10 kg KG i.v.:

(HISTAKUT Dimetindenmaleat 1 mg/ml Injektionsldsung,
Pharmore GmbH)

PZN: 14039916

4 mg Dimetinden Injektionslésung, 5 St, N1

AVP: 23,72 €

GKV-Preis: 16,19 € [2,00% 5,29%¢]

Zusatzliche GKV-Leistungen: Prémedikation: 0,27 €
H2-Antihistaminikum (Famotidin) 20 mg oral:

(FAMOTIDIN-ratiopharm 20 mg FTAB, ratiopharm GmbH)
PZN: 00601219

20 mg Famotidin FTAB, 50 St, N2

AVP: 15,71 €(FB: 15,71 €)

GKV-Preis: 13,36 € [2,00% 0,35]

Zusétzliche notwendige GKV-Leistungen

Uberwachung der Leberfunktion: Alkalische Phosphatase, Bilirubin gesamt, Je0,25€
GOT, GPT
Vollsténdiger Blutstatus mittels automatisierter Verfahren (EBM-Ziffer 32122) 1,10 €

Sonstige GKV-Leistungen

Herstellung einer Infusionslésung mit monoklonalen Antikdrpern (Anlage 3 100,00 €
Teil 2 zur Hilfstaxe) pro Infusion

Herstellung einer parenteralen, zytostatikahaltigen Infusionslésung (Anlage 3 100,00 €
Teil 2 zur Hilfstaxe) pro Infusion

a: Apothekenrabatt nach § 130 Abs. 1 SGB V in Hoéhe von 2,00 € fiir verschreibungspflichtige Arzneimittel

b: Apothekenrabatt nach § 130 Abs. 1 SGB V in Hohe von 5 % des Apothekenverkaufspreises fur nicht-
verschreibungspflichtige Arzneimittel

¢: Rabatt furr nichtfestbetragsgebundene Arzneimittel gemaR § 130a SGB V Abs. 1 und 1b

d: Patentfreie, wirkstoffgl. Arzneimittel gemé&R § 130a SGB V Abs. 3b

e: Rabatt durch Preismoratorium gemaR § 130a SGB V Abs. 3a)

f: Bei der standardisierten Kostenberechnung wurde bei Festbetragsarzneimitteln standardméagig ausgehend vom
Festbetrag neben dem Apothekenabschlag in H6he von 2 Euro der 10 % ige Abschlag vom Abgabepreis des

pharmazeutischen Unternehmers nach § 130a Abs. 3b SGB V abgezogen, auch wenn dieser Herstellerrabatt fiir manche
festbetragsgeregelten Arzneimittel in der Realitat entféllt.

Abkirzungen: Abs.: Absatz; AVP: Apothekenverkaufspreis; BTAB: Brausetabletten, EBM: Einheitlicher
BewertungsmaRstab; FB: Festbetrag; FTAB: Filmtabletten; GKV: Gesetzliche Krankenversicherung; GOT: Glutamat-
Oxalacetat-Transaminase; GPT: Glutamat-Pyruvat-Transaminase; PZN: Pharmazentralnummer; SGB: Sozialgesetzbuch;
St: Stlick; TAB: Tabletten

Quellen: ABDATA Pharma-Daten-Service 2024; GKV-Spitzenverband 2022; KBV 2023
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Begrinden Sie die Angaben in Tabelle 3-16 unter Nennung der verwendeten Quellen.

In Tabelle 3-16 werden die Kosten pro Leistung fiir die zusétzlich notwendigen sowie fir
sonstigen GKV-Leistungen dargestellt. Wenn es sich um eine zusatzlich notwendige
GKV-Leistung handelt, die einer Ziffer des EBM zugeordnet ist, oder wenn es sich um eine
sonstige GKV-Leistung mit Zuschldgen gemaR der Hilfstaxe handelt, dienen die dargestellten
Kosten pro Leistung als Grundlage fur die weiteren Berechnungen in Tabelle 3-17 und Tabelle
3-18. Handelt es sich bei den zusatzlich notwendigen GKV-Leistungen um ein Arzneimittel,
werden in Tabelle 3-16 zwar die Kosten pro GKV-Leistung dargestellt, fir die weiteren
Berechnungen der Jahrestherapiekosten in Tabelle 3-17 und Tabelle 3-18 wird hingegen die
bendtigte Anzahl an Packungen, die zur Deckung des Jahresverbrauchs notig ist, einbezogen.

Das Vorgehen zur Auswahl der zweckmaRigen und wirtschaftlichsten Packungen fir die
jeweiligen Arzneimittel der Pra- und Postmedikation der Therapien, die in der weiteren
Berechnung der Jahrestherapiekosten als zusatzlich notwendige Leistungen beriicksichtigt
werden, erfolgt entsprechend der unter Abschnitt 3.3.3 beschriebenen Methodik. Zur
Kostenermittlung der Arzneimittel werden die aktuellen Produkt- und Preisdaten der Lauer-
Taxe mit Stand 01.02.2024 herangezogen (ABDATA Pharma-Daten-Service 2024). In Tabelle
3-16 sind die AVP abziglich der gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte geméaR 88 130 und 130a
SGB V dargestellt. Importarzneimittel, Musterpackungen, Klinikpackungen und Packungen,
die auBer Vertrieb gemeldet sind, werden an dieser Stelle nicht berlcksichtigt.

Die Hilfstaxe (Vertrag uber die Preisbildung fir Stoffe und Zubereitungen aus Stoffen (88 4
und 5 Arzneimittelpreisverordnung), Anlage 3 Preisbildung flr parentale Losungen, Teil 2)
wird zur Berechnung der zusétzlich notwendigen GKV-Kosten von Arzneimitteln nicht
vollumfanglich herangezogen. Hilfsweise erfolgt die Kostendarstellung auf Basis der in der
ABDATA gelisteten AVP (ABDATA Pharma-Daten-Service 2024). In dieser Darstellung
unbertcksichtigt sind beispielsweise die Abschldge auf den Apothekeneinkaufspreis des
Wirkstoffes, die Abrechnung der Verwirfe und die Berechnung der Applikationsgeféalie und
Trégerlosungen nach den Regularien der Hilfstaxe. Der G-BA nennt dieses Vorgehen eine
geeignete Grundlage flr eine standardisierte Berechnung, auch wenn damit nur eine
n&herungsweise Abbildung der Therapiekosten erfolgt (G-BA 2021b).

Vom jeweiligen AVP werden die gesetzlich vorgeschriebenen Rabatte gemé&R 8§ 130 und 130a
SGB V abgezogen:

e Apothekenabschlag nach 8130 Abs.1 SGBV in HoOhe von 200€ fiir
verschreibungspflichtige Préparate

e Herstellerrabatt nach § 130a Abs. 1 SGB V in H6he von 7 % flir patentgeschditzte nicht
festbetragsgebundene Produkte des pharmazeutischen Unternehmers (6 % fir
patentfreie, wirkstoffgleiche nicht festbetragsgebundene Arzneimittel)
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e Herstellerrabatt nach § 130a Abs. 3a SGB V (Preismoratorium)

e Herstellerrabatt nach §130a Abs.3bSGB V fir patentfreie, wirkstoffgleiche
Arzneimittel (Generikarabatt in Héhe von 10 %)

Sofern fir die Pramedikationen Festbetrdge nach 8 35 SGB V vorhanden sind, werden diese
herangezogen. Bei Praparaten, die keiner Festbetragsregelung unterliegen, wird das jeweils
verordnungsféhige zweckméBigste und wirtschaftlichste Arzneimittel verwendet, das zur
adéquaten Abbildung des minimalen bzw. maximalen Jahresverbrauchs geeignet ist. Ergibt sich
bei einer ambulanten Behandlung und aufgrund der ndtigen Wirkstoffmenge pro Jahr keine
ganze Anzahl an Packungen pro Jahr, wird der Verbrauch stets auf ganze Packungen
aufgerundet. Der Verwurf wird in der Berechnung der Jahrestherapiekosten bertcksichtigt.

Die sonstigen GKV-Kosten fiir die Herstellung einer parenteralen, zytostatikahaltigen
Infusionslésung, sowie die sonstigen GKV-Kosten fir die Herstellung einer Infusionslésung
mit monoklonalen Antikdrpern, werden der Hilfstaxe entnommen (GKV-Spitzenverband
2022). Fur die Herstellung einer parenteralen, zytostatikahaltigen Infusionslosung ist gemaf
Teil 2 Ziffer 8 der Anlage 3 pro applikationsfertiger Einheit ein Zuschlag von 100,00 €
abrechnungsféhig (GKV-Spitzenverband 2022).

Zu bewertendes Arzneimittel: 1de-Cel

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Ide-Cel werden ausschlie3lich die Arzneimittelkosten
von Fludarabin und Cyclophosphamid fir die LDC sowie die gemal} Hilfstaxe anfallenden
Zuschlage fur die Herstellung einer zytostatikahaltigen, parenteralen Zubereitung als zusétzlich
notwendige bzw. sonstige GKV-Leistungen veranschlagt. Die Kosten fur die empfohlene
Pramedikation (Paracetamol und Diphenhydramin) sind hingegen im Rahmen der anfallenden
Kosten fur einen Aufenthalt zur stationaren Infusion von Ide-Cel abgegolten.

Chemotherapie zur Lymphozytendepletion: Cyclophosphamid

Cyclophosphamid zur i.v. Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren
Packungsgroflen und Wirkstarken verfugbar. Die benétigte Wirkstdrke von 573 mg i.v.
(300 mg/m2 KOF; Annahme der oben beschriebenen durchschnittlichen KOF von 1,91 m?) pro
Gabe kann mit der verordnungsfédhigen Packung ENDOXAN mit einer Durchstechflasche
a1.000 mg Pulver zur Herstellung einer Injektionslosung zweckmalig und wirtschaftlich
abgedeckt werden. Bei GKV-Kosten in Hohe von 27,61 € pro Packung belaufen sich die Kosten
pro Leistung auf 27,61 €.

Im Rahmen der Behandlung mit Ide-Cel werden 3 Durchstechflaschen, also 1 Packung
ENDOXAN x 1.000 mg benbtigt.

e 573 mg Verbrauch pro Gabe / 1.000 mg pro Durchstechflasche = 1 Durchstechflasche
a1.000 mg pro Gabe

e (3 Behandlungstage x 1 Durchstechflasche a 1.000 mg) / 1 Durchstechflasche
a 1.000 mg Packung = 3 Packungen
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Chemotherapie zur Lymphozytendepletion: Fludarabin

Fludarabin zur i.v. Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren PackungsgroRen und
Wirkstarken verfuigbar. Die bendtigte Wirkstérke von 57,3 mg (30 mg/m? KOF; Annahme der
oben beschriebenen durchschnittlichen KOF von 1,91 m?) pro Gabe kann mit der
verordnungsféhigen Packung FLUDARABIN Accord mit 2 Durchstechflaschen a 50 mg
Fludarabinphosphat Infusionsldsungskonzentrat zweckmalig und wirtschaftlich abgedeckt
werden. Insgesamt ist in einer Packung FLUDARABIN Accord 1 Durchstechflasche enthalten.
Bei GKV-Kosten in Hohe von 111,45 € pro Packung, verursacht eine Durchstechflasche
a 50 mg GKV-Kosten in Hohe von 111,45 €. Pro Anwendung sind 57,3 mg erforderlich. Unter
Beriicksichtigung des Verwurfs werden somit 2 Durchstechflaschen a 50 mg benétigt. Folglich
belaufen sich die Kosten pro Leistung auf 222,90 €.

Im Rahmen der Behandlung mit Ide-Cel werden 6 Durchstechflaschen, also 6 Packungen
FLUDARABIN Accord 50 mg bendétigt.

e 57,3 mg Verbrauch pro Gabe / 50 mg pro Durchstechflasche = 2 Durchstechflaschen
a 50 mg pro Gabe

¢ (3 Behandlungstage x 2 Durchstechflaschen a 50 mg) / 1 Durchstechflasche a 50 mg
pro Packung £ 6 Packungen

ZweckmaRige Vergleichstherapien

Im Folgenden werden die Auswahl der zweckmaRigen und wirtschaftlichsten Packung des
entsprechenden Arzneimittels der anfallenden Prédmedikationen der zweckmaéligen
Vergleichstherapien sowie die sich daraus ergebenden Kosten pro zusatzlich notwendiger
GKV-Leistung erlautert.

Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Pramedikation: Dexamethason

Dexamethason zur i.v. Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken
verfligbar. Die bendtigte Wirkstarke von 8 mg kann mit der verordnungsfahigen Packung
DexaGalen® injekt Injektionslosung mit 30 Ampullen a 8 mg zweckmaRig und wirtschaftlich
abgedeckt werden. Bei GKV-Kosten in HOohe von 32,99 € pro Packung, verursacht eine
Injektionslosung a8 mg GKV-Kosten in Hohe von 1,10€. Pro Anwendung ist
1 Injektionslosung a 8 mg erforderlich. Folglich belaufen sich die Kosten pro Leistung auf
1,10 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr sowie in den Folgejahren 1 Packung von
DexaGalen® injekt 30 x 8 mg bendétigt:
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1. Behandlungsjahr:
e 30 Behandlungstage x 8 mg = 240 mg Jahresverbrauch
e 240 mg Jahresverbrauch / (8 mg x 30 Ampullen) £ 1 Packung
Folgejahre:
e 26 Behandlungstage x 8 mg = 208 mg Jahresverbrauch
e 208 mg Jahresverbrauch / (8 mg x 30 Ampullen) = 0,87 Packungen 2 1 Packung

Pramedikation: Paracetamol

Paracetamol zur oralen Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren PackungsgréRen
und Wirkstarken verfligbar. Die in der Fachinformation angegebene Dosierung von 650 mg
Paracetamol kann durch auf dem deutschen Markt verfigbare Tabletten nicht erreicht werden.
Es wird auf eine Dosierung in H6he von 500 mg bis 1.000 mg zuriickgegriffen. Die bendétigte
Wirkstérke von 500 mg bis 1.000 mg kann mit der verordnungsféhigen Packung Paracetamol-
ratiopharm 500 mg Brausetabletten a 20 Stiick oder BEN-U-RON® 1.000 mg Tabletten a 10
Stiick zweckmaRig und wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei GKV-Kosten in Hohe von 2,85 €
bzw. 2,80 € pro Packung, verursacht 1 Kapsel a 500 mg GKV-Kosten in Hohe von 0,14 € und
1 Tablette a 1.000 mg GKV-Kosten in Hohe von 0,28 €. Pro Anwendung sind 1 Kapsel
a 500 mg oder 1 Tablette a 1.000 mg erforderlich. Folglich belaufen sich die Kosten pro
Leistung auf 0,14 € bis 0,28 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr sowie in den Folgejahren 2 bis 3 Packungen von
Paracetamol-ratiopharm 20 x 500 mg oder BEN-U-RON® 10 x 1.000 mg benétigt:

1. Behandlungsjahr:

e 30 Behandlungstage x 500 bis 1.000 mg = 15.000 bis 30.000 mg
Jahresverbrauch

e 15.000 bis 30.000 mg Jahresverbrauch / (500 mg x 20 Kapseln oder
1.000 mg x 10 Tabletten) = 1,5 bis 3 Packungen £ 2 bis 3 Packungen

Folgejahre:

e 26 Behandlungstage x 500 bis 1.000 mg = 13.000 bis 26.000 mg
Jahresverbrauch

e 13.000 bis 26.000 mg Jahresverbrauch / (500 mg x 20 Kapseln oder
1.000 mg x 10 Tabletten) = 1,3 bis 2,6 Packungen 2 2 bis 3 Packungen
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Pramedikation: Famotidin

Famotidin zur oralen Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken
verfugbar. Die bendtigte Wirkstarke von 20 mg oral kann mit der verordnungsféhigen Packung
FAMOTIDIN-ratiopharm mit 50 Tabletten a 20 mg zweckmafig und wirtschaftlich abgedeckt
werden. Bei GKV-Kosten in Héhe von 13,36 € pro Packung, verursacht 1 Tablette a 20 mg
GKV-Kosten in Hohe von 0,27 €. Pro Anwendung ist 1 Tablette a 20 mg erforderlich. Folglich
belaufen sich die Kosten pro Leistung auf 0,27 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid und
Dexamethason, wird im 1. Behandlungsjahr sowie in den Folgejahren eine Packung von
FAMOTIDIN-ratiopharm 50 x 20 mg benétigt:

1. Behandlungsjahr:

e 30 Behandlungstage x 20 mg = 600 mg Jahresverbrauch

e 600 mg Jahresverbrauch / (20 mg x 50 Tabletten) = 0,6 Packungen £ 1 Packung
Folgejahre:

e 26 Behandlungstage x 20 mg = 520 mg Jahresverbrauch

e 520 mg Jahresverbrauch / (20 mg x 50 Tabletten) =
0,52 Packungen 2 1 Packung

Pramedikation: Dimetinden

Dimetinden zur i.v. Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstérken
verflgbar. Die benétigte Wirkstarke von 7,77 mg (unter Annahme des oben beschriebenen
durchschnittlichen KG) kann mit der verordnungsfahigen Packung HISTAKUT® mit
5 Ampullen a 4 mg Injektionslésung zweckmaRig und wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei
GKV-Kosten in Hohe von 16,43 € pro Packung, verursacht 1 Ampulle a 4 mg GKV-Kosten in
Hohe von 3,29 €. Pro Anwendung sind 2 Ampullen a 4 mg erforderlich. Folglich belaufen sich
die Kosten pro Leistung auf 6,58 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr 12 sowie in den Folgejahren 11 Packungen von
HISTAKUT® 5 x 4 mg benétigt:

1. Behandlungsjahr:
e 30 Behandlungstage x 7,77 mg = 233,1 mg Jahresverbrauch

e 233,1 mg Jahresverbrauch/(4 mg x 5 Ampullen) = 11,65 Packungen
2 12 Packungen
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Folgejahre:
e 26 Behandlungstage x 7,77 mg = 202,02 mg Jahresverbrauch

e 202,02 mg Jahresverbrauch / (4 mg x 5 Ampullen) = 10,1 Packungen
2 11 Packungen

Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

Pramedikation: Dexamethason

Dexamethason zur i.v. Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstérken
verfligbar. Die bendtigte Wirkstarke von 8 mg kann mit der verordnungsfahigen Packung
DexaGalen® injekt mit 30 Ampullen a8 mg zweckmé&Big und wirtschaftlich abgedeckt
werden. Bei GKV-Kosten in Hohe von 32,99 € pro Packung, verursacht eine Injektionslosung
a 8 mg GKV-Kosten in Hohe von 1,10 €. Pro Anwendung ist 1 Injektionslésungen a 8 mg
erforderlich. Folglich belaufen sich die Kosten pro Leistung auf 1,10 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr sowie in den Folgejahren 1 Packung von
DexaGalen® injekt 30 x 8 mg benétigt:

1. Behandlungsjahr:

e 19 Behandlungstage x 8 mg = 152 mg Jahresverbrauch

e 152 mg Jahresverbrauch /(8 mg x 30 Ampullen) = 0,63 Packungen 2 1 Packung
Folgejahre:

e 13 Behandlungstage x 8 mg = 104 mg Jahresverbrauch

e 104 mg Jahresverbrauch / (8 mg x 30 Ampullen) = 0,43 Packungen & 1 Packung

Pramedikation: Paracetamol

Paracetamol zur oralen Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Packungsgrofien
und Wirkstarken verfligbar. Die in der Fachinformation angegebene Dosierung von 650 mg
Paracetamol kann durch auf dem deutschen Markt verfligbare Tabletten nicht erreicht werden.
Es wird auf eine Dosierung in Hohe von 500 mg bis 1.000 mg zuriickgegriffen. Die bendtigte
Wirkstarke von 500 mg bis 1.000 mg kann mit der verordnungsfahigen Packung Paracetamol-
ratiopharm 500 mg Brausetabletten a 20 Stiick oder BEN-U-RON® 1.000 mg Tabletten a 10
Stuck zweckmalRig und wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei GKV-Kosten in Héhe von
2,85 €bzw. 2,80 € pro Packung, verursacht 1 Brausetablette a 500 mg GKV-Kosten in Hohe
von 0,14 € und 1 Tablette a 1.000 mg GKV-Kosten in Hohe von 0,28 €. Pro Anwendung sind
1 Kapsel a 500 mg oder 1 Tablette a 1.000 mg erforderlich. Folglich belaufen sich die Kosten
pro Leistung auf 0,14 € bis 0,28 €.
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Im Rahmen des Behandlungsmodus Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und
Dexamethason, wird im 1. Behandlungsjahr sowie in den Folgejahren 2 Packungen von
Paracetamol-ratiopharm 20 x 500 mg oder BEN-U-RON® 10 x 1.000 mg benotigt:

1. Behandlungsjahr:
e 19 Behandlungstage x 500 bis 1.000 mg = 9.500 bis 19.000 mg Jahresverbrauch

e 9.500 bis 19.000 mg Jahresverbrauch / (500 mg x 20  Brausetabletten  oder
1.000 mg x 10 Tabletten) = 0,95 bis 1,9 Packungen 2 1 bis 2 Packungen

Folgejahre:
e 13 Behandlungstage x 500 bis 1.000 mg = 6.500 bis 13.000 mg Jahresverbrauch

e 6.500 bis 13.000 mg Jahresverbrauch / (500 mg x 20  Brausetabletten  oder
1.000 mg x 10 Tabletten) = 0,65 bis 1,3 Packungen 2 1 bis 2 Packungen

Pramedikation: Famotidin

Famotidin zur oralen Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstérken
verflgbar. Die bendtigte Wirkstarke von 20 mg oral kann mit der verordnungsfahigen Packung
FAMOTIDIN-ratiopharm mit 50 Tabletten a 20 mg zweckmafig und wirtschaftlich abgedeckt
werden. Bei GKV-Kosten in Héhe von 13,36 € pro Packung, verursacht 1 Tablette a 20 mg
GKV-Kosten in Hohe von 0,27 €. Pro Anwendung ist 1 Tablette a 20 mg erforderlich. Folglich
belaufen sich die Kosten pro Leistung auf 0,27 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und
Dexamethason, wird im 1. Behandlungsjahr sowie in den Folgejahren 1 Packung von
FAMOTIDIN-ratiopharm 50 x 20 mg bendtigt:

1. Behandlungsjahr:
e 19 Behandlungstage x 20 mg = 380 mg Jahresverbrauch

e 380 mg Jahresverbrauch / (20 mg x 50 Tabletten) = 0,38 Packungen
2 1 Packung

Folgejahre:
e 13 Behandlungstage x 20 mg = 260 mg Jahresverbrauch

e 260 mg Jahresverbrauch / (20 mg x 50 Tabletten) = 0,26 Packungen
2 1 Packung
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Pramedikation: Dimetinden

Dimetinden zur i.v. Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken
verfugbar. Die bendtigte Wirkstarke von 7,77 mg (unter Annahme des oben beschriebenen
durchschnittlichen KG) kann mit der verordnungsfahigen Packung HISTAKUT® mit
5 Ampullen a 4 mg Injektionslosung zweckméRig und wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei
GKV-Kosten in Hohe von 16,43 € pro Packung, verursacht 1 Ampulle a 4 mg GKV-Kosten in
Hohe von 3,29 €. Pro Anwendung sind 2 Ampullen & 4 mg erforderlich. Folglich belaufen sich
die Kosten pro Leistung auf 6,58 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr 8 sowie in den Folgejahren 6 Packungen von
HISTAKUT® 5 x 4 mg benatigt:

1. Behandlungsjahr:
e 19 Behandlungstage x 7,77 mg = 147,63 mg Jahresverbrauch

e 147,63 mg Jahresverbrauch / (4 mg x 5 Ampullen) = 7,38 Packungen
2 8 Packungen

Folgejahre:
e 13 Behandlungstage x 7,77 mg = 101,01 mg Jahresverbrauch

e 101,01 mg Jahresverbrauch / (5 mg x 4 Ampullen) = 5,05 Packungen
2 6 Packungen

Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Pramedikation: Dexamethason

Dexamethason zur i.v. Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken
verfligbar. Die bendtigte Wirkstarke von 20 mg kann mit der verordnungsféhigen Packung
DexaHEXAL® Injektionslésung mit 100 bzw. 50 Ampullen a8 mg zweckmaBig und
wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei GKV-Kosten in Hohe von 88,49 € bzw. 59,03 € pro
Packung, verursacht 1 Ampulle a 8 mg GKV-Kosten in Hohe von 0,88 € bis 1,18 €. Pro
Anwendung sind 2,5 Ampullen a 8 mg erforderlich. Folglich belaufen sich die Kosten pro
Leistung auf 2,64 € bis 3,54 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr 1 Packung DexaHEXAL® Injektionslosung
100x8 mg sowie in den Folgejahren 1 Packung DexaHEXAL® Injektionslésung
50 x 8 mg bendétigt:
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1. Behandlungsjahr:
e 23 Behandlungstage x 20 mg = 460 mg Jahresverbrauch

e 460 mg Jahresverbrauch / (8 mg x 100 Ampullen) = 0,58 Packung £ 1 Packung

Folgejahre:
e 13 Behandlungstage x 20 mg = 260 mg Jahresverbrauch

e 260 mg Jahresverbrauch / (8 mg x 50 Ampullen) = 0,65 Packung 2 1 Packung

Postmedikation: Dexamethason

Dexamethason zur oralen Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken
verfligbar. Die bendétigte Wirkstérke von 20 mg kann mit den verordnungsfahigen Packungen
Dexamethason-TAD® mit je 10 bzw. 20 Tabletten a 40 mg zweckmaRig und wirtschaftlich
abgedeckt werden. Bei GKV-Kosten in Hohe von 41,52 € bzw. 74,03 € pro Packung, verursacht
1 Tablette a 40 mg GKV-Kosten in Hohe von 4,15 € bzw. 3,70 €. Pro Anwendung ist %

Tablette a 40 mg erforderlich. Folglich belaufen sich die Kosten pro Leistung auf 2,08 € bzw.
1,85¢€.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr 1 Packung von Dexamethason-TAD®
20 x 40 mg und im Folgejahr 1 Packung von Dexamethason-TAD® 10 x 40 mg benétigt:

1. Behandlungsjahr:
e 23 Behandlungstage x 20 mg = 460 mg Jahresverbrauch

e 460 mg Jahresverbrauch / (40 mg x 20 Tabletten) = 0,58 Packung 2 1 Packung

Folgejahre:
e 13 Behandlungstage x 20 mg = 260 mg Jahresverbrauch

e 260 mg Jahresverbrauch / (40 mg x 10 Tabletten) = 0,65 Packung £ 1 Packung

Pramedikation: Paracetamol

Paracetamol zur oralen Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren PackungsgréRen
und Wirkstarken verfligbar. Die in der Fachinformation angegebene Dosierung von 650 mg
Paracetamol kann durch auf dem deutschen Markt verfligbare Tabletten nicht erreicht werden.
Es wird auf eine Dosierung in H6he von 500 mg bis 1.000 mg zuriickgegriffen. Die benétigte
Wirkstarke von 500 mg bis 1.000 mg kann mit der verordnungsfahigen Packung Fizamol
500 mg Brausetabletten a 12 Stiick oder BEN-U-RON® 1.000 mg Tabletten a 10 Stiick
zweckmalig und wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei GKV-Kosten in Hohe von 2,63 bzw.
2,80 € pro Packung, verursacht 1 Brausetablette a 500 mg GKV-Kosten in Hhe von 0,22 € und
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1 Tablette a 1.000 mg GKV-Kosten in Hohe von 0,28 €. Pro Anwendung sind 1 Brausetablette
a 500 mg oder 1 Tablette a 1.000 mg erforderlich. Folglich belaufen sich die Kosten pro
Leistung auf 0,22 € bis 0,28 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr 2 bis 3 sowie in den Folgejahren 1 bis
2 Packungen von Fizamol 12 x 500 mg oder BEN-U-RON® 10 x 1.000 mg benétigt:

1. Behandlungsjahr:

e 23 Behandlungstage x 500 bis 1.000 mg = 11.500 bis 23.000 mg
Jahresverbrauch

e 11.500 bis 23.000 mg Jahresverbrauch / (500 mg x 12 Brausetabletten oder
1.000 mg x 10 Tabletten) = 1,9 bis 2,3 Packungen £ 2 bis 3 Packungen

Folgejahre:
e 13 Behandlungstage x 500 bis 1.000 mg = 6.500 bis 13.000 mg Jahresverbrauch

e 6.500 bis 13.000 mg Jahresverbrauch / (500 mg x 12 Brausetabletten oder
1.000 mg x 10 Tabletten) = 0,65 bis 1,3 Packungen 2 1 bis 2 Packungen

Pramedikation: Dimetinden

Dimetinden zur i.v. Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstérken
verflgbar. Die bendtigte Wirkstarke von 7,77 mg (unter Annahme des oben beschriebenen
durchschnittlichen KG) kann mit der verordnungsfahigen Packung HISTAKUT® mit
5 Ampullen a 4 mg Injektionslosung zweckmaRig und wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei
GKV-Kosten in Hohe von 16,43 € pro Packung, verursacht 1 Ampulle a 4 mg GKV-Kosten in
Hohe von 3,29 €. Pro Anwendung sind 2 Ampullen & 4 mg erforderlich. Folglich belaufen sich
die Kosten pro Leistung auf 6,58 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr 10 sowie in den Folgejahren 6 Packungen von
HISTAKUT® 5 x 4 mg benétigt:

1. Behandlungsjahr:
e 23 Behandlungstage x 7,77 mg = 178,71 mg Jahresverbrauch

e 178,71 mg Jahresverbrauch / (4 mg x 5 Ampullen) = 9,2 Packungen
2 10 Packungen
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Folgejahre:
e 13 Behandlungstage x 7,7 mg = 100,1 mg Jahresverbrauch

e 100,1 mg Jahresverbrauch / (4 mg x 5 Ampullen) = 5,001 Packungen
2 6 Packungen

Daratumumab in Kombination mit Bortezomib und Dexamethason

Pramedikation: Dexamethason

Dexamethason zur i.v. Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken
verfligbar. Die benotigte Wirkstarke von 20 mg kann mit der verordnungsféhigen Packung
DexaHEXAL® Injektionslésung mit 100 bzw. 50 Ampullen a8 mg zweckmaBig und
wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei GKV-Kosten in Hohe von 88,49 € bzw. 59,03 € pro
Packung, verursacht 1 Ampulle a 8 mg GKV-Kosten in Hohe von 0,88 € bis 1,18 €. Pro
Anwendung sind 2,5 Ampullen a 8 mg erforderlich. Folglich belaufen sich die Kosten pro
Leistung auf 2,64 € bis 3,54 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr 1 Packung DexaHEXAL® Injektionslosung
100x8 mg sowie in den Folgejahren 1 Packung DexaHEXAL® Injektionslésung
50 x 8 mg bendétigt:

1. Behandlungsjahr:
e 21 Behandlungstage x 20 mg = 420 mg Jahresverbrauch

e 420 mg Jahresverbrauch / (8 mg x 100 Ampullen) = 0,53 Packung £ 1 Packung

Folgejahre:
e 13 Behandlungstage x 20 mg = 260 mg Jahresverbrauch

e 260 mg Jahresverbrauch / (8 mg x 50 Ampullen) = 0,65 Packung 2 1 Packung

Pramedikation: Paracetamol

Paracetamol zur oralen Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Packungsgrofien
und Wirkstarken verfligbar. Die in der Fachinformation angegebene Dosierung von 650 mg
Paracetamol kann durch auf dem deutschen Markt verfiigbare Tabletten nicht erreicht werden.
Es wird auf eine Dosierung in Hohe von 500 mg bis 1.000 mg zurlickgegriffen. Die bendtigte
Wirkstarke von 500 mg bis 1.000 mg kann mit der verordnungsfahigen Packung Fizamol
500 mg Brausetabletten a 12 Stiick oder BEN-U-RON® 1.000 mg Tabletten a 10 Stiick
zweckmafig und wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei GKV-Kosten in Hohe von 2,63 € bzw.
2,80 € pro Packung, verursacht 1 Brausetablette a 500 mg GKV-Kosten in Hohe von 0,22 € und
1 Tablette & 1.000 mg GKV-Kosten in Hohe von 0,28 €. Pro Anwendung sind 1 Brausetablette
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a500 mg oder 1 Tablette a 1.000 mg erforderlich. Folglich belaufen sich die Kosten pro
Leistung auf 0,22 € bis 0,28 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus Daratumumab in Kombination mit Bortezomib und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr 2 bis 3 Packungen sowie in den Folgejahren 1
bis 2 Packungen von Fizamol 12 x 500 mg oder BEN-U-RON® 10 x 1.000 mg bendtigt:

1. Behandlungsjahr:

e 21 Behandlungstage x 500 bis 1.000 mg = 10.500 bis 21.000 mg
Jahresverbrauch

e 10.500 bis 21.000 mg Jahresverbrauch / (500 mg x 12 Brausetabletten oder
1.000 mg x 10 Tabletten) & 2 bis 3 Packungen

Folgejahre:
e 13 Behandlungstage x 500 bis 1.000 mg = 6.500 bis 13.000 mg Jahresverbrauch

e 6.500 bis 13.000 mg Jahresverbrauch / (500 mg x 12 Brausetabletten oder
1.000 mg x 10 Tabletten) & 1 bis 2 Packungen

Pramedikation: Dimetinden

Dimetinden zur i.v. Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken
verflgbar. Die bendtigte Wirkstarke von 7,77 mg (unter Annahme des oben beschriebenen
durchschnittlichen KG) kann mit der verordnungsfahigen Packung HISTAKUT® mit
5 Ampullen a 4 mg Injektionslésung zweckmaRig und wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei
GKV-Kosten in Hohe von 16,43 € pro Packung, verursacht 1 Ampulle a 4 mg GKV-Kosten in
Hohe von 3,29 €. Pro Anwendung sind 2 Ampullen & 4 mg erforderlich. Folglich belaufen sich
die Kosten pro Leistung auf 6,58 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Daratumumab in Kombination mit Bortezomib und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr 9 sowie in den Folgejahren 6 Packungen von
HISTAKUT® 5 x 4 mg benétigt:

1. Behandlungsjahr:
e 21 Behandlungstage x 7,77 mg = 163,17 mg Jahresverbrauch

e 163,17 mg Jahresverbrauch / (4 mg x 5 Ampullen) = 8,16 Packungen
2 9 Packungen
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Folgejahre:
e 13 Behandlungstage x 7,77 mg = 101,01 mg Jahresverbrauch

e 101,01 mg Jahresverbrauch / (4 mg x 5 Ampullen) = 5,001 Packungen
2 6 Packungen

Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

Pramedikation: Dexamethason

Dexamethason zur i.v. Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken
verfligbar. Die bendtigte Wirkstarke von 20 mg kann mit der verordnungsféhigen Packung
DexaHEXAL® Injektionslésung mit 100 bzw. 50 Ampullen a8 mg zweckmaBig und
wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei GKV-Kosten in Hohe von 88,49 € bzw. 59,03 € pro
Packung, verursacht 1 Ampulle a 8 mg GKV-Kosten in Hohe von 0,88 € bis 1,18 €. Pro
Anwendung sind 2,5 Ampullen a 8 mg erforderlich. Folglich belaufen sich die Kosten pro
Leistung auf 2,64 € bis 3,54 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr 1 Packung DexaHEXAL® Injektionslosung
100x8 mg sowie in den Folgejahren 1 Packung DexaHEXAL® Injektionslésung
50 x 8 mg bendétigt:

1. Behandlungsjahr:
e 23 Behandlungstage x 20 mg = 460 mg Jahresverbrauch

e 460 mg Jahresverbrauch / (8 mg x 100 Ampullen) = 0,58 Packung £ 1 Packung

Folgejahre:
e 13 Behandlungstage x 20 mg = 260 mg Jahresverbrauch

e 260 mg Jahresverbrauch / (8 mg x 50 Ampullen) = 0,65 Packung 2 1 Packung

Postmedikation: Dexamethason

Dexamethason zur oralen Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken
verflgbar. Die benotigte Wirkstarke von 20 mg kann mit den verordnungsfahigen Packungen
Dexamethason-TAD® mit je 10 bzw. 20 Tabletten a 40 mg zweckmaRig und wirtschaftlich
abgedeckt werden. Bei GKV-Kosten in Hohe von 41,52 € bzw. 74,03 € pro Packung, verursacht
1 Tablette a 40 mg GKV-Kosten in Hohe von 4,15 € bzw. 3,70 €. Pro Anwendung ist '
Tablette a 40 mg erforderlich. Folglich belaufen sich die Kosten pro Leistung auf 2,08 € bzw.
1,85 €.
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Im Rahmen des Behandlungsmodus von Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und
Dexamethason, werden im 1.Behandlungsjahr 1 Packung von Dexamethason-TAD®
20 x 40 mg und im Folgejahr 1 Packung von Dexamethason-TAD® 10 x 40 mg benétigt:

1. Behandlungsjahr:

e 23 Behandlungstage x 20 mg = 460 mg Jahresverbrauch

e 460 mg Jahresverbrauch / (40 mg x 20 Tabletten) = 0,58 Packung £ 1 Packung
Folgejahre:

e 13 Behandlungstage x 20 mg = 260 mg Jahresverbrauch

e 260 mg Jahresverbrauch / (40 mg x 10 Tabletten) = 0,65 Packung 2 1 Packung

Pramedikation: Paracetamol

Paracetamol zur oralen Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren PackungsgroRen
und Wirkstarken verfligbar. Die in der Fachinformation angegebene Dosierung von 650 mg
Paracetamol kann durch auf dem deutschen Markt verfiigbare Tabletten nicht erreicht werden.
Es wird auf eine Dosierung in Hohe von 500 mg bis 1.000 mg zurlickgegriffen. Die bendtigte
Wirkstarke von 500 mg bis 1.000 mg kann mit der verordnungsfédhigen Packung Fizamol
500 mg Brausetabletten a 12 Stiick oder BEN-U-RON® 1.000 mg Tabletten a 10 Stiick
zweckméRig und wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei GKV-Kosten in Héhe von 2,63 bzw.
2,80 € pro Packung, verursacht 1 Brausetablette a 500 mg GKV-Kosten in Hohe von 0,22 € und
1 Tablette & 1.000 mg GKV-Kosten in Hohe von 0,28 €. Pro Anwendung sind 1 Brausetablette
a 500 mg oder 1 Tablette a 1.000 mg erforderlich. Folglich belaufen sich die Kosten pro
Leistung auf 0,22 € bis 0,28 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr 2 bis 3 sowie in den Folgejahren 1 bis 2
Packungen von Fizamol 12 x 500 mg oder BEN-U-RON® 10 x 1.000 mg benotigt:

1. Behandlungsjahr:

e 23 Behandlungstage x 500 bis 1.000 mg = 11.500 bis 23.000 mg
Jahresverbrauch

e 11.500 bis 23.000 mg Jahresverbrauch / (500 mg x 12 Brausetabletten oder
1.000 mg x 10 Tabletten) = 1,15 bis 2,3 Packungen 2 2 bis 3 Packungen

Idecabtagen vicleucel (Abecma®) Seite 162 von 222



Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Folgejahre:
e 13 Behandlungstage x 500 bis 1.000 mg = 6.500 bis 13.000 mg Jahresverbrauch

e 6.500 bis 13.000 mg Jahresverbrauch / (500 mg x 12 Brausetabletten oder
1.000 mg x 10 Tabletten) = 0,65 bis 1,3 Packungen £ 1 bis 2 Packungen

Pramedikation: Dimetinden

Dimetinden zur i.v. Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstérken
verfugbar. Die bendtigte Wirkstarke von 7,77 mg (unter Annahme des oben beschriebenen
durchschnittlichen KG) kann mit der verordnungsfahigen Packung HISTAKUT® mit
5 Ampullen a 4 mg Injektionslésung zweckmaRig und wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei
GKV-Kosten in Hohe von 16,43 € pro Packung, verursacht 1 Ampulle a 4 mg GKV-Kosten in
Hoéhe von 3,29 €. Pro Anwendung sind 2 Ampullen a 4 mg erforderlich. Folglich belaufen sich
die Kosten pro Leistung auf 6,58 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr 10 sowie in den Folgejahren 6 Packungen von
HISTAKUT® 5 x 4 mg benétigt:

1. Behandlungsjahr:
e 23 Behandlungstage x 7,77 mg = 178,71 mg Jahresverbrauch

e 178,71 mg Jahresverbrauch / (4 mg x 5 Ampullen) = 9,2 Packungen
2 10 Packungen

Folgejahre:
e 13 Behandlungstage x 7,7 mg = 100,1 mg Jahresverbrauch

e 100,1 mg Jahresverbrauch / (4 mg x 5 Ampullen) = 5,001 Packungen
2 6 Packungen

Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason

Pramedikation: Dexamethason

Dexamethason zur i.v. Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken
verflgbar. Die bendtigte Wirkstarke von 40 mg kann mit der verordnungsfahigen Packung
Fortecortin Injektionslésung mit 1 Ampulle a 40 mg zweckmafig und wirtschaftlich abgedeckt
werden. Bei GKV-Kosten in Hohe von 24,91 € pro Packung, verursacht 1 Ampulle a 40 mg
GKV-Kosten in Hohe von 24,91 €. Pro Anwendung ist 1 Ampulle &40 mg erforderlich.
Folglich belaufen sich die Kosten pro Leistung auf 24,91 €.
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Im Rahmen des Behandlungsmodus von Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr 28 und in den Folgejahren 26 Packungen von
Fortecortin 1 x 40 mg bendétigt:

1. Behandlungsjahr:

e 28 Behandlungstage x 40 mg = 1.120 mg Jahresverbrauch

e 1.120 mg Jahresverbrauch / (40 mg x 1 Ampullen) £ 28 Packungen
Folgejahre:

e 26 Behandlungstage x 40 mg = 1.040 mg Jahresverbrauch

e 1.040 mg Jahresverbrauch / (40 mg x 1 Ampullen) £ 26 Packungen

Pramedikation: Paracetamol

Paracetamol zur oralen Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren PackungsgroRen
und Wirkstarken verfligbar. Die in der Fachinformation angegebene Dosierung von 650 mg
Paracetamol kann durch auf dem deutschen Markt verfiigbare Tabletten nicht erreicht werden.
Es wird auf eine Dosierung in Hohe von 500 mg bis 1.000 mg zurlickgegriffen. Die bendtigte
Wirkstarke von 500 mg bis 1.000 mg kann mit der verordnungsfahigen Packung Paracetamol-
ratiopharm 500 mg Brausetabletten a 20 Stiick oder BEN-U-RON® 1.000 mg Tabletten a 10
Stiick zweckmaRig und wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei GKV-Kosten in Hohe von 2,85 €
bzw. 2,80 € pro Packung, verursacht 1 Brausetablette a 500 mg GKV-Kosten in HOhe von
0,14 € und 1 Tablette a 1.000 mg GKV-Kosten in Hohe von 0,28 €. Pro Anwendung sind
1 Brausetablette a 500 mg oder 1 Tablette a 1.000 mg erforderlich. Folglich belaufen sich die
Kosten pro Leistung auf 0,14 € bis 0,28 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr sowie in den Folgejahren 2 bis 3 Packungen von
Paracetamol-ratiopharm 20 x 50 mg oder BEN-U-RON® 10 x 1.000 mg bendtigt:

1. Behandlungsjahr:

e 28 Behandlungstage x 500 bis 1.000 mg = 14.000 bis 28.000 mg
Jahresverbrauch

e 14.00 bis 28.000 mg Jahresverbrauch / (500 mg x 20 Brausetabletten oder
1.000 mg x 10 Tabletten) = 1,4 bis 2,8 Packungen & 2 bis 3 Packungen
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Folgejahre:

e 26 Behandlungstage x 500 bis 1.000 mg = 13.000 bis 26.000 mg
Jahresverbrauch

e 13.000 bis 26.000 mg Jahresverbrauch / (500 mg x 20 Brausetabletten oder
1.000 mg x 10 Tabletten) = 1,3 bis 2,6 Packungen 2 2 bis 3 Packungen

Pramedikation: Dimetinden

Dimetinden zur i.v. Anwendung ist auf dem deutschen Markt in mehreren Wirkstarken
verfugbar. Die bendtigte Wirkstarke von 7,77 mg (unter Annahme des oben beschriebenen
durchschnittlichen KG) kann mit der verordnungsfahigen Packung HISTAKUT® mit
5 Ampullen a 4 mg Injektionslésung zweckmaRig und wirtschaftlich abgedeckt werden. Bei
GKV-Kosten in Hohe von 16,43 € pro Packung, verursacht 1 Ampulle a 4 mg GKV-Kosten in
Hohe von 3,29 €. Pro Anwendung sind 2 Ampullen & 4 mg erforderlich. Folglich belaufen sich
die Kosten pro Leistung auf 6,58 €.

Im Rahmen des Behandlungsmodus von Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid und
Dexamethason, werden im 1. Behandlungsjahr 12 sowie in den Folgejahren 11 Packungen von
HISTAKUT® 5 x 4 mg benétigt:

1. Behandlungsjahr:
e 28 Behandlungstage x 7,77 mg = 217,65 mg Jahresverbrauch

e 217,65 mg Jahresverbrauch / (4 mg x 5 Ampullen) = 11,2 Packungen
2 12 Packungen

Folgejahre:
e 26 Behandlungstage x 7,7 mg = 202,02 mg Jahresverbrauch

e 202,02 mg Jahresverbrauch / (4 mg x 5 Ampullen) = 10,4 Packungen
2 11 Packungen

Geben Sie in Tabelle 3-17 an, wie hoch die zusatzlichen Kosten bei Anwendung der Arzneimittel
gemall Fachinformation pro Jahr pro Patient sind. Flhren Sie hierzu die Angaben aus Tabelle
3-15 (Anzahl zusatzlich notwendiger GKV-Leistungen) und Tabelle 3-16 (Kosten fur zusatzlich
notwendige GKV-Leistungen je Einheit) zusammen. Figen Sie flr jede Therapie und
Population bzw. Patientengruppe sowie jede zusatzlich notwendige GKV-Leistung eine neue
Zeile ein.
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Tabelle 3-17: Zusétzlich notwendige GKV-Leistungen — Zusatzkosten fur das zu bewertende

Arzneimittel und die zweckmaélige Vergleichstherapie pro Jahr (pro Patient)

Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Bezeichnung der
zusatzlich notwendigen
GKV-Leistung

Zusatzkosten pro
Patient pro Jahr in
Euro

Zu bewertendes Arzneimittel

Ide-Cel

Idecabtagen vicleucel

Behandlung des
rezidivierten und
refraktaren
multiplen Myeloms
bei erwachsenen
Patienten, die
mindestens zwei
vorausgegangene
Therapien,
einschlieBlich eines
Immunmodulators,
eines
Proteasominhibitors
und eines Anti-
CD38- Antikorpers,
erhalten und unter
der letzten Therapie
eine Krankheits-
progression gezeigt
haben.

Zusatzliche GKV-
Leistung:

Chemotherapie zur
Lymphozytendepletion:
Cyclophosphamid

300 mg/m2 KOF i.v.

1. Behandlungsjahr:
82,83 €

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Chemotherapie zur
Lymphozytendepletion:
Fludarabin 30 mg/m?
KOF i.v.

1. Behandlungsjahr:
668,70 €

Sonstige GKV-Leistung
(Cyclophosphamid):
Herstellung einer
parenteralen,
zytostatikahaltigen
Infusionslésung
(Anlage 3 Teil 2 zur
Hilfstaxe) pro Infusion

1. Behandlungsjahr:
300,00 €

Sonstige GKV-Leistung
(Fludarabin):
Herstellung einer
parenteralen,
zytostatikahaltigen
Infusionsldsung
(Anlage 3 Teil 2 zur
Hilfstaxe) pro Infusion

1. Behandlungsjahr:
300,00 €

ZweckmaBige Vergleichstherapie

Bortezomib in Kombination mit pegyliertem, liposomalen Doxorubicin

Bortezomib

Erwachsene
Patient:innen mit
progressivem
Multiplem Myelom,
die mindestens 1
vorangehende
Therapie
durchlaufen haben
und die sich bereits
einer
hédmatopoetischen

Zusatzliche GKV-
Leistung: Vollstandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM-Ziffer
32122)

1. Behandlungsjahr:
8,80€-19,14 €

Folgejahre:
19,14 €

Sonstige GKV-Leistung:
Herstellung einer
parenteralen,
zytostatikahaltigen
Infusionslésung (Anlage

1. Behandlungsjahr:
3.200,00 € -
6.960,00 €

Folgejahre:
6.960,00 €
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Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Bezeichnung der
zusatzlich notwendigen
GKV-Leistung

Zusatzkosten pro
Patient pro Jahr in
Euro

Doxorubicin, PEG-liposomal

Stammzelltrans-
plantation
unterzogen haben
oder fir diese nicht
geeignet sind.

3 Teil 2 zur Hilfstaxe)
pro Infusion

Zusatzlicht_a_ GKV-
Leistung: Uberwachung
der Leberfunktion:

Alkalische Phosphatase
(EBM-Ziffer 32068),
Bilirubin Gesamt (EBM-
Ziffer 32058), GOT
(EBM-Ziffer 32069),
GPT (EBM-Ziffer
32070)

1. Behandlungsjahr:
8,00€-17,40 €

Folgejahre:
17,40 €

Sonstige GKV-Leistung:

1. Behandlungsjahr:

Herstellung einer 800,00 € -
parenteralen, 1.740,00 €
zytostatikahaltigen
Infusionsldsung (Anlage | Folgejahre:
3 Teil 2 zur Hilfstaxe) 1.740,00 €
pro Infusion
Bortezomib in Kombination mit Dexamethason
Bortezomib Erwachsene Zusétzliche GKV- 1. Behandlungsjahr:
Patient:innen mit Leistung: Vollstandiger | 4,40€-8,80€
progressivem Blutstatus mittels
Multiplem Myelom, | automatisierter
die mindestens 1 Verfahren (EBM-Ziffer
vorangehende 32122)
;jrSrecrr?Fa:Sfen haben Sonstige GKV-Leistung: | 1. Behandlungsjahr:
und die sich bereits Herstellung einer 1.600,00 € -
ciner parenter_alen, _ 3.200,00 €
h&matopoetischen zytos_tatlkqhaltlgen
Stammzelltrans- Infus_mnslosung (Anlage
plantation 3 Teil 2 zur Hilfstaxe)
unterzogen haben pro Infusion
Dexamethason oder fur diese nicht | Keine zusatzlichen -

geeignet sind.

und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Lenalidomid in Kombination mit Dexamethason

Lenalidomid

Dexamethason

Multiples Myelom
bei erwachsenen
Patient:innen, die
mindestens eine
vorausgegangene
Therapie erhalten
haben.

Zusatzliche GKV-
Leistung: Vollstandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM-Ziffer
32122)

1. Behandlungsjahr:
20,90 €

Folgejahre:
13,20 €

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Bezeichnung der
zusatzlich notwendigen
GKV-Leistung

Zusatzkosten pro
Patient pro Jahr in
Euro

Pomalidomid in Kombination mit Dexamethason

Pomalidomid

Dexamethason

Rezidiviertes und
refraktares Multiples
Myelom bei
erwachsenen
Patient:innen, die
mindestens zwei
vorangegangene
Therapien, darunter
Lenalidomid und
Bortezomib,
erhalten haben und
unter der letzten
Therapie eine
Progression gezeigt
haben.

Zusatzliche GKV-
Leistung: Vollstandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM-Ziffer
32122)

1. Behandlungsjahr:
20,90 €

Folgejahre:
13.20 €

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Elotuzumab in Kombination mit

Lenalidomid und Dexamethason

Elotuzumab

Lenalidomid

Multiples Myelom
bei Erwachsenen,
welche mindestens
eine
vorangegangene
Therapie erhalten
haben.

Zusatzliche GKV-

Leistung: Prémedikation:

Dexamethason 8 mg i.v.

1. Behandlungsjahr:
32,99 €

Folgejahre:
32,99 €

Zusatzliche GKV-

Leistung: Pramedikation:

H1-Antihistaminikum
(Dimetinden)
1 mg/10 kg KG i.v.?2

1. Behandlungsjahr:
197,16 €

Folgejahre:
180,73 €

Zusétzliche GKV-

Leistung: Prdmedikation:

H2-Antihistaminikum
(Famotidin) 20 mg oral®

1. Behandlungsjahr:
13,36 €

Folgejahre:
13,36 €

Zusatzliche GKV-

Leistung: Pramedikation:

Antipyretika
(Paracetamol) 500 -
1.000 mg oral°®

1. Behandlungsjahr:
5,70€-8,40€

Folgejahre:
570 €-8,40 €

Sonstige GKV-Leistung:
Herstellung einer
parenteralen Lésung mit
monoklonalen
Antikdrpern (Anlage 3
Teil 2 zur Hilfstaxe) pro
Infusion

1. Behandlungsjahr:
3.000,00 €

Folgejahre:
2.600,00 €

Zusatzliche GKV-
Leistung: Vollstdndiger
Blutstatus mittels
automatisierter

1. Behandlungsjahr:
20,90 €

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes

Bezeichnung der
Population bzw.

Bezeichnung der
zusatzlich notwendigen

Zusatzkosten pro
Patient pro Jahr in

Arzneimittel, zweckméfige | Patientengruppe GKV-Leistung Euro
Vergleichstherapie)
Verfahren (EBM-Ziffer | Folgejahre:
32122) 13,20 €

Dexamethason

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Elotuzumab in Kombination mit

Pomalidomid und Dexamethason

Elotuzumab

Pomalidomid

Dexamethason

Rezidiviertes und
refraktéres Multiples
Myelom bei
Erwachsenen, die
mindestens zwei
vorausgegangene
Therapien, darunter
Lenalidomid und
einen Proteasom-
inhibitor, erhalten
haben und unter der
letzten Therapie eine
Progression gezeigt
haben.

Zusétzliche GKV-

1. Behandlungsjahr:

Leistung: Pramedikation: | 32,99 €
Dexamethason 8 mg i.v.

Folgejahre:

32,99€
Zusétzliche GKV- 1. Behandlungsjahr:
Leistung: Pramedikation: | 131,44 €
H1-Antihistaminikum
(Dimetinden) Folgejahre:
1 mg/10 kg KG i.v.2 85,44 €
Zusatzliche GKV- 1. Behandlungsjahr:
Leistung: Pramedikation: | 13,36 €
H2-Antihistaminikum
(Famotidin) 20 mg oral® | Folgejahre:

13,36 €
Zusatzliche GKV- 1. Behandlungsjahr:
Leistung: Pramedikation: | 2,85 € - 5,60 €
Antipyretika
(Paracetamol) 500 - Folgejahre:
1.000 mg oral® 2,85€-560¢€
Sonstige GKV-Leistung: | 1. Behandlungsjahr:
Herstellung einer 1.900,00 €
parenteralen Lésung mit
monoklonalen Folgejahre:
Antikdrpern (Anlage 3 1.300,00 €

Teil 2 zur Hilfstaxe) pro
Infusion

Zusatzliche GKV-
Leistung: Vollstandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM-Ziffer
32122)

1. Behandlungsjahr:
20,90 €

Folgejahre:
13,20 €

Keine zusatzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Bezeichnung der
zusatzlich notwendigen
GKV-Leistung

Zusatzkosten pro
Patient pro Jahr in
Euro

Carfilzomib in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Carfilzomib

Lenalidomid

Dexamethason

Erwachsene
Patient:innen mit
Multiplem Myelom,
die mindestens eine
vorangegangene
Therapie erhalten
haben.

Sonstige GKV-Leistung:
Herstellung einer
parenteralen,
zytostatikahaltigen
Infusionslésung (Anlage
3 Teil 2 zur Hilfstaxe)
pro Infusion

1. Behandlungsjahr:
7.600,00 €

Folgejahre:
5.200,00 €

Zusatzliche GKV-
Leistung: Vollstandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM-Ziffer
32122)

1. Behandlungsjahr:
20,90 €

Folgejahre:
13,20 €

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Carfilzomib in Kombination mit Dexamethason

Carfilzomib

Dexamethason

Erwachsene
Patient:innen mit
Multiplem Myelom,
die mindestens eine
vorangegangene
Therapie erhalten
haben.

Sonstige GKV-Leistung:
Herstellung einer
parenteralen,
zytostatikahaltigen
Infusionslésung (Anlage
3 Teil 2 zur Hilfstaxe)
pro Infusion

1. Behandlungsjahr

und Folgejahre:
7.800,00 €

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Daratumumab

Erwachsene
Patient:innen mit
Multiplem Myelom,
die bereits
mindestens eine
Therapie erhalten
haben.

Zusatzliche GKV-

Leistung: Pramedikation:

Dexamethason 20 mg
i.v.

1. Behandlungsjahr:
88,49 €

Folgejahre:
59,03 €

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Postmedikation:
Dexamethason 20 mg
oral

1. Behandlungsjahr:
74,03 €

Folgejahre:
41,52 €

Zuséatzliche GKV-

Leistung: Pramedikation:

Antipyretika
(Paracetamol) 500 -
1.000 mg oral®

1. Behandlungsjahr:
5,26 €-8,40 €

Folgejahre:
2,85€-560€

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Bezeichnung der
zusatzlich notwendigen
GKV-Leistung

Zusatzkosten pro
Patient pro Jahr in
Euro

Lenalidomid

Dexamethason

Zusatzliche GKV-

Leistung: Pramedikation:

H1-Antihistaminikum

1. Behandlungsjahr:
164,30 €

(Dimetinden) Folgejahre:

1 mg/10 kg KG i.v.2 98,58 €

Sonstige GKV-Leistung: | 1. Behandlungsjahr:
Herstellung einer 2.300,00 €
parenteralen Lésung mit

monoklonalen Folgejahre:
Antikdrpern (Anlage 3 1.300,00 €

Teil 2 zur Hilfstaxe) pro
Infusion

Zusétzliche GKV-
Leistung: Vollstandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM-Ziffer
32122)

1. Behandlungsjahr:
20,90 €

Folgejahre:
13,20 €

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Daratumumab in Kombination mit Bortezomib und Dexamethason

Daratumumab

Erwachsene
Patient:innen mit
Multiplem Myelom,
die bereits
mindestens eine
Therapie erhalten
haben.

Zusatzliche GKV-

Leistung: Pramedikation:

Dexamethason 20 mg

1. Behandlungsjahr:
88,49 €

iv. Folgejahre:

59,03 €
Zusétzliche GKV- 1. Behandlungsjahr:
Leistung: Prdmedikation: | 5,26 € - 8,40 €
Antipyretika
(Paracetamol) 500 - Folgejahre:
1.000 mg oral°® 2,85€-560¢€

Zusatzliche GKV-

Leistung: Pramedikation:

H1-Antihistaminikum

1. Behandlungsjahr:
161,30 €

(Dimetinden) Folgejahre:

1 mg/10 kg KG i.v. 98,58 €

Sonstige GKV-Leistung: | 1. Behandlungsjahr:
Herstellung einer 2.100,00 €
parenteralen Lésung mit

monoklonalen Folgejahre:
Antikdrpern (Anlage 3 1.300,00 €

Teil 2 zur Hilfstaxe) pro
Infusion

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Bezeichnung der
zusatzlich notwendigen
GKV-Leistung

Zusatzkosten pro
Patient pro Jahr in
Euro

Bortezomib

Dexamethason

Zusatzliche GKV-
Leistung: Vollstandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM-Ziffer
32122)

1. Behandlungsjahr:
8,80 €

Sonstige GKV-Leistung:
Herstellung einer
parenteralen Lésung mit
monoklonalen
Antikorpern (Anlage 3
Teil 2 zur Hilfstaxe) pro
Infusion

1. Behandlungsjahr:
3.200,00 €

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und D

examethason

Daratumumab

Erwachsene
Patient:innen mit
multiplem Myelom,
die bereits eine
vorherige Therapie
mit einem
Proteasominhibitor
und Lenalidomid
erhalten haben und
refraktar gegeniiber
Lenalidomid waren
oder die bereits
mindestens zwei
vorherige Therapien
erhalten haben, die
Lenalidomid und
einen
Proteasominhibitor
enthielten, und die
wahrend oder nach
der letzten Therapie
eine Krankheits-
progression gezeigt
haben.

Zusatzliche GKV-

Dexamethason 20 mg
i.v.

Leistung: Pramedikation:

1. Behandlungsjahr:
88,49 €

Folgejahre:
59,03 €

Zusatzliche GKV-
Leistung:
Postmedikation:
Dexamethason 20 mg
oral

1. Behandlungsjahr:
74,03 €

Folgejahre:
41,52 €

Zusétzliche GKV-

Antipyretika
(Paracetamol) 500 -
1.000 mg oral°®

Leistung: Pramedikation:

1. Behandlungsjahr:
5,26 €-8,40 €

Folgejahre:
2,85€-5,60€

Zusatzliche GKV-

H1-Antihistaminikum
(Dimetinden)
1 mg/10 kg KG i.v.

Leistung: Pramedikation:

1. Behandlungsjahr:
164,30 €

Folgejahre:
98,58 €

Sonstige GKV-Leistung:
Herstellung einer
parenteralen Lésung mit
monoklonalen
Antikorpern (Anlage 3
Teil 2 zur Hilfstaxe) pro

Infusion

1. Behandlungsjahr:
2.300,00 €

Folgejahre:
1.300,00 €

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Bezeichnung der
zusatzlich notwendigen
GKV-Leistung

Zusatzkosten pro
Patient pro Jahr in
Euro

Pomalidomid

Dexamethason

Zusatzliche GKV-
Leistung: Vollstandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM-Ziffer
32122)

1. Behandlungsjahr:
20,90 €

Folgejahre:
13,20 €

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

Isatuximab in Kombination mit

Pomalidomid und Dexamethason

Isatuximab

Erwachsene mit
rezidiviertem und
refraktdrem
Multiplen Myelom,
die mindestens zwei
vorausgegangene
Therapien erhalten
haben, darunter
Lenalidomid und ein
Proteasominhibitor,
und unter der letzten
Therapie eine
Krankheits-
progression zeigten

Pomalidomid

Dexamethason

Zusatzliche GKV-

Leistung: Pramedikation:

Dexamethason 40 mg,
i.v.

1. Behandlungsjahr:
697,48 €

Folgejahre:
647,66 €

Zusatzliche GKV-

Leistung: Pramedikation:

Antipyretika
(Paracetamol) 500 -
1.000 mg oral®

1. Behandlungsjahr:
5,70€-8,40 €

Folgejahre:
570 €-8,40 €

Zusatzliche GKV-

1. Behandlungsjahr:

Leistung: Pramedikation: | 197,16 €

H1 Antihistaminikum

(Dimetinden) Folgejahre:

1 mg/10 kg KG? 180,73 €

Sonstige GKV-Leistung: | 1. Behandlungsjahr:
Herstellung einer 2.800,00 €
parenteralen Lésung mit

monoklonalen Folgejahre:
Antikdrpern (Anlage 3 2.600,00 €

Teil 2 zur Hilfstaxe) pro
Infusion

Zusétzliche GKV-
Leistung: Vollstandiger
Blutstatus mittels
automatisierter
Verfahren (EBM Ziffer
32122)

1. Behandlungsjahr:
20,90 €

Folgejahre:
13,20 €

Keine zusétzlichen
und/oder sonstigen
GKV-Leistungen

a: Die in der Fachinformation angegebene Anwendung von Diphenhydramin in einer Dosierung von

25 mg bis 50 mg i.v. kann mit den auf dem Markt befindlichen Diphenhydramin-Préparaten nicht erreicht
werden. Daher wird ein &quivalentes Antihistaminikum, Dimetinden i.v. herangezogen

b: Arzneimittel mit dem Wirkstoff Ranitidin stehen auf dem deutschen Markt aktuell nicht zur
Verfiigung. Ranitidin (150 mg) wird daher entsprechend der DGHO-Empfehlung durch Famotidin

(20 mg) in der Pramedikation ersetzt.

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der Therapie
(zu bewertendes
Arzneimittel, zweckméaRige
Vergleichstherapie)

c: Die in der Fachinformation angegebene Dosierung von 650 mg Paracetamol in der Prdmedikation kann
durch auf dem deutschen Arzneimittelmarkt verfiighare Tabletten nicht erreicht werden. Es wird auf eine
Dosierung in Héhe von 500 - 1.000 mg zuriickgegriffen.

Abkirzungen: DGHO: Deutsche Gesellschaft flir Himatologie und Medizinische Onkologie;

EBM: Einheitlicher Bewertungsmafstab; GKV: Gesetzliche Krankenversicherung; GOT: Glutamat-
Oxalacetat-Transaminase; GPT: Glutamat-Pyruvat-Transaminase; Ide-Cel: Idecabtagen vicleucel;
i.v.: intravends; KG: Korpergewicht; KOF: Korperoberflache

Quellen: ABDATA Pharma-Daten-Service 2024; AbZ-Pharma GmbH 2023; Amgen GmbH 2023; Baxter

Holding B.V. 2023; BMS 2023a, 2023b, 2024b; GKV-Spitzenverband 2022; Janssen-Cilag International
NV 2023; KBV 2023; medac GmbH 2021; Sanofi-Aventis Deutschland GmbH 2023

Bezeichnung der
Population bzw.
Patientengruppe

Bezeichnung der
zusatzlich notwendigen
GKV-Leistung

Zusatzkosten pro
Patient pro Jahr in
Euro

3.3.5 Angaben zu Jahrestherapiekosten

Geben Sie in Tabelle 3-18 die Jahrestherapiekosten flir die GKV durch Zusammenfiihrung der
in den Abschnitten 3.3.1 bis 3.3.4 entwickelten Daten an, und zwar getrennt fir das zu
bewertende Arzneimittel und die zweckmaRige Vergleichstherapie sowie getrennt fur die
Zielpopulation und die Patientengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen.
Weisen sie dabei bitte auch die Arzneimittelkosten pro Patient pro Jahr und Kosten fiir
zusatzlich notwendige GKV-Leistungen pro Jahr sowie Kosten gemaR Hilfstaxe pro Jahr
getrennt voneinander aus. Stellen Sie Ihre Berechnungen mdglichst in einer Excel Tabelle dar
und fligen diese als Quelle hinzu. Fugen Sie fur jede Therapie, Behandlungssituation und jede
Population bzw. Patientengruppe eine neue Zeile ein. Unsicherheit sowie variierende
Behandlungsdauern sollen in Form von Spannen ausgewiesen werden.

Tabelle 3-18: Jahrestherapiekosten fur die GKV fir das zu bewertende Arzneimittel und die
zweckmalige Vergleichstherapie (pro Patient)

Bezeichnung der | Bezeichnung | Arzneimittel- | Kosten fir Kosten flir Jahrestherapie
Therapie (zu der kosten pro zuséatzlich sonstige kosten pro
bewertendes Population Patient pro notwendige GKV- Patient in
Arzneimittel, bzw. Jahrin€ GKV- Leistungen Euro
zweckméRige Patienten- Leistungen (geman
Vergleichs- gruppe pro Patient Hilfstaxe) pro
therapie) pro Jahrin € | Patient pro
Jahrin€
Zu bewertendes Arzneimittel
Ide-Cel
Idecabtagen Behandlung 350.000,00€ | 751,53¢€ 600,00 € 351.351,53 €
vicleucel des
(Abecma®, rezidivierten
BristolMyers und
Squibb GmbH & | refraktéren
Co. KGaA); multiplen
PZN 16848643, Myeloms bei
Infusions- erwachsenen
dispersion Patienten, die

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der | Bezeichnung | Arzneimittel- | Kosten flr Kosten fir Jahrestherapie
Therapie (zu der kosten pro zusétzlich sonstige kosten pro
bewertendes Population Patient pro notwendige GKV- Patient in
Arzneimittel, bzw. Jahrin€ GKV- Leistungen Euro
zweckméRige Patienten- Leistungen (geman
Vergleichs- gruppe pro Patient Hilfstaxe) pro
therapie) pro Jahrin € | Patient pro
Jahrin€

mindestens

zwei

vorausgegang

ene Therapien,

einschlieBlich

eines

Immunmodula

tors, eines

Proteasom-

inhibitors und

eines

AntiCD38-

Antikdrpers,

erhalten und

unter der

letzten

Therapie eine

Krankheits-

progression

gezeigt haben.
ZweckmaRige Vergleichstherapie
Bortezomib in Kombination mit pegyliertem, liposomalen Doxorubicin
Bortezomib Erwachsene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Bortezomib Patient:innen | lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
medac), mit 5.603,52 € - 8,80 € - 3.200,00 € - 8.812,32 € -
PZN 14290869 progressivem | 12.257,70 € 19,14 € 6.960,00 € 19.236,84 €
Pulver zur Her- | Multiplem . _ _ _
stellung einer Myelom, die | Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Injektionslésung | Mindestens 1 | 12.257,70 € 19,14 € 6.960,00 € 19.236,84 €

vorangehende
Doxorubicin, Therapie 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
PEG-liposomal durchlaufen lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
(Caelyx, Baxter), | haben und die | 17.454,64€- | 8,00 € - 800,00 € - 18.262,64 € -
PZN 17313306 sich bereits 33.369,86 € 17,40 € 1.740 € 35.127,26 €
Pulver zur Her- einer hamato-
stellung einer poetischen Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Infusionsldsung Stammzell- 33.369,86 € 17,40 € 1.740,00 € 35.127,26 €

transplantation
Doxorubicin, unterzogen
PEG-liposomal haben oder fiir

diese nicht

(Caelyx, Baxter),
PZN 17313281
Pulver zur Her-
stellung einer
Infusionslésung

geeignet sind.

Idecabtagen vicleucel (Abecma®)
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der | Bezeichnung | Arzneimittel- | Kosten flr Kosten fir Jahrestherapie
Therapie (zu der kosten pro zusétzlich sonstige kosten pro
bewertendes Population Patient pro notwendige GKV- Patient in
Arzneimittel, bzw. Jahrin€ GKV- Leistungen Euro
zweckméRige Patienten- Leistungen (geman
Vergleichs- gruppe pro Patient Hilfstaxe) pro
therapie) pro Jahrin € | Patient pro
Jahrin€
Gesamtkosten 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:4.00 | lungsjahr:
23.058,16 €- | 16,80 € - 0,00 € - 27.074,96 € -
45.627,56 € 36,54 € 8.700,00 € 54.364,10 €
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
45.627,56 € 36,45 € 8.7000,0 € 54.364,10 €
Bortezomib in Kombination mit Dexamtehason
Bortezomib Erwachsene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Bortezomib Patient:innen lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
medac), mit 2.801,76 € - 4,40 €-8,80€ | 1.600,00 € - 4.406,16 € -
PZN 14290869 progressivem | 5.603,52 € 3.200,00 € 8.812,32 €
Pulver zur Her- Multiplem
stellung einer Myelom, die Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Injektionslésung mindestens 1 | - - - -
Dexamethason \.Il.?]r;r;gfg ende 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Dexamethason durchlaufen lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
TAD®) . 74,03 € - - - 74,03 € -
! haben und die ! :
PZN 13721959 ich bereits 148,06 € 148,06 €
TAB Stch et
einer hamato- | -\ eiohre: | Folgejahre: | Folgejahre: | Folgejahre:
poetischen gejahre: olgejahre: olgejahre: olgejahre:
Stammzell- ) ) ) )
transplantation
unterzogen
haben oder fir
diese nicht
geeignet sind.
Gesamtkosten 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
2.875,79 € - 4,40 €-8,80€ | 1.600,00 € - 4.480,19 € -
5.751,58 € 3.200,00 € 8.960,38 €
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Lenalidomid in Kombination mit Dexamethason
Lenalidomid 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Lenalidomid lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
Abz, Abz-Pharma 534,70 € 20,90 € - 555,60 €
GmbH),
PZN 18372860 Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
HKP 534,70 € 13,20 € - 547,90 €
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der | Bezeichnung | Arzneimittel- | Kosten flr Kosten fir Jahrestherapie
Therapie (zu der kosten pro zusétzlich sonstige kosten pro
bewertendes Population Patient pro notwendige GKV- Patient in
Arzneimittel, bzw. Jahrin€ GKV- Leistungen Euro
zweckméRige Patienten- Leistungen (geman
Vergleichs- gruppe pro Patient Hilfstaxe) pro
therapie) pro Jahrin € | Patient pro
Jahrin€
Dexamethason Multiples 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Dexamethason Myelom bei lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
TAD®), erwachsenen 320,11 € - - 320,11 €
PZN 13721965 Patient:innen,
TAB die Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
mindestens 222,09 € - - 222,09 €
Dexamethason eine voraus-
(Dexamethason gegangene
TAD®), Therapie
PZN 13721959 erhalten
TAB haben.
Gesamtkosten 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
854,81 € 20,90 € - 875,71 €
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
756,79 € 13,20 € - 789,§9a€ :

Pomalidomid in Kombination mit Dexamethason

Pomalidomid Rezidiviertes 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(IMNOVID und lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
Kyprolis®, refraktares 111.053,02€ | 20,90 € - 111.073,92 €
Bristol-Myers Multiples
Squibb GmbH & | Myelom bei Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Co. KGaA), erwachsenen 111.053,02 € 13,20 € - 111.066,22 €
PZN 10022793 Patient:innen,
HKP die
Dexamethason mmgjestens 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
Zwei voran- - - - -
(Dexamethason lungsjahr und | lungsjahr und | lungsjahrund | lungsjahr und
® gegangene : . : . - . . .
TAD®), Therapien Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
PZN 13721959 darunter ' 222,09 € - - 222,09 €
TAB Lenalidomid
Gesamtkosten und 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
Bortezomib, | Jungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
erhalten haben | 111.275,11€ | 20,90 € - 111.296,01 €
und unter der
letzten Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Therapie eine | 111.275,11€ | 13,20 € - 111.288,31 €
Progression
gezeigt haben.
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Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der | Bezeichnung | Arzneimittel- | Kosten flr Kosten fir Jahrestherapie
Therapie (zu der kosten pro zusétzlich sonstige kosten pro
bewertendes Population Patient pro notwendige GKV- Patient in
Arzneimittel, bzw. Jahrin€ GKV- Leistungen Euro
zweckméRige Patienten- Leistungen (geman
Vergleichs- gruppe pro Patient Hilfstaxe) pro
therapie) pro Jahrin € | Patient pro
Jahrin€
Elotuzumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason
Elotuzumab Multiples 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Empliciti®, Myelom bei lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
Bristol-Myers Erwachsenen, | 88.213,80 € 249,21 € - 3.000,00 € 91.463,01 € -
Squibb GmbH & | welche 251,91 € 91.564,71 €
Co. KGaA), mindestens
PZN 11617407 eine vorange- | Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Pulver zur gangene 76.451,96 € 232,78 € - 2.600,00 € 79.284,74 € -
Herstellung einer | Therapie 235,48 € 79.287,44 €
Infusionsldsung erhalten haben
Lenalidomid 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Lenalidomid lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
Abz, Abz-Pharma 534,70 € 20,90 € - 555,60 €
GmbH),
PZN 18372860 Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
HKP 534,70 € 13,20 € - 547,90 €
Dexamethason 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Dexamethason lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
TAD®), 294,76 € - - 294,76 €
PZN 13721942
TAB Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
237,10 € - - 237,10 €
Dexamethason
(Dexamethason
GALEN),
PZN 00745757
TAB
Dexamethason
(Dexamethason
acis),
PZN 06846672
TAB
Gesamtkosten 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
89.043,26 € 269,16 € - 3.000,00 € 92.313,37 € -
271,86 € 92.316,07 €
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
77.223,76 € 245,27 € - 2.600,00 € 80.069,74 € -
247,97 € 80.072,44 €
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der | Bezeichnung | Arzneimittel- | Kosten flr Kosten fir Jahrestherapie
Therapie (zu der kosten pro zusétzlich sonstige kosten pro
bewertendes Population Patient pro notwendige GKV- Patient in
Arzneimittel, bzw. Jahrin€ GKV- Leistungen Euro
zweckméRige Patienten- Leistungen (geman
Vergleichs- gruppe pro Patient Hilfstaxe) pro
therapie) pro Jahrin € | Patient pro
Jahrin€

Elotuzumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason
Elotuzumab Rezidiviertes | 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Empliciti®, und lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
Bristol-Myers refraktares 88.213,80 € 180,64 € - 1.900,00 € 90.294,44 € -
Squibb GmbH & | Multiples 183,39 € 90.297,19 €
Co. KGaA), Myelom bei
PZN 11617407 Erwachsenen, | Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Pulver zur die 76.451,96 € 134,64 € - 1.300,00 € 77.886,60 € -
Herstellung einer | mindestens 137,39 € 77.889,35 €
Infusionslésung ZWei voraus-
Pomalidomid gegangene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-

® Therapien, o - o o
(IMNOVID®, darunter lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
Bristol-Myers Lenalidomid 111.053,02€ | 20,90 € - 111.073,92 €
Squibb GmbH & und einen
Co. KGaA), Proteasom- Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
PZN 1002279 inhibitor, 111.053,02€ | 13,20€ - 111.066,22 €
HKP erhalten haben
Dexamethason und unter der | 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Dexamethason letzten lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
TAD®), Therapie eine | 264,84 € - - 264,84 €
PZN 13721959 | Progression
TAB gezeigt haben. | Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:

208,77 € - - 208,77 €

Dexamethason
(Dexamethason
GALEN),

PZN 00745763
TAB

Dexamethason
(Dexamethason
acis),
PZN 06846672
TAB

Dexamethason
(Dexamethason
acis),
PZN 06846689
TAB
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der | Bezeichnung | Arzneimittel- | Kosten flr Kosten fir Jahrestherapie
Therapie (zu der kosten pro zusétzlich sonstige kosten pro
bewertendes Population Patient pro notwendige GKV- Patient in
Arzneimittel, bzw. Jahrin€ GKV- Leistungen Euro
zweckméRige Patienten- Leistungen (geman
Vergleichs- gruppe pro Patient Hilfstaxe) pro
therapie) pro Jahrin € | Patient pro
Jahrin€
Gesamtkosten 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
199.531,66 € | 201,55 ¢€ - 1.900,00 € 201.633,20 € -
204,29 € 201.635,95 €
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
187.713,75€ | 147,84 € - 1.300,00 € 189.161,59 € -
150,59 € 189.164,34 €
Carfilzomib in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason
Carfilzomib Erwachsene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(KYPROLIS®, Patient:innen | lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
Amgen), mit Multiplem | 76.453,20 € - 7.600,00 € 84.053,20 €
PZN 11182843 Myelom, die
Pulver zur mindestens Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Herstellung einer | eine voran- 55.216,20 € - 5.200,00 € 60.416,20 €
Infusionslésung gegangene
Lenalidomid Therapie Behand- Behand- 1. Behand- 1. Behand-

X X erhalten - - - -
(Lenalidomid haben lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
Abz, Abz-Pharma ' 534,70 € 20,90 € - 555,60 €
GmbH),

PZN 18372860 Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
HKP 534,70 € 13,20 € - 547,90 €
Dexamethason 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Dexamethason lungsjahr und | lungsjahrund | lungsjahrund | lungsjahr und
TAD®), Folgejahr: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahr:
PZN 13721959 222,09 € - - 222,09 €
TAB
Gesamtkosten Behand- Behand- Behand- Behand-
lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
84.053,20 € 20,90 € 7.600,00 € 84.830,89 €
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
60.416,20 € 13,20 € 5.200,00 € 61.186,19 €
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der | Bezeichnung | Arzneimittel- | Kosten flr Kosten fir Jahrestherapie
Therapie (zu der kosten pro zusétzlich sonstige kosten pro
bewertendes Population Patient pro notwendige GKV- Patient in
Arzneimittel, bzw. Jahrin€ GKV- Leistungen Euro
zweckméRige Patienten- Leistungen (geman
Vergleichs- gruppe pro Patient Hilfstaxe) pro
therapie) pro Jahrin € | Patient pro

Jahrin€

Carfilzomib in Kombination mit Dexamethason

Carfilzomib Erwachsene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(KYPOLIS®, Patient:innen | lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
Amgen), mit Multiplem | 163.524,90€ | - 7.800,00 € 171.324,90 €
PZN 11182843 | Myelom, die _ _ _ _
mindestens Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Pulver zur eine voran- 165.648,60 € | - 7.800,00 € 173.448,60 €

Herstellung einer | 9¢gangene
Infusionslosung | Therapie

erhalten
Dexamethason haben. 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Dexamethason lungsjahr und | lungsjahrund | lungsjahr und | lungsjahr und
TAD®), Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
PZN 13721959 222,09 € - - 222,09 €
TAB
Gesamtkosten 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
163.746,99 € | - 7.800,00 € 171.546,99 €
Folgejahre:16 | Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
5.870,69 € - 7.800,00 € 173.670,69 €

Daratumumab in Kombination mit Lenalidomid und Dexamethason

Daratumumab Erwachsene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(DARZALEX® Patient:innen | lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
1.800 mg mit Multiplem | 136.512,82€ | 332,08 € - 2.300,00 € 139.144,90 € -
Injektionslésung, | Myelom, die 335,22 € 139.148,04 €
Janssen-Cilag), bereits
PZN 16354059 mindestens Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Konzentrat zur eine Therapie | 77.159,42 € 196,76 € - 1.300,00 € 78.661,40 € -
Herstellung einer | erhalten 199,51 € 78.664,15 €
Infusionsldsung haben.
Lenalidomid 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Lenalidomid lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
Abz, Abz-Pharma 534,70 € 20,90 € - 555,60 €
GmbH),
PZN 18372860 Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
HKP 534,70 € 13,20 € - 547,90 €
Dexamethason 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Dexamethason lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
TAD®), 124,56 € - - 124,56 €
PZN 13721942
TAB Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
148,06 € - - 148,06 €
Dexamethason
(Dexamethason
TAD®),
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B

Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der | Bezeichnung | Arzneimittel- | Kosten flr Kosten fir Jahrestherapie
Therapie (zu der kosten pro zusétzlich sonstige kosten pro
bewertendes Population Patient pro notwendige GKV- Patient in
Arzneimittel, bzw. Jahrin€ GKV- Leistungen Euro
zweckméRige Patienten- Leistungen (geman
Vergleichs- gruppe pro Patient Hilfstaxe) pro
therapie) pro Jahrin € | Patient pro
Jahrin€
PZN 13721959
TAB
Gesamtkosten 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
137.172,08 € | 352,98 € - 2.300,00 € 139.825,06 € -
356,12 € 139.828,20 €
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
77.842,18 € 215,18 € - 1.300,00 € 79.357,36 € -
217,93 € 79.360,11 €
Daratumumab in Kombination mit Bortezomib und Dexamethason
Daratumumab Erwachsene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(DARZALEX® Patient:innen | lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
1.800 mg mit Multiplem | 124.642,14€ | 285,05¢€ - 2.100,00 € 127.000,19 € -
Injektionsldsung, | Myelom, die 261,19 € 127.003,33 €
Janssen-Cilag), bereits
PZN 16354059 mindestens Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
eine Therapie | 77.159,42 € 160,46 € - 1.300,00 € 78.619,46 € -
erhalten 163,21 € 78.622,63 €
Bortezomib haben. 1. Behand- 1. Behand- 1. Behandlung | 1. Behand-
(Bortezomib lungsjahr: lungsjahr: sjahr: lungsjahr:
medac), 5.603,52 € 8,80 € 3.200,00 € 8.812,32 €
PZN 14290869
Pulver zur Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Herstellung einer - - - -
Injektionsldsung
Dexamethason 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Dexamethason lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
TAD®), 124,56 € - - 124,56 €
PZN 13721942
TAB Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Gesamtkosten 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
130.370,22 € | 266,85 € - 5.300,00 € 135.937,07 € -
269,99 € 135.940,21 €
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
77.159,42 € 160,46 € - 1.300,00 € 78.619,88 € -
163,21 € 78.622,63 €
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Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der | Bezeichnung | Arzneimittel- | Kosten flr Kosten fir Jahrestherapie
Therapie (zu der kosten pro zusétzlich sonstige kosten pro
bewertendes Population Patient pro notwendige GKV- Patient in
Arzneimittel, bzw. Jahrin€ GKV- Leistungen Euro
zweckméRige Patienten- Leistungen (geman
Vergleichs- gruppe pro Patient Hilfstaxe) pro
therapie) pro Jahrin € | Patient pro
Jahrin€
Daratumumab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason
Daratumumab Erwachsene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(DARZALEX® Patient:innen | lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
1.800 mg mit multiplem | 136.512,82€ | 332,08 € - 2.300,00 € 139.144,90 € -
Injektionsldsung, | Myelom, die 335,22 € 139.148,04 €
Janssen-Cilag), bereits eine
PZN 16354059 vorherige Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Konzentrat zur Therapiemit 77.159,42 € 201,98 € - 1.300,00 € 78.661,40 € -
Herstellung einer | einem 204,73 € 78.664,15 €
Infusionslésung Proteasom-
Pomalidomid :I]hlbl-tor ur_1d 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
® enalidomid P P P P
(IMNOVID®, erhalten haben lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
Bristol-Myers 5 111.053,02€ | 20,90 € - 111.073,92 €
. und refraktar
Squibb GmbH & gegeniiber
Co. KGaA), L enalidomid Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
PZN 10022793 111.053,02€ | 13,20€ - 111.066,22 €
HKP waren oder
die bereits
Dexamethason mindestens 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Dexamethason Zwel lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
TAD®), vorherige 124,56 € - - 124,56 €
PZN 13721942 Therapien
TAB erhalten Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
haben, die 272,62 € - - 272,62 €
Dexamethason Lenalidomid
(Dexamethason und einen
TAD®), Proteasom-
PZN 13721959 inhibitor
TAB enthielten,
und die
Gesamtkosten wahrend oder | 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
nach der lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
letzten 247.690,40 € | 352,98 € - 2.300,00 € 250.343,38 € -
Therapie eine 356,12 € 250.346,52 €
Krankheits- . . . .
progression Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
gezeigt haben. 188.485,06 € | 215,18 € - 1.300,00 € 190.000,24 € -
217,93 € 190.002,99 €
Isatuximab in Kombination mit Pomalidomid und Dexamethason
Isatuximab Erwachsene 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(SARCLISA®, mit lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
Sanofi), rezidiviertem | 85.694,56 € 900,34 € - 2.800,00 € 89.394,90 € -
PZN: 16007197 und 903,04 € 89.397,60 €
Infusionsldsungs- | refraktdrem
konzentrat Multiplen Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Myelom, die | 79.573,52 € 834,09 € - 2.600,00 € 83.007,61 € -
mindestens 836,79 € 83.010,31 €
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Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

Bezeichnung der | Bezeichnung | Arzneimittel- | Kosten flr Kosten fir Jahrestherapie
Therapie (zu der kosten pro zusétzlich sonstige kosten pro
bewertendes Population Patient pro notwendige GKV- Patient in
Arzneimittel, bzw. Jahrin€ GKV- Leistungen Euro
zweckméRige Patienten- Leistungen (geman
Vergleichs- gruppe pro Patient Hilfstaxe) pro
therapie) pro Jahrin € | Patient pro
Jahrin€
Pomalidomid Zwel 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(IMNOVID®, vorausgegang | Jungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
Bristol-Myers ene Therapien | 111.053,02€ | 20,90 € - 111.073,92 €
Squibb GmbH & | erhalten
Co. KGaA), haben, Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
PZN 10022793 darun'ger ) 111.053,02€ | 13,20€ - 111.066,22 €
HKP Lenalidomid
und ein
Dexamethason Proteasom- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
(Dexamethason inhibitor, und | lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
TAD®), unter der 124,56 € - - 124,56 €
PZN 137219426 letzten
TAB Therapie eine | Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
Krankheits- 124,56 € - - 124,56 €
Gesamtkosten progression 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand- 1. Behand-
zeigten lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr: lungsjahr:
196.872,14 € | 921,34 € - 2.800,00 € 200.593,38 € -
923,94 € 200.596,08 €
Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre: Folgejahre:
190.751,10 € | 847,29 € - 2.600,00 € 194.198,39 € -
849,99 € 194.201,09 €
Abkiirzungen: GKV: Gesetzliche Krankenversicherung; HKP: Hartkapseln, PZN: Pharmazentralnummer;
TAB: Tabletten
Quelle: ABDATA Pharma-Daten-Service 2024; BMS 2024a; GKV-Spitzenverband 2022; KBV 2023

Tabelle 3-18 zeigt die Jahrestherapiekosten pro Patient:in fir lde-Cel sowie fir die zVT
inklusive der jeweiligen Kombinationspartner. Dabei werden sowohl die jahrlich anfallenden
Arzneimittelkosten als auch die Kosten fir zusatzlich notwendige sowie sonstige GKV-
Leistungen dargestellt.

Zu bewertendes Arzneimittel: 1de-Cel (Abecma®)

Basierend auf den in Abschnitt 3.3.2 ermittelten Angaben zum Jahresverbrauch und der daraus
resultierenden bendtigten Anzahl an Packungen pro Patient:in pro Jahr belaufen sich die
Arzneimittelkosten fir Ide-Cel auf 350.000 € im 1. Behandlungsjahr. Zudem mdissen im
1. Behandlungsjahr fur zusatzlich notwendige GKV-Leistungen Kosten in Hohe von 751,53 €
pro Patientiin  berlcksichtigt werden. Fur sonstige GKV-Leistungen fallen im
1. Behandlungsjahr pro Patient:in Kosten in Héhe von 600,00 € an.

Daraus ergeben sich fiir die Behandlung mit Ide-Cel einmalig GKV-Jahrestherapiekosten in
Hohe von insgesamt 351.351,53 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr. In den Folgejahren
fallen keine weiteren Kosten an.

Idecabtagen vicleucel (Abecma®) Seite 184 von 222



Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

ZweckmanRige Vergleichstherapien

Bortezomib (Bortezomib medac) in Kombination mit pegyliertem, liposomalen Doxorubicin
(Caelyx pegylated liposomal)

Basierend auf den in Abschnitt 3.3.2 ermittelten Angaben zum Jahresverbrauch und der daraus
resultierenden bendtigten Anzahl an Packungen pro Patient:in pro Jahr, belaufen sich die
Arzneimittelkosten fir Bortezomib im 1. Behandlungsjahr, je nach Anzahl von Zyklen, auf
5.603,52 € bis 12.257,70 € pro Patient:in und in den Folgejahren auf 12.257,70 € pro Patient:in.
Fir zusétzlich notwendige GKV-Leistungen fallen im 1. Behandlungsjahr Kosten in Hohe von
8,80 € bis 19,14 € pro Patient:in an und in den Folgejahren Kosten in Hohe von 19,14 € pro
Patient:in. Es entstehen zudem Kosten fir sonstige GKV-Leistungen in Hohe von 3.200,00 €
bis 6.960,00 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und Kosten in Héhe von 6.960,00 € pro
Patient:in in den Folgejahren. Somit ergeben sich bei einer Behandlung mit Bortezomib im
1. Behandlungsjahr pro Patient:in Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 8.812,32 € bis
19.236,84 €. In den Folgejahren ergeben sich pro Patient:in Jahrestherapiekosten in Héhe von
19.236,84 €.

Fur pegyliertes, liposomales Doxorubicin belaufen sich die Arzneimittelkosten im
1. Behandlungsjahr, je nach Anzahl von Zyklen, auf 17.454,64 € bis 33.369,86 € pro Patient:in
und in den Folgejahren auf 33.369,86 € pro Patient:in. Zudem miissen im 1. Behandlungsjahr
fur zusatzlich notwendige GKV-Leistungen Kosten in Hohe von 8,00 € bis 17,40 € sowie fiir
sonstige GKV-Leistungen Kosten in Hohe von 800,00 € bis 1.740,00 € pro Patient:in
beruicksichtigt werden. In den Folgejahren fallen fur zusatzlich notwendige GKV-Leistungen
Kosten in Hohe von 17,40 € pro Patient:in und fiir sonstige GKV-Leistungen Kosten in Héhe
von 1.740,00 € pro Patient:in an. Daraus ergeben sich bei einer Behandlung mit pegyliertem,
liposomalen Doxorubicin im 1. Behandlungsjahr Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt
18.262,64 € bis 35.127,26 € pro Patient:in. In den Folgejahren ergeben sich
Jahrestherapiekosten in Hohe von 35.127,26 € pro Patient:in.

Daraus ergeben sich flr die GKV bei einer Behandlung mit Bortezomib in Kombination mit
pegyliertem, liposomalen Doxorubicin pro Patient:in Jahrestherapiekosten in Hohe von
insgesamt 27.074,96 € bis 54.364,10 € im 1. Behandlungsjahr und in Hohe von 54.364,10 € in
den Folgejahren.

Bortezomib (Bortezomib medac) in Kombination mit Dexamethason (Dexamethason
TAD®)

Basierend auf den in Abschnitt 3.3.2 ermittelten Angaben zum Jahresverbrauch und der daraus
resultierenden bendtigten Anzahl an Packungen pro Patient:in pro Jahr, belaufen sich die
Arzneimittelkosten fur Bortezomib im 1. Behandlungsjahr, je nach Anzahl von Zyklen, auf
2.801,76 € bis 5.063,52 € pro Patient:in. Fur zusatzlich notwendige GKV-Leistungen fallen
Kosten in Hohe von 4,40 € bis 8,80 € pro Patient:in an. Es entstehen zudem Kosten fiir sonstige
GKV-Leistungen in Hohe von 1.600,00 € bis 3.200,00 €. Somit ergeben sich bei einer
Behandlung mit Bortezomib im 1. Behandlungsjahr pro Patient:in Jahrestherapiekosten in
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Hohe von insgesamt 4.406,16 € bis 8.812,32 €. In den Folgejahren fallen keine weiteren Kosten
fur Bortezomib an.

Fur Dexamethason fallen Arzneimittelkosten in Hohe von 74,03 € bis 148,06 € pro Patient:in
im 1. Behandlungsjahr an. In den Folgejahren fallen keine weiteren Kosten fiir Dexamethason
an.

Daraus ergeben sich fiir die GKV bei einer Behandlung mit Bortezomib in Kombination mit
Dexamethason pro Patient:in Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 4.480,19 € bis
8.960,38 € im 1. Behandlungsjahr. In den Folgejahren fallen keine weiteren Kosten an.

Lenalidomid (Lenalidomid Abz) in Kombination mit Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Basierend auf den in Abschnitt 3.3.2 ermittelten Angaben zum Jahresverbrauch und der daraus
resultierenden bendtigten Anzahl an Packungen pro Patient:in pro Jahr, belaufen sich die
Arzneimittelkosten fir Lenalidomid auf 534,70 €. Es entstehen im 1. Behandlungsjahr zudem
Kosten fur zusatzlich notwendige GKV-Leistungen in HOohe von 20,90 € und in den
Folgejahren in HOhe von 13,20 €. Somit ergeben sich bei einer Behandlung mit Lenalidomid
pro Patient:in Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 555,60 € im 1. Behandlungsjahr und
in Hohe von insgesamt 547,90 € in den Folgejahren.

Fur Dexamethason fallen im 1. Behandlungsjahr Arzneimittelkosten in Hohe von 320,11 € pro
Patient:in an. In den Folgejahren fallen flir Dexamethason Arzneimittelkosten in Hohe von
222,09 € pro Patient:in pro Jahr an.

Daraus ergeben sich fur die GKV bei einer Behandlung mit Lenalidomid in Kombination mit
Dexamethason pro Patient:in Jahrestherapiekosten in HOhe von insgesamt 875,71 € im
1. Behandlungsjahr und in H6he von insgesamt 769,99 € in den Folgejahren.

Pomalidomid (IMNOVID®) in Kombination mit Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Basierend auf den in Abschnitt 3.3.2 ermittelten Angaben zum Jahresverbrauch und der daraus
resultierenden bendtigten Anzahl an Packungen pro Patient:in pro Jahr, belaufen sich die
Arzneimittelkosten fir Pomalidomid auf 111.053,02 €. Zudem miissen im 1. Behandlungsjahr
fur zusatzlich notwendige GKV-Leistungen Kosten in Héhe von 20,90 € pro Patient:in
berlcksichtigt werden. In den Folgejahren belaufen sich die zusatzlich notwendigen Kosten auf
13,20 € pro Patient:in. Daraus ergeben sich bei einer Behandlung mit Pomalidomid
Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 111.073,92 € im 1. Behandlungsjahr und in Hohe
von insgesamt 111.066,22 € in den Folgejahren.

Fir Dexamethason fallen Arzneimittelkosten in Hohe von 222,09 € pro Patient:in und Jahr an.

Daraus ergeben sich fir die Behandlung von Pomalidomid in Kombination mit Dexamethason
GKV-Jahrestherapiekosten in Hohe von 111.296,01 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und
in Hohe von 111.288,31 € pro Patient:in in allen Folgejahren.
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Elotuzumab (Empliciti®) in Kombination mit Lenalidomid (Lenalidomid Abz) und
Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Basierend auf den in Abschnitt 3.3.2 ermittelten Angaben zum Jahresverbrauch und der daraus
resultierenden bendtigten Anzahl an Packungen pro Patient:in pro Jahr, belaufen sich die
Arzneimittelkosten fur Elotuzumab auf 88.213,80 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und
auf 76.451,96 € pro Patient:in in den Folgejahren. Es fallen pro Patient:in aulerdem Kosten in
Hohe von 249,21€ bis 25191€ fiir zusdtzlich notwendige GKV-Leistungen im
1. Behandlungsjahr und in Hohe von 232,78 € bis 235,48 € in den Folgejahren an. Zudem
miussen im 1. Behandlungsjahr fur sonstige GKV-Leistungen Kosten in Hohe von 3.000,00 €
pro Patient:in beriicksichtigt werden. In den Folgejahren belaufen sich die Kosten fiir sonstige
GKV-Leistungen auf 2.600,00 € pro Patient:in. Daraus ergeben sich bei einer Behandlung mit
Elotuzumab Jahrestherapiekosten in HOohe von insgesamt 91.463,01 € bis 91.465,71 € pro
Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in Hohe von insgesamt 79.284,74 € bis 79.287,44 € pro
Patient:in in den Folgejahren.

Fiar Lenalidomid entstehen Arzneimittelkosten in Hohe von 534,70 € pro Patient:in und Jahr.
Es entstehen im 1. Behandlungsjahr pro Patient:in zudem Kosten flr zusétzlich notwendige
GKV-Leistungen in Hohe von 20,90 € und in den Folgejahren in Héhe von 13,20 €. Somit
ergeben sich bei einer Behandlung mit Lenalidomid Jahrestherapiekosten in Hohe von
insgesamt 555,60 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in Hohe von insgesamt 547,90 €
pro Patient:in in den Folgejahren.

Fur Dexamethason fallen Arzneimittelkosten in Hohe von 294,76 € pro Patient:in im
1. Behandlungsjahr und in H6he von 237,10 € in den Folgejahren an.

Daraus ergeben sich fur die GKV bei einer Behandlung mit Elotuzumab in Kombination mit
Lenalidomid und Dexamethason Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 92.313,37 € bis
92.316,07 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in Héhe von insgesamt 80.069,74 € bis
80.072,44 € pro Patient:in in den Folgejahren.

Elotuzumab (Empliciti®) in Kombination mit Pomalidomid (IMNOVID®) und
Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Basierend auf den in Abschnitt 3.3.2 ermittelten Angaben zum Jahresverbrauch und der daraus
resultierenden bendtigten Anzahl an Packungen pro Patient:in pro Jahr, belaufen sich die
Arzneimittelkosten fir Elotuzumab pro Patient:in auf 88.213,80 € im 1. Behandlungsjahr und
auf 76.451,96 € in den Folgejahren. Es fallen pro Patient:in auBerdem Kosten in Héhe von
180,64 € bis 183,39 € fiir zusitzlich notwendige GKV-Leistungen im 1. Behandlungsjahr und
in Hohe von 134,64€ bis 137,39€ in den Folgejahren an. Zudem miissen im
1. Behandlungsjahr fiir sonstige GKV-Leistungen Kosten in Hohe von 1.900,00 € pro Patient:in
berlcksichtigt werden. In den Folgejahren belaufen sich die Kosten fiir sonstige GKV-
Leistungen auf 1.300,00 € pro Patient:in. Daraus ergeben sich bei einer Behandlung mit
Elotuzumab Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 90.294,44 € bis 90.297,19 € pro
Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in H6he von insgesamt 77.886,60 € bis 77.889,35 € pro
Patient:in in den Folgejahren.
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Fur Pomalidomid belaufen sich die Arzneimittelkosten auf 111.053,02 € pro Patient:in und
Jahr. Zudem missen im 1. Behandlungsjahr fir zusétzlich notwendige GKV-Leistungen
Kosten in Hohe von 20,90 € pro Patient:in beriicksichtigt werden. In den Folgejahren belaufen
sich die zusatzlich notwendigen GKV-Kosten auf 13,20 € pro Patient:in. Daraus ergeben sich
bei einer Behandlung mit Pomalidomid Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt
111.073,92 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in Hohe von insgesamt 111.066,22 €
pro Patient:in in den Folgejahren.

Fir Dexamethason fallen Arzneimittelkosten in Hohe von 264,84 € pro Patient:in im
1. Behandlungsjahr und 208,77 € in den Folgejahren an.

Daraus ergeben sich fir die GKV bei einer Behandlung mit Elotuzumab in Kombination mit
Pomalidomid und Dexamethason Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 201.633,20 € bis
201.635,95 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in H6he von insgesamt 189.161,59 €
bis 189.164,34 € pro Patient:in in den Folgejahren.

Carfilzomib (Kyprolis®) in Kombination mit Lenalidomid (Lenalidomid Abz) und
Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Basierend auf den in Abschnitt 3.3.2 ermittelten Angaben zum Jahresverbrauch und der daraus
resultierenden bendtigten Anzahl an Packungen pro Patient:in pro Jahr, belaufen sich die
Arzneimittelkosten fir Carfilzomib auf 76.453,20 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und
auf 55.216,20 € pro Patient:in in den Folgejahren. Zudem miissen im 1. Behandlungsjahr fir
sonstige GKV-Leistungen Kosten in Hohe von 7.600,00 € pro Patient:in beriicksichtigt werden.
In den Folgejahren belaufen sich die Kosten fiir sonstige GKV-Leistungen auf 5.200,00 € pro
Patient:in. Daraus ergeben sich bei einer Behandlung mit Carfilzomib Jahrestherapiekosten in
Hohe von insgesamt 84.053,20 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in Hohe von
insgesamt 60.416,20 € pro Patient:in in den Folgejahren.

Fur Lenalidomid entstehen Arzneimittelkosten in Hohe von 534,70 € pro Patient:in und Jahr.
Es entstehen im 1. Behandlungsjahr pro Patient:in zudem Kosten fur zusatzlich notwendige
GKV-Leistungen in Hohe von 20,90 € und in den Folgejahren in Héhe von 13,20 €. Somit
ergeben flr Lenalidomid Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 555,60 € pro Patient:in
im 1. Behandlungsjahr und in H6he von insgesamt 547,90 € pro Patient:in in den Folgejahren.

Fur Dexamethason fallen Arzneimittelkosten in Hohe von 222,09 €pro Patient:in und Jahr an.

Daraus ergeben sich bei der Behandlung von Carfilzomib in Kombination mit Lenalidomid und
Dexamethason fur die GKV Jahrestherapiekosten in H6he von 84.830,89 € pro Patient:in im
1. Behandlungsjahr und in H6he von 61.186,19 € pro Patient:in in allen Folgejahren.

Carfilzomib (Kyprolis®) in Kombination mit Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Basierend auf den in Abschnitt 3.3.2 ermittelten Angaben zum Jahresverbrauch und der daraus
resultierenden bendtigten Anzahl an Packungen pro Patient:in pro Jahr, belaufen sich die
Arzneimittelkosten fur Carfilzomib pro Patient:in auf 163.524,90 € im 1. Behandlungsjahr und
auf 165.648,60 € in den Folgejahren. Zudem miissen im 1. Behandlungsjahr und in den
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Folgejahren fir sonstige GKV-Leistungen Kosten in Hohe von 7.800,00 € pro Patient:in
berlcksichtigt werden. Daraus ergeben sich bei einer Behandlung mit Carfilzomib pro
Patient:in Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 171.324,90 € im 1. Behandlungsjahr
und in Héhe von insgesamt 173.448,60 € in den Folgejahren.

Fur Dexamethason fallen Arzneimittelkosten in Hohe von 222,09 € pro Patient:in und Jahr an.

Daraus ergeben sich fir Carfilzomib in Kombination mit Dexamethason fur die GKV
Jahrestherapiekosten in Hohe von 171.546,99 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in
Hohe von 173.670,69 € pro Patient:in in allen Folgejahren.

Daratumumab (DARZALEX® 1.800 mg Injektionslosung) in Kombination mit Lenalidomid
(Lenalidomid Abz) und Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Basierend auf den in Abschnitt 3.3.2 ermittelten Angaben zum Jahresverbrauch und der daraus
resultierenden bendtigten Anzahl an Packungen pro Patient:in pro Jahr, belaufen sich die
Arzneimittelkosten fiir Daratumumab auf 136.512,82 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr
und auf 77.159,42 € pro Patient:in in den Folgejahren. Es fallen pro Patient:in auBerdem Kosten
in Hohe von 332,08 € bis 335,22 € fiir zusitzlich notwendige GKV-Leistungen im
1. Behandlungsjahr und in Hohe von 201,98 € bis 204,73 € in den Folgejahren an. Zudem
muissen im 1. Behandlungsjahr fir sonstige GKV-Leistungen Kosten in H6éhe von 2.300,00 €
pro Patient:in beriicksichtigt werden. In den Folgejahren belaufen sich die Kosten fiir sonstige
GKV-Leistungen auf 1.300,00 € pro Patient:in. Daraus ergeben sich bei einer Behandlung mit
Daratumumab Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 139.144,90 € bis 139.148,04 € pro
Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in Héhe von insgesamt 78.661,40 € bis 78.664,15 € pro
Patient:in in den Folgejahren.

Fiur Lenalidomid entstehen Arzneimittelkosten in Hohe von 534,70 € pro Patient:in und Jahr.
Es entstehen im 1. Behandlungsjahr zudem Kosten fiir zusatzlich notwendige GKV-Leistungen
in Hohe von 20,90 € pro Patient:in und in den Folgejahren in Hohe von 13,20 € pro Patient:in.
Somit ergeben sich bei einer Behandlung mit Lenalidomid Jahrestherapiekosten in Hohe von
insgesamt 555,60 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in Hohe von insgesamt 547,90 €
pro Patient:in in den Folgejahren.

Fur Dexamethason fallen Arzneimittelkosten in HOhe von 124,56 € pro Patient:in im
1. Behandlungsjahr und in Hohe von 148,06 € pro Patient:in in den Folgejahren an.

Daraus ergeben sich fir die GKV bei einer Behandlung mit Daratumumab in Kombination mit
Lenalidomid und Dexamethason Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 139.825,06 € bis
139.828,20 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in Hohe von insgesamt 79.357,36 € bis
79.360,11 € pro Patient:in in den Folgejahren.

Daratumumab (DARZALEX® 1.800 mg Injektionslosung) in Kombination mit Bortezomib
(Bortezomib medac) und Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Basierend auf den in Abschnitt 3.3.2 ermittelten Angaben zum Jahresverbrauch und der daraus
resultierenden bendtigten Anzahl an Packungen pro Patient:in pro Jahr, belaufen sich die
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Arzneimittelkosten fiir Daratumumab auf 124.642,14 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr
und auf 77.159,42 € pro Patient:in in den Folgejahren. Es fallen pro Patient:in auBerdem Kosten
in Hohe von 258,05€ bis 261,19 € fir zusitzlich notwendige GKV-Leistungen im
1. Behandlungsjahr und in Hohe von 160,46 € bis 163,21 € in den Folgejahren an. Zudem
mussen im 1. Behandlungsjahr fir sonstige GKV-Leistungen Kosten in Hohe von 2.100,00 €
pro Patient:in berticksichtigt werden. In den Folgejahren belaufen sich die Kosten fiir sonstige
GKV-Leistungen auf 1.300,00 € pro Patient:in. Daraus ergeben sich bei einer Behandlung mit
Daratumumab Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 127.000,19 € bis 127.003,33 € pro
Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in H6he von insgesamt 78.619,88 € bis 78.622,63 € pro
Patient:in in den Folgejahren.

Fur Bortezomib entstehen pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr Arzneimittelkosten in Hohe
von 5.603,52 €. Es fallen pro Patient:in auBerdem Kosten in Héhe von 8,80 € fiir zusatzlich
notwendige GKV-Leistungen im 1. Behandlungsjahr an. Es entstehen im 1. Behandlungsjahr
zudem Kosten fur sonstige GKV-Leistungen in Hohe von 3.200,00 € pro Patient:in. Somit
ergeben sich bei einer Behandlung mit Bortezomib Jahrestherapiekosten in Hhe von insgesamt
8.812,32 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr. In den Folgejahren fallen keine weiteren
Kosten flr Bortezomib an.

Fir Dexamethason fallen Arzneimittelkosten in HOhe von 124,56 € pro Patient:in im
1. Behandlungsjahr an. In den Folgejahren fallen keine weiteren Kosten fiir Dexamethason an.

Daraus ergeben sich fur die GKV bei einer Behandlung mit Daratumumab in Kombination mit
Bortezomib und Dexamethason Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 135.937,07 € bis
135.940,21 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in Hohe von insgesamt 78.619,88 € bis
78.622,63 € pro Patient:in in den Folgejahren.

Daratumumab (DARZALEX® 1.800 mg Injektionsldsung) in Kombination mit
Pomalidomid (IMNOVID®) und Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Basierend auf den in Abschnitt 3.3.2 ermittelten Angaben zum Jahresverbrauch und der daraus
resultierenden bendtigten Anzahl an Packungen pro Patient:in pro Jahr, belaufen sich die
Arzneimittelkosten fiir Daratumumab auf 136.512,82 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr
und auf 77.159,42 € pro Patient:in in den Folgejahren. Es fallen pro Patient:in auBerdem Kosten
in Hohe von 332,08 € bis 335,22 € fiir zusitzlich notwendige GKV-Leistungen im
1. Behandlungsjahr und in Hohe von 201,98 € bis 204,73 € in den Folgejahren an. Zudem
miussen im 1. Behandlungsjahr fur sonstige GKV-Leistungen Kosten in Hohe von 2.300,00 €
pro Patient:in berticksichtigt werden. In den Folgejahren belaufen sich die Kosten fiir sonstige
GKV-Leistungen auf 1.300,00 € pro Patient:in. Daraus ergeben sich bei einer Behandlung mit
Daratumumab Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 139.144,90 € bis 139.148,04 € pro
Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in Hohe von insgesamt 78.661,40 € bis 78.664,15 € pro
Patient:in in den Folgejahren.

Fir Pomalidomid entstehen Arzneimittelkosten in Hohe von 111.053,02 € pro Patient:in und
Jahr. Es entstehen im 1. Behandlungsjahr zudem Kosten fiir zusétzlich notwendige GKV-
Leistungen in Hohe von 20,90 € pro Patient:in und in den Folgejahren in Hohe von 13,20 € pro
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Patient:in. Somit ergeben sich bei einer Behandlung mit Pomalidomid Jahrestherapiekosten in
Hohe von insgesamt 111.073,02 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in H6he von
insgesamt 111.066,22 € pro Patient:in in den Folgejahren.

Fur Dexamethason fallen Arzneimittelkosten in Hohe von 124,56 € pro Patient:in im
1. Behandlungsjahr und von 272,62 € in den Folgejahren an.

Daraus ergeben sich fur die GKV bei einer Behandlung mit Daratumumab in Kombination mit
Pomalidomid und Dexamethason Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 250.343,38 € bis
250.346,52 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in H6he von insgesamt 190.000,24 €
bis 190.002,99 € pro Patient:in in den Folgejahren.

Isatuximab (SARCLISA®) in Kombination mit Pomalidomid (IMNOVID®) und
Dexamethason (Dexamethason TAD®)

Basierend auf den in Abschnitt 3.3.2 Ermittelten Angaben zum Jahresverbrauch und der daraus
resultierenden bendtigten Anzahl an Packungen pro Patient:in pro Jahr, belaufen sich die
Arzneimittelkosten fir Isatuximab auf 85.694,56 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und
auf 79.573,52 € pro Patient:in in den Folgejahren. Es fallen pro Patient:in auBerdem Kosten in
Hohe von 900,34 € bis 903,04 € fiir zusdtzlich notwendige GKV-Leistungen im
1. Behandlungsjahr und in Hohe von 834,09 € bis 836,79 € in den Folgejahren an. Zudem
mussen im 1. Behandlungsjahr fir sonstige GKV-Leistungen Kosten in Hohe von 2.800,00 €
pro Patient:in beriicksichtigt werden. In den Folgejahren belaufen sich die Kosten fiir sonstige
GKV-Leistungen auf 2.600,00 € pro Patient:in. Daraus ergeben sich bei einer Behandlung mit
Isatuximab Jahrestherapiekosten in HOhe von insgesamt 89.394,90 € bis 89.397,60 € pro
Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in Hohe von insgesamt 83.007,61 € bis 83.010,31 € pro
Patient:in in den Folgejahren.

Far Pomalidomid entstehen Arzneimittelkosten in Hohe von 111.053,02 € pro Patient:in und
Jahr. Es entstehen im 1. Behandlungsjahr zudem Kosten fiir zusatzlich notwendige GKV-
Leistungen in H6he von 20,90 € pro Patient:in und in den Folgejahren in Héhe von 13,20 € pro
Patient:in. Somit ergeben sich bei einer Behandlung mit Pomalidomid Jahrestherapiekosten in
Hohe von insgesamt 111.073,92 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in H6he von
insgesamt 111.066,22 € pro Patient:in in den Folgejahren.

Fur Dexamethason fallen Arzneimittelkosten in H6he von 124,56 € pro Patient:in und Jahr an.

Daraus ergeben sich fir die GKV bei einer Behandlung mit Isatuximab in Kombination mit
Pomalidomid und Dexamethason Jahrestherapiekosten in Hohe von insgesamt 200.593,38 € bis
200.596,08 € pro Patient:in im 1. Behandlungsjahr und in Hohe von insgesamt 194.198,39 €
bis 194.201,09 € pro Patient:in in den Folgejahren.
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3.3.6  Angaben zu Versorgungsanteilen

Beschreiben Sie unter Bezugnahme auf die in Abschnitt 3.2.3 dargestellten Daten zur aktuellen
Pravalenz und Inzidenz, welche Versorgungsanteile fur das zu bewertende Arzneimittel
innerhalb des Anwendungsgebiets, auf das sich das vorliegende Dokument bezieht, zu erwarten
sind. Nehmen Sie bei lhrer Begrindung auch Bezug auf die derzeit gegebene
Versorgungssituation mit der zweckmaRigen Vergleichstherapie. Beschreiben Sie insbesondere
auch, welche Patientengruppen wegen Kontraindikationen nicht mit dem zu bewertenden
Arzneimittel behandelt werden sollten. Weiterhin ist zu erldutern, welche Raten an
Therapieabbriichen in den Patientengruppen zu erwarten sind. Im Weiteren sollen bei dieser
Abschatzung auch der Versorgungskontext und Patientenpraferenzen berucksichtigt werden.
Differenzieren Sie nach ambulantem und stationarem Versorgungsbereich. Benennen Sie die
zugrunde gelegten Quellen.

Ide-Cel ist indiziert fir die Behandlung des rezidivierten und refraktaren multiplen Myeloms
bei erwachsenen Patienten, die mindestens zwei vorausgegangene Therapien, einschlieBlich
eines Immunmodulators, eines Proteasominhibitors und eines Anti-CD38-Antikorpers, erhalten
und unter der letzten Therapie eine Krankheitsprogression gezeigt haben (BMS 2024b). Die
ermittelte  GKV-Zielpopulation von Ide-Cel in diesem AWG umfasst 4.875 bis
5.240 Patient:innen (siehe Abschnitte 3.2.3 und 3.2.4).

Ide-Cel ist die erste zugelassene autologe CAR-T-Zelltherapie fur die Behandlung des
rezidivierten und refraktdren Multiplen Myeloms und stellt somit einen innovativen
zielgerichteten Behandlungsansatz fur stark vorbehandelte Patient:innen mit rezidiviertem und
refraktdrem Multiplen Myelom dar. Aufgrund der Neuheit des Therapieansatzes im
rezidivierten und refraktdren Multiplen Myelom, liegen keine Daten zu den
Versorgungsanteilen in der GKV-Zielpopulation vor. Solange keine Kontraindikationen
vorliegen, kommen grundsatzlich kommen alle Patient:innen in der GKV-Zielpopulation fir
eine Behandlung mit Ide-Cel in Frage. Es ist allerdings nicht davon auszugehen, dass alle
Patient:innen im AWG mit Ide-Cel behandelt werden. Zudem ist Ide-Cel gemaéR
Fachinformation zur ausschlieBlichen Verwendung in qualifizierten Behandlungszentren
bestimmt (BMS 2024b).

Kontraindikation:

GemaR Produktinformation von Ide-Cel ist als Kontraindikation eine mogliche Uberempfind-
lichkeit gegenuber dem Wirkstoff oder der sonstigen Inhaltsstoffe (Crystor CS10,
Natriumchlorid, Natriumgluconat, Natriumacetat-Trihydrat, Kaliumchlorid,
Magnesiumchlorid, Wasser fir Injektionszwecke) zu berlcksichtigen. Ebenfalls sind
Kontraindikationen der LDC mit Fludarabin oder Cyclophosphamid zu berlicksichtigen (BMS
2024b). Es liegen keine Daten zu den Anteilen an Patient:innen, fur die eine Kontraindikation
zu berlcksichtigen ist, vor, weshalb die ermittelte GKV-Zielpopulation nicht durch
Kontraindikationen eingeschrénkt wird.
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Therapieabbrche:

Da die Anwendung von Ide-Cel als einmalige Infusion erfolgt, sind Therapieabbriiche bei der
Ermittlung der Versorgungsanteile nicht zu berucksichtigen.

Patient:innenpréaferenzen:

Zudem konnen Préferenzen der Patient:innen oder des arztlichen Fachpersonals beziglich einer
Therapieoption Einfluss auf die GKV-Versorgungsanteile haben. Da derzeit keine Daten zu
Patient:innen- und Arzt:innenpraferenzen vorliegen, ist ein Einbezug dieser in die Berechnung
der Versorgungsanteile nicht moglich.

Beschreiben Sie auf Basis der von Ihnen erwarteten Versorgungsanteile, ob und, wenn ja,
welche Anderungen sich fir die in Abschnitt 3.3.5 beschriebenen Jahrestherapiekosten
ergeben. Benennen Sie die zugrunde gelegten Quellen.

Aufgrund der Neuartigkeit des Behandlungsansatzes im AWG ist keine belastbare
Einschatzung der zu erwartenden Versorgungsanteile maglich.

3.3.7 Beschreibung der Informationsbeschaffung fir Abschnitt 3.3

Erlautern Sie das Vorgehen zur Identifikation der in den Abschnitten 3.3.1 bis 3.3.6 genannten
Quellen (Informationsbeschaffung). Im Allgemeinen sollen deutsche Quellen bzw. Quellen, die
uber die epidemiologische Situation in Deutschland Aussagen erlauben, herangezogen werden.
Weiterhin sind bevorzugt offizielle Quellen zu nutzen. Aktualitat und Repréasentativitat sind bei
der Auswahl zu bertcksichtigen und ggf. zu diskutieren. Sofern erforderlich konnen Sie zur
Beschreibung der Informationsbeschaffung weitere Quellen nennen.

Wenn eine Recherche in offiziellen Quellen oder in bibliografischen Datenbanken durchgefihrt
wurde, sollen Angaben zu den Suchbegriffen, den Datenbanken/ Suchoberflachen, dem Datum
der Recherche nach den Ublichen Vorgaben gemacht werden. Die Ergebnisse der Recherche
sollen dargestellt werden, damit nachvollziehbar ist, welche Daten bzw. Publikationen
berucksichtigt bzw. aus- und eingeschlossen wurden. Sofern erforderlich, kénnen Sie zur
Beschreibung der Informationshbeschaffung weitere Quellen benennen.

Wenn eine (hier optionale) systematische bibliografische Literaturrecherche durchgefihrt
wurde, soll eine vollstandige Dokumentation erfolgen. Die entsprechenden Anforderungen an
die Informationsbeschaffung sollen nachfolgend analog den Vorgaben in Modul 4 (siehe
Abschnitte 4.2.3.2 Bibliografische Literaturrecherche, 4.3.1.1.2 Studien aus der
bibliografischen Literaturrecherche, Anhang 4-A, 4-C) umgesetzt werden.

Alle Angaben wund Berechnungen basieren auf den jeweiligen aktuell gultigen
Fachinformationen des zu bewertenden Arzneimittels sowie der wirtschaftlichsten Packung der
zVT. Alle verwendeten Preis- und Produktinformationen basieren auf den in der Lauer-Taxe
verfigbaren Informationen mit Stand 01.02.2024. Als weitere Grundlagen flr
Preisinformationen werden der EBM (Stand: 3. Quartal 2023) sowie die aktuelle Hilfstaxe des
GKV-Spitzenverbandes herangezogen.
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3.3.8 Referenzliste fir Abschnitt 3.3

Listen Sie nachfolgend alle Quellen (z. B. Publikationen), die Sie in den Abschnitten 3.3.1 bis
3.3.7 angegeben haben (als fortlaufend nummerierte Liste). Verwenden Sie hierzu einen
allgemein gebréuchlichen Zitierstil (z. B. Vancouver oder Harvard). Geben Sie bei
Fachinformationen immer den Stand des Dokuments an.

1. ABDATA Pharma-Daten-Service 2024. Hilfstaxe. Verflgbar unter: https://abdata.de/,
abgerufen am: 01.02.2024.

2. AbZ-Pharma GmbH 2023. Lenalidomid beta 25 mg Hartkapseln: Stand August 2023.
Verfugbar unter: https://www.fachinfo.de/api/public/fachinfo/pdf/023565, abgerufen am:
19.01.2024.

3. Accord Healthcare B.V. 2019. Fachinformation Fludarabin Accord 25 mg/ml Konzentrat
zur Herstellung einer Injektions-/ Infusionslésung: Stand Méarz 2019. Verflgbar unter:
https://www.accord-healthcare.de/sites/default/files/2022-
08/Accord_Fachinformation_Fludarabin.pdf, abgerufen am: 08.03.2024.

4. Amgen GmbH 2023. Fachinformation Kyprolis® 10/30/60 mg Pulver: Stand Dezember
2023. Verflugbar unter: https://www.fachinfo.de/suche/fi/020855, abgerufen am:
08.03.2024.

5. Baxter Holding B.V. 2023. Fachinformation Caelyx pegylated liposomal 2 mg/ml
Konzentrat zur Herstellung einer Infusionslésung: Stand Januar 2023. Caelyx pegylated
liposomal 2 mg/ml. Verflgbar unter:
https://www.fachinfo.de/api/public/fachinfo/pdf/023524, abgerufen am: 08.03.2024.

6. Baxter Oncology GmbH 2021. Fachinformation Endoxan®: Stand Marz 2021. Verfligbar
unter: https://www.fachinfo.de/api/fachinfo/pdf/000728, abgerufen am: 08.03.2024.

7. Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA (BMS) 2021. Dossier zur Nutzenbewertung
gemaR § 35a SGB V. Elotuzumab (EMPLICITI®): Modul 4 B. Stand 30.06.2021.
Verflgbar unter: https://www.g-ba.de/downloads/92-975-
4897/2021_06_30_Modul4B_Elotuzumab.pdf, abgerufen am: 19.01.2024.

8. Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA (BMS) 2023a. Fachinformation EMPLICITI®:
Stand Juni 2023. Verfugbar unter: https://www.fachinfo.de/suche/fi/021088, abgerufen
am: 08.03.2024.

9. Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA (BMS) 2023b. Fachinformation IMNOVID®
Hartkapseln: Stand August 2023. Verfligbar unter:
https://www.fachinfo.de/suche/fi/014845, abgerufen am: 08.03.2024.

10. Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA (BMS) 2024a. Berechnung der
Jahrestherapiekosten von Ide-Cel. Data on file.

11. Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA (BMS) 2024b. Produktinformation ABECMA®
260-500 x 106 Zellen Infusionsdispersion.
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12. Bundesinstitut fur Arzneimittel und Medizinprodukte (BfARM) 2022. Bescheid im
Stufenplanverfahren: Ranitidin. Verfugbar unter:
https://www.bfarm.de/SharedDocs/Risikoinformationen/Pharmakovigilanz/DE/RV_STP/
m-r/ranitidin.html, abgerufen am: 19.01.2024.

13. Celgene GmbH (Celgene) 2019. Dossier zur Nutzenbewertung gemal § 35a SGB V.
Pomalidomid (IMNOVID®): Modul 4A. Stand 06.06.2019. Verfligbar unter:
https://www.g-ba.de/downloads/92-975-3116/2019-06-06_Modul4A_Pomalidomid.pdf,
abgerufen am: 19.01.2024.

14. DGHO Deutsche Gesellschaft fur Hamatologie und medizinische Onkologie (DGHO)
2019. Ranitidin als Pramedikation in der systemischen Tumortherapie. Verfugbar unter:
https://www.dgho.de/publikationen/stellungnahmen/gute-aerztliche-
praxis/versorgungsengpass/ranitidin-versorgungsengpass-10-10-2019.pdf, abgerufen am:
19.12.2023.

15.Du Bois D. und Du Bois E. F. 1989. A formula to estimate the approximate surface area
height and weight be known. Nutrition 5 (5), S. 303-11; discussion 312-3.

16. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) 2019a. Tragende Griinde zum Beschluss des
Gemeinsamen Bundesausschusses tiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-
RL): Anlage XII — Beschlusse uber die Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen
Wirkstoffen nach § 35a SGB V Axicabtagen-Ciloleucel. Verfligbar unter: https://www.g-
ba.de/downloads/40-268-5741/2019-05-02_ AM-RL-XI1_Axicabtagen-Ciloleucel_D-
406_D-416_TrG.pdf, abgerufen am: 19.01.2024.

if

17. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) 2019b. Tragende Griinde zum Beschluss des
Gemeinsamen Bundesausschusses liber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-
RL): Anlage XII — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach 8§ 35a
SGB V Pomalidomid (neues Anwendungsgebiet: Kombinationstherapie Multiples
Myelom): Vom 5. Dezember 2019. Verfligbar unter: https://www.g-ba.de/downloads/40-
268-6198/2019-12-05_AM-RL-XII_Pomalidomid_D-456_TrG.pdf, abgerufen am:
19.01.2024.

18. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) 2020a. Tragende Griinde zum Beschluss des
Gemeinsamen Bundesausschusses tiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-
RL): Anlage XII — Beschlusse Uber die Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen
Wirkstoffen nach § 35a SGB V Tisagenlecleucel Neubewertung nach Fristablauf: Diffus
groRzelliges B-Zell-Lymphom). Verfugbar unter: https://www.g-ba.de/downloads/40-268-
6853/2020-09-17_AM-RL-XII_Tisagenlecleucel DLBCL_D-530_TrG.pdf, abgerufen
am: 19.01.2024.

19. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) 2020b. Tragende Griinde zum Beschluss des
Gemeinsamen Bundesausschusses tiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-
RL): Anlage XII — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a
SGB V Elotuzumab (neues Anwendungsgebiet: Multiples Myelom, Kombination mit
Pomalidomid und Dexamethason): Vom 2. April 2020. Verflgbar unter: https://www.g-
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ba.de/downloads/40-268-6478/2020-04-02_AM-RL-XII_Elotuzumab_D-490_TrG.pdf,
abgerufen am: 19.01.2024.

20. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) 2021a. Tragende Griinde zum Beschluss des
Gemeinsamen Bundesausschusses tiber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM
RL): Anlage XII — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach 8§ 35a
SGB V Autologe Anti-CD19-transduzierte CD3-positive Zellen (Mantelzell-Lymphom,
vorbehandelte Patienten. Verfligbar unter: https://www.g-ba.de/downloads/40-268-
7740/2021-08-05_AM-RL-XII_Autologe-Anti-CD19-transduzierte-CD3-positive-
Zellen_D-633_TrG.pdf, abgerufen am: 19.01.2024.

21. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) 2021b. Tragende Griinde zum Beschluss des
Gemeinsamen Bundesausschusses (iber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie (AM-
RL): Anlage XII — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach 8§ 35a
SGB V: Isatuximab (Multiples Myelom, mind. 2 Vortherapien, Kombination mit
Pomalidomid und Dexamethason). Verfligbar unter: https://www.g-ba.de/downloads/40-
268-7999/2021-11-04 AM-RL-XII_Isatuximab_D-675 TrG.pdf, abgerufen am:
19.01.2024.

22. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) 2022. Tragende Griinde zum Beschluss des
Gemeinsamen Bundesausschusses (iber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie: Anlage
X1l — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a des Funften
Buches Sozialgesetzbuch (SGB V) Daratumumab (Neubewertung nach Fristablauf
(Multiples Myelom, nach mind. 1 Vortherapie, Kombination mit Lenalidomid und
Dexamethason oder mit Bortezomib und Dexamethason)): Vom 15. September 2022.
Verfligbar unter: https://www.g-ba.de/downloads/40-268-8817/2022-09-15 AM-RL-
XI1_Daratumumab_D-812_TrG.pdf, abgerufen am: 19.12.2023.

23. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) 2023a. Niederschrift zum Beratungsgesprach
gemaR 8 8 AM-NutzenV Beratungsanforderung 2022-B-283.

24. Gemeinsamer Bundesausschuss (G-BA) 2023b. Tragende Griinde zum Beschluss des
Gemeinsamen Bundesausschusses liber eine Anderung der Arzneimittel-Richtlinie: Anlage
X1l — Nutzenbewertung von Arzneimitteln mit neuen Wirkstoffen nach § 35a des Funften
Buches Sozialgesetzbuch (SGB V) Ciltacabtagen autoleucel (rezidiviertes / refraktéares
Multiples Myelom, nach mind. 3 Vortherapien). Verfligbar unter: https://www.g-
ba.de/downloads/40-268-9716/2023-08-17_AM-RL-XII_Ciltacabtagen%20autoleucel_D-
919 TrG.pdf, abgerufen am: 19.01.2024.

25. GKV-Spitzenverband 2022. Anlage 3 zum Vertrag tber die Preisbildung fir Stoffe und
Zubereitungen aus Stoffen: Preisbildung fir parenterale Losungen: Stand 15. Februar
2022. Verfugbar unter: https://www.gkv-
spitzenverband.de/media/dokumente/krankenversicherung_1/arzneimittel/rahmenvertraeg
e/hilfstaxe/2022-02-15 Redaktionelle_Gesamtversion_Hilfstaxe_Anlage_3.pdf, abgerufen
am: 19.01.2024.

26. Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) 2017.
Daratumumab (multiples Myelom) — Nutzenbewertung gemaR § 35a SGB V: IQWiG-
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Berichte - Nr. 562. Stand 13.11.2017. Verfugbar unter: https://www.g-
ba.de/downloads/92-975-2047/2017-08-15_Nutzenbewertung-IQWiG_Daratumumab-D-
310.pdf, abgerufen am: 19.01.2024.

27. Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) 2019.
Axicabtagen-Ciloleucel (primar mediastinales grofRzelliges B-Zell-Lymphom) —
Bewertung gemal? § 35a Abs. 1 Satz 11 SGB V Dossierbewertung 29.01.2019 1.0 Auftrag:
G18-19 Version: Stand: I: IQWiG-Berichte - Nr. 716:. Stand 29.01.2019. Verflgbar unter:
https://www.g-ba.de/downloads/92-975-2749/2018-11-01 Bewertung-Therapiekosten-
Patientenzahlen-IQWiG_Axicabtagen-Ciloleucel-D-416.pdf, abgerufen am: 19.01.2024.

28.Janssen-Cilag International NV 2023. Fachinformation Darzalex®1 800 mg
Injektionslosung: Stand Februar 2023. Verfugbar unter:
https://www.fachinfo.de/suche/fi/023056, abgerufen am: 08.03.2024.

29. Kassenadrztliche Bundesvereinigung (KBV) 2023. Einheitlicher Bewertungsmalistab
(EBM): Stand: 1. Quartal 2023. Verfiigbar unter:
https://www.kbv.de/media/sp/EBM_Gesamt_-_Stand_1. Quartal_2023.pdf, abgerufen
am: 19.01.2024.

30. medac GmbH 2021. Fachinformation Bortezomib medac 2,5 mg Pulver zur Herstellung
einer Injektionsldsung: Stand November 2021. Verfugbar unter:
https://lwww.fachinfo.de/api/fachinfo/pdf/022998, abgerufen am: 08.03.2024.

31. Sanofi-Aventis Deutschland GmbH 2023. Fachinformation SARCLISA® 20 mg/ml
Konzentrat zur Herstellung einer Infusioinslosung: Stand Mérz 2023. Verfligbar unter:
https://www.fachinfo.de/suche/fi/022995, abgerufen am: 19.12.2023.

32. Statistisches Bundesamt (Destatis) 2024. Gesundheitszustand und -relevantes Verhalten:
Kérpermalie nach Altersgruppen und Geschlecht: Endergebnisse des Mikrozensus 2021.
Verfugbar unter: https://www.destatis.de/DE/Themen/Gesellschaft-
Umwelt/Gesundheit/Gesundheitszustand-Relevantes-Verhalten/Tabellen/liste-
koerpermasse.ntml#119172, abgerufen am: 19.01.2024.

33. TAD Pharma GmbH 2022. Fachinformation Dexamethason® TAD 20 mg/ - 40 mg
Tabletten: Stand Januar 2022. Verfugbar unter:
https://www.tad.de/media/products/de/rx/gen_pdf/2023/Dexamethason_ TAD_20_mg_und
_40_mg_Tabletten_ 491347 69609 __Stand_Januar_2022.pdf, abgerufen am: 08.03.2024.
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3.4 Anforderungen an eine qualitatsgesicherte Anwendung

3.4.1 Anforderungen aus der Fachinformation

Benennen Sie Anforderungen, die sich aus der Fachinformation des zu bewertenden
Arzneimittels fur eine qualitatsgesicherte Anwendung ergeben. Beschreiben Sie insbesondere
Anforderungen an die Diagnostik, die Qualifikation der Arzte und Arztinnen und des weiteren
medizinischen Personals, die Infrastruktur und die Behandlungsdauer. Geben Sie auch an, ob
kurz- oder langfristige UberwachungsmaBnahmen durchgefihrt werden missen, ob die
behandelnden  Personen oder Einrichtungen fur die Durchfihrung spezieller
NotfallmaBnahmen ausgeriistet sein missen und ob Interaktionen mit anderen Arzneimitteln
oder Lebensmitteln zu beachten sind. Benennen Sie die zugrunde gelegten Quellen.

Die nachfolgenden Information sind der Produktinformation von Ide-Cel (Abecma®)
entnommen (BMS 2024b).

Anforderungen an die Qualifikation der Arzte und Arztinnen und des Weiteren
medizinischen Personals

Die Abecma®-Therapie sollte unter der Leitung und Aufsicht von medizinischem Fachpersonal
eingeleitet und Uberwacht werden, das tber Erfahrung in der Behandlung von hamatologischen
Malignomen verfiigt und das in der Anwendung von Abecma® und im Management von
Patient:innen, die mit Abecma® behandelt werden, geschult ist.

Anforderungen an die Infrastruktur
Abecma® muss in einem qualifizierten Behandlungszentrum angewendet werden.

Vor der Infusion von Abecma® miissen mindestens eine Dosis Tocilizumab zur Anwendung
bei Auftreten eines Zytokin-Freisetzungssyndroms (Cytokine Release Syndrome, CRS) sowie
eine Notfallausriistung verfligbar sein. Das Behandlungszentrum muss innerhalb von
acht Stunden nach jeder vorangegangenen Dosis Zugang zu einer weiteren Dosis Tocilizumab
haben. In dem Ausnahmefall, dass Tocilizumab aufgrund eines Lieferengpasses, der im
Verzeichnis fur Lieferengpasse (shortages catalogue) der Europaischen Arzneimittel-Agentur
aufgefihrt ist, nicht verfugbar ist, missen vor der Infusion geeignete alternative Malinahmen
zur Behandlung des CRS anstelle von Tocilizumab zur Verfligung stehen.

Dosierung und Art der Anwendung

Dosierung

Abecma® ist nur fur die autologe Anwendung bestimmt (siehe Abschnitt 4.4 der
Fachinformation).

Die Behandlung besteht aus einer einzelnen Dosis einer Dispersion mit CAR-positiven

lebensfahigen T-Zellen zur Infusion in einem oder mehreren Infusionsbeuteln. Die Zieldosis
betragt 420 x 10 CAR-positive lebensfahige T-Zellen innerhalb eines Bereichs von 260 bis
500 x 10® CAR-positiven lebensfahigen T-Zellen. Weitere Informationen zur Dosis sind dem
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beiliegenden Infusionsfreigabe-Zertifikat (Release for Infusion Certificate, RfIC) zu
entnehmen. Vorbehandlung (LDC)

Die LDC, bestehend aus Cyclophosphamid 300 mg/m?/Tag i.v. und Fludarabin 30 mg/m?/Tag
i.v., soll Uber drei Tage verabreicht werden. Fur Informationen zur Dosisanpassung bei
eingeschrankter Nierenfunktion siehe die Fachinformationen von Cyclophosphamid und
Fludarabin.

Abecma® ist zwei Tage bis maximal neun Tage nach Abschluss der LDC zu verabreichen. Die
Verfligbarkeit von Abecma® muss vor Beginn der LDC bestétigt sein. Bei einer Verzogerung
der Abecma®-Infusion von mehr als neun Tagen sollten Patient:innen vor dem Erhalt von
Abecma® erneut mit einer LDC behandelt werden, wenn seit der letzten LDC mindestens
vier Wochen verstrichen sind.

Pramedikation

Es wird etwa 30 bis 60 Minuten vor der Infusion von Abecma® eine Pramedikation mit
Paracetamol (500 mg bis 1.000 mg oral) und Diphenhydramin (12,5 mg i.v. oder 25 mg bis
50 mg oral) oder einem anderen Hi-Antihistaminikum empfohlen, um die Mdglichkeit einer
Infusionsreaktion zu reduzieren.

Die prophylaktische Anwendung von systemischen Kortikosteroiden ist zu vermeiden, da die
Anwendung die Aktivitat von Abecma® beeintrachtigen kann. Therapeutische Dosen von
Kortikosteroiden sollten 72 Stunden vor Beginn der LDC und nach der Abecma®-Infusion
vermieden werden, auf3er zur Behandlung von CRS, neurologischen Toxizitdten und anderen
lebensbedrohlichen Notféllen (siehe Abschnitt 4.4 der Fachinformation).

Klinische Beurteilung vor der Infusion

Die Behandlung mit Abecma® sollte bei gewissen Risikopatient:innen aufgeschoben werden
(siehe Abschnitt 4.4 der Fachinformation).

Uberwachung nach der Infusion
* Die Patient:innen sollten fur die ersten zehn Tage nach der Infusion durch das
qualifizierte Behandlungszentrum auf Anzeichen und Symptome eines CRS,
neurologischer Ereignisse und anderer Toxizitaten Uberwacht werden.

* Im Anschluss an die ersten zehn Tage nach der Infusion sollte der oder die Patient:in
nach Ermessen des arztlichen Fachpersonals tiberwacht werden.

* Die Patient:innen sollten angewiesen werden, fir mindestens vier Wochen nach der
Infusion in der Nahe (bis zu zwei Stunden Anfahrt) des qualifizierten
Behandlungszentrums zu bleiben.
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Besondere Patient:innengruppen

Patient:innen mit einer Infektion mit HIV, Hepatitis-B-Virus (HBV) und Hepatitis-C-Virus
(HCV)

Es liegt keine Kklinische Erfahrung bei Patient:innen mit aktiver HIV-, HBV- oder HCV-
Infektion vor. Ein Screening auf HBV-, aktive HIV- und aktive HCV-Infektionen muss vor der
Entnahme der Zellen fir die Herstellung durchgefuhrt werden. Leukapherese-Material von
Patient:innen mit aktiver HIV- oder aktiver HCV-Infektion wird fiir die Abecma®-Herstellung
nicht akzeptiert (siehe Abschnitt 4.4 der Fachinformation).

Altere Patient:innen

Bei Patient:innen im Alter von uber 65 Jahren ist keine Dosisanpassung erforderlich (siehe
Abschnitt 5.1 der Fachinformation).

Kinder und Jugendliche

Die Sicherheit und Wirksamkeit von Abecma® bei Kindern und Jugendlichen unter 18 Jahren
ist nicht erwiesen. Es liegen keine Daten vor.

Art der Anwendung
Abecma® ist nur zur i.v. Anwendung bestimmt.

Anwendung
e Verwenden Sie KEINEN leukozytendepletierenden Filter.

o Stellen Sie sicher, dass Tocilizumab oder — in dem Ausnahmefall, dass Tocilizumab
aufgrund eines Lieferengpasses, der im Verzeichnis fur Lieferengpésse der
Europdischen Arzneimittel-Agentur aufgefuhrt ist, nicht verfugbar ist — geeignete
alternative Behandlungen und die Notfallausriistung vor der Infusion und wahrend der
Erholungsphase zur Verfiigung stehen.

e Ein zentralvendser Zugang kann fiir die Infusion von Abecma® verwendet werden und
wird bei Patient:innen mit schlechtem peripherem Zugang empfohlen.

e Vor der Anwendung ist zu bestatigen, dass die Identitét des oder der Patient:in mit den
eindeutigen Patient:inneninformationen auf dem Abecma®-Infusionsbeutel und den
Begleitunterlagen tbereinstimmt. Ferner ist die Gesamtzahl der zu verwendenden
Infusionsbeutel anhand der patient:innenspezifischen Informationen auf der
Bescheinigung der RfIC zu bestatigen (siehe Abschnitt 4.4 der Fachinformation),

Ausfihrliche Anweisungen zu Zubereitung, Anwendung, MalRnahmen im Falle einer
versehentlichen Exposition und Beseitigung von Abecma®, siehe Abschnitt 6.6 der
Fachinformation.
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Besondere VorsichtsmaRnahmen fur die Beseitigung und sonstige Hinweise zur
Handhabung

VorsichtsmaRnahmen vor/bei der Handhabung bzw. vor/wéhrend der Anwendung des
Arzneimittels

Abecma® muss innerhalb der Einrichtung in geschlossenen, bruchsicheren und austrittsicheren
Behéltnissen transportiert werden.

Dieses Arzneimittel enth&lt menschliche Blutzellen. Angehdrige der Gesundheitsberufe
mussen daher bei der Handhabung von Abecma® angemessene Vorsichtsmanahmen treffen
(Schutzhandschuhe und Schutzbrille tragen), um eine mogliche Ubertragung von
Infektionskrankheiten zu vermeiden.

Vorbereitung vor der Anwendung

Vor der Infusion von Abecma® muss die Ubereinstimmung der Identitat des oder der Patient:in
mit den Patient:innenidentifikatoren auf der/den Abecma®-Kassette(n), dem/den
Infusionsbeutel(n) und der RfIC bestatigt werden. Der Abecma®-Infusionsbeutel darf nicht aus
der Kassette entnommen werden, wenn die Angaben auf dem patient:innenspezifischen Etikett
nicht mit dem oder der vorgesehenen Patient:in Ubereinstimmen. Das Unternehmen muss
unverziglich kontaktiert werden, falls es Abweichungen zwischen den Etiketten und den
Patient:innenidentifikatoren gibt.

Wenn mehr als ein Infusionsbeutel fir die Behandlung erhalten wurde, tauen Sie jeden
Infusionsbeutel einzeln auf. Das Auftauen von Abecma® und die Infusion sollten zeitlich
aufeinander abgestimmt werden. Die Startzeit der Infusion sollte im Voraus bestatigt und mit
dem Auftauen abgestimmt werden, damit Abecma® fiir die Infusion zur Verfligung steht, wenn
der oder die Patient:in bereit ist.

Auftauen

e Entfernen Sie den Abecma®-Infusionsbeutel aus der Kassette und tberpriifen Sie vor
dem Auftauen den Infusionsbeutel auf Beschadigungen des Behéltnisses, wie Briiche
oder Risse. Wenn der Infusionsbeutel beschadigt oder undicht zu sein scheint, darf der
Inhalt nicht infundiert werden und muss geméaR den vor Ort geltenden Richtlinien fir
den Umgang mit Abfall menschlichen Materials entsorgt werden.

e Legen Sie den Infusionsbeutel in einen zweiten sterilen Beutel.

e Tauen Sie Abecma® bei etwa 37 °C auf, indem Sie ein zugelassenes Auftaugerat oder
Wasserbad verwenden, bis im Infusionsbeutel kein Eis mehr sichtbar ist. Mischen Sie
vorsichtig den Inhalt des Beutels, um Klumpen von Zellmaterial aufzuldsen. Wenn
noch sichtbare Zellklumpen vorhanden sind, fahren Sie fort, den Inhalt des Beutels
vorsichtig zu mischen. Kleine Klumpen von Zellmaterial sollten sich durch
vorsichtiges manuelles Mischen auflosen. Abecma® darf vor der Infusion nicht
gewaschen, abzentrifugiert und/oder in einem neuen Medium resuspendiert werden.
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Anwendung

e Fllen Sie vor der Infusion den Schlauch des Infusionssets mit Natriumchlorid-
Injektionslésung 9 mg/mi (0,9 %).

e Infundieren Sie Abecma® innerhalb von einer Stunde nach Beginn des Auftauens per
Schwerkraft mit der maximal tolerierbaren Geschwindigkeit.

e Nachdem der gesamte Inhalt des Infusionsbeutels infundiert wurde, spulen Sie den
Schlauch mit Natriumchlorid-Injektionslésung 9 mg/ml (0,9 %) mit gleicher
Infusionsrate, um sicherzustellen, dass das gesamte Produkt verabreicht wurde.

e Befolgen Sie das gleiche Verfahren fir alle nachfolgenden Infusionsbeutel fur die
ausgewiesene Patientin bzw. den ausgewiesenen Patienten.

Im Falle einer versehentlichen Exposition zu ergreifende MaRnahmen

Im Falle einer versehentlichen Exposition sind die vor Ort geltenden Richtlinien fir den
Umgang mit Material menschlicher Herkunft zu befolgen. Arbeitsflichen und Materialien, die
moglicherweise mit Abecma® in Kontakt gekommen sind, missen mit einem geeigneten
Desinfektionsmittel dekontaminiert werden.

VorsichtsmaBRnahmen fur die Beseitigung des Arzneimittels

Nicht verwendetes Arzneimittel und samtliches Material, das mit Abecma® in Kontakt
gekommen ist (feste und flissige Abfélle), sind gemaR den vor Ort geltenden Richtlinien flr
den Umgang mit Material menschlicher Herkunft als potenziell infektidser Abfall zu behandeln
und zu entsorgen.

Gegenanzeigen

Uberempfindlichkeit gegen den Wirkstoff oder einen der in Abschnitt 6.1 der Fachinformation
genannten sonstigen Bestandteile.

Gegenanzeigen der LDC mussen berucksichtigt werden.

Besondere Warnhinweise und VorsichtsmaRnahmen fur die Anwendung

Ruckverfolgbarkeit

Es mussen die Anforderungen an die Ruckverfolgbarkeit zellbasierter Arzneimittel fir
neuartige Therapien eingehalten werden.. Um die Ruckverfolgbarkeit zu gewahrleisten, sind
die Bezeichnung des angewendeten Arzneimittels, die Chargenbezeichnung und der Name der
oder des behandelten Pateint:in fur einen Zeitraum von 30 Jahren nach dem Verfalldatum des
Produktes auzubewahren.

Autologe Anwendung

Abecma® ist ausschlieRlich zur autologen Anwendung bestimmt und darf unter keinen
Umstanden an andere Patient:innen verabreicht werden. Abecma®darf nicht angewendet
werden, wenn die Angaben auf den Produktetiketten und auf der Bescheinigung der Freigabe
fur die Infusion (RfIC) nicht mit der Identitat des Patienten bzw. der Patientin Gbereinstimmen.
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Rasche Krankheitsprogression

Im Vorfeld der Patient:innenauswahl fiir die Behandlung mit Abecma® sollte das arztliche
Fachpersonal beachten, dass Patient:innen mit zytogenetischen Hochrisiko-Anomalien, R-1SS-
Stadium I11, Vorliegen eines extramedulldren Plasmozytoms oder einer hohen Tumorlast,
insbesondere solche mit einer raschen Krankheitsprogression, ihre Mdglichkeit, eine CAR-T-
Zell-linfusion zu erhalten, beeintrachtigen kénnte (siehe Abschnitt 5.1 der Fachinformation),
und sollten die Briickentherapie optimieren.

Grinde fur einen Aufschub der Behandlung

Aufgrund der Risiken, die mit der Abecma-Behandlung verbunden sind, sollte die Infusion bis
zu 7 Tage aufgeschoben werden, wenn einer der folgenden Befunde bei einer oder einem
Patient:in vorliegt:

» Nicht abgeklungene schwerwiegende unerwiinschte Ereignisse (insbesondere
pulmonale Ereignisse, kardiale Ereignisse oder Hypotonie) einschlief3lich jener, die
nach vorangegangener Chemotherapie aufgetreten sind

» Aktive Infektionen oder entziindliche Erkrankungen (einschlieBlich Pneumonitis,
Myokarditis oder Hepatitis)

» Aktive Graft-versus-Host-Krankheit (graft-versus-host disease, GvWVHD)

Begleiterkrankung

Patient:innen mit aktiver Erkrankung des zentralen Nervensystems (ZNS) oder unzureichender
Nieren-, Leber-, Lungen- oder Herzfunktion sind wahrscheinlich anfélliger flr die Folgen der
nachstehend beschriebenen Nebenwirkungen und erfordern besondere Aufmerksamkeit.

Pathologie des zentralen Nervensystems

Es liegen keine Erfahrungen zur Anwendung von Abecma® bei Patient:innen mit
ZNS-Beteiligung beim Myelom oder anderen vorbestehenden, klinisch relevanten Pathologien
des ZNS vor.

Vorherige allogene Stammzelltransplantation

Aufgrund des potenziellen Risikos, dass Abecma® GvHD verschlechtert, wird nicht empfohlen,
dass Patient:innen innerhalb von vier Monaten nach einer allooSZT Abecma® erhalten. Die
Leukapherese fir die Abecma®-Herstellung sollte mindestens zwolf Wochen nach einer
alloSZT durchgeflhrt werden.

Vorherige Behandlung mit einer Anti-BCMA-Therapie

Es liegen begrenzte Erfahrungen mit Abecma® bei Patient:innen vor, die zuvor eine gegen
BCMA gerichtete Therapie erhielten.

Es liegen begrenzte Erfahrungen mit einer erneuten Behandlung von Patient:innen mit einer
zweiten Dosis Abecma® vor. Das Ansprechen auf eine erneute Behandlung mit Abecma® war
unregelmalig und von kirzerer Dauer im Vergleich zur ersten Behandlung. Bei erneut
behandelten Patient:innen wurden dariber hinaus todliche Verldufe beobachtet.
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Zytokin-Freisetzungssyndrom

CRS, einschlieBlich todlicher oder lebensbedrohlicher Reaktionen, traten nach der Infusion von
Abecma® auf. Bei nahezu allen Patient:innen ist zu einem gewissen Schweregrad ein CRS
aufgetreten. In Klinischen Studien betrug die mediane Zeit bis zum Auftreten des CRS
einen Tag (Spanne : ein bis 17 Tage) (siehe Abschnitt 4.8 der Fachinformation).

Uberwachung und Management des CRS

Ein CRS sollte anhand des klinischen Bildes identifiziert werden. Die Patient:innen sollten
hinsichtlich anderer Ursachen fiir Fieber, Hypoxie und Hypotonie untersucht und behandelt
werden. Es wurde berichtet, dass das CRS mit Befunden von hdmophagozytischer
Lymphobhistiozytose/Makrophagen-Aktivierungssyndrom (HLH/MAS) assoziiert ist und die
Physiologie der Syndrome sich tiberschneiden kann. MAS ist eine potenziell lebensbedrohliche
Situation und die Patient:innen sind engmaschig auf Anzeichen von MAS zu Gberwachen. Die
Behandlung von MAS sollte gemaR den Leitlinien der Behandlungseinrichtung angewendet
werden.

Vor der Infusion von Abecma® muss eine Dosis Tocilizumab pro Patient:in am
Behandlungszentrum vorhanden sein und zur Verabreichung zur Verfligung stehen. Das
Behandlungszentrum muss innerhalb von acht Stunden nach jeder vorangegangenen Dosis
Zugang zu einer weiteren Dosis Tocilizumab haben. In dem Ausnahmefall, dass Tocilizumab
aufgrund eines Lieferengpasses, der im Verzeichnis fur Lieferengpasse der Européischen
Arzneimittel-Agentur aufgefiihrt ist, nicht verfugbar ist, muss das Behandlungszentrum
geeignete alternative MalRnahmen zur Behandlung des CRS anstelle von Tocilizumab zur
Verfugung haben. Die Patient:innen sollten fiir die ersten zehn Tage nach der Infusion von
Abecma® durch das qualifizierte Behandlungszentrum auf Anzeichen und Symptome eines
CRS liberwacht werden. Im Anschluss an die ersten zehn Tage nach der Infusion sollte die oder
der Patient:in nach Ermessen des 4drztlichen Fachpersonals Uberwacht werden. Den
Patient:innen sollte geraten werden, fiir mindestens vier Wochen nach der Infusion in der Néhe
(bis zu zwei Stunden Anfahrt) des qualifizierten Behandlungszentrums zu bleiben und
unverziglich arztliche Hilfe zu suchen, wenn zu irgendeinem Zeitpunkt Anzeichen oder
Symptome eines CRS auftreten sollten.

Bei ersten Anzeichen eines CRS sollte eine Behandlung mit unterstiitzenden Malinahmen,
Tocilizumab oder Tocilizumab und Kortikosteroiden eingeleitet werden, wie in Tabelle 3-19
angegeben. Nach Gabe von Tocilizumab und Kortikosteroiden kann Abecma® weiter
expandieren und persistieren (siehe Abschnitt 4.5 der Fachinformation).

Bei Patient:innen, bei denen CRS auftritt, ist die Herz- und Organfunktion engmaschig zu
uberwachen, bis die Symptome abgeklungen sind. Bei einem schweren oder
lebensbedrohlichen CRS sind eine intensivmedizinische Uberwachung und eine supportive
Therapie in Erwdgung zu ziehen.

Wird bei einem CRS zusétzlich eine neurologische Toxizitat vermutet, sollte die neurologische
Toxizitat gemal den Empfehlungen in Tabelle 3-19 behandelt werden und die Intervention flr
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die beiden Reaktionen ist entsprechend den Tabelle 3-19 und Tabelle 3-20 aggressiver zu
gestalten.

Eine frihzeitige Eskalation der Therapie (d. h. héhere Kortikosteroid-Dosis, alternative Anti-
Zytokin-Wirkstoffe, Anti-T-Zelltherapien) ist bei Patient:innen mit refraktarem CRS innerhalb
von 72 Stunden nach der Infusion von Abecma® empfohlen, das durch anhaltendes Fieber,
Endorgantoxizitat (z. B. Hypoxie, Hypotonie) und/oder HLH/MAS gekennzeichnet ist und
dessen Schweregrad sich innerhalb von 12 Stunden nach den Erstlinien-Interventionen nicht
verbessert.

Tabelle 3-19: Einstufung und Behandlungsleitfaden bei CRS

CRS-Schweregrad? Tocilizumab Kortikosteroide
Schweregrad 1 Bei Auftreten der Symptome nach | -
Symptome erfordern nur eine mindestens 72 Stunden nach der
symptomatische Behandlung Infusion symptomatisch behandeln.
(z. B. Fieber, Ubelkeit, Wenn die Symptome in weniger
Ermudung, Kopfschmerzen, als 72 Stunden nach der Infusion
Myalgie, Unwohlsein). einsetzen und nicht durch

unterstiitzende Mafinahmen allein
kontrolliert werden kdnnen,
Tocilizumab 8 mg/kg i.v. Uber

1 Stunde in Betracht ziehen (nicht

mehr als 800 mg).
Schweregrad 2 Tocilizumab 8 mg/kg i.v. Uber Dexamethason 10 mg i.v. alle 12
moderate Intervention und als 800 mg).
sprechen auf diese an.
Sauerstoffbedarf unter 40 % FiO,
oder Hypotonie, die auf
Flissigkeiten oder einen
Vasopressor in geringer Dosis
anspricht, oder Organtoxizitat
Grad 2.
Schweregrad 3 Tocilizumab 8 mg/kg i.v. tber Dexamethason (z. B. 10 mg i.v. alle
Symptome erfordern eine 1 Stunde verabreichen (nicht mehr | 12 Stunden) verabreichen.
aggressive Intervention und als 800 mg).

sprechen auf diese an.

Fieber, Sauerstoffbedarf groRer
oder gleich 40 % FiO, oder
Hypotonie, die einen
hochdosierten oder mehrere
Vasopressoren erfordert, oder
Organtoxizitat Grad 3 oder
Transaminasenanstieg Grad 4.

Fur Schweregrad 2 und 3:

Bei ausbleibender Besserung innerhalb von 24 Stunden oder bei schneller Progression, wiederholen Sie die
Anwendung von Tocilizumab und eskalieren die Dosis und Haufigkeit von Dexamethason (20 mg i.v. alle 6
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CRS-Schweregrad? Tocilizumab Kortikosteroide

bis 12 Stunden).

Tritt innerhalb von 24 Stunden keine Besserung ein oder ist die Progression weiterhin rasch, wechseln Sie zu
Methylprednisolon 2 mg/kg, gefolgt von 2 mg/kg aufgeteilt auf 4 Mal pro Tag.

Wenn Steroide eingeleitet werden, setzen Sie die Steroide fur mindestens 3 Dosen fort und schleichen diese
Uber maximal 7 Tage aus.

Nach 2 Dosen Tocilizumab ziehen Sie alternative Anti-Zytokin-Wirkstoffe in Betracht.
Uberschreiten Sie nicht mehr als 3 Dosen Tocilizumab innerhalb von 24 Stunden oder 4 Dosen insgesamt.

Schweregrad 4 Tocilizumab 8 mg/kg i.v. Uber Dexamethason 20 mg i.v. alle
Lebensbedrohliche Symptome. 1 Stunde verabreichen (nicht mehr | 6 Stunden verabreichen.
als 800 mg).

Maschinelle Beatmung,
kontinuierliche venovendse
Hémodialyse (CVVHD)
erforderlich oder Organtoxizitét
Grad 4 (ausgenommen
Transaminasenanstieg).

Fur Schweregrad 4:

Nach 2 Dosen Tocilizumab ziehen Sie alternative Anti-Zytokin-Wirkstoffe in Betracht. Uberschreiten Sie
nicht 3 Dosen Tocilizumab innerhalb von 24 Stunden oder 4 Dosen insgesamt.

Tritt innerhalb von 24 Stunden keine Besserung ein, ziehen Sie Methylprednisolon (1 bis 2 g, Wiederholung
alle 24 Stunden, wenn erforderlich; Ausschleichen geméaR klinischer Indikation) oder Anti-T-Zelltherapien
wie Cyclophosphamid 1,5 g/m? oder andere in Betracht.

a: Lee 2014

Abkiirzungen: CRS: Zytokin-Freisetzungssyndrom (Cytokine Release Syndrom); CVVHD: Kontinuierliche
venovendse Hdmodialyse (Continuous Veno-Venous Hemodialysis); FiO,: Inspiratorische Sauerstofffraktion
(Fraction of Inspired Oxygen); i.v.: Intravends;

Neurologische Nebenwirkungen

Nach der Behandlung mit Abecma® traten neurologische Toxizitaten wie Aphasie und
Enzephalopathie, die moglicherweise schwerwiegend oder lebensbedrohlich sein kénnen, auf.
Die mediane Zeit bis zum Auftreten des ersten Ereignisses von Neurotoxizitét betrug drei Tage
(Spanne: 1 bis 317 Tage; ein:e Patient:in entwickelte an Tag 317 eine Enzephalopathie als
Folge einer Verschlechterung einer Pneumonie und einer durch Clostridium difficile
ausgeldsten Kolitis). Es wurde auch von Parkinsonismus Grad-3 mit verzogertem Auftreten
berichtet. Eine neurologische Toxizitat kann gleichzeitig mit CRS nach dem Abklingen von
CRS oder ohne CRS auftreten (siehe Abschnitt 4.8 der Fachinformation).

Uberwachung und Behandlung von neurologischen Toxizitaten

Die Patient:innen sollten fiir die ersten zehn Tage nach der Infusion von Abecma® durch das
qualifizierte Behandlungszentrum auf Anzeichen und Symptome neurologischer Toxizitaten
uberwacht werden. Im Anschluss an die ersten zehn Tage nach der Infusion sollten die
Patient:innen nach Ermessen des drztlichen Fachpersonals Uberwacht werden. Den
Patient:innen sollte geraten werden, fiir mindestens vier Wochen nach der Infusion in der Nahe
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(bis zu zwei Stunden Anfahrt) des qualifizierten Behandlungszentrums zu bleiben und
unverziglich arztliche Hilfe zu suchen, wenn zu irgendeinem Zeitpunkt Anzeichen und
Symptome neurologischer Toxizitaten auftreten sollten.

Wenn eine neurologische Toxizitdt vermutet wird, ist diese gemal den Empfehlungen in
Tabelle 3-20 zu behandeln. Andere Ursachen von neurologischen Symptomen missen
ausgeschlossen werden. Eine intensivmedizinische supportive Therapie sollte flr schwere oder
lebensbedrohliche neurologische Toxizitaten bereitgestellt werden.

Wird bei einer neurologischen Toxizitat zusatzlich ein CRS vermutet, sollte dieses gemal den
Empfehlungen in Tabelle 3-19 behandelt und die Intervention der beiden Reaktionen
entsprechend den Empfehlungen in Tabelle 3-19 und Tabelle 3-20 aggressiver gestaltet werden.

Tabelle 3-20: Einstufung und Behandlungsleitfaden fiir neurologische Toxizitaten

Schweregrad der Kortikosteroide und Antikonvulsiva

neurologischen

Toxizitat?

Schweregrad 1 Nicht sedierende Antikonvulsiva (z. B. Levetiracetam) zur VVorbeugung von

Leicht oder Krampfanfallen initiieren.

asymptomatisch. Wenn diese mindestens 72 Stunden nach der Infusion auftreten, den Patient:innen
beobachten.

Wenn diese in weniger als 72 Stunden nach der Infusion auftreten und die Symptome
durch unterstiitzende Mainahmen allein nicht kontrolliert werden kénnen,
Dexamethason 10 mg i.v. alle 12 bis 24 Stunden fiir 2 bis 3 Tagen in Betracht ziehen.

Schweregrad 2 Nicht sedierende Antikonvulsiva (z. B. Levetiracetam) zur VVorbeugung von
Moderat. Krampfanfallen initiieren.

Dexamethason 10 mg i.v. alle 12 Stunden flr 2 bis 3 Tage oder langer bei
anhaltenden Symptomen initiieren. Bei einer gesamten Steroidexposition von mehr
als 3 Tagen Ausschleichen in Betracht ziehen. Steroide werden bei isolierten
Kopfschmerzen Grad 2 nicht empfohlen.

Wenn nach 24 Stunden keine Verbesserung eintritt oder wenn sich die neurologische
Toxizitéat verschlechtert, die Dosis und/oder Haufigkeit von Dexamethason auf bis zu
maximal 20 mg i.v. alle 6 Stunden erhéhen.

Schweregrad 3 Nicht sedierende Antikonvulsiva (z. B. Levetiracetam) zur VVorbeugung von

Schwer oder Krampfanfallen initiieren.

medizinisch Dexamethason 10 bis 20 mg i.v. alle 8 bis 12 Stunden initiieren. Steroide werden bei
bedeutsam, aber nicht | isolierten Kopfschmerzen Grad 3 nicht empfohlen.

unmittelbar Wenn nach 24 Stunden keine Verbesserung eintritt oder wenn sich die neurologische
lebensbedrohlich; Toxizitat verschlechtert, auf Methylprednisolon eskalieren (2 mg/kg
Hosgltallsmrung oder | |njtialaufsattigungsdosis, gefolgt von 2 mg/kg aufgeteilt auf 4 Mal taglich:;
Verlangerung des Ausschleichen innerhalb von 7 Tagen).

Aufenthalts;

Wenn ein zerebrales Odem vermutet wird, Hyperventilation und hyperosmolare
Therapie in Betracht ziehen. Hochdosiertes Methylprednisolon (1 bis 2 g,
Wiederholung alle 24 Stunden, wenn erforderlich; Ausschleichen gemaB klinischer
Indikation) und Cyclophosphamid 1,5 g/m? verabreichen.

invalidisierend.
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Schweregrad der Kortikosteroide und Antikonvulsiva

neurologischen

Toxizitat?

Schweregrad 4 Nicht sedierende Antikonvulsiva (z. B. Levetiracetam) zur VVorbeugung von
Lebensbedrohlich. Krampfanfallen initiieren.

Dexamethason 20 mg i.v. alle 6 Stunden initiieren.

Wenn nach 24 Stunden keine Verbesserung eintritt oder wenn sich die neurologische
Toxizitat verschlechtert, auf hochdosiertes Methylprednisolon eskalieren (1 bis 2 g,
Wiederholung alle 24 Stunden, wenn erforderlich; Ausschleichen gemaR klinischer
Indikation). Cyclophosphamid 1,5 g/m? in Betracht ziehen.

Wenn ein zerebrales Odem vermutet wird, Hyperventilation und hyperosmolare
Therapie in Betracht ziehen. Hochdosiertes Methylprednisolon (1 bis 2 g,
Wiederholung alle 24 Stunden, wenn erforderlich; Ausschleichen gemal? klinischer
Indikation) und Cyclophosphamid 1,5 g/m? verabreichen.

a: Kriterien der NCI CTCAE V.4 zur Einstufung der neurologischen Toxizitéten.

Abkiirzungen: i.v.: Intravends; NCI: National Cancer Institute; CTCAE: Common Terminology Criteria for
Adverse Events

Langer anhaltende Zytopenien

Bei den Patient:innen kénnen langer anhaltende Zytopenien fir mehrere Wochen nach der LDC
und der Infusion von Abecma® auftreten (siehe Abschnitt 4.8 der Fachinformation). Das
Blutbild sollte vor und nach der Infusion von Abecma® tiberwacht werden. Zytopenien sollten
mit einem myeloischen Wachstumsfaktor und Bluttransfusionen gemaR den Leitlinien der
Behandlungseinrichtung behandelt werden.

Infektionen und febrile Neutropenie

Abecma® darf nicht bei Patient:innen mit aktiven Infektionen oder entziindlichen Erkrankungen
verabreicht werden. Schwere Infektionen, einschlieBlich lebensbedrohlicher oder tddlicher
Infektionen, traten bei Patient:innen nach Gabe von Abecma® auf (siehe Abschnitt 4.8 der
Fachinformation). Die Patient:innen sollten vor und nach der Infusion von Abecma® auf
Anzeichen und Symptome einer Infektion Gberwacht und entsprechend behandelt werden.
Prophylaktische, vorbeugende und/oder therapeutische Antimikrobiotika sollten gemaR den
Leitlinien der Behandlungseinrichtung verabreicht werden.

Bei Patient:innen wurde nach der Infusion von Abecma® eine febrile Neutropenie beobachtet
(siehe Abschnitt 4.8 der Fachinformation), die mit einem CRS einhergehen kann. Bei einer
febrilen Neutropenie sollte die Infektion untersucht und je nach medizinischer Indikation mit
Breitbandantibiotika, Flussigkeitszufuhr und anderen unterstiitzenden MalRnahmen behandelt
werden.

Virusreaktivierung

Nach Anwendung von Abecma® trat eine Zytomegalievirus (Cytomegalovirus, CMV)-
Infektion auf, die Pneumonie und Tod zur Folge hatte (siehe Abschnitt 4.8 der
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Fachinformation). Patient:innen sollten auf CMV-Infektion Uberwacht und gemaR klinischen
Leitlinien behandelt werden.

Eine HBV-Reaktivierung, die in einigen Fallen zu fulminanter Hepatitis, Leberinsuffizienz und
Tod flhrte, kann bei Patient:innen auftreten, die mit gegen Plasmazellen gerichteten
Arzneimitteln behandelt werden (siehe Abschnitt 4.8 der Fachinformation).

Ein Screening auf eine CMV-, HBV-, aktive HIV- und aktive HCV-Infektion muss vor der
Entnahme der Zellen fir die Herstellung durchgefiihrt werden (siehe Abschnitt 4.2 der
Fachinformation).

Hypogammaglobulindmie

Bei Patient:innen, die mit Abecma® behandelt werden, kdnnen eine Plasmazellaplasie und
Hypogammaglobulindmie auftreten (siehe Abschnitt 4.8 der Fachinformation). Ig-Spiegel
sollten nach der Behandlung mit Abecma® (berwacht und gemaR den Leitlinien der
Behandlungseinrichtung behandelt werden, einschlieBlich Vorkehrungen gegen Infektionen,
Antibiotika- oder antivirale Prophylaxe und Immunglobulin-Substitutionstherapie.

Sekundére Malignome

Patient:innen, die mit Abecma® behandelt werden, kénnen sekundére Malignome entwickeln.
Die Patient:innen sollten lebenslang auf sekundare Malignome tiberwacht werden. Fiir den Fall,
dass ein sekundares Malignom mit T-Zell-Ursprung auftritt, sollte das Unternehmen fir
Anweisungen zur Entnahme von Patient:innenproben zu Untersuchungszwecken kontaktiert
werden.

Uberempfindlichkeitsreaktionen

Bei der Infusion von Abecma® kdnnen allergische Reaktionen auftreten. Schwerwiegende
Uberempfindlichkeitsreaktionen, einschlieRlich Anaphylaxie, konnen moglicherweise auf
Dimethylsulfoxid (DMSO), einen Bestandteil von Abecma®, zuriickzufiihren sein.
Patient:innen, die vorher noch nicht DMSO ausgesetzt waren, sollten engmaschig tberwacht
werden. Die Vitalwerte (Blutdruck, Herzfrequenz und Sauerstoffsattigung) und das Auftreten
etwaiger Symptome mussen vor Infusionsbeginn, etwa alle zehn Minuten wéhrend der Infusion
und stiindlich in den drei Stunden nach der Infusion tiberwacht werden.

Ubertragung eines Infektionserregers

Obwohl Abecma auf Sterilitdt und Mykoplasmen getestet wurde, besteht ein Risiko fiir die
Ubertragung von Infektionserregern. Angehorige von Gesundheitsberufen, die Abecma®
anwenden, sollten daher die Patient:innen nach der Behandlung auf Anzeichen und Symptome
von Infektionen tberwachen und bei Bedarf entsprechend behandeln.

Interferenz mit virologischen Tests

Aufgrund begrenzter und kurzer Abschnitte identischer genetischer Informationen zwischen
dem zur Herstellung von Abecma verwendeten lentiviralen Vektor und HIV kann das Ergebnis
in einigen HIV-Nukleinsauretests (Nucleic Acid Test, NAT) falschpositiv ausfallen.
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Spende von Blut, Organen, Gewebe und Zellen

Patient:innen, die mit Abecma® behandelt werden, diirfen kein Blut, keine Organe, kein
Gewebe und keine Zellen fir eine Transplantation spenden.

Langzeitnachbeobachtung

Die Patient:innen werden voraussichtlich in einem Register aufgenommen, um die langfristige
Sicherheit und Wirksamkeit von Abecma® zu erméglichen.

Sonstige Bestandteile

Dieses Arzneimittel enthalt bis zu 33 mmol (752 mg) Natrium pro Dosis, entsprechend 37,6 %
der von der WHO fir einen Erwachsenen empfohlenen maximalen taglichen Natriumaufnahme
von 2 g.

Dieses Arzneimittel enth&lt bis zu 7 mmol (274 mg) Kalium pro Dosis. Dies sollte bei
Patient:innen bertcksichtigt werden, die an eingeschrankter Nierenfunktion leiden oder eine
kontrollierte Kalium-Di&t (Diat mit niedrigem Kaliumgehalt) einhalten missen.

Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln und sonstige Wechselwirkungen
Es wurden keine Studien zur Erfassung von Wechselwirkungen durchgefunhrt.

Die gleichzeitige Anwendung von Wirkstoffen, die die T-Zell-Funktion hemmen, wurde nicht
explizit untersucht. Die gleichzeitige Anwendung von Wirkstoffen, die die T-Zell-Funktion
stimulieren, wurde nicht untersucht und die Wirkungen sind nicht bekannt.

Anwendung von Tocilizumab oder Siltuximab und Kortikosteroiden

Einige Patient:innen bendtigten Tocilizumab oder Siltuximab und/oder Kortikosteroide fiir die
Behandlung von CRS (siehe Abschnitt 4.8 der Fachinformation). Die Anwendung von
Tocilizumab oder Siltuximab und/oder Kortikosteroiden zur Behandlung von CRS trat h&ufiger
bei Patient:innen mit groRerer zellularer Expansion auf.

In der KarMMa-3-Studie wiesen Patient:innen mit CRS, die mit Tocilizumab oder Siltuximab
behandelt wurden, hohere zelluldare Abecma-Expansionswerte auf, was anhand einer 3,1 fach
und 2,9 fach htheren medianen Cmax (N = 156) bzw. AUCrag 0-28 (N = 155) gemessen wurde
im Vergleich zu Patient:innen, die Tocilizumab oder Siltuximab nicht erhielten (N = 64 fir Cpmax
und N =63 flir AUCrag0-28). Patient:innen mit CRS, die mit Kortikosteroiden behandelt wurden,
hatten hohere zelluldre Abecma-Expansionswerte, was anhand einer 2,3 fach und 2,4 fach
hoheren medianen Cmax (N = 60) bzw. AUCrqg 0-28 (N = 60) gemessen wurde im Vergleich zu
Patient:innen, die keine Kortikosteroide erhielten (N = 160 fur Cmax und N = 158 flr AUCrag o-

28).

Ahnlich in der KarMMa-Studie wiesen Patient:innen mit CRS, die mit Tocilizumab behandelt
wurden, héhere zellulare Abecma®-Expansionswerte auf, was anhand eines 1,4-fach und 1,6-
fach hoheren medianen Cmax (N = 66) bzw. Flache unter der Kurve (Area under the Curve,
AUC)T1ag0-28 (N = 65) gemessen wurde im Vergleich zu Patient:innen, die Tocilizumab nicht
erhielten (N =61 fir Cmax und N =60 fir AUCrago0-2¢). Patient:innen mit CRS, die mit
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Kortikosteroiden behandelt wurden, wiesen hohere zellulare Abecma®-Expansionswerte auf,
was anhand eines 1,7-fach und 2,2-fach hoheren medianen Cmax (N = 18) bzw. AUCrag 028
(N =18) gemessen wurde im Vergleich zu Patient:innen, die Kortikosteroide erhielten
(N =109 fur Cmax und N = 107 fir AUCrago-28).

Lebendimpfstoffe

Die Sicherheit einer Immunisierung mit viralen Lebendimpfstoffen wahrend oder nach der
Behandlung mit Abecma® wurde nicht untersucht. Als Vorsichtsmalnahme wird fir
mindestens sechs Wochen vor Beginn einer LDC, wahrend der Behandlung mit Abecma® und
bis zur immunologischen Wiederherstellung nach der Behandlung eine Impfung mit
Lebendimpfstoffen nicht empfohlen.

Fertilitdt, Schwangerschaft und Stillzeit

Frauen im gebarfahigen Alter/Empféangnisverhiitung bei Mannern und Frauen

Vor Beginn der Abecma®-Therapie muss bei Frauen im gebarfahigen Alter der
Schwangerschaftsstatus mithilfe eines Schwangerschaftstests erhoben werden.

Informationen Uber die Notwendigkeit fir eine zuverldssige Empféngnisverhiitung bei
Patientinnen, die die Chemotherapie zur Lymphozytendepletion erhalten, sind in den
Fachinformationen fiir Fludarabin und Cyclophosphamid enthalten.

Es gibt keine ausreichenden Daten zur Exposition, um eine Empfehlung bezliglich der Dauer
der Empféangnisverhitung nach der Behandlung mit Abecma® zu geben.

Schwangerschaft

Bisher liegen keine Erfahrungen mit der Anwendung von Ide-Cel bei Schwangeren vor. Es
wurden keine tierexperimentellen Studien zur Reproduktions- und Entwicklungstoxizitat mit
Ide-Cel durchgefuhrt, um zu beurteilen, ob die Anwendung bei einer Schwangeren schédlich
fur den Fotus sein kann (siehe Abschnitt 5.3 der Fachinformation).

Es ist nicht bekannt, ob lde-Cel potenziell auf den FOtus Ubergehen kann. Falls die
transduzierten Zellen die Plazenta passieren, kénnen sie basierend auf dem Wirkmechanismus
zu einer fotalen Schadigung fihren, einschlieflich einer Plasmazellaplasie und
Hypogammaglobulinamie. Die Anwendung von Abecma® wéhrend der Schwangerschaft und
bei Frauen im gebarfahigen Alter, die nicht verhiiten, wird nicht empfohlen. Schwangere sollten
hinsichtlich der potenziellen Risiken flr den Fotus beraten werden. Eine Schwangerschaft nach
der Abecma®-Therapie ist mit dem behandelnden arztlichen Fachpersonal zu besprechen.

Bei Neugeborenen von mit Abecma® behandelten Miittern sollte die Untersuchung der Ig-
Spiegel in Erwagung gezogen werden.
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Stillzeit

Es ist nicht bekannt, ob Ide-Cel-Zellen in die Muttermilch oder auf das gestillte Kind
ubergehen. Ein Risiko fur das gestillte Kind kann nicht ausgeschlossen werden. Stillende
Frauen sollten iber das potenzielle Risiko fiir das gestillte Kind informiert werden.

Fertilitat

Es liegen keine Daten zu den Auswirkungen von Ide-Cel auf die Fertilitat vor. Es wurden keine
tierexperimentellen Studien zur Untersuchung der Auswirkungen von Ide-Cel auf die
mannliche und weibliche Fertilitat durchgefunhrt.

Auswirkungen auf die Verkehrstiichtigkeit und die Fahigkeit zum Bedienen von
Maschinen

Abecma® kann groRen Einfluss auf die Verkehrstlchtigkeit und die Fahigkeit zum Bedienen
von Maschinen haben.

Aufgrund des Potenzials fir neurologische Nebenwirkungen bei Abecma®, einschlieRlich
veranderter Geisteszustand oder Krampfanfalle, sollten Patient:innen, die Abecma® erhalten,
nach der Infusion von Abecma® fiir mindestens acht Wochen oder bis zum Abklingen
neurologischer Nebenwirkungen vom Fuhren eines Fahrzeugs oder dem Bedienen schwerer
oder potenziell gefahrlicher Maschinen absehen.

Besondere VorsichtsmalRnahmen fir die Aufbewahrung

Abecma® ist in der Dampfphase von fliissigem Stickstoff (< -130 °C) zu lagern und muss im
gefrorenen Zustand bleiben, bis die oder der Patient:in fur die Behandlung bereit ist, um
sicherzustellen, dass lebensfahige Zellen fiir die Gabe an den Patient:innen zur Verfligung
stehen. Aufgetautes Arzneimittel darf nicht wieder eingefroren werden.

Aufbewahrungsbedingungen nach Auftauen des Arzneimittels, siehe Abschnitt 6.3 der
Fachinformation.

Beschreiben Sie, ob fur Patientengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen
abweichende Anforderungen als die zuvor genannten bestehen und, wenn ja, welche dies sind.

Fur Patient:innengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen bestehen keine
abweichenden Anforderungen.

3.4.2 Bedingungen fur das Inverkehrbringen

Benennen Sie Anforderungen, die sich aus Annex Ilb (Bedingungen der Genehmigung fir das
Inverkehrbringen) des European Assessment Reports (EPAR) des zu bewertenden Arzneimittels
far eine qualitatsgesicherte Anwendung ergeben. Benennen Sie die zugrunde gelegten Quellen.

Es handelt sich bei Ide-Cel um ein Arzneimittel, das einer eingeschrankten &rztlichen
Verschreibung unterliegt (EMA 2024).
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Beschreiben Sie, ob fur Patientengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen
abweichende Anforderungen als die zuvor genannten bestehen und, wenn ja, welche dies sind.

Fur Patient:innengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen bestehen keine
abweichenden Anforderungen.

3.4.3 Bedingungen oder Einschrankungen fur den sicheren und wirksamen Einsatz
des Arzneimittels

Sofern im zentralen Zulassungsverfahren fur das zu bewertende Arzneimittel ein Annex 1V
(Bedingungen oder Einschrankungen fiir den sicheren und wirksamen Einsatz des
Arzneimittels, die von den Mitgliedsstaaten umzusetzen sind) des EPAR erstellt wurde,
benennen Sie die dort genannten Anforderungen. Benennen Sie die zugrunde gelegten Quellen.

Der European Public Assessment Report (EPAR) liegt zum Zeitpunkt der Einreichung noch
nicht vor. Es bestehen jedoch keine weiteren Anforderungen.

Beschreiben Sie, ob fur Patientengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen
abweichende Anforderungen als die zuvor genannten bestehen und, wenn ja, welche dies sind.

Fur Patient:innengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen bestehen keine
abweichenden Anforderungen.

3.4.4 Informationen zum Risk-Management-Plan

Benennen Sie die vorgeschlagenen Mafinahmen zur Risikominimierung (,,proposed risk
minimization activities ), die in der Zusammenfassung des EU-Risk-Management-Plans
beschrieben und im European Public Assessment Report (EPAR) veroffentlicht sind. Machen
Sie auch Angaben zur Umsetzung dieser Malinahmen. Benennen Sie die zugrunde gelegten
Quellen.

Im Risk-Management-Plan (RMP) werden folgende Sicherheitsbedenken beschrieben (BMS
20244a):

e Als wichtige identifizierte Risiken werden das CRS, die neurologische Toxizitat,
Zytopenien, Hypogammaglobulindmie und Infektionen benannt.

e Als wichtige potenzielle Risiken werden sekundére Malignome, das Tumor-Lyse-
Syndrom, Verschlechterung der GvHD, Erzeugung eines replikationskompetenten
Lentivirus und Immunogenitat benannt.
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e Inder Rubrik fehlende Informationen werden die Auswirkungen auf Schwangerschaft
und Laktation, Langzeitsicherheit und Sicherheit bei dlteren Patient:innen (> 75 Jahre)

genannt.

Tabelle 3-21 zeigt die im RMP beschriebenen Malinahmen zur Risikominimierung (BMS

2024a).

Tabelle 3-21: MalRnahmen zur Risikominimierung

Sicherheits-
bedenken

Routinemalinahmen zur Risikominimierung

Zusatzliche MalRnahmen zur
Risikominimierung

Wichtige identifizierte Risiken

Zytokin-
Freisetzungssyndrom

Routinemalinahmen zur Risikominimierung:

Aufnahme in die Fachinformation
Abschnitte 4.2 und 4.4 sowie Aufnahme in die
Gebrauchsinformation Abschnitte 2 und 3:

Beschreibung von Warnhinweisen,
Empfehlungen und MalRnahmen

Aufnahme in die Fachinformation Abschnitt 4.8
sowie Aufnahme in die Gebrauchsinformation
Abschnitt 4:

Auflistung als Nebenwirkung

Ide-Cel wird von einem Angehdrigen der
Heilberufe verabreicht.

Zusatzliche MalRnahmen zur
Risikominimierung:
Schulungsprogramm fir

Angehorige der Heilberufe und
Patient:innen

Programm fiir die kontrollierte
Distribution

Zusatzliche
PharmakovigilanzmaBnahmen:
Nicht-interventionelle

Unbedenklichkeitsprifung nach
der Zulassung (BB2121-MM-006)

Neurologische

Routinemalinahmen zur Risikominimierung:

Zusatzliche MaRnahmen zur

Toxizitat Aufnahme in die Fachinformation Risikominimierung:
Abschnitte 4.2, 4.4 und 4.7 sowie Aufnahme in | Schulungsprogramm fir
die Gebrauchsanweisung Abschnitt 2: Angehdrige der Heilberufe und
Beschreibung von Warnhinweisen, Patient:innen
Empfehlungen und MaRnahmen Programm fir die kontrollierte
Aufnahme in die Fachinformation Abschnitt 4.8 | Distribution
sowie Aufnahme in die Gebrauchsinformation | Zuséatzliche
Abschnitt 4: Pharmakovigilanzmafnahmen:
Auflistung als Nebenwirkung Nicht-interventionelle
Ide-Cel wird von einem Angehérigen der Unbedenklichkeitsprafung nach
Zytopenien RoutinemalRnahmen zur Risikominimierung: | Zusatzliche Malinahmen zur
Aufnahme in die Fachinformation Abschnitt 4.4 | Risikominimierung:
sowie Aufnahme in die Gebrauchsinformation | Keine
Abschnitte 2 und 4: Zusitzliche
Beschreibung von Warnhinweisen, Pharmakovigilanzmafnahmen:
Empfehlungen und Manahmen Nicht-interventionelle
Aufnahme in die Fachinformation Abschnitt 4.8 | Unbedenklichkeitspriifung nach
sowie Aufnahme in die Gebrauchsinformation | der Zulassung (BB2121-MM-006)
Abschnitt 4:
Auflistung als Nebenwirkung
Ide-Cel wird von einem Angehdrigen der
Heilberufe verabreicht.
Hypogamma- RoutinemalRnahmen zur Risikominimierung: | Zusatzliche Malinahmen zur
globulindmie Risikominimierung:
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Sicherheits- Routinemalinahmen zur Risikominimierung | Zusétzliche MaRnahmen zur
bedenken Risikominimierung
Aufnahme in die Fachinformation Keine
Abschnitte 4.4 und 4.6: Zusitzliche
Beschreibung von Warnhinweisen, Pharmakovigilanzmanahmen:
Empfehlungen und MaBnahmen Nicht-interventionelle
Aufnahme in die Fachinformation Abschnitt 4.8 | Unbedenklichkeitspriifung nach
sowie Aufnahme in die Gebrauchsinformation | der Zulassung (BB2121-MM-006)
Abschnitt 4:
Auflistung als Nebenwirkung
Ide-Cel wird von einem Angehdrigen der
Heilberufe verabreicht.
Infektionen RoutinemalRnahmen zur Risikominimierung: | Zusatzliche MaRnahmen zur

Aufnahme in die Fachinformation
Abschnitte 4.2 und 4.4 sowie Aufnahme in die
Gebrauchsinformation Abschnitte 2, 3 und 4:

Beschreibung von Warnhinweisen,
Empfehlungen und MaBnahmen

Aufnahme in die Fachinformation Abschnitt 4.8
sowie Aufnahme in die Gebrauchsinformation
Abschnitt 4:

Auflistung als Nebenwirkung

Ide-Cel wird von einem Angehdrigen der
Heilberufe verabreicht.

Risikominimierung:
Schulungsprogramm fir
Angehdrige der Heilberufe
(Koordinierung des Auftauvorgang
sowie der Infusion von Ide-Cel)

Programm fiir die kontrollierte
Distribution

Zusétzliche
Pharmakovigilanzmafnahmen:
Nicht-interventionelle
Unbedenklichkeitsprifung nach
der Zulassung (BB2121-MM-006)

Wichtige potenzielle Risiken

Sekundare
Malignome

Routinemalinahmen zur Risikominimierung:
Aufnahme in die Fachinformation

Abschnitt 4.4:

Beschreibung von Warnhinweisen,
Empfehlungen und MaRnahmen

Ide-Cel wird von einem Angehdrigen der
Heilberufe verabreicht.

Zusatzliche Malinahmen zur
Risikominimierung:
Keine

Zusatzliche
Pharmakovigilanzmanahmen:

Nicht-interventionelle
Unbedenklichkeitsprifung nach
der Zulassung (BB2121-MM-006)

Langzeitbeobachtungsstudie
(GC-LTFU-001)

Transgene-Assay-Test-Service von
sekundéren Malignomen ggf. mit
Analyse der Insertionsstelle

Tumorlysesyndrom

Routinemalinahmen zur Risikominimierung:

Ide-Cel wird von einem Angehdrigen der
Heilberufe verabreicht.

Zusétzliche MaRnahmen zur
Risikominimierung:

Keine

Zusétzliche
Pharmakovigilanzmafnahmen:

Nicht-interventionelle
Unbedenklichkeitsprifung nach
der Zulassung (BB2121-MM-006)

Verschlechterung der
Graft-versus-Host-
Erkrankung

Routinemalinahmen zur Risikominimierung:

Zusatzliche MaRnahmen zur
Risikominimierung:
Keine
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Sicherheits- Routinemalinahmen zur Risikominimierung | Zusétzliche MaRnahmen zur
bedenken Risikominimierung
Aufnahme in die Fachinformation Abschnitt 4.4 | Zuséatzliche
sowie Aufnahme in die Gebrauchsinformation | PharmakovigilanzmaRnahmen:
Abschnitt 2: In der Kategorie ,,andere
Beschreibung von Warnhinweisen, unerwiinschte Ereignisse, die in
Empfehlungen und MalRnahmen kausalem Zusammenhang mit der
Ide-Cel wird von einem Angehérigen der Ide-Cel-Behandlung stehen* in der
Heilberufe verabreicht. nicht-interventionellen
Unbedenklichkeitsprifung nach
der Zulassung (BB2121-MM-006)
eingeschlossen.
Entstehung RoutinemalRnahmen zur Risikominimierung: | Zusétzliche MaRnahmen zur
replikationsfahiger Keine Risikominimierung:
Lentiviren Keine
Zuséatzliche

PharmakovigilanzmaRnahmen:

Langzeitbeobachtungsstudie
(GC-LTFU-001)

Immunogenitét

Routinemalinahmen zur Risikominimierung:

Aufnahme in die Fachinformation Abschnitt 4.2
sowie Aufnahme in die Gebrauchsinformation
Abschnitt 3:

Pramedikation mit Paracetamol und
Diphenhydramin oder einem anderen
H1-Antihistaminikum

Aufnahme in die Fachinformation
Abschnitt 4.8:

Auflistung als Nebenwirkung

Zusatzliche MaRnahmen zur
Risikominimierung:
Keine

Zusatzliche
Pharmakovigilanzmafnahmen:

Keine

Fehlende Information

en

Auswirkungen auf
Schwangerschaft und
Laktation

Routinemalinahmen zur Risikominimierung:

Aufnahme in die Fachinformation Abschnitt 4.6
sowie Aufnahme in die Gebrauchsinformation
Abschnitt 2:

Beschreibung von Warnhinweisen,
Empfehlungen und MalRnahmen

Ide-Cel wird von einem Angehdrigen der
Heilberufe verabreicht.

Zusatzliche MaRnahmen zur
Risikominimierung:
Keine

Zusatzliche
Pharmakovigilanzmal3nahmen:
Nicht-interventionelle
Unbedenklichkeitsprufung nach
der Zulassung (BB2121-MM-006)
zu Schwangerschaftsereignissen

Langzeitsicherheit

Routinemalinahmen zur Risikominimierung:
Aufnahme in die Fachinformation Anhang II:
Langzeitregister beschrieben

Ide-Cel wird von einem Angehdrigen der
Heilberufe verabreicht.

Zusatzliche MalRnahmen zur
Risikominimierung:

Keine

Zusétzliche
Pharmakovigilanzmafnahmen:

Nicht-interventionelle
Unbedenklichkeitsprufung nach
der Zulassung (BB2121-MM-006)

Langzeitbeobachtungsstudie
(GC-LTFU-001)
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Sicherheits- Routinemalinahmen zur Risikominimierung | Zusétzliche MaRnahmen zur
bedenken Risikominimierung
Sicherheit in alteren Routinemalinahmen zur Risikominimierung: | Zusatzliche MafRnahmen zur
(=75 Jahre) Abschnitt 4.2: Keine
Keine Dosisanpassung erforderlich. Zusétzliche
Ide-Cel wird von einem Angehérigen der Pharmakovigilanzmalinahmen:
Heilberufe verabreicht. Keine

Abkirzungen: lde-Cel: Idecabtagen vicleucel
Quelle: (BMS 2024a)

Als zusétzliche PharmakovigilanzmalRinahme wird der Zulassungsinhaber die Ergebnisse einer
prospektiven Studie auf der Grundlage von Daten eines Registers nach einem vereinbarten
Protokoll durchfiihren und vorlegen. Ziel ist die weitere Charakterisierung der langfristigen
Wirksamkeit und Sicherheit von Abecma® bei erwachsenen Patient:innen mit rezidiviertem und
refraktdrem multiplem Myelom, die mindestens zwei vorangegangene Therapien erhalten
haben, einschlieRlich eines IMiD®, eines Pl und eines Anti-CD38-Antikdrpers, und bei denen
die Krankheit unter der letzten Therapie fortgeschritten ist (BMS 2024a).

Zusatzliche Malinahmen zur Risikominimierung

Verflgbarkeit von Tocilizumab und Qualifizierung des Behandlungszentrums gemal dem
Programm fur die kontrollierte Distribution

Der Inhaber der Genehmigung fir das Inverkehrbringen muss sicherstellen, dass die
Krankenhauser und ihre zugehorigen Einrichtungen, die Abecma® abgeben, gemaR dem
vereinbarten Programm zur kontrollierten Distribution qualifiziert sind, indem:

e vor der Infusion von Abecma® der unmittelbare Zugang am Zentrum zu einer Dosis
Tocilizumab pro Patient:in gewahrleistet wird. Das Behandlungszentrum muss
innerhalb von acht Stunden nach jeder vorangegangenen Dosis Zugang zu einer
weiteren Dosis Tocilizumab haben. In dem Ausnahmefall, dass Tocilizumab aufgrund
eines Lieferengpasses, der im Verzeichnis fur Lieferengpdsse der Européischen
Arzneimittel-Agentur aufgefuhrt ist, nicht verfugbar ist, muss sichergestellt werden,
dass geeignete alternative MaRnahmen zur Behandlung des CRS anstelle von
Tocilizumab im Behandlungszentrum zur Verfligung stehen.

e die an der Behandlung eines oder einer Patient:in beteiligten Angehérigen der
Heilberufe das Schulungsprogramm abgeschlossen haben.

Schulungsprogramm

Vor der Markteinfihrung von Abecma® in jedem Mitgliedstaat muss der Inhaber der
Genehmigung fur das Inverkehrbringen den Inhalt und das Format der Schulungsmaterialien
mit der zustandigen nationalen Behdrde abstimmen.
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Schulungsprogramm fir Angehorige der Heilberufe

Samtliche Angehdrige der Heilberufe, die voraussichtlich Abecma® verschreiben, abgeben und
verabreichen, sollen einen Leitfaden fur Angehdrige der Heilberufe erhalten, welcher
Informationen enthalt tber:

o die Identifizierung des CRS und schwerwiegenden neurologischen Nebenwirkungen;
e die Behandlung des CRS und schwerwiegenden neurologischen Nebenwirkungen;

e die angemessene Uberwachung des CRS und schwerwiegenden neurologischen
Nebenwirkungen;

o die Bereitstellung aller relevanten Informationen fiir Patient:innen;

e die Sicherstellung des unmittelbaren Zugangs am Zentrum vor der Infusion von
Abecma® zu einer Dosis Tocilizumab pro Patient:in. Das Behandlungszentrum muss
innerhalb von acht Stunden nach jeder vorangegangenen Dosis Zugang zu einer
weiteren Dosis Tocilizumab haben. In dem Ausnahmefall, dass Tocilizumab aufgrund
eines Lieferengpasses, der im Verzeichnis fur Lieferengpasse der Européischen
Arzneimittel-Agentur aufgefuhrt ist, nicht verfugbar ist, muss sichergestellt werden,
dass geeignete alternative MalRnahmen zur Behandlung des CRS anstelle von
Tocilizumab im Behandlungszentrum zur Verfugung stehen;

o die Kontaktdaten fir die Untersuchung von Tumorproben nach Entwicklung eines
sekundaren Malignoms mit T-Zell-Ursprung;

e die Bereitstellung von Informationen Uber die Langzeitnachbeobachtungs-Studie zu
Sicherheit und Wirksamkeit und die Wichtigkeit zu einer solchen Studie beizutragen;

e die Sicherstellung, dass Nebenwirkungen angemessen und ordnungsgemaR berichtet
werden;

e die Sicherstellung, dass detaillierte Anweisungen zum Auftauvorgang bereitgestellt
werden.

Schulungsprogramm fur Patient:innen

Alle Patiente:innen, die Abecma® bekommen, sollen eine Patiente:innenkarte erhalten, die die
folgenden Kernaussagen enthalt:

e die Risiken von CRS und schwerwiegenden neurologischen Nebenwirkungen im
Zusammenhang mit Abecma®;

e die Notwendigkeit, Symptome eines vermuteten CRS und Neurotoxizitdt (NT)
unverziglich ihrem behandelnden arztlichen Fachpersonal zu berichten;
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o die Notwendigkeit, fiir mindestens vier Wochen nach der Infusion von Abecma® in der
Né&he des Ortes zu bleiben, wo Abecma® verabreicht wurde;

o die Notwendigkeit, die Patient:innenkarte jederzeit bei sich zu tragen;

e eine Erinnerung an die Patient:innen, die Patient:innenkarte jedem Angehdrigen der
Heilberufe zu zeigen, einschlieBlich in Notfallsituationen, und eine Nachricht an
Angehorigen der Heilberufe, dass der oder die Patient:in Abecma® erhalten hat;

e Felder, um die Kontaktdaten des Verschreibers und die Chargenbezeichnung zu
erfassen.

Verpflichtung zur Durchfihrung von MaBnahmen nach der Zulassung

Der Inhaber der Genehmigung fur das Inverkehrbringen schlief3t innerhalb des festgelegten
Zeitrahmens folgende MalRnahmen ab:

Beschreibung Fallig am
Zur Untersuchung der Langzeit-Wirksamkeit und der Sicherheit von | Zwischenberichte
Abecma® bei erwachsenen Patient:innen mit rezidiviertem und geméal dem RMP

refraktdrem multiplen Myelom, die mindestens drei vorausgegangene | einzureichen.
Therapien, einschlieBlich eines IMiD®, eines Pl und eines Anti-
CD38-Aptlkorpers,.erhalten_und unter der letzten Theraplfa eine Abschlussbericht:
Krankheitsprogression gezeigt haben, soll der Zulassungsinhaber die Q1 2043

Ergebnisse einer prospektiven Studie basierend auf Registerdaten
nach einem abgestimmten Protokoll durchfiihren und einreichen.

Abkiirzungen: CD: Cluster of Differentiation; Q: Quartal; RMP: Risk-Management-Plan

Beschreiben Sie, ob fur Patientengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen
abweichende Anforderungen als die zuvor genannten bestehen und, wenn ja, welche dies sind.

Fur Patient:innengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen bestehen keine
abweichenden Anforderungen.

3.4.5 Weitere Anforderungen an eine qualitatsgesicherte Anwendung

Benennen Sie weitere Anforderungen, die sich aus lhrer Sicht hinsichtlich einer
qualitatsgesicherten Anwendung des zu bewertenden Arzneimittels ergeben, insbesondere
bezlglich der Dauer eines Therapieversuchs, des Absetzens der Therapie und ggf. notwendiger
Verlaufskontrollen. Benennen Sie die zugrunde gelegten Quellen.
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Uber die in Abschnitt 3.4.1 bis 3.4.3 aufgefiihrten Informationen ergeben sich keine weiteren
Anforderungen.

Beschreiben Sie, ob fur Patientengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen
abweichende Anforderungen als die zuvor genannten bestehen und, wenn ja, welche dies sind.

Fur Patient:innengruppen mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen bestehen keine
abweichenden Anforderungen.

3.4.6 Beschreibung der Informationsbeschaffung fur Abschnitt 3.4

Erlautern Sie das Vorgehen zur Identifikation der in den Abschnitten 3.4.1 bis 3.4.5 genannten
Quellen (Informationsbeschaffung). Sofern erforderlich, konnen Sie zur Beschreibung der
Informationsbeschaffung weitere Quellen benennen.

Die Angaben in den Abschnitten 3.4.1 bis 3.4.5 wurden der Fachinformation, der
Produktinformation, dem Committee for Medicinal Products (CHMP) Bericht sowie dem
Risiko Management Plan von Ide-Cel entnommen (BMS 2024a, 2024b; EMA 2024).

3.4.7 Referenzliste fir Abschnitt 3.4

Listen Sie nachfolgend alle Quellen (z. B. Publikationen), die Sie in den Abschnitten 3.4.1 bis
3.4.6 angegeben haben (als fortlaufend nummerierte Liste). Verwenden Sie hierzu einen
allgemein gebrauchlichen Zitierstil (z. B. Vancouver oder Harvard). Geben Sie bei
Fachinformationen immer den Stand des Dokuments an.

1. Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA (BMS) 2024a. Idecabtagene vicleucel
(ABECMA®) Risk Management Plan 3.2.

2. Bristol-Myers Squibb GmbH & Co. KGaA (BMS) 2024b. Produktinformation ABECMA®
260-500 x 106 Zellen Infusionsdispersion.

3. European Medicines Agency (EMA) 2024. CAT extension of indication variation
assessment report as endorsed by the CHMP. Abecma, idecabtagene vicleucel. Procedure
No. EMEA/H/C/004662/11/0031.

4. Lee D.W., Gardner R., Porter D. L. et al. 2014. Current concepts in the diagnosis and
management of cytokine release syndrome. Blood 124 (2), S. 188-195.

Idecabtagen vicleucel (Abecma®) Seite 220 von 222



Dossier zur Nutzenbewertung — Modul 3 B Stand: 27.03.2024

Vergleichstherapie, Patienten mit therap. bedeutsamem Zusatznutzen, Kosten, qualitatsgesicherte Anwendung

3.5 Angaben zur Prifung der Erforderlichkeit einer Anpassung des einheitlichen
Bewertungsmal3stabes fir arztliche Leistungen (EBM) gemal3 § 87 Absatz 5b
Satz5SGB V

Die Angaben in diesem Abschnitt betreffen die Regelung in § 87 Absatz 5b Satz 5 SGB V,
nach der der EBM zeitgleich mit dem Beschluss nach 8§ 35a Absatz 3 Satz 1 SGB V anzupassen
ist, sofern die Fachinformation des Arzneimittels zu seiner Anwendung eine zwingend
erforderliche Leistung vorsieht, die eine Anpassung des EBM erforderlich macht.

Geben Sie in der nachfolgenden Tabelle 3-11 zuné&chst alle arztlichen Leistungen an, die laut
aktuell glltiger Fachinformation des zu bewertenden Arzneimittels zu seiner Anwendung
angefiihrt sind. Bertcksichtigen Sie auch solche &rztlichen Leistungen, die ggf. nur bestimmte
Patientenpopulationen betreffen oder nur unter bestimmten Voraussetzungen durchzufiihren
sind. Geben Sie fur jede identifizierte arztliche Leistung durch das entsprechende Zitat aus der
Fachinformation den Empfehlungsgrad zur Durchfiihrung der jeweiligen Leistung an. Sofern
dieselbe Leistung mehrmals angefiihrt ist, geben Sie das Zitat mit dem jeweils starksten
Empfehlungsgrad an, auch wenn dies ggf. nur bestimmte Patientenpopulationen betrifft. Geben
Sie in Tabelle 3-11 zudem fir jede arztliche Leistung an, ob diese aus Ihrer Sicht flr die
Anwendung des Arzneimittels als zwingend erforderliche und somit verpflichtende Leistung
einzustufen ist.

Tabelle 3-22: Alle &rztlichen Leistungen, die gemél aktuell gultiger Fachinformation des zu
bewertenden Arzneimittels zu seiner Anwendung angefuhrt sind

Nr. | Bezeichnung der Zitat(e) aus der Fachinformation mit | Einstufung aus Sicht des
arztlichen Leistung | dem jeweils starksten pharmazeutischen Unternehmers,
Empfehlungsgrad (kann / sollte / soll | ob es sich um eine zwingend
/ muss / ist etc.) und Angabe der erforderliche Leistung handelt
genauen Textstelle (Seite, Abschnitt) | (ja/nein)

Nicht zutreffend, da Ide-Cel ausschlief3lich im stationdren Bereich angewendet wird und alle &rztlichen
Leistungen uber DRG-Fallpauschalen abgegolten sind.

Geben Sie den Stand der Information der Fachinformation an.

Nicht zutreffend.

Benennen Sie nachfolgend solche zwingend erforderlichen &rztlichen Leistungen aus Tabelle
3-11, die Ihrer Einschatzung nach bisher nicht oder nicht vollstandig im aktuell glltigen EBM
abgebildet sind.  Begrinden  Sie  jeweils lhre  Einschatzung. Falls es
Gebuhrenordnungspositionen gibt, mittels derer die &arztliche Leistung bei anderen
Indikationen und/oder anderer methodischer Durchfiihrung erbracht werden kann, so geben
Sie diese bitte an. Behalten Sie bei Ihren Angaben die Nummer und Bezeichnung der arztlichen
Leistung aus Tabelle 3-11 bei.

Nicht zutreffend.

Geben Sie die verwendete EBM-Version (Jahr/Quartal) an.
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Nicht zutreffend.

Legen Sie nachfolgend fur jede der zwingend erforderlichen &rztlichen Leistungen, die lhrer
Einschatzung nach bisher nicht (vollstandig) im aktuell gultigen EBM abgebildet sind,
detaillierte Informationen zu Art und Umfang der Leistung dar. Benennen Sie Indikationen fur
die Durchflihrung der &rztlichen Leistung sowie die Haufigkeit der Durchfiihrung fiir die
Zeitpunkte vor, wahrend und nach Therapie. Falls die arztliche Leistung nicht fir alle Patienten
gleichermallen erbracht werden muss, benennen und definieren sie abgrenzbare
Patientenpopulationen.

Stellen Sie detailliert Arbeits- und Prozessschritte bei der Durchfuhrung der &rztlichen
Leistung sowie die ggf. notwendigen apparativen Anforderungen dar. Falls es verschiedene
Verfahren gibt, so geben Sie bitte alle an. Die Angaben sind durch Quellen (z. B. Publikationen,
Methodenvorschriften, Gebrauchsanweisungen) zu belegen, so dass die detaillierten Arbeits-
und Prozessschritte zweifelsfrei verstandlich werden.

Nicht zutreffend.

3.5.1 Referenzliste fur Abschnitt 3.5

Listen Sie nachfolgend alle Quellen (z. B. Publikationen, Methodenvorschriften,
Gebrauchsanweisungen), die Sie im Abschnitt 3.5 angegeben haben (als fortlaufend
nummerierte Liste). Verwenden Sie hierzu einen allgemein gebrduchlichen Zitierstil (z. B.
Vancouver oder Harvard). Sdmtliche Quellen sind im Volltext beizufligen.

Nicht zutreffend.
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