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Hintergrund - Anwendungsbegleitende Datenerhebung (AbD)

GSAV 2019

Gesetz flUr mehr Sicherheit * fUr seltene Krankheiten

in der Arzneimittelversorgung? gy Znel=" = mitbedingter ZUlassung L .
mittel - mit Zulassung unter auBergewshnlichen Umsténden
Ziel: (Weitere) Evidenzgenerierung &
Warum? Quantifizierung des Zusatznutzens

... im Rahmen der friihen

' ) « nach Beauflagung durch den G-BA2
Dggg?ﬁiﬁ%&;ﬁg%@&ﬁ% ann? (mit Inverkehrbringen oder spaterer Beschluss)

Bedarfsfall auch Daten aus
dem Versorgungsalltag
heranzuziehen ...

AAAA

« Vorgaben zur Methodik (Dauer, Art, Umfang,
Analysen, patientenrelevante Endpunkte) = IQWIG

o Berlcksichtigung bestehender Datenerhebungen
Rolle des o Beteiligung von Fachinstitutionen (BfArM, PEI, etc)
- G-BA?2 - Moglichkeit, die Versorgung auf teilnehmende
Leistungserbringer zu beschranken

I 3 b

1: GSAV. Gesetz fir mehr Sicherheit in der Arzneimittelversorgung. Bundesgesetzblatt Jahrgang 2019 Teil I Nr. 30, ausgegeben zu Bonn am 15. August 2019; 2019.
2: G-BA Verfahrensordnung: Verfahren zur Forderung einer anwendungsbegleitenden Datenerhebung, siehe https://www.g-ba.de/beschluesse/4402/



Verfahren - Anwendungsbegleitende Datenerhebung flr Arzneimittel

ps) Verfahren einer anwendungsbegleitenden
(D Datenerhebung (AbD) fiir Arzneimittel

INFO-BOX

Der G-BA kann eine AbD fordern fir Arzneimittel
« mit bedingter Fulzssung
nnnnnnnn
Ur seltene Kra
Qrphan Drugs
Mit Inverkehrbringen des Arzneimittels fiihre
der G-BA eine Nutzenbewertung* durch.

Paralleles Verfahren: Beschrankung der Versorgungsbefugnis

Erforderlichkeitspritfung
G-BA prlft, ob die
Beschrankung der
ersorgungshefug
erforderich i
Pritfung der Stellungnahmeverfahren
Studienunterlagen Stellungnatmeberachtigre
G m Organisarionen un d
Feststellungsbeschluss Sach nnen
Plenum wiffc
Feststellungsbaschlus: n
wr Fignung des
Studienunter agen

Nach Ablauf der Frist fiir die AbD:
Arzneimittel durchlauft
erneute Nutzenbewertung

50 - D BA = Gemainsamsr
1IN kit i Cualieat und ichiait i (3 ischer Aeal 59

Inach § 152 Absatz 3h 52tz 1und 10 SGBV sawia Baschrarkung der Vorsorgungabelisgnis nach § 362 Absatz 3b Satz 3 SGBV
*nach § 35 568V

G-BA, Februarana

https://www.g-ba.de/downloads/17-98-5444/2023-02-20_G-
BA_Anwendungsbegleitende-Datenerhebung_bf.pdf

Beurteilung der
Erforderlichkeit (G-BA)
Beginn Beratungsverfahren

Konzepterstellung (IQWIG)

Beteiligung Sach-
verstandiger Stellen

Beschlussfassung
Forderung (G-BA)

Prifung Studienunter-
lagen des pU (G-BA)

Start AbD )
& regelmaBige Uber-
prufung (184+36+... Mon)

GIORCICIORC,

Nach Ablauf der Frist:
erneute Nutzenbewertung

Paralleles Verfahren:
Beschrankung der
Versorgungsbefugnis

Beschluss Plenum:
Beschrankung der
Versorgungsbefugnis

Nur an AbD mitwirkende
Leistungserbringer darfen
Arzneimittel verordnen
(ab Start AbD)




Stand der Information: 04.05.2023

Status Quo - Anwendungsbegleitende Datenerhebung (seit 07/2020)

Wirkstoff Indikation Verfahrensstatus

(Produkt) (G-BA)

Onasemnogen-Abeparvovec

(Zolgensma®) Spinale Muskelatrophie Datenerhebung laufend
Risdiplam . ey

(Evrysdi®) Spinale Muskelatrophie (0-2jahrige) AbD gefordert
Brexucabtagen Autoleucel 1) Manteltelllymphom AbD gefordert
(Tecartus®) 2) B-Zell-Vorlaufer akute lymphatische Leukéamie Verfahren eingeleitet
Fedratinib ,

(Inrebic®) Myelofibrose AbD gefordert
Valocto;ogen roxaparvovec schwere Hamophilie A AbD gefordert
(Roctavian®)

Etranacogene Dezaparvovec Hamophilie B Verfahren eingeleitet

(Hemgenix®)

FAZIT 1) In allen Fallen handelt es sich um seltene Erkrankungen.

https://www.g-ba.de/anwendungsbegleitende-datenerhebung-verfahren/



Stand der Information: 04.05.2023

Zeitschienen - Anwendungsbegleitende Datenerhebung (AbD)

Onasemnogen-Abeparvovec

(Zolgensma®) Q> O . ’C . .
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(O— N8 —@ () Beginn Beratung AbD 98 Beschrankung
Versorgungsbefugnis

Markteintritt: ~ Beschluss . Beschluss Forderung AbD

Start 1. fNB 1. fNB
@ start AbD —P55UNI

https://www.g-ba.de fNB: frihe Nutzenbewertung



W Stand der Information: 04.05.2023

Zeitschienen - Anwendungsbegleitende Datenerhebung (AbD)

Onasemnogen-Abeparvovec FAZIT 2)
(Zolgensma®)

Risdiplam _ + bisher eine Datenerhebung gestartet (Zolgensma®)

(Evrysdi®) . in 5/7 Beratung zur Erforderlichkeit MIT bzw. NACH
Brexucabtagen Autoleucel G-BA Beschluss 1. frihe Nutzenbewertung / Markteintritt

(Tecartus®) . N . : e
BN, - in 2/7 Fallen Beratung zur Erforderlichkeit VOR Markteintritt
edaratini
(Inrebice)  + Beschrankung Versorgungsbefugnis mit Forderungs-Beschluss
Valoctocogen roxaparvovec - langer Zeitversatz bis wirksam (mit Start AbD)
(Roctavian®) - bisher mind. 1 Y2 Jahre bis Start AbD

Etranacogene Dezaparvovec 5 pestehende Register nutzen
(Hemgenix®)

0¢

(O— N8 —@ () Beginn Beratung AbD 98 Beschrankung

Versorgungsbefugnis
Markteintritt: ~ Beschluss . Beschluss Forderung AbD
Start 1. fNB 1. fNB
.. @ start AbD —P55UNI
https://www.g-ba.de fNB: frihe Nutzenbewertung




Synopse bisheriger beauflagter AbD - Was lasst sich ableiten?

Whitepaper 'Routine practice data collection for benefit assessment'!:

Welche Faktoren beeinflussen unter anderem maoglicherweise die Beauflagung einer AbD?

Hypothese 1 Hypothese 2 Hypothese 3
Krankheiten mit hoher Geringe Evidenz 1. INB (AMNOG):
Krankheitslast, bei Markeintritt Zusatznutzen nicht belegt
schnellem Progress und (1-armige Studien; oder nicht quantifizierbar
keine/wenig verflgbare unzureichende RCT, ggu. Aber:
Therapieoptionen Placebo/ indirekte Zwei Beauflagungen
Vergleiche) vor AMNOG-\Verfahren
5/7 schneller Progress 4/6 1-armige Studien 1/6 Zusatznutzen
//7 schwere Symptome 2/6 RCTs mit Placebo nicht belegt
3/7 keine kausale 5/6 indirekte Vergleiche 5/6 Zusatznutzen
Therapie verfugbar nicht quantifizierbar

1: Mod. nach Whitepaper: Routine Practice Data Collection for benefit assessmet, Konenkamp, L. et al., SKC Beratungsgesellschaft mbH, 2023.

URL (Zugriff 05.05.2023): https://skc-beratung.de/de/insights/strategy reports/2023/anwendungsbegleitende datenerhebung.php



https://skc-beratung.de/de/insights/strategy_reports/2023/anwendungsbegleitende_datenerhebung.php

Synopse bisheriger beauflagter AbD - Was lasst sich ableiten?

Whitepaper 'Routine practice data collection for benefit assessment'?:

Welche Faktoren beeinflussen unter anderem maoglicherweise die Beauflagung einer AbD?

FAZIT 3)
unzureichende Evidenz/ methodische Anforderungen maBgeblich
Krankheits- & Symptomlast bzw. fehlende Therapiealternativen?
- (AusmaB des Zusatznutzens?)

1: Mod. nach Whitepaper: Routine Practice Data Collection for benefit assessmet, Kénenkamp, L. et al., SKC Beratungsgesellschaft mbH, 2023.
URL (Zugriff 05.05.2023): https://skc-beratung.de/de/insights/strategy reports/2023/anwendungsbegleitende datenerhebung.php



https://skc-beratung.de/de/insights/strategy_reports/2023/anwendungsbegleitende_datenerhebung.php

Methodische Herausforderungen - AbD

Welche Anforderungen & Herausforderungen bestehen am Beispiel seltener Erkrankungen?

IQWIG! (Methodik)

Vergleichende Studien
ohne Randomisierung:

o Strukturgleichheit
Vergleichsgruppen

o Unbekanntes Confounding:

Effektschwelle T (RR: 2-5)
o Confounder-Adjustierung

o Historische Vergleiche:
Patientengruppen hinrei-
chend vergleichbar?

Préferenz: Vergleichende
Studien mit Randomisierung

Seltene Erkrankungen

Besonderheiten & Herausforderungen

o kleine Fallzahlen

o schwer betroffene Population
- Bildung einer Kontrollgruppe
(insb. "best supportive care")

- Design 1-armig/ethische Grunde
o Confounder-Erhebung/-Adjustierung:

Anforderungen erreichbar?

o Bestehende Register nutzen,
plus weitere (neu) aufzusetzende
Register?

G-BAZ? (Register)
Erhebung Versorgungsdaten
in Registern

o vor Marktzugang aufsetzen

o alternative Therapieoptio-
nen erfassen

o EU-weite Register mit dt.
Kohorte erganzen

o patientenrel. Endpunkte:
reprasentativ fur den dt.
Versorgungskontext

o (sehr) seltene Erkran-
kungen: Vollerfassung



https://skc-beratung.de/de/insights/strategy_reports/2023/anwendungsbegleitende_datenerhebung.php

-

Methodische Herausforderungen - AbD

Welche Anforderungen & Herausforderungen bestehen am Beispiel seltener Erkrankungen?

IQWiG! (Methodik) FAZIT 4)
viSig EenEnee Sl - Anforderungen an die Methodik & Qualitat einer AbD sollten
ohne Randomisierung: berticksichtigen. was in der Versorgungsrealitat umsetzbar ist.

o Strukturgleichheit

) - Anforderungen sollten sich an bestehenden Datenerhebungen
Vergleichsgruppen

| bzw. Registern orientieren. - Einzelfallentscheidung, welche
o Unbekanntes Confounding: Anforderungen zwingend zur Beantwortung der Fragestellung
Effektschwelle T (RR: 2-5) erforderlich sind.

o Confounder-Adjustierung
o Historische Vergleiche:

Patientengruppen hinrei-
chend vergleichbar?

Préferenz: Vergleichende
Studien mit Randomisierung



https://skc-beratung.de/de/insights/strategy_reports/2023/anwendungsbegleitende_datenerhebung.php

Positionspapier des DNVF zur AbD

¥ Thicme

Positionspapier des Deutschen Netzwerk Versorgungsforschung
(DNVF) zur anwendungsbegleitenden Datenerhebung nach
Sozialgesetzbuch V"~

Position paper of the German Network for Health Services /

Research (DNVF) on application-related data collection according Qualitats-
anforderungen

Umsetzbarkeit

to Social Code Book V

Autoren

Anma Miemeyer'-<, Sandra Kluge*, Carolin Gurisch’, Wolfgang Hoffmann®, Tanja Kostu)®, Kerstin Olbridy, Henrletie
Rawt, Stephan Rauchenstelner”, |Orgen Stausbergs

Niemeyer, A. et al., Positionspapier des Deutschen Netzwerk Versorgungsforschung (DNVF) zur anwendungsbegleitenden Datenerhebung
nach Sozialgesetzbuch V, Gesundheitswesen 2021; 83(04): 309-313.
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