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1 Hintergrund

Obeticholsdure (OCA) ist ein Medikament zur Behandlung der priméren bilidren Cholangitis
(PBC) (auch unter der Bezeichnung primare bilidre Zirrhose bekannt). Die Behandlung
erfolgt entweder in Verbindung mit Ursodesoxycholsdure (UDCA) bei Erwachsenen, die
unzureichend auf UDCA ansprechen oder als Monotherapie bei Erwachsenen, die UDCA
nicht tolerieren kdnnen. Bei OCA handelt es sich um ein sogenanntes Orphan Drug, also ein
Arzneimittel, das zur Behandlung eines seltenen Leidens zugelassen? ist. Fiir diese Préparate
gilt nach 8§ 35a Abs.1 Satz 10 Sozialgesetzbuch (SGB) V der medizinische Zusatznutzen
bereits durch die Zulassung als belegt.

Solange der Umsatz des jeweiligen Arzneimittels innerhalb der Versicherten der gesetzlichen
Krankenversicherung (GKV) binnen 12 Kalendermonaten maximal 50 Millionen € betragt,
brauchen fur Orphan Drugs keine Nachweise Uber den medizinischen Nutzen und medi-
zinischen Zusatznutzen im Verhéltnis zur zweckmaRiigen Vergleichstherapie vorgelegt zu
werden.

Daher beauftragte der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) das Institut fir Qualitat und
Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) gemaR 8 35a Abs. 1 Satz 10 SGB V, das
Dossier des pharmazeutischen Unternehmers allein im Hinblick auf die Angaben

= zur Anzahl der GKV-Patienten in der Zielpopulation und

= zu den Kosten der Therapie fur die GKV
zu bewerten.

1.1 Verlauf des Projekts

Die Verantwortung fir die vorliegende Dossierbewertung und fir das Bewertungsergebnis
liegt ausschliellich beim IQWiIG.

Die vorliegende Dossierbewertung wurde unter Einbindung externer Sachverstandiger (eines
Beraters zu medizinisch-fachlichen Fragen) erstellt. Diese Beratung umfasst die schriftliche
Beantwortung von Fragen zu den Themenbereichen Krankheitshild / Krankheitsfolgen,
Therapieziele, Patienten im deutschen Versorgungsalltag, Therapieoptionen, therapeutischer
Bedarf und Stand der medizinischen Praxis. Dariber hinaus konnte der Berater im
Projektverlauf zu weiteren spezifischen Fragen eingebunden werden. Alle Beteiligten auf3er-
halb des IQWIG, die in das Projekt eingebunden wurden, erhielten keine Einsicht in das
Dossier des pharmazeutischen Unternehmers (pU).

2 Nach der Verordnung (EG) Nr. 141/2000 des Europaischen Parlaments und des Rates vom 16.12.1999 (iber
Arzneimittel flr seltene Leiden.
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Die Angaben im Dossier des pU wurden unter Berticksichtigung der Anforderungen bewertet,
die in den vom G-BA bereitgestellten Dossiervorlagen beschrieben sind (siehe Verfahrens-
ordnung des G-BA [1]).

Bei Abschnittsverweisen, die sich auf Abschnitte im Dossier des pU beziehen, ist zusatzlich
das betroffene Modul des Dossiers angegeben. Abschnittsverweise ohne Angabe eines
Moduls beziehen sich auf den vorliegenden Bericht.

1.2 Verfahren der frihen Nutzenbewertung bei Orphan Drugs

Die vorliegende Dossierbewertung ist Teil des Gesamtverfahrens zur frihen Nutzen-
bewertung von Orphan Drugs. Sie wird an den G-BA (bermittelt und gemeinsam mit dem
Dossier des pU (Module 1 bis 4) und der Bewertung des AusmafRes des gesetzlich zu
unterstellenden Zusatznutzens durch den G-BA auf der Website des G-BA verdffentlicht. Im
Anschluss daran flhrt der G-BA ein Stellungnahmeverfahren durch. Weitere Informationen
zum Stellungnahmeverfahren und zur Beschlussfassung des G-BA sowie das Dossier des
pharmazeutischen Unternehmers finden sich auf der Website des G-BA (www.g-ba.de).

Der G-BA trifft seinen Beschluss zur friihen Nutzenbewertung nach Abschluss des Stellung-
nahmeverfahrens. Durch den Beschluss des G-BA werden ggf. die in der Dossierbewertung
dargestellten Informationen ergéanzt.

Institut fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -2-
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2 Nutzenbewertung

Gemal? 8 35a Abs.1 Satz 10 SGB V gilt der Zusatznutzen eines Orphan Drug durch die
Zulassung als belegt. Das Ausmal des Zusatznutzens wird durch den G-BA bewertet. Aus
diesem Grund entfallt das Kapitel Nutzenbewertung an dieser Stelle.

Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -3-
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3 Kosten der Therapie

3.1 Kommentar zur Anzahl der Patienten mit therapeutisch bedeutsamem
Zusatznutzen (Modul 3 A, Abschnitt 3.2)

Die Angaben des pU zur Anzahl der Patienten mit therapeutisch bedeutsamem Zusatznutzen
befinden sich in Modul 3 A (Abschnitt 3.2) des Dossiers.

3.1.1 Beschreibung der Erkrankung und Charakterisierung der Zielpopulation

Die primare bilidre Cholangitis (PBC) stellt der pU nachvollziehbar und plausibel dar. Die
Zielpopulation charakterisiert er korrekt gemal? der Fachinformation [2]. Obeticholsdure
(OCA) st indiziert zur Behandlung der primaren bilidren Cholangitis (auch unter der
Bezeichnung primére bilidre Zirrhose bekannt) in Verbindung mit Ursodesoxycholsdure
(UDCA) bei Erwachsenen, die unzureichend auf UDCA ansprechen, oder als Monotherapie
bei Erwachsenen, die UDCA nicht tolerieren kénnen [2].

3.1.2 GKV-Patienten in der Zielpopulation

Der pU ermittelt die Anzahl der GKV-Patienten in der Zielpopulation in mehreren Schritten:

= Er sthtzt sich bei der Ermittlung der Prévalenz fir PBC zuné&chst auf eine allgemeine
Publikation tber die Pravalenz seltener Erkrankungen in der ambulanten Versorgung, die
auf Basis einer Analyse von Abrechnungsdaten aus den Jahren 2008 bis 2011 des
Zentralinstituts fur die kassenérztliche Versorgung (Zi) erschienen ist [3]. Bei dem
Datensatz handelt es sich um eine Vollerfassung aller GKV-Versicherten, die in diesem
Zeitraum mindestens einen Arztkontakt im vertragsarztlichen, ambulanten
Versorgungssektor in Deutschland hatten. Die betroffenen Patienten wurden Uber die
gesicherte ICD-10-Diagnose K74.3 in mindestens 2 Quartalen eines Jahres (M2Q-
Kriterium) identifiziert. In einem Tabellenanhang der Analyse sind die Pravalenzraten fur
PBC fur die Jahre 2008 bis 2011 jeweils einzeln ausgewiesen, die zwischen 15,47 und
20,19 pro 100 000 GKV-Versicherte liegen. Daneben wird die geschatzte Gesamtzahl
(gepoolte jahrliche Gesamtzahl 2008 bis 2011) dargestellt, die sich auf 12 167 Patienten
belduft.

= Des Weiteren hat der pU eine GKV-Routinedatenanalyse beauftragt, die sich auf eine

Stichprobe von ca. 5 Millionen Versichertenverlaufe der Datenjahre 2010 bis 2014 aus
mehreren bundesweit agierenden Betriebskrankenkassen bezieht [4]. In der Stichprobe
wurden 1098 PBC-Patienten identifiziert (Kriterium: einmalige gesicherte ambulante oder
stationdre PBC-Diagnose K74.3 und mindestens 2-jadhrige durchgéngige Versicherung).
Nach einer alters- und geschlechtsadjustierten Hochrechnung auf die Gesamtzahl aller
GKV-Versicherten ergeben sich nach Angaben des pU 20 724 GKV-Versicherte mit PBC,
wobei eine Gesamtzahl von 70 290 000 GKV-Versicherten zugrunde gelegt wurde. Unter
der Einschrankung auf Versicherte (ca. 77 %) mit mindestens 2 ambulanten gesicherten
ICD-10-Diagnosen (M2Q-Kriterium) ermittelt der pU eine Pravalenzrate von 22,72 pro
100 000 GKV-Versicherte fur das Jahr 2013. Unter zusatzlicher Beriicksichtigung der

Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -4 -
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Patienten, die nur Uber eine alleinige stationédre Diagnose und Uber eine einmalige
ambulante Diagnosenennung zu berticksichtigen sind, schatzt der pU die Pravalenzrate fur
2013 auf den héheren Wert von 29,48 / 100.000 GKV-Versicherte. Aufgrund von
Periodenlberlappungseffekten, vermutet der pU, dass diese Zahlen auch fiir das Jahr 2014
gelten.

Auf Grundlage dieser Auswertungen berechnet der pU die Prévalenzen fur PBC fir die
Jahre 2016 und bis 2021. Auf Basis der ambulanten Daten des Zi und der Datenanalyse
aus dem Datenpool der Betriebskrankenkassen (basierend auf den Patienten, die das
M2Q-Kriterium erfiillen) berechnet er eine Steigerung der standardisierten Pravalenzrate
um 1,349 pro Jahr (949 Patienten). Dieses Ergebnis Ubertragt er dann auf die Daten-
analyse aus dem Datenpool der Betriebskrankenkassen und ermittelt fur das Jahr 2016
eine Pravalenzrate von 32,2 pro 100 000 GKV-Versicherte (22 633 GKV-Patienten mit
PBC).

Ausgehend von dieser Gesamtzahl an GKV-Patienten mit PBC ermittelt er im Folgenden die
beiden relevanten Patientengruppen.

Patientengruppe mit OCA und UDCA als Kombinationstherapie

Die Anzahl der GKV-Patienten in dieser Gruppe (PBC-Patienten, die unzureichend auf
UDCA ansprechen und daher fur eine Kombinationstherapie mit OCA und UDCA
infrage kommen) berechnet der pU aus dem Anteil der Patienten, die dauerhaft mit
UDCA therapiert werden und dem Anteil der Patienten, die unzureichend auf diese
Therapie ansprechen. Dazu bestimmt der pU zundchst den Anteil der PBC-Patienten, die
mit UDCA behandelt werden. Hierzu ermittelt er eine Spanne von 78,7 % bis 84,5 %. Die
Untergrenze entnimmt der pU einer Studie [5] basierend auf Daten der UK-PBC Research
Cohort. In dieser Analyse wurden 857 von 4022 PBC-Patienten ausgeschlossen, da sie
niemals oder kurzer als 12 Monate mit UDCA behandelt worden waren oder die
Behandlung vorzeitig abgebrochen hatten. Im Studienpool verblieben 78,7 % Patienten
unter der dauerhaften Behandlung von UDCA. Die Obergrenze entnimmt der pU der
Datenanalyse aus dem Datenpool der Betriebskrankenkassen [4].

Daruiber hinaus bestimmt der pU den Anteil derjenigen, die unzureichend auf eine
Behandlung mit UDCA ansprechen. Der pU identifiziert 7 internationale Studien, die das
Ansprechen von PBC-Patienten auf eine Therapie mit UDCA untersuchen. Er leitet aus
den Studienergebnissen eine Spanne von 11 % bis 52 % PBC-Patienten ab, die
unzureichend auf UDCA ansprechen [6-12]. Diesen Anteil Ubertrégt der pU auf die zuvor
berechnete Anzahl der GKV-Patienten mit PBC und ermittelt so 1959 bis 9945 GKV-
Patienten mit PBC, die unzureichend auf eine Therapie mit UDCA ansprechen und damit
fiir die Kombinationstherapie mit OCA und UDCA infrage kommen.

Patientengruppe mit OCA als Monotherapie

Fur die Bestimmung der Anzahl der GKV-Patienten in dieser Gruppe (PBC-Patienten,
die UDCA nicht tolerieren kénnen) ermittelt der pU den Anteil der Patienten, bei denen

Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -5-



Dossierbewertung G17-01 Version 1.0

Obeticholséure (primare biliare Cholangitis) 07.04.2017

eine Unvertraglichkeit von UDCA vorliegt. Diesen berechnet er aus dem Verhéltnis

(10 / 133) der Patienten mit Mono- und Kombinationstherapie in der Phase-111-Studie
(POISE-Studie 747-301) multipliziert mit dem zuvor angesetzten Anteil der Patienten, die
unzureichend auf UDCA ansprechen (11 % bis 52 %). Den errechneten Anteil von 0,8 %
bis 3,9 % verwendet er als Spanne zur Berechnung der Anzahl der PBC-Patienten, bei
denen eine Unvertraglichkeit von UDCA vorliegt. Durch Ubertragung des Anteils auf die
Anzahl der GKV-Patienten mit PBC bestimmt der pU 181 bis 883 GKV-Patienten mit
PBC, die fir die Monotherapie mit OCA infrage kommen.

Bewertung des VVorgehens des pU

Die Angaben des pU zur Anzahl der Patienten in der GKV-Zielpopulation sind mit Un-
sicherheit verbunden und auf Basis der Angaben im Dossier aufgrund folgender methodischer
Schwaéchen nicht abschlieRend bewertbar:

Die Ergebnisse der Datenanalyse aus dem Datenpool der Betriebskrankenkassen [4] bildet
eine der beiden Grundlagen fur die Pravalenzberechnung der GKV-Zielpopulation. Diese
Analyse zieht der pU zudem fiir die Bestimmung der Anzahl der PBC-Patienten, die
unzureichend auf UDCA ansprechen und daher fiir eine Kombinationstherapie mit OCA
und UDCA infrage kommen, heran. In der Analyse fehlen genaue Angaben zur
Zusammensetzung der Versicherten in der Datenquelle, zum Umgang mit fehlenden
Daten und zum konkreten VVorgehen bei der alters- und geschlechtsadjustierten Hoch-
rechnung auf die gesamte GKV. Diese Kriterien werden u. a. in der Standardisierten
Berichtsroutine fur Sekundardatenanalysen (STROSA) [13] flr eine transparente
Berichterstattung empfohlen.

Die vom pU erwartete Pravalenz fur das Jahr 2016 beruht auf einer Extrapolation
basierend auf der Kombination von 2 unterschiedlichen Datensatzen, die jeweils
unterschiedliche Definitionskriterien fir die Diagnose einer PBC enthalten [3,4]. Der pU
Ubertragt zudem die aus den ambulanten Daten der Jahre 2008 bis 2011 zu erschlieRende
Préavalenzzunahme auf die ambulante und stationare Versorgung. Das VVorgehen des pU
ist nicht vollstandig nachvollziehbar und methodisch unsicher. Aufgrund des Einbezugs
von Patienten, bei denen lediglich eine einmalige ambulante Diagnose oder nur eine
stationédre Diagnose dokumentiert wurde, ist die Pravalenzrate von 32,2 pro 100 000
GKV-Versicherte fir das Jahr 2016 tendenziell Gberschétzt. Als Ann&herung ist eine
Orientierung an den Prévalenzraten basierend auf Patienten, die das M2Q-Kriterium
erfillen, denkbar (15,47 bis 22,72 pro 100 000 GKV-Versicherte).

Die Berechnung der Patientengruppe, die OCA als Monotherapie aufgrund einer
vorliegenden Unvertraglichkeit von UDCA erhalten, basiert auf einer Phase-111-Studie
(POISE-Studie 747-301) mit 143 Patienten. Der pU multipliziert das Verhaltnis der
Anzahl der Patienten mit Mono- und Kombinationstherapie (10 / 133) mit dem aus 7
internationalen Studien abgeleiteten Anteil der Patienten, die unzureichend auf UDCA
ansprechen [6-12]. Dieses VVorgehen ist methodisch nicht nachvollziehbar.

Institut fir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -6-
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Zukiinftige Anderung der Anzahl der GKV-Patienten
Der pU geht von einer steigenden Pravalenzrate fiir die Jahre 2013 bis 2021 aus.

3.2 Kommentar zu den Kosten der Therapie flr die gesetzliche Krankenversicherung
(Modul 3 A, Abschnitt 3.3)

Die Angaben des pU zu den Kosten der Therapie fur die gesetzliche Krankenversicherung

befinden sich in Modul 3 A (Abschnitt 3.3) des Dossiers.

3.2.1 Behandlungsdauer

Die Angaben des pU zur Behandlungsdauer von OCA als Monotherapie und in Kom-

binationstherapie mit UDCA entsprechen den Fachinformationen [2,14].

Der pU stellt die kontinuierliche Behandlung mit OCA korrekt dar.

3.2.2 Verbrauch

Die Angaben des pU zum Verbrauch entsprechen den Fachinformationen [2,14].
Die Fachinformation von OCA sieht einen Verbrauch von 10 mg einmal taglich vor [2].

Die Fachinformation von UDCA weist einen Verbrauch von 14+2 mg pro kg Koérpergewicht
aus [14]. Aus der Dosierungstabelle 1 der Fachinformation ergibt sich fir ein
durchschnittliches Korpergewicht von 76,3 kg ein Verbrauch von 2 Tabletten taglich mit einer
Wirkstérke von jeweils 500 mg (insgesamt 1000 mg taglich). Der pU berechnet aufgrund der
Angabe von 14+2mg pro kg Korpergewicht eine Spanne von téaglich 915,60 mg bis
1220,80 mg fur ein durchschnittliches Kérpergewicht von 76,3 kg. Aufgrund der verfiigbaren
Dosierungen verwendet er flr seine Berechnungen eine Spanne von 1000 mg bis 1250 mg.
Die vom pU angegebene Obergrenze liegt damit jedoch Uber der angegebenen maximalen
Dosierung von 14+2 mg pro kg Korpergewicht.

3.2.3 Kosten
Die Angaben des pU zu den Kosten von OCA geben korrekt den Stand der Lauer-Taxe vom

15.02.2017 wieder. OCA ist in den Wirkstarken 5 mg und 10 mg zu je 30 Tabletten erhaltlich.

Die Angaben des pU zu den Kosten von UDCA fir die Kombinationstherapie mit OCA geben
korrekt den Stand der Lauer-Taxe vom 01.01.2017 wieder.
3.2.4 Kaosten fur zusatzlich notwendige GKV-Leistungen

Der pU gibt korrekt an, dass gemaR der Fachinformationen [2,14] keine zusétzlichen
Leistungen notwendig sind.

Institut fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -7-
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3.2.5 Jahrestherapiekosten

Der pU ermittelt fir die Behandlung mit OCA Jahrestherapiekosten pro Patient in Hohe von
49 215,36 €. Die Angaben sind in der Groenordnung plausibel.

Fur UDCA in der Kombinationstherapie mit OCA ermittelt er zusatzlich Jahrestherapiekosten
pro Patient in Hohe einer Spanne von 703,65 € bis 823,53 €. Die vom pU angegebene
Untergrenze ist plausibel. Die Obergrenze stellt jedoch eine Uberschatzung dar, da der
angegebene Verbrauch die maximale Dosierung gemaR Fachinformation Ubersteigt (aus-
gehend von einem durchschnittlichen Kérpergewicht von 76,3 kg).

Die angegebenen Jahrestherapiekosten fir OCA und UDCA beinhalten nur die Arznei-
mittelkosten, es fallen keine zuséatzlich notwendigen GKV-Leistungen an.
3.2.6 Versorgungsanteile

Der pU macht keine quantitativen Angaben zu den Versorgungsanteilen von OCA.

3.3 Konsequenzen flir die Bewertung

Die Angaben des pU zur Anzahl der Patienten in der GKV-Zielpopulation sind mit
Unsicherheit verbunden und auf Basis der Angaben im Dossier nicht abschliefend bewertbar.

Fur OCA sind die vom pU angegebenen Jahrestherapiekosten pro Patient in ihrer Gro-
Renordnung plausibel. Fir UDCA in der Kombinationstherapie mit OCA ist die Untergrenze
der Jahrestherapiekosten plausibel, die Obergrenze ist jedoch aufgrund des angegebenen
Verbrauchs Uberschatzt.
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4 Zusammenfassung der Dossierbewertung

4.1 Zugelassenes Anwendungsgebiet

OCA wird angewendet fiir die Behandlung der priméren biliaren Cholangitis (auch unter der
Bezeichnung primare bilidre Zirrhose bekannt) in Verbindung mit UDCA bei Erwachsenen,
die unzureichend auf UDCA ansprechen, oder als Monotherapie bei Erwachsenen, die UDCA
nicht tolerieren kénnen.

4.2 Medizinischer Nutzen und medizinischer Zusatznutzen im Verhaltnis zur
zweckmafigen Vergleichstherapie

Gemal? 8 35a Abs. 1 Satz 10 SGB V gilt der Zusatznutzen eines Orphan Drug durch die

Zulassung als belegt. Das AusmaR des Zusatznutzens wird durch den G-BA bewertet.

4.3 Anzahl der Patienten in den fur die Behandlung infrage kommenden
Patientengruppen

Tabelle 1: Anzahl der GKV-Patienten in der Zielpopulation

Bezeichnung der
Therapie

Bezeichnung der
Patientengruppe

Anzahl der GKV-
Patienten in der
Zielpopulation®

Kommentar

OCA in Verbindung | erwachsene PBC- 1959-9945 Die Angaben des pU zur Anzahl
mit UDCA Patienten, die der Patienten in der GKV-
unzureichend auf Zielpopulation sind mit
UDCA ansprechen Unsicherheit verbunden und auf
OCA erwachsene PBC- 181-883 Basis der Angaben im Dossier nicht

Patienten. die UDCA abschlieRend bewertbar.

nicht tolerieren
kénnen

a: Angabe des pU

GKV: gesetzliche Krankenversicherung; OCA: Obeticholsdure; PBC: primare bilidare Cholangitis;
pU: pharmazeutischer Unternehmer; UDCA: Ursodesoxycholsaure
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4.4 Kosten der Therapie fur die gesetzliche Krankenversicherung

Tabelle 2: Jahrestherapiekosten flr die GKV fir das zu bewertende Arzneimittel pro Patient

Bezeichnung der
Therapie

Bezeichnung der
Patientengruppe

Jahrestherapie-
kosten pro Patient
in €

Kommentar

OCA in Verbindung
mit UDCA

erwachsene PBC-
Patienten, die
unzureichend auf
UDCA ansprechen

OCA: 49 215,36

UDCA: 703,65-
832,53

Die Jahrestherapiekosten fir OCA
sind in der GréRenordnung
plausibel.

Bei den Jahrestherapiekosten fiir
UDCA ist die vom pU angegebene
Untergrenze plausibel. Die
Obergrenze stellt jedoch eine
Uberschatzung dar, da der
angegebene Verbrauch die
maximale Dosierung gemaf
Fachinformation Ubersteigt
(ausgehend von einem
durchschnittlichen Korpergewicht
von 76,3 kg).

OCA

erwachsene PBC-
Patienten, die UDCA
nicht tolerieren
konnen

49 215,36

Die Jahrestherapiekosten sind in der
GroRenordnung plausibel.

a: Angabe des pU. Die Jahrestherapiekosten beinhalten nur die Arzneimittelkosten.

GKYV: gesetzliche Krankenversicherung; OCA: Obeticholsdure; PBC: primare bilidre Cholangitis;
pU: pharmazeutischer Unternehmer; UDCA: Ursodesoxycholsdure

4.5 Anforderungen an eine qualitatsgesicherte Anwendung

Gemal? 8 35a Abs. 1 Satz 10 SGB V gilt der Zusatznutzen eines Orphan Drug durch die
Zulassung als belegt. Der G-BA beauftragt das IQWIG nur damit, die Anzahl der GKV-

Patienten

Krankenversicherung zu bewerten.

in der Zielpopulation und die Kosten der Therapie fir die gesetzliche
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Anhang A — Darlegung potenzieller Interessenkonflikte (externe Sachverstandige)

Externe Sachverstandige

Diese Dossierbewertung wurde unter Einbindung externer Sachverstandiger (einer medi-
zinisch-fachlichen Beraterin / eines medizinisch-fachlichen Beraters) erstellt. Medizinisch-
fachliche Berater/-innen, die wissenschaftliche Forschungsauftrage fiir das Institut bearbeiten,
haben gemdl 8§ 139b Abs.3 Satz 2 SGBV ,alle Beziehungen zu Interessenverbénden,
Auftragsinstituten, insbesondere der pharmazeutischen Industrie und der Medizin-
produkteindustrie, einschlielich Art und Hohe von Zuwendungen* offenzulegen. Das Institut
hat von der Beraterin/dem Berater ein ausgefilltes Formular ,,Offenlegung potenzieller
Interessenkonflikte” erhalten. Die Angaben wurden durch das speziell fir die Beurteilung der
Interessenkonflikte eingerichtete Gremium des Instituts bewertet. Es wurden keine
Interessenkonflikte festgestellt, die die fachliche Unabh&ngigkeit im Hinblick auf eine
Bearbeitung des vorliegenden Auftrags gefahrden. Im Folgenden sind die Angaben zu
Beziehungen zusammengefasst. Alle Informationen beruhen auf Selbstangaben der einzelnen
Personen anhand des ,,Formblatts zur Offenlegung potenzieller Interessenkonflikte — Version
,Nutzenbewertung**“. Das Formblatt ist unter www.iqwig.de abrufbar. Die in diesem
Formblatt verwendeten Fragen befinden sich im Anschluss an diese Zusammenfassung.

Name Frage 1 Frage 2 Frage 3 Frage 4 Frage 5 Frage 6 Frage 7

Breidert, Matthias Nein Ja Ja Ja Ja Nein Nein
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Im ,Formblatt zur Offenlegung potenzieller Interessenkonflikte —  Version
,Nutzenbewertung** wurden folgende Fragen gestellt:

Frage 1: Sind oder waren Sie innerhalb des laufenden Jahres und der 3 Kalenderjahre davor
bei einem Unternehmen, einer Institution oder einem Interessenverband im
Gesundheitswesen, insbesondere bei einem pharmazeutischen Unternehmen, Hersteller von
Medizinprodukten oder einem industriellen Interessenverband angestellt, fur diese selbsténdig
oder ehrenamtlich tatig bzw. sind oder waren Sie freiberuflich in eigener Praxis tatig? (Zu den
oben genannten Einrichtungen zéhlen beispielsweise auch Kliniken, Einrichtungen der
Selbstverwaltung, Fachgesellschaften, Auftragsinstitute)

Frage 2: Beraten Sie oder haben Sie innerhalb des laufenden Jahres und der 3 Kalenderjahre
davor ein Unternehmen, eine Institution oder einen Interessenverband im Gesundheitswesen,
insbesondere ein pharmazeutisches Unternehmen, einen Hersteller von Medizinprodukten
oder einen industriellen Interessenverband direkt oder indirekt beraten (z. B. als Gutachter,
Sachverstéandiger, Mitglied eines Advisory Boards, Mitglied eines Data Safety Monitoring
Boards (DSMB) oder Steering Committees)?

Frage 3: Haben Sie innerhalb des laufenden Jahres und der 3 Kalenderjahre davor direkt oder
indirekt von einem Unternehmen, einer Institution oder einem Interessenverband im
Gesundheitswesen, insbesondere einem pharmazeutischem Unternehmen, einem Hersteller
von Medizinprodukten oder einem industriellen Interessenverband Honorare erhalten (z. B.
fur Vortrége, Schulungstétigkeiten, Stellungnahmen oder Artikel)?

Frage 4: Haben Sie oder haben die von lhnen unter Frage 1 genannten Einrichtungen
innerhalb des laufenden Jahres und der 3 Kalenderjahre davor von einem Unternehmen, einer
Institution oder einem Interessenverband im Gesundheitswesen, insbesondere einem
pharmazeutischem Unternehmen, einem Hersteller von Medizinprodukten oder einem
industriellen Interessenverband finanzielle Unterstiitzung z. B. fir Forschungsaktivitaten, die
Durchfihrung klinischer Studien, andere wissenschaftliche Leistungen oder Patent-
anmeldungen erhalten? (Sofern Sie in einer ausgedehnten Institution tatig sind, gentigen
Angaben zu lhrer Arbeitseinheit, zum Beispiel Klinikabteilung, Forschungsgruppe etc.)

Frage 5: Haben Sie oder haben die von lhnen unter Frage 1 genannten Einrichtungen
innerhalb des laufenden Jahres und der 3 Kalenderjahre davor sonstige finanzielle oder
geldwerte Zuwendungen (z. B. Ausrustung, Personal, Unterstiitzung bei der Ausrichtung einer
Veranstaltung, Ubernahme von Reisekosten oder Teilnahmegebihren fiir Fortbildungen /
Kongresse) erhalten von einem Unternehmen, einer Institution oder einem Interessenverband
im Gesundheitswesen, insbesondere von einem pharmazeutischen Unternehmen, einem
Hersteller von Medizinprodukten oder einem industriellen Interessenverband? (Sofern Sie in
einer ausgedehnten Institution tatig sind, geniigen Angaben zu lhrer Arbeitseinheit, zum
Beispiel Klinikabteilung, Forschungsgruppe etc.)
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Frage 6: Besitzen Sie Aktien, Optionsscheine oder sonstige Geschéftsanteile eines
Unternehmens oder einer anderweitigen Institution im Gesundheitswesen, insbesondere von
einem pharmazeutischen Unternehmen oder einem Hersteller von Medizinprodukten?
Besitzen Sie Anteile eines ,,Branchenfonds®, der auf pharmazeutische Unternehmen oder
Hersteller von Medizinprodukten ausgerichtet ist? Besitzen Sie Patente fir ein
pharmazeutisches Erzeugnis oder ein Medizinprodukt oder eine medizinische Methode oder
Gebrauchsmuster fur ein pharmazeutisches Erzeugnis oder ein Medizinprodukt?

Frage 7: Sind oder waren Sie jemals an der Erstellung einer Leitlinie oder Studie beteiligt, die
eine mit diesem Projekt vergleichbare Thematik behandelt/e? Gibt es sonstige Umsténde, die
aus Sicht eines unvoreingenommenen Betrachters als Interessenkonflikt bewertet werden
kénnen (z. B. Aktivitaten in gesundheitsbezogenen Interessengruppierungen bzw. Selbst-
hilfegruppen, politische, akademische, wissenschaftliche oder personliche Interessen).
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