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Ei ngangsf or nel

Auf Grund des § 80 Satz 1 Nummer 3a in Verbindung nmit Satz 3 und 4 und in Verbindung
mt 8§ 83 des Arzneinmttel gesetzes, von denen § 83 zuletzt durch Artikel 1 Nummer 70

des Gesetzes vom 17. Juli 2009 (B@&BlI. | S. 1990) geandert worden ist, verordnet das

Bundesmi ni sterium fir Gesundheit:

8§ 1 Anwendungsbereich

(1) Diese Verordnung regelt das Verfahren fiur das |nverkehrbringen von Arzneimtteln
ohne Genehmi gung oder ohne Zul assung in Hartefdallen unter den Voraussetzungen, die
in 8§ 21 Absatz 2 Numtmer 6 des Arzneinittel gesetzes in Verbindung mt Artikel 83 der
Verordnung (EG Nr. 726/2004 des Europai schen Parlanments und des Rates vom 31. Mirz
2004 zur Festlegung von Geneinschaftsverfahren fir die Genehnigung und Uberwachung
von Human- und Tierarzneimtteln und zur Errichtung einer Europai schen Arzneimttel -
Agentur (ABlI. L 136 vom 30.4.2004, S. 1) genannt werden. Die Verordnung gilt fur
Fertigarzneimttel, die zur Anwendung i m oder am Menschen bestimmt sind und weder

i m Gel tungsbereich des Arzneinmittel gesetzes noch in ei nemanderen Mtgliedstaat der
Eur opéi schen Uni on oder ei nem anderen Vertragsstaat des Abkonmens Uber den Européi schen
W rtschaftsraum genehm gt oder zugel assen sind, aber der Genehni gungspflicht nach
Artikel 3 Absatz 1 und 2 der Verordnung (EG Nr. 726/ 2004 oder der Zul assungspfli cht
nach § 21 Absatz 1 des Arzneimittel gesetzes unterliegen

(2) Diese Verordnung ist nicht anzuwenden fur den individuellen Einsatz eines nicht
genehmi gten oder nicht zugel assenen Arzneinmittels bei nur einer Patientin oder einem
Patienten unter der unnittel baren Verantwortung einer Arztin oder eines Arztes.

8 2 Begriffsbestimungen

(1) Ein Hartefall progranmi st ein ,conpassi onate-use”-Programm nach der Verordnung
(EG Nr. 726/2004. | m Rahnen eines Hartefall programms kdénnen Arzneimttel ohne
Genehm gung oder ohne Zul assung ei ner bestimten Patient engruppe zur Verfigung
gestellt werden, wenn ausrei chende H nweise auf die Wrksankeit und Sicherheit

des Arzneimttels vorliegen und fir dieses eine klinische Prifung durchgef iihrt

wi rd oder ein Zul assungsantrag bei der Européi schen Arzneimttel-Agentur, der

zust andi gen Bundesober behdrde oder einer fir die Zul assung zust &ndi gen Behtrde ei nes
Mtgliedstaates gestellt worden ist.

(2) Ein Hartefall im Sinne dieser Verordnung liegt vor, wenn eine G uppe von
Pati enti nnen oder Patienten, die an einer Erkrankung |eiden, welche zu einer schweren
Behi nderung f dhren wirde oder | ebensbedrohend ist, nicht mt einemArzneinittel
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zufriedenstell end behandelt werden kann, das zum I nverkehrbringen i m Gel tungsbereich
des Arzneimittel gesetzes genehni gt oder zugel assen i st.

8§ 3 Anzeige des Hartefall progranmns

(1) Eine Person, die die Verantwortung fir die Veranl assung, die O ganisation und

Fi nanzi erung ei nes Hartefal |l progranms Ubernimt (verantwortliche Person), hat das

Hart ef al | programm der zust andi gen Bundesober behdrde anzuzei gen. Hat die verantwortliche
Person ihren Sitz nicht in einemMtgliedstaat der Europdi schen Union oder in einem
anderen Vertragsstaat des Abkommens Uber den Européi schen Wrtschaftsraum so benennt
sie eine Vertreterin oder einen Vertreter mt Sitz in der Europaischen Union oder in

ei nem anderen Vertragsstaat des Abkommrens Uber den Européai schen Wrtschaftsraum

(2) Fur die Anzeige sind fol gende Angaben und Unterl agen erforderlich

1. Name oder Firma sowi e die Anschrift der verantwortlichen Person und, sofern
vor handen, des in der Européai schen Union oder in einemanderen Vertragsstaat des
Abkonmmens Uber den Europdi schen Wrtschaftsraum ni edergel assenen Vertreters,

2. Bezei chnung oder Code des Arzneimttels, Bezeichnung der Wrkstoffe nach Art und
Menge, sonstige Bestandteile nach der Art, Darrei chungsform Art der Anwendung,
Dosi erung und Behandl ungsschens,

3. Beschrei bung der zu einer schweren Behi nderung f ihrenden oder | ebensbedrohenden
Er krankung, an der die Patientinnen und Patienten |eiden und fur die das
Arzneinmittel bestimmt ist,

4, Kriterien fir die Auswahl der Patientinnen und Patienten und Angabe der
vor aussi chtli chen Pati ent enanzahl

5. Begr iindung, dass di ese Patientinnen und Patienten nicht zufriedenstellend mt
ei nem zum | nver kehr bri ngen i m Gel t ungsberei ch des Arzneinittel gesetzes genehm gten
oder zugel assenen Arzneimttel behandelt werden kdnnen

6. Begr indung daf ir, dass die Patientinnen oder Patienten in eine |aufende klinische
Pr if ung ni cht ei nbezogen werden kdnnen,

7. Nachwei se, dass das Arzneinmttel die nach den anerkannten pharmazeuti schen Regeln
angenmessene Qualitéat aufweist, sow e eine Bestéatigung der sachkundi gen Person
nach 8§ 14 des Arzneinittel gesetzes, dass das Arzneinmittel nach den G undsatzen und
Leitlinien der CGuten Herstellungspraxis fiur Arzneimttel hergestellt ist,

8. Bel ege und Begr undung fur di e Annahme, dass das Arzneimittel sicher und w rksam
bei der vorgesehenen Anwendung ist, in der Regel durch Vorlage der Ergebnisse
konfirmatori scher klinischer Prifungen

9. Kriterien fir das Aussetzen oder vorzeitige Beendi gen des Hartefall progranms,
10. Nahere Angaben

a) zur genehnigten klinischen Prifung des Arzneimttels i mvorgesehenen
Anwendungsgebi et nmit Angabe der EudraCT- Nunmer oder

b) zur klinischen Prifung des Arzneinittels i mvorgesehenen Anwendungsgebi et in
einemDrittstaat und Nachwei s, dass diese nach den international harnonisierten
St andards der Quten Klinischen Praxis durchgefihrt wird, oder

c) Uber den Genehni gungs- oder Zul assungsantrag, der fir das Arzneimttel in dem
vor gesehenen Anwendungsgebi et bei der Europdai schen Arzneinmittel-Agentur, der
zust andi gen Bundesober behtrde oder einer fir die Zul assung zust andi gen Behorde
eines Mtgliedstaates gestellt wurde,

11. bei Arzneinmitteln, die aus einem gentechni sch veranderten Organi snmus oder aus
ei ner Konbi nati on von gentechni sch veranderten O gani snen bestehen oder sol che
enthal ten, Unterlagen gemdf3 Anhang Il und Il der Richtlinie 2001/18/EG des
Eur opai schen Parl aments und des Rates vom 12. Mirz 2001 uber die absichtliche
Frei set zung genetisch veranderter O ganisnen in die Umelt und zur Aufhebung der
Richtlinie 90/220/ EWs des Rates (ABI. L 106 vom 17.4.2001, S. 1),

12. Begrindung fir eine Behandlung mt einemArzneimttel, fir das ein Antrag
auf Genehm gung oder Zul assung des Arzneinittel s versagt, zurickgenomren,
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wi derrufen oder ruhend gestellt worden ist oder die Genehmi gung einer klinischen
Pruf ung versagt, zurickgenomren, wi derrufen oder ruhend gestellt oder unter
Nebenbedi ngungen erteilt worden ist, unter Angabe der Entschei dungsgrinde,

13. die in der klinischen Priafung der Priuferin oder dem Priufer zur Verfigung gestellte
aktuel l e Pruferinformati on oder der im Antrag auf Zul assung oder Genehmni gung
vor gesehene Entwurf einer Zusammenfassung der Produktmnerkmal e des Arzneinmittels,

14. Informationen und Unterlagen, die die Patientinnen und Patienten erhalten, in
deut scher Sprache sowi e eine Darstellung des Verfahrens der Einw lligung nach
Auf kl &rung durch eine teil nehmende Arztin oder einen teilnehnenden Arzt,

15. Anforderungen an die arztlichen Einrichtungen und an die Qualifikation der
t ei | nehmenden Arztinnen und Arzte,

16. Beschrei bung der vorgesehenen MalRnahnen zur Gewahrl ei stung ei ner sicheren
Auf bewahr ung, Anwendung sowi e des Verbl ei bs der zur Verfigung gestellten
Arzneinittel

17. Angaben, soweit zutreffend, zu bereits |aufenden Hartefall programren in
M tgliedstaaten der Europdi schen Uni on oder anderen Vertragsstaaten des Abkonmens
Uber den Européi schen Wrtschaftsraumund, soweit vorhanden, CGutachten des
Ausschusses fiur Humanarzneinittel nach Artikel 83 Absatz 4 der Verordnung (EG Nr
726/ 2004,

18. Einverstandni serkl arung dafir, die Information Uber die Grundzige des angezeigten
Hartefal | programms an die Offentlichkeit weiterzugeben

(3) Die Anzeige und die erforderlichen Unterlagen nach Absatz 2 bedirfen der
Schriftformund der el ektronischen Form Die Unterlagen kénnen in deutscher oder
engl i scher Sprache eingerei cht werden; davon ausgenommen sind die Unterl agen nach
Absatz 2 Nunmmer 14.

(4) Di e zustandi ge Bundesoberbehdrde veroffentlicht Hi nweise zur Einreichung der
Angaben und Unterl agen auf ihrer Website.

8 4 Beginn des Hartefall progranms, Wderspruch

(1) Di e zustandi ge Bundesober behdrde bestati gt der verantwortlichen Person innerhalb
von zwei Wbchen den Ei ngang der ordnungsgenafen Anzei ge unter Angabe des Ei ngangsdat uns
(bestatigte Anzeige). Wenn Unterlagen zur Anzeige fehlen oder die Anzeige aus

sonstigen Grinden nicht ordnungsgemall ist, fordert die zustandi ge Bundesoberbehorde

die verantwortliche Person ebenfalls innerhalb von zwei Wbchen auf, diese For nménge

zu beheben. Di e zustandi ge Bundesoberbehtérde bestatigt der verantwortlichen Person

i nnerhal b von zwei Wochen nach Ei ngang der nachgerei chten Unterlagen den Ei ngang der
ordnungsgeniflien Anzei ge (bestéatigte Anzeige), sofern die Anzeige nun vollstandig und
ordnungsgenald i st.

(2) Mt der Durchfuhrung des Hartefall programms kann begonnen werden, sobald
di e bestétigte Anzei ge zugegangen i st und die zust&andi ge Bundesober behdrde nicht
wi der sprochen hat.

(3) Die zustandi ge Bundesober behdérde kann w dersprechen, wenn di e Vorausset zungen

fiar die Durchfihrung des Hartefall progranms nicht vorliegen oder Anhaltspunkte dafir
vor |l i egen, dass di e gemachten Angaben unrichtig sind oder dass kei ne sichere Anwendung
des Arzneimttels gewdhrleistet ist. Die zustandi ge Bundesoberbehérde kann auch
nachtraglich w dersprechen, wenn die in Satz 1 genannten G inde nach dem Begi nn des
Hartefal | programms eintreten. Hat di e zustandi ge Bundesober behtérde wi dersprochen, darf
das Hartefall programm ni cht begonnen oder weitergefihrt werden.

(4) Bezieht sich die Anzeige auf ein Arzneinmittel fir neuartige Therapi en oder

auf ein Arzneimttel, das von der zustandi gen Bundesoberbehdrde noch in kei nem

Genehni gungsver fahren einer klinischen Prifung bewertet worden ist, gilt abwei chend von
Absatz 1 ei ne angenessene Frist, die 60 Tage nicht Uberschreiten soll

(5) Bei Arzneimitteln, die aus ei nem gentechni sch veranderten O gani smus oder aus
ei ner Konbi nati on von gentechni sch veranderten O gani snen bestehen oder sol che
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ent hal ten, unfasst die Genehm gung der klinischen Prifung durch die zustandi ge
Bundesober behérde auch di e Genehm gung der Frei setzung di eser gentechni sch veranderten
Organi smen i m Rahnen des Hartefal l progranms. Dies gilt nur, soweit keine Anderungen
gegeniber der genehm gten klinischen Prifung vorgenommen werden, die geeignhet sind,
di e Risi kobewertung fir die Gesundheit Dritter und fir die Umelt zu veréandern. Bei
Anderungen, die geeignet sind, die Risikobewertung fir die Gesundheit Dritter und fr
die Umelt zu verandern, ist von der zustandi gen Bundesoberbehdrde i m Benehnen mit dem
Bundesamt far Verbraucherschutz und Lebensnittel sicherheit innerhal b einer angenmessenen
Frist zu entschei den. Abwei chend von Absatz 2 und 4 darf ein Hartefall progranm nit
Arzneinmitteln, fur die eine R sikobewertung nach Satz 2 erforderlich ist, erst mt
Zugang der hierfur erforderlichen Genehni gung begonnen werden.

8 5 Dauer des Hartefall programs, erneute Anzeige

(1) Das Hartefall progranm endet unbeschadet von § 4 Absatz 3 nmit dem Abbruch durch die
verantwortliche Person oder nit der tatsachlichen Verfigbarkeit des Arzneinittels auf
dem Mar kt, spatestens jedoch ein Jahr nach Zugang der bestétigten Anzei ge oder der nach
8§ 4 Absatz 5 erforderlichen Genehni gung.

(2) Eine erneute Anzeige ist zul dssig. Dabei kann auf bereits vorgel egte Unterl agen
Bezug genommen werden, soweit sich keine Anderungen hierzu ergeben haben.

8§ 6 Mtteilungspflichten der verantwortlichen Person

(1) Die verantwortliche Person nach § 3 Absatz 1 hat

1. jeden Verdachtsfall einer schwerw egenden Nebenw rkung, der ihr von den
tei | nehmenden Arztinnen und Arzten mitgeteilt oder ihr auf anderem Weg zur Kenntnis
gebracht worden ist, zu dokunentieren und der zust&ndi gen Bundesober behtrde
unver zugl i ch, spatestens jedoch innerhalb von 15 Tagen nach Bekannt wer den,
el ektroni sch mtzuteilen

2. jede Anderung der Angaben nach § 3 der zustéandi gen Bundesober behérde unver ziiglich
anzuzei gen und di e entsprechenden Unterl agen bei zuf Gigen

3. der zustandi gen Bundesober behtrde unverziglich den Abbruch des Hartefall programs
unt er Angabe der G inde mitzuteilen

4. nach Abschluss des Hartefal |l progranms der zust&ndi gen Bundesober behtrde ei nen
Si cher hei t sbericht vorzul egen, der insbesondere alle schwerw egenden Nebenw r kungen
und alle nicht schwerw egenden unerwarteten Nebenw rkungen erfasst und bewertet,

5. der zustandi gen Bundesober behtérde neue Gutachten nach Arti kel 83 Absatz 4 der
Verordnung (EG Nr. 726/2004 und Erkenntni sse aus anderen Hartefall programren,
die in einemanderen Mtgliedstaat der Europaischen Union oder in einem anderen
Vertragsstaat des Abkommens Uber den Europai schen Wrtschaftsraum durchgef ihrt
wer den, unverziglich vorzul egen oder mtzuteilen

(2) Anderungen, die sich auf das Anwendungsgebiet, die Starke oder die Darreichungsform
des Arzneinmittels i mRahmen des Hartefall programms bezi ehen sowi e Anderungen, die

geei gnet sind, sich auf die Sicherheit der Patientinnen und Patienten auszuw rken
durfen erst nmit Zugang einer erneuten bestatigten Anzeige nach § 4 vollzogen werden.

(3) Die verantwortliche Person hat dafir Sorge zu tragen, dass Arzneimittelrisiken
der zust andi gen Bundesober behérde unverziiglich nmitgeteilt werden. Sie hat die zur
Ri si koabwehr erforderlichen MaBnahnen unverziglich zu ergreifen

8 7 Verantwortungsbereich der verantwortlichen Person

Die verantwortliche Person nach 8 3 Absatz 1 hat sicherzustell en, dass
1. die Ursetzung des Hartefall progranms ordnungsgenmél3 erfol gt,

2. alle Bedi ngungen und Ei nschrankungen hinsichtlich der sicheren und w rksamen
Anwendung des Arzneimttels erfullt werden und den beteiligten Personen die hierfur
erforderlichen |Informationen gegeben werden,
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3. das Arzneimittel nur in Verkehr gelangt, wenn auf den Behéltni ssen und soweit
verwendet auf den &uReren Unmhil | ungen mi ndestens fol gende Angaben enthalten sind:

a) Bezei chnung oder Code des Arzneimttels,

b) Nane und Anschrift der verantwortlichen Person

c) Chargenbezei chnung,

d) Art der Anwendung,

e) Wrkstoffbezei chnung,

f) Verfalldatum

g) soweit erforderlich, Aufbewahrungs- und Lagerungshi nwei se,

h) Hi nweis, dass das Arzneinittel ohne Genehni gung oder Zul assung i m Rahnen eines
Hartefal | programms zur Verfigung gestellt wrd,

4. die Herstellung, Einfuhr und Freigabe nach den in der Arzneimttel- und
W r kst of f her st el | ungsver ordnung vor gesehenen Regel ungen fur Prdf préaparate erfolgt,

5. die wesentlichen Unterlagen des Hartefall programms nach dessen Beendi gung
oder Abbruch m ndestens zehn Jahre aufbewahrt werden; andere Vorschriften zur
Auf bewahrung von nedi zi ni schen Unterl agen bl ei ben unberihrt.

8 8 Informationspflichten der zustandi gen Bundesober behorde

(1) Bei Arzneimitteln, die aus ei nem gentechni sch verdnderten Organi smus oder aus einer
Konbi nati on von gent echni sch veranderten Organi smen best ehen oder sol che enthalten
informert die zustandi ge Bundesober behdrde das Bundesant fur Verbraucherschutz und
Lebensmittel sicherheit Uber den Ei ngang der Anzeige.

(2) Die zustandi ge Bundesoberbehérde informiert die Europai sche Arzneinittel-Agentur
Uber i hr angezeigte Hartefall programe.

(3) Die zustéandi ge Bundesoberbehdrde stellt sicher, dass jede i hr angezeigte vernutete
schwerwi egende Nebenw rkung erfasst und der Europdi schen Arzneimttel-Agentur
unverzuglich, spatestens jedoch innerhalb von 15 Tagen nach Erhalt der Information
mtgeteilt wrd.

(4) Die zustandi ge Bundesoberbehorde stellt der Offentlichkeit Informationen iber ihr
angezei gte Hartefall programme zur Verf lgung.

§ 9 Uber gangsregel ung

Hartef al | programme, die bei Inkrafttreten der Verordnung durchgefihrt werden, kdnnen
unabhangi g von den Vor gaben di eser Verordnung weitergefdhrt werden.

8§ 10 Inkrafttreten

Di ese Verordnung tritt am Tag nach der Verkindung in Kraft.



