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Pet 2-20-15-2120-008635
42781 Haan

Arzneimittelwesen

Beschlussempfehlung

Die Petition der Bundesregierung — dem Bundesministerium fiir Gesundheit - als Material
zu iiberweisen. . ’ .
Begriindung

Die Petentin fordert, alle notwendigen MaBnahmen zu ergreifen, um die 6ffentliche Gesundheit
vor der Gabe hochtoxischer Gadolinium-basierter Kontrastmittel zu schiitzen und sichere blldge—
bende Verfahren zu entwickeln.

Zur Begriindung fiihrt die Petentin aus, sie leide infolge der Gabe Gadolinium-basierter Kontrast-
mittel nachhaltig an erheblichen Intoxikationserscheinungen. Anders als in der Gebrauchsanwei-
sung angegeben, sei das Medikament nicht binnen eines Tages von den Nieren ausgeschieden
worden. Vielmehr sei bis zu 17 Jahre nach der Verabreichung des Medikaments durch metalltoxi;
kologische Speziallabore festgestellt worden, dass die Gadolinium-Rest-Menge, welche iiber den
24h-Nativ-Urin austritt, siebenmal hoher liege, als der erwartbare Spiegel Nierengesunder und

der zuldssige Grenzwert des Umweltbundesamtes.

Die von der Petentin bereits nach der initialen von sechs Gaben verspiirten Symptome, darunter
etwa Taubheltsgefuhle und Schwellungen der Extremititen sowie ein fortbestehendes ,,Ausge-
branntfiihlen“, wiirden von Betroffenen weltweit dhnlich beschrieben und deckten sich weitge-
hend mit den Nebenwirkungslisten der Beipackzettel. Das Beschwerdebild werde aktuell er-
forscht.

Indem das Seltenerdmetall Gadolinium iiber die Abwisser in die Umwelt und das Leitungswas-
ser gelange, sei auch die Allgemeinbevélkerung betroffen. Zudem sei Gadolinium plazentagingig,

sodass auch Ungeborene geschiitzt werden miissten.

Daher sei die Entwicklung sicherer bildgebender Verfahren, die Anerkennung von Schwermetal-
len und insbesondere Gadolinium als Krankheitsursache sowie das Verbot von Schwermetallen

in Arzneimitteln und die Kosteniibernahme von Entgiftungstherapien notwendig.
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AuBerdem bittet die Petentin um die Ubermittlung der medizinischen und wissenschaftlichen
Fachinformationen und Quellenhinweise, die der Stellungnahme des Bundesministeriums fiir
Gesundheit (BMG) zugrunde lagen. Weiterhin wird gefordert, Arzte fachiibergreifend zu schulen
und Therapievorschlige zn machen, Forschung beziiglich Antidots/Chelate voranzutreiben, An-
laufstellen fiir Be&offene einzurichten sowie Vergiftete zu unterstiitzen. /

Hinsichtlich der welteren Emzelhelten zu dem Vorbnngen wird auf die Zuschrlften verwiesen.

Der Petltlonsausschuss hat dem BMG Gelegenheit gegeben, seine Haltung zu der Emgabe darzule-
gen. Die erste Stellungnahme ist der Petentin iibermittelt worden. Sie ist mit den dort enthalte-

nen Aussagen nicht zufrieden, unter anderem bittet sie um weitere Informationen.

Das Ergebms der parlamentarischen Priifung stellt sich unter Beriicksichtigung der oben erwéhn-
ten und einer weiteren Stellungnahme des BMG wie folgt dar:

Die behordliche Zulassung von Arzneimitteln erfolgt auf Grundlage der vom pharmaieutischen
Unternehmer mit dem Antrag auf Zulassung eingereichten Daten aus klinischen Priifungen hin-
sichtlich Wirksamkeit, Unbedenklichkeit und pharmazeutischer Qualitit. Nur wenn das Nutzen-
Risiko-Verhiltnis durch die nationale Zulassungsbehorde, das Bur_ldesinstitut fiir Arzneimittel
und Medizinprodukte (BfArM), oder durch die Européische Arzneimittel-Agentur (EMA) positiv
bewertet wird, erhalten Arzneimittel eine Zulassuhg, kénnen in den Verkehr gebracht und an Pa-

tientinnen und Patienten verschrieben und abgegeben werden.

Das Nutzen-Risiko-Verhiltnis zugelassener Arzneimittel wird sowohl von den Zulassungsinha-

" bern als auch den nationalen Zulassungsbehérden europaweit fortlaufend iiberwacht. Uberwa-

. : .
chungsmaBnahmen zu zentral zugelassenen Arzneimitteln koordiniert die EMA in Zusammenar-
beit mit den nationalen Zulassungs- und Uberwachungsbehérden. Der Zulassungsinhaber ist ver-
pflichtet, die Fach- und Gebrauchsinformationen von Arzneimitteln auf dem aktuellen wissen-

schaftlichen Kenntnisstand zu halten.

Grundsitzlich sind gadoliniumhaltige Kontrastmittel (GBCAS) fiir die Diagnose einer Vielzahl le-
bensbedrohlicher und einschrinkender Erkrankungen essentiell. Gleichwohl werden GBCAs bei
einigen Patienten verzégert ausgeschieden. Es kann zu Ablagerungen in verschiédenen Geweben
des Korpers kommen. Sowohl in der Literatur als auch in gemeldeten Fallberichten wird iiber

lingerfristige klinische Symptomé nach Gabe von GBCAs berichtet. Arzte sollten GBCAs daher A
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nur verwenden, wenn essentielle diagnostische Informationen mit einer kontrastmittelfreien

Bildgebung nicht gewonnen werden konnen.

‘Die wissenschaftliche Diskussion hierzu ist jedoch noch nicht abgeschlossen, da ein Kausalzu-
" sammenhang zu lingerfristigen klinischen Symptomen bisher noch nicht gesichert ist und damit
. einhergehend Kriterien fiir ein m'('igliches Krankheitsbild beziehuﬁgsweise den Symptomkomplex
- rioch nicht definiert und fachlich etabliert sind.

' Das BfAfM ‘That umfangfeiche Recherchen und Bewertungén vorgenommen sowie vielfdltige Eva-
luationen zur Klirung eines méglichen Kausalzusammenhangs zwischen der Verabreichung von
GBCAs und méglichen Folgewirkungen veranlasst. Dariiber hinaus hat das BfArM, in Abstim-
mung mit anderen europiischen Mltghedstaaten, die Emfuhrung von weiteren Pharmakovigi-

- lanzmaBnahmen fiir alle in Europa noch zugelassenen GBCAs angestoBen (umfangreiche europé-

isch harmonisierte Meldebégen fiir Arzneimittelnebenwirkungen).

Zudem kam auf Initiative des BfArM die EMA zum Schluss, dass eine wissenschaftliche Studie
zur Kldrung des méglichen Kausalzusammenhangs zwischen der Verabreichung von GBCAs, Ab-
lagerungen im Kérper und méglichen Folgewirkungen beitragen konnte, es aber auch notwendig
erscheme die bisher eingeleiteten Pharmakovigilanz- und R131kom1n1mlerungsmaﬁnahmen im
Rahmen dieser Studie zu evaluieren. Aus diesem Grund soll die Studie das Ziel verfolgen, die
Auswirkungen der Anderungen der Produktinformationstexte zu bewerten, indem die Verwen-
dungsmuster der in der Européischen Union (EU) zugelassenen GBCAs vor und nach der Umset-
zung der RisikominimierungsmaBnahmen von 2017. untersucht werden, um das Risiko langfristi-
ger Symptome im Zusammeﬂhang mit der Exposition gegeniiber GBCAs in der klinischen Praxis

bewerten zu kénnen.

Die Ausschreibung fiir die geplante Studie ist derzeit bei der EMA in Vorbereitung. Die Studie
soll in mindestens vier EWR-/EU-Landern durchgefiihrt werden, die idealerweise reprisentativ

fiir die EU-Bevélkerung sind.

Auf der Grundlage der Ergebnisse priifen die Behorden dann, ob weitergehende MaBnahmen im
Inte;ésse der Sicherheit notwendig sind. Ferner wird bereits an Alternativen zu GBCAs geforscht,
die andere Metalle, wie zum Beispiel Eisen in superparamagnetischen Eisenoxid-Nanopartikeln,

enthalten.
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" Eine Kosteniibernahme fiir eine ,.entgiftende“ Therapie mit Chelatbildnern ist nicht angezeigt,
insoweit fehlt es an zugelassenen Substanzen und einer gesicherten Evidenz fiir derartige Thera- '
pieansitze anhand klinischer Studien. -

Soweit die Petentin weltere Mafinahmen fordert, ist festzuhalten, dass die routinemsBigen Phar-
makovigilanzmafinahmen aktuell in der regelmiiBigen Uberwachung und Bewertung der Meldun-
gen derartiger Beschwerden unter dem Begnff ,,Gadohmum deposmon disease“ (GDD) in der eu-
ropalschen Pharmakowgllanzdatenbank bestehen. Nebenwukungsmeldungen zu gadoliniumhal-
| tigen Kontrastmltteln, die in Deutschland gemacht werden, werden durch das BfArM unmittelbar
| wissenschaftlich bewertet. In diesem Zusammenhang wurde vom BfArM in Zusammenarbeit mit
der Arzneimittelkommission der deutschen Arzteschaft (AkdA) zur Verbesserung der Datenquali-
tit ein detaillierter Fragebogen zu Nebenwnkungen entwickelt. Auf Initiative des BEArM wurde
auf europdischer Ebene beschlossen, dass alle Zulassungsinhaber in der EU diesen Fragebogen

verwenden miissen, um die Datenquahtat zu verbessern.

Daten zu neu eingegangenen Nebenwirkungsmeldungen sowie die Ergebnisse laufender Priifun-
gen miissen auch in den néchsten periodischen Sicherheitsberichten vdn den pharmazeutischen
Unterﬁehmern vorgelegt werden. Diese werden zudem durch europﬁisrche‘ Expertinnen und Ex-

perten ausgewertet und hinsichtlich méglicher weiterer RisikdminimierungsmaBnahmen disku-

 tiert. Der néchste regelméBige Bewertungsabschluss ist fiir Januar 2024 vorgesehen.

Hinsichtlich der geforderten verbesserten Aus- und Fortbildung von Arztinnen und Arzten gilt,
dass die Approbationsordnung fiir Arzte (AApprO) es erméglicht, Nebenw1rkungen von gadolini-
umbhaltigen Kontrastmitteln im Medizinstudium zu vermitteln. Die konkrete Ausgestaltung der
Curricula féllt jedoch in die Zustindigkeit der Lander und dort der medizinischen Fakultiten.
Diese konnen sich dabei am Nationalen Kompetenzbasierten Lernzielkatalog Medizin (NKLM)
orientieren, der derzeit noch fakultativ fiir die Fakultiten ist. Der NKLM enthilt bereits ein Lern-
ziel zu Indikationen und Kontraindikationen einer MRT mit oder ohne Kontrastmittel. Zum Er-
reichen dieses Lernzieles miissen die Studierenden die Risiken und Nebenwirkungen von MRT-
Kontrastmitteln kennen und die Grundlagen des Kontrastmittel-assoziierten Komplikationsmana-
gements erldutern konnen. Als Beispiel fiir Kontrastmittel wird Gadolinium genannt. Im Rahmen

der derzeit laufenden Reform der AApprO ist vorgesehen, dass sich das Medizinstudium nach
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dem NKLM richtet, sodass auch das Lernziel, das sich auf MRT-Kontrastmittel bezieht, verbindli-
cher Bestandieil des Medizinstudiums werden soll. Fiir die F ortbildung von Arztinnen und Arz-
ten sind die Linder zustindig, die ihre Zustindigkeit auf die Arztekammern iibertragen haben.
Das BMG kann hier keinen Einfluss nehmen.

Der Petitionsausschuss unterstiitzt das Vorbringen des BMG, dass Patientinnen und Patienten,
die nt;ch der Gabe eines gadoliniumhaltigen Kohtrastmittels klinische Symptome Wie z.B.
Schmerzen; Missempfindung, H‘autv’eréindérung’eﬁ u:a. feststellen, sich zunichst an die behan-"
delnde Arztin oder den behandelnden Arzt wenden sollten, damit die méglichen Ursachen un-
tersucht und gegebenenfalls eine geeignete Therapie eingeleitet werden kann. Er weist darauf
hin, dass Patientinnen und Patienten sich bei. gesundheitlichen Fragen bei der Unabhingigen Pa-
tientenberatung Deutschland (UPD) kostenfrei beraten lassen und informieren konnen. Zudem
haben sich in den letzten jahren Selbsthilfegruppen gebildet, an die sich Patientinnen und Pati-
enten wenden kénnen. So besteht zum Beispiel die Maéglichkeit, bei der Nationalen Kontakt- und
Informationsstelle zur Anregung ugd ﬁnterstﬁtzung von Selbsthilfegruppen (NAKOS) online un-

ter https://www.nakos.de/ nach einer entsprechenden Selbsthilfeadresse zu suchen.

Der Petitionsaﬁsschuss verschlieBt sich nicht dem Vorbringen der Buﬁdesregierung und sieht
auch keine Anhaltspunkte fiir eine rechtliche oder fachliche Beanstandung. Zu begriiBen ist ins-

besondere, dass das BfArM in der Sache bereits initiativ geworden ist.

Gleichwohl gibt der Petitionsausschuss zu bedenken, dass die kérperliche Unversehrtheit ein be-
sonders herausragendes Rechtsgut von Verfassungsrang darstellt. Ausweislich der noch nicht ab-
geschlossenen Fachdiskussion im Hinblick auf Gadolinium-Gaben und mégliche unerwiinschte
Langzeitfolgen sind weitere Nachforschungen dringend geboten, auch um sicherzustellen, dass
die bisher eingeleiteten MaBnahmen den aus Art. 2 Abs. 2 Satz 1 GG folgenden staatlichen
Schutzpﬂichten (vgl. BVerfG, Beschl. V. 24.03.21 - 1 BvR 2656/18, Rn. 145) geniigen.

Der Petitionsausschuss empfiehlt deshalb, die Petition der Bundesregierung - dem Bundesminis-
terium fiir Gesundheit - als Material zu iiberweisen, damit sie in zukiinftige Uberlegungen und

politische Entscheidungsprozesse mit einbezogen wird.
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