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Der Schutz des Verbrauchers gebietet es, daB fiir bestimmte
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B. Lﬁsung

Die Stoffe sollen durch Verordnung nach § 48 des Arznei-
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C. Alternativen

Keine
D. Kosten

Bund, Lander und Gemeinden werden durch die Verordnung
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preise und das Preisniveau, insbesondere das Verbraucher-
preisniveau, sind nicht zu erwarten.
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Verordnung
des Bundesministers fiir Jugend, Familie, Frauen und Gesundheit

Einundzwanzigste Verordnung zur Anderung der Verordnung iiber
verschreibungspflichtige Arzneimittel

Der Chef Bonn, den 12. April 1989
des Bundeskanzleramtes

121 (312) - 231 03 - Ar 108/89

An den
Prdsidenten des Bundesrates

Hiermit libersende ich die von dem Bundesminister fiir Jugend,

Familie, Frauen und Gesundheit zu erlassende
Einundzwanzigste Verordnung zur Anderung der
Verordnung iiber verschreibungspflichtige
Arzneimittel

mit Begriindung und Vorblatt.

Ich bitte, die Zustimmung des Bundesrates aufgrund des
Artikels 80 Abs. 2 des Grundgesetzes herbeizufiihren.

-
(Or. Schaﬁtt:ﬁef
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Einundzwanzigste Verordnung

zur Anderung der Verordnung iber

verschreibungspflichtige Arzneimittel

Vom Juni 1989

auf Grund des § 48 Abs.2 Nr.1 Buchstabe a, Abs.3 und 4 des
Arzneimittelgesetzes vom 24. August 1976 (BGBl. I S. 2445,
2448), der gemiB Artikel 1 der Dritten Zustdndigkeits-
anpassungs-Verordnung vom 26. November 1986 (BGB1. I S. 2089)
geindert worden ist, wird im Einvernehmen mit dem Bundes-
minister Ffiir Wirtschaft und dem Bundesminister £iir Erndhrung,
Landwirtschaft und Forsten nach Anhdrung des Sachverstédndigen-

Ausschusses fir Verschreibungspflicht verordnet:

Artikel 1

In der Verordnung {iber verschreibungspflichtige Arzneimittel
vom 31. Oktober 1977 (3GB1. I S. 1933), zuletzt gedndert durch
die Verordnung vom 30. November 1988 (BGBl. I S. 2165), wird die
Anlage wie folgt gedndert:

1. Die Position "Retinol" erhdlt folgende Fassung:
"yitamin A und seine Ester zur Anwendung bei Menschen

- ausgenommen zum inneren Gebrauch in Zubereitungen
mit einer Tagesdosis bis zu 10.000 1.E.

.~ ausgenommen zum &uBeren Gebrauch in Zubereitungen

nit einer Tagesdosis bis zu 50.000 I.E. .

2. Folgende Positionen werden angefligt:

“"Aclarubicin
und seine Salze

Refunolol
Uind seine Salze



Y

Bentiromid
und seine Sal:ze

Carbuterol
und seine Salze

Ceftazidim
und seine Salze

Coffein
in Zubereitungen mit einem oder mehreren der
folgenden analgetisch wirksamen Stoffe

a} Paracetamol
b) Salicylsdurederivate

c) Pyrazolonderivate

- ausgenommen in Einzeldosen
bis zu 0,5 g und einer Gesamtmenge
bis zu 10 g je Packung fiir die
analgetischen Wirkstoffe -

Epirubicin
und seine Salze

Flunisolid

Josamycinpropionat (Ester)
und seine Salze

Mesalazin
und seine Salze

Pirprofen
und seine Salze

Prifiniumhydroxid
und seine Salze

- zur Anwendung bei Tieren -
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Artikel 2

Diese Verordnung gilt nach § 14 des Dritten Uberleitungs-~
gesetzes in Verbindung mit § 99 des Arzneimittelgesetzes
auch im Land Berlin.

Artikel 3

Diese Verordnung tritt am 1. Juli 1989 in Kraft.

Der Bundesrat hat zugestimmt.

Bonn, den Juni 1989

Der Bundesminister fiilr Jugend,
Familie, Frauen und Gesundheit
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Begrindung

Allgemeiner Teil

Am 1. Januar 1989 endet die flinfjdhrige automatische
Verschreibungspflicht fiir Arzneimittel, die Stoffe der
Positionen 316 bis 345 der Anlage der Verordnung liber
die automatische Verschreibungspflicht vom 26. Juni 1978
(BGBl1. I S. 917) enthalten.

Die Stoffe der Positionen 320, 324, 326, 330, 332, 334,
335, 337, 339 (zur vaginalen Anwendung), 343 und 344
sollen mit einer nichsten Verordnung nach § 49 AMG erneut
der automatischen Verschreibungspflicht unterstellt wer-
den, weil bei ihnen die Voraussetzungen des § 49 Abs.5

AMG vorliegen.

Die Stoffe der Positionen 317, 327 und 339 (zur &duBeren
Anwendung) werden von der Verschreibungspflicht freige-
stellt.

Die Stoffe der Positionén 316, 318, 319, 322, 323,325,
328, 329, 333, 340 und 342 sollen mit dieser Verordnung
der Verschreibungspflicht nach § 48 AMG unterstellt wer-
den. Im besonderen Teil der Begriindung wird hinter der
Stoffbezeichnung in Klammern die bisherige Positions-
nummer in der Anlage der Verordnung iiber die automatische

Verschreibungspflicht aufgefihrt.

Die Stoffe der Positionen 336 und 345 sind bereits durch
die geltende Anlage zur Verordnung liber verschreibungs-

pflichtige Arzneimittel erfaBt.

Arzneimittel mit den Stoffen der Positionen 321, 331,
338 und 341 sind nicht mehr im Verkehr. Eine Regelung er-

Ubrigt sich.
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Neu unterstellt werden sollen Zubereitungen aus Coffein

und bestimmten analgetisch wirkenden Stoffen, wobei eine
Ausnahme hinsichtlich der Einzeldosis und der Gesamtmenge
der analgetischen Wirkstoffe pro PackungsgrdBe vorgesehen

ist.

Die Stoffe werden mit ihrer Kurzbezsichnung aufgefiihrt.
Dies ist ausreichend, weil sie durch die Bezeichnungs-~

verordnung eindeutig bestimmt sind.

Der Sachversté&ndigen-AusschuB nach § 53 Abs.2 AMG wurde
gehdrt.

Bund, Ldnder und Gemeinden werden durch die Veiordnung mit
Kosten nicht beldstet. Auswirkungen auf die Einzelpreise

und das Preisniveau, insbesondere das Verbraucherpreis-
niveau, sind nicht 2zu erwarten, weil die zu unterstellenden
Stoffe alle bereits der Apothekenpflicht und dariiber hinaus
der automatischen Verschreibungspflicht bis zum 1. Juli 1989
ﬁnterliegen und sich keine Anderungen hinsichtlich Vertrieb

und Abgabe ergeben.

Besonderer Teil

Zu Artikel 1

Zu Nr. 1

Vitamin A

Der Grenzwert fiir das bisher von der Verschreibungspflicht
freigestellte Vitamin A und seine Ester in einer Tages-
dosis bis zu 50.000 I.E. wird herabgesetzt, weil Risiken
bei der Verabreichung des Stoffes in Zubereitungen zum
inneren Gebrauch bereits unterhalb 50.000 I.E. pro Tag
aufgetreten sind. Sie betrafen kindliche MiBbilcdungen,

Der Grenzwert fiir Zubereitungen zum inneren Gebrauch wird
auf 10.000 I.E. Vitamin A festgesetzt, weil entsprechend
dem heutigen Stand der wissenschaftlichen Erkenntnisse mitl
einem teratologischen Risiko bei der Anwendung von Stoff-
mengen bis zu 10.000 I.E. pro Tag wihrend der Schwangerschaft
nicht zu rechnen ist.
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Hdhere Dosierungen als 10.000 I.E. pro Tag sind zur
Prophylaxe nicht erforderlich und werden auch zur Therapie
selbst bei Vitamin A-Mangel im Regelfall nicht empfohlen. Eine
Uberschreibung der Tagesdosis von 10.000 I.E. Vitamin A

soll daher nicht ohne irztliche Anordnung und Uberwachung

erfolgen.
Der Grenzwert fiir den #uBeren Gebrauch wird nicht verindert.

Zu Nr. 2
Aclarubicin (316)

Der Stoff gehdrt chemisch in die Gruppe der Anthracycline.
Er wird eingesetzt bei der Behandlung der myeloischen
Leukimie. Die fiir Zytostatika typische schmale thera-
peutische Breite und die daraus resultierenden mdglichen
Nebenwirkungen setzen Kenntnisse voraus, wie sie nur ein

in der Onkologie erfahrener Arzt aufzuweisen hat.

In der Phase der automatischen Verschreibungspflicht wurde
tiber Nebenwirkungen auf das blutbildende System, auf Herz
(Kardiotoxizitdt) , Kreislauf und Gastrointestinaltraxkt
berichtet.

Wegen der Nebenwirkungen und Wechselwirkungen mit anderen
Zytostatika ist eine drztliche iberwachung der Anwendung-

notwendig.

Befunolol (318)

Befunclol, ein nicht selektiver B-Rezeptorenblocker,

ist zugelassen bei den Indikationen: Glaucoma chronicum
simplex, Sekundidrglaukome postoperativer und vaskuldrer
Genese (bei Sekundirglaukomen anderer Genese ist ein
Therapieversuch angezeigt}, Aphakie sowie Uveitis. Der
therapeutische Einsatz des Stoffes erfordert in jedem Ein-
zelfall eine Diagnostik, eine individuelle Dosierung unter
Beriicksichtiqung der Kontraindikationen und méglicher
Wechselwirkungen mit anderen Arzneimitteln (beispielsweise
Antihypertensiva, Antiarrhythmika, Antidiabetika), Ver-

laufskontrollen sowie in bestimmten Fillen zusitzlich noch
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Herz-, Kreislauf- oder Stoffwechselkontrollen (z.B. bei
Diabetikern), die insgesamt von einem Arzt durchgefiihrt

werden miissen.

Aufgrund der substanzspezifischen B-sympatholytischen
Wirkungen des Stoffes, und zwar hier der unerwlinschten
{u.a. negative Chrono—-, Dromo-, Bathmo- und Inotropie,
Bronchokonstriktion), kann dieser auch bei bestimmungs-

gemdBem Gebrauch die Gesundheit gefdhrden.

Bentiromid {319)

Der Stoff ist Bestandteil eines sondenlosen Funktions-
testes, der fiir die Diagnosestellung und Verlaufsbeurteilung
schwerer und mittelschwerer exokriner Pankreasfunktions-

stérungen dient.

Als unerwiinschte Wirkungen sind Ubelkeit, Erbrechen und
Durchfall bei diesem Test bekannt. Ein beschriebener Fall
einer Uberempfindlichkeitsreaktion mit akuter Atemnot

und Stridor bei einem Patienten nach einer zweiten Dosis

von Bentiromid zeigt das Risiko und die Mdglichkeit
allergischer Sensibilisierung auf. Im Hinblick darauf und we-
gen der Besonderheiten der Anwendung dieses diagnostischen

Arzneimittels ist drztliche Kenntnis und Uberwachung

notwendiqg.

Carbuterol {322)

Carbuterol, ein BZ—Sympathomimetikum, wird als Broncho-
dilatator zur symptomatischen Therapie von Bronchospasmen,
bei Bronchialasthma jeder Art sowie in Verbindung mit
chronischer Bronchitis und auftretendem Lungenemphysem
angewendet.

Der therapeutische Einsatz des Stoffes erfordert eine
drztliche Diagnostik, eine dem individuellen Krankheitsbild

angepaBte Dosierung, eine Beachtung von Kontraindikationen
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(Hyperthyreose, tachykarde Herzrhythmusstdrungen, hyper-
trophe Kardiomyopathie) und Interaktionen mit anderen
symphathomimetischen oder B-sympatholytischen Arzneimitteln,

die von einem Arzt vorgenommen werden miissen.

Trotz der relativ spezifischen Bz—Rezeptorenstimulation
durch den Stoff ist auch eine allgemeine Erregung des
sympathischen Nervensystems mdglich, die zus&tzlich zu
dadurch bedingten unerwiinschten Arzneimittelwirkungen
(Tachvkardie, Angina pectoris, Hypertension) flhren und
somit auch dadurch und bei bestimmungsgemdBem Gebrauch

des Stoffes die Gesundheilt gefdhrden kann.

Ceftazidinm {323)

Der Stoff ist ein (Aminothiazol-) Cephalosporin der

3. Generation. Es handelt sich um ein bakterizid wirkendes
R-T,actam-Antibiotikum, dessen antibakterielle Aktivitdt
sich auch auf gramnegative Problemkeime, wie 2.B. Proteus,
Entercobacter, Serratia und Pseudomonas aeruginosa, richtet.

Es ist derzeit nur zur parenteralen Anwendung zugelassen.

Eine strenge Indikationsstellung und eine wirksame Dosie-

rung sind notwendig, um Resistenzentwicklungen einzuschridnken.
Die gezielte Anwendung bei Infektionen mit Cephalosporin-
empfindlichen Erregern erfordert ein Antibiogramm. Die Er-
mittlung der im Einzelfall wirksamen, nach dem Schweregrad
der Erkrankung und der Empfindlichkeit der Erreger (ggf£. unter
Beriicksichtigung einer eingeschrénkten Nierenfunktion) =zu

bestimmenden Dosierung setzt drztliche Kenntnisse voraus.

Durch den Stoff wurden u.a. unerwiinschte Wirkungen wie
Blutbildverinderungen, gastrointestinale Stdrungen und
Uberempfindlichkeitsreaktionen verursacht. Eine &rztliche

Uberwachung der Anwendung . ist daher notwendig.

Coffein mit analgetischen Wirkstoffen

Coffein birgt in Zubereitungen mit analgetischen Wirkstoffen

Risiken in sich, die sich aus dem Zusammenwirken der Eigen-—
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schaften des Coffeineinerseits und der Eigenschaften

der analgetischen Stoffe andererseits ergeben:

1.

Bei Coffein-haltigen Schmerzmitteln besteht wagen der
anregenden Eigenschaften des Coffein die Gefakhr der
wiederholten und hochdosierten Einnahme dieser Arzneimittel.
Diese hochdosierte Anwendung kann bei langdaiernder
Einnahme mit schwerwiegenden Risiken durch die schmerz-

lindernden Wirkstoffe wverbunden sein.

Da bei Coffein nach l&ngerem Gebrauch mittlerer bis h&herer
Dosen Toleranzentwicklung, d.h. Nachlassen der Wirkungen
bei gleichbleibender Dosierung, bekannt ist, ist diese
Eigenschaft als weiterer Ausldser flir zu hoch dosierte

und zu lange Einnahme Coffein-haltiger Schmerzaittel anzu-

sehen.

Nach lédngerem Gebrauch kdnnen bel abruptem Abszstzen von
Coffein Entzugserscheinungen auftreten, deren Hauptsymptome
Kopfschmerzen und Midigkeit sind. Eine besondere Gefzhr
liegt darin, daB Coffein-Entzugskopfschmerzen

durch hochdesierte Wiedereinnahme von Coffein wirkungs-
voller unterdriickt werden kénnen als durch andsre Mittel,
beispielsweise durch analgetische Wirkstoffe, die in diesem

Falle, nicht indiziert sind.

Als Risiken bei hochdosierter und langdauernder Anwendung
von analgetischen Wirkstoffen sinéd z.B. Magencdurchbruch,
Lebererkrankungen, Blutbildungserkrankungen uad Nieren-
schdden (Analgetikanephropathie) unter den Gesichts-
punkten erhdhte Haufigkeit und gravierendere Ausprégung

zu beachten.
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Die genannten Risiken erfordern &rztliche Beratung und
Kontrolle, insbesondere flir den Fall, daB8 die beim
Patienten angezeigte Anwendung zur Behandlung von Schmerzen
iiber die gelegentliche und niedrig dosierte Anwendung
hinausgeht.

Es liegen hinreichende Belege dafiir vor, daB die ge-
nannten Risiken mit langzeitiger oder hochdosierter An-

wendung in direktem Zusammenhang stehen.

Die Ausnahme von der Verschreibungspflicht wird fiir ver-
tretbar gehalten, weil durch die niedrige Dosierung und
die Begrenzung auf die PackungsgrdBe einer langdauernden
Anwendung in der Selbstmedikation entgegengewirkt wird
und damit die moglichen Risiken reduziert werden, die bei
gelegentlicher Einnahme dieser Arzneimittel nicht fest-

gestellt wurden.

Epirubicin {325)

Der Stoff ist ein zytostatisch wirkendes Antibiotikum der
Anthracyvclingruppe. Er wird eingesetzt bei der Behandlung

des Mammacarcinoms, des Weichteilsarkoms, des Non-Hodgkin-
Lymphoms, der Leukdmie, des Ovarialcarcinoms und des Magen-
carcinoms. Die fiir Zytostatika typische geringe therapeutische
Breite und die daraus resultierende erhdhte Wahrscheinlich-
keit filir Nebenwirkungen setzen Kenntnisse voraus, wie sie

nur ein Arzt aufzuweisen hat.

Nebenwirkungen auf das blutbildende System {Knochenmarks-
depression), auf das Herz (Kardiotoxizitdt), den Kreis-

lauf und den Gastrointestinaltrakt wurden beobachtet. Wegen
der Nebenwirkungen und Wechselwirkungen mit anderenZytosta—
tika ist eine drztliche Uberwachung der Anwendung erfor-
derlich.
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Flunisolid (329)

Flunisolid ist als Corticosteroid mit {iberwiegend topischem
Effekt ein hochwirksames spezifisches Therapeutikum bei
Asthma bronchiale und allergischer Rhinitis. Die Anwendung
corticoidhaltiger Therapeutika auf der Nasen- bzw. Bronchial-
schleimhaut erfordert die exakte drztliche Diagnostik und
Indikationsstellung einschlieBlich der Erwdgung von Kontra-
indikationen und Wechselwirkungen. Die gegebene M3glichkeit
systemischer Corticosteroidnebenwirkungen auch bereits bei
nur kurzfristiger Anwendung erfordert die Zrztliche Therapie-

iiberwachung.

Josamycinpropionat (Ester) (333)

Der Stoff ist ein Makrolidantibiotikum. Das Anwendungsgebiet
erstreckt sich auf akute und chronische Infektionen des
HNO-Bereiches, der Atemwege, der Mundhdhle, der Haut und
Weichteile sowie der Harnwege und Geschlechtsorgane, hervor-

gerufen durch Josamycin-empfindliche Erreger.

Eine strenge Indikationsstellung und eine wirksame Dosie-
rung sind notwendig, um Resistenzentwicklungen einzu-
schrinken. Die gezielte Anwendung bei Infektionen mit
Josamycin-empfindlichen Erregexrn erfordert ein Antibio-
gramm. Die Ermittlung der im Einzelfall wirksamen, nach
dem Schweregrad der Erkrankung und der Empfindlichkeit der
Erreger (ggf. unter Beriicksichtigung einex eingeschrZnkten
Nierenfunktion) zu bestimmenden Dosierung, setzt drztliche
Kenntnis voraus.

Durch den Stoff wurden u.a. unerwiinschte Wirkungen wie
gastrointestinale Stdrungen und tiberempfindlichkeits-

reaktionen (allergische Reaktionen der Haut) beobachtet.

Eine &rztliche Uberwachung der Anvendung ist daher notwendig.

Mesalazin {328)

Der Stoff ist der aktive Metabolit des Sulfasalazin und wirkt
antiphlogistisch. Er hemmt die Prostaglandin-Synthetase und
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die Lipoxygenase. Die Therapie der Colitis ulcerosa mit
Mesalazin beruht auf der Tatsache, daB Prostaglandine

bei der Pathogenese chronisch entziindlicher Darmerkrankungen
eine wichtige Rolle spielen.

Auf Grund der Indikationsstellung fiir diesen Stoff und
der unerwlinschten Wirkungen wie Uberempfindlichkeits-
reaktionen, allergische Hautverinderungen (Exantheme,

dem Lupus erythematodes &hnliche Symptome), Medikamenten-
fieber, Bronchospasmen und in seltenen Fidllen eine akute
Entzlindung der Bauchspeicheldriise ist eine dauernde Kon-

trolle des Patienten durch den behandelnden Arzt erforder-
lich.

Pirgrofen (340)

Der Stoff ist ein Prostaglandinsynthetase-Hemmstoff. Er
zdhlt zu den nichtsteroidalen Antirheumatika aus der Gruppe

der Propionsdure-Derivate.

Die pharmakologischen Eigenschaften bedingen Reaktionen des
Gastrointestinaltraktes, die peptische Ulcera, Perfora-
tionen oder HOmorrhagien verursachen kénnen. Bei der An-
wendung dieses Stoffes kommt es gelegentlich zu einer
Lebererkrankung. Diese kann mit einer Gelbsucht einhergehen,
aber auch zu einer schweren Leberentzilindung fihren.

Als Gegenanzeigen sind aufzufihren Magen-, Darmgeschwiire,
Lebererkrankungen und Nierenschéden} Allergien gegen den
Stoff oder andere nichtsteroidale Antirheumatika sowie die

Anwendung in der Schwangerschaft.

Wegen der Nebenwirkungen und der Wechselwirkungen mit anderen
Arzneimitteln sind besondere drztliche Vorsichts- und Uber-
wachungsmafnahmen erforderlich, zu denen eine sorgfidltige
Anamneseerhebung zu Allergien, Bedaleiterkrankungen und
Begleitmedikationen sowie eine Kontrolle der Blut- und

Leberwerte geh&ren.
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Prifiniumhydroxid (342)

Der Stoff wird bei akuten Erkrankungen eingesetzt, deren
Behandlungen eine tierdrztliche Diagnose voraussetzen.
Weiterhin sind vor Behandlungsbeginn Gegenanzeigen wie
paralytischer Ileus, mechanische Verengung des Magen-
Darm-Kanals, Pylorusstenose und Prostatahypertrophie
auszuschlieBen.

Bei Leber- und Nierenfunktionsstdrungen sind Dosisan-
passungen erforderlich. Vereinzelt auftretende Neben-
wirkungen kdnnten den Einsatz von Parasympathomimetika
durch den Tierarzt erforderlich machen. Auf m¥gliche

Wechselwirkungen ist zu achten.

Zu Artikel 2

Diese Vorschrift enthdlt die {ibliche Berlin-Klausel.

Zu Artikel 3

' Diese Vorschrift regelt den Inkraftsetzungstermin.
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BeschluB

des Bundesrates

zZur

Einundzwanzigsten Verordnung zur Anderung der Verordnung iiber ver-

schreibungspflichtige Arzneimittel

Der Bundesrat hat in seiner 601. Sitzung am 2. Juni 1989 be-
schlossen, der Verordnung gemiR Artikel 80 Abs. 2 des Grund-
gesetzes zuzustimmen.

Der Bundesrat hat ferner die nachstehende EntschlieBung gefalit:

Fir die Anforderung von verschreibungspflichtigen Arzneimitteln
durch Krankenhiuser werden in zunehmendem Mafle auch elektro-
nische Ubertragungsmedien eingesetzt. In diesen Fdllen ergeben
sich Schwierigkeiten, die formalen Voraussetzungen des § 2

Abs. 1 der Verordnung iiber verschreibungspflichtige Arzneimittel,
insbesondere das Erfordernis der eigenhidndigen #rztlichen Unter-
schrift auf der vorzulegenden Verschreibung, einzuhalten.

Der Bundesrat bittet die Bundesregierung, diesen Sachverhalt

zu iiberpriifen und bei einer der nédchsten Anderungen der Ver-
ordnung eine Regelung vorzusehen, die den Einsatz solcher Ober-
tragungsmedien bei der Arzneimittelversorgung von Kranken-
hdusern erméglicht.
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