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Verordnung

des Bundesministeriums
fiar Gesundheit

SechsunddreiBigste Verordnung zur Anderung der Verordnung
uber verschreibungspflichtige Arzneimittel

A. Zielsetzung

Der Schutz des Verbrauchers gebietet es, daB fir bestimmte Arzneimittel
Anwendungs- und Abgabebeschriankungen vorgeschrieben werden.

B. Lésung

Es wird von der Erméchtigung nach § 48 des Arzneimittelgesetzes Gebrauch
gemacht,

C. Alternativen

Keine

© D. Kosten

Bund, Lander und Gemeinden werden durch die Verordnung nicht mit Kosten
belastet. Auswirkungen auf die Einzelpreise und das Preisniveau,
insbesondere das Verbraucherpreisniveau, sind nicht zu erwarten.
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Verordnung

des Bundesministeriums
fir Gesundheit

SechsunddreiBigste Verordnung zur Anderung der Verordnung
{iber verschreibungspfiichtige Arzneimittel

Der Chef des Bundeskanzleramtes Bonn, den 9. April 1996
031 (312) - 231 03 - Ar 166/96 ' '

An den
Préasidenten des Bundesrates

Hiermit (bersende ich die von dem Bundesministerium fiir Gesundheit zu
erlassende

SechsunddreiBigste Verordnung zur Anderung

der Verordnung lber verschreibungspflichtige

Arzneimittel

mit Begriindung und Vorblatt.

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

Friedrich Boh
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Sechsunddreifigste Verordnung
zur Anderung der Verordnung iiber

verschreibungspflichtige Arzneimittel

vom Juni 1996

Auf Grund des § 48 Abs, 2 Nr. 1 Buchstabe a und Abs. 3 des Arz-
neimittelgesetzes in der Fassung der Bekanntmachung vom
19. Oktober 19924 (BGBl. I S. 3018) verordnet das Bundesministe-
rium flUr Gesundheit im  Einvernehmen mit dem Bundesministerium
fir Wirtschaft nach Anhdrung des Sachverstindigen-Ausschusses
fir Verschreibungspflicht:

Artikel 1

In der Verordnung f{iber verschreibungspflichtige Arzneimittel in
der Fassung der Bekanntmachung vom 30. August 1990 (BGBl. I

5. 1866), zuletzt gedndert durch Artikel....der Verordnung von
...... . 1996 (BGBl. I Ss. .;.), wird die Anlage wie folgt ge-

1. In der Position "Ibuprofen" werden die Worte "in festen Zube-
reitungen" gestrichen.

2. Die Position "Hydrocortison" wird durch folgenden Zusatz er-
gdanzt:
"- ausgenommen in Zubereitungen zum HuBeren Gebrauch in einer
Konzentration bis zu 0,25% Hydrocortison oder Hydrocortison-
acetat, berechnet als Base, und in Packungsgr&Ben bis zu
50 g, sofern auf Behdltnissen und &duBeren Umhiillungen eine
Beschréinkung der Anwendung auf Erwachsene und Kinder ab dem
vollendeten 6. Lebensjahr angegeben ist -,



3.

Die Position "Miconazol" wird durch folgenden Zusatz ergidnzt:
"- ausgemommen zur vaginalen Anwendung in PackungsgrBBen mit
einer Gesamtmenge von bis zu 1043 mg Miconazol und fiir eine
Anwendungsdauer bis zu 3 Tagen -".

Folgende Positionen werden angefiigt:

"Ccafodizim
und seine Salze

- Dapiprazol

und seine Salze

'2,3~Dimercapto-l-propansulfonsﬁure {DMPS8)

und ihre Salze

D-Galacteose
- zur intraven8sen Anwendung -

Mandragora officinarum L. und

Mandragora autumnalis Bertol, Wurzeln von
und ihre Zubereitungen

~ ausgenommen zum ﬁuﬂer?n Gebrauch -

Moclobenmia
und seine Salze

Moxonidin
und seine Salze

Quinapril
und seine Salze

Sulbactam
und seine Salze
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Tolciclat

und seine Salze".

Artikel 2

Diese Verordnung tritt am 1. Juli 1996 in Kraft.

Der Bundesrat. hat zugestimmt.

Bonn, den Juni 1996

Der Bundesminister fiir ¢esundheit

264796
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Begrindung

Allgemeiner Teji

Am 1. Juli 1996 endet die fiinfjdhrige automatische Ver-
schreibungspflicht filir Arzneimittel, die Stoffe der Posi-
tionen 682 bis 686 und 688 bis 702 der Anlage der Verordnung
Uber die automatische Verschreibungspflicht wvom 26. Juni
1978 (BGBl. I S. 917), zuletzt gelfindert durch die Verordnung
vom 19. Dezember 1995 (BGBl. I S. 2069), enthalten.

Die Stoffe der Positionen 682, 683,.686, 691, 657 und 702
sollen mit der ndchsten Verordnung nach § 49 AMG erneut der
automatischen Verschreihungspflicht unterstellt werden, weil
bei ihnen die Voraussetzungen des § 49 Abs. 5 AMG vorliegen.

Die Stoffe der Positiocnen 684, 685, 690, 693, 694, 698, 700
und 701 sollen mit dieser Verordnung der Verschrei-
bungspflicht nach § 48 AMG unterstellt werden. Im besonderen

Teil der Begriindung wird hinter der Stoffbezeichnung in
Klammern die bisherige Positionsnummer in der Anlage der

Verordnung uber die automatlsche Verschrelbungspfllcht auf-
gefﬁhrt.

Arzneimittel mit dem Stoff der Position 699 51nd nicht mehr
im Verkehr. Eine Regelung eriibrigt sich.

Arzneimittel mit den Stoffen der Positionen €89, 695 und 694
sind bereits von der Verschreibungspflicht nach § 48 AMG er-
faft. Eine Regelung erilbrigt sich.

. Zubereitungen der Stoffe der Positionen 688 (Fenticonazol)

und 692 (Lactitol}) werden wvon der Verschreibungspflicht
freigestellt. Es handelt sich bei dem Stoff Fenticonazol um
ein Antimykotikum zur topischen Anwendung. Bei dem Stoff
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Lactitol handelt es sich um ein Arzneimittel zur symptomati-
schen Behandlung der hepatischen Encephalopathie.

Die Position 687 wurde mit der 44. Verordnung zur Anderung
der Verordnung {lber die automatische Verschreibungspflicht
vom® 14. Dezember 1994 (BGBl. I S. 3B1%) gestrichen.

Flr Arzneimittel, die  Ibuprofen, Hydrocorfison[ﬁydro—
cortisonacetat und Miconazel enthalten, werden unter be-
sﬁimmten Voraussetzungen Ausnahmen von der Verschreibungs-
pflicht eingefiihrt.

Neu unterstellt unter die Verschreibungspflicht werden Man-

dragora-Wurzeln und DMPS.

Der Sachverstindigen-AusschuB nach § 53 Abs. 2 AMG wurde ge-
hért.

Bund, Linder und Gemeinden werden durch die Verordnung mit
Kosten nicht belastet. Auswirkungen auf die Einzelpreise und
das Preisniveau, insbesondere das Verbraucherpreisniveau,
sind nicht zu erwarten, weil die zu unterstellenden Stoffe
bereits der automatischen Verschreibungspflicht bis zum
1. Juli 1996 unterliegen oder bereits apothekenpflichtig
sind und sich keine Anderungen hinsichtlich Vertrieb und Ab-

gabe ergeben.

[

onde eil
Zu Artikel 1
2u Vr. 1

ibuprofen

Die bestehende Ausnahme von der Verschreibungspflicht fiir
den Stoff Ibuprofen in festen Zubereitungen bis zu einer
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bestimmten Konzentration je abgeteilter Form wird durch
Streichung der Worte "in festen Zubereitungen" erweitert.

Zum Zeitpunkt der Anderung der Verordnung filber verschrei-
bungspflichtige Arzneimittel waren z. B. keine flilssigen
Zubereitungen zugelassen. Erst sp&ter— wurden Zulassungen
fir Brausetabletten, -granulate, Granulate, IL&sungstablet-
ten, Sirupe erteilt.

Nach Priifung lassen sich Xeine Hinweise finden, daf zwi-
-schen der festen bzw. fliilssigen oder anderen oralen
Zubereitungen von Ibuprofen Unterschiede bestehen beziiglich
der telilweisen Resorption des Stoffes im Magen und
anschlieffend vollstdndiger Resorption im Diinndarm. Ebenso
wird in der Aufbereitungsmonographie davon ausgegangen, daB
keine sicherheitsrelevanten Unterschiede 2zwischen Wirksam-
keit und Unbedenklichkeit fiir die verschiedenen oral zu-
fliihrbaren Arzneiformen bestehen.

Es bestehen daher keine Bedenken, die Ausnahmen von der
Verschreibungspflicht zu erweitern.

Zu Nr. 2

HBydrocortison/Hydrocortisonacetat

Fiir den Stoff Hydrocortison/Hydrocortisonacetat wird eine
Freistellung von der Verschreibungspflicht zum &duBeren Ge-
brauch in einer Konzentration bis zu 0,25% und in Packungs-
gréBen bis zu 50 g eingefilhrt, ausgenommen fiir Kinder bis
zum vollendeten 6. Lebensjahr.

Hydrocortison und Hydrocortisonacetat gehéren zur Anwendung
in der Dermatologie in die Gruppe der schwachwirksamen
Kortikostercide (Gruppe I). Hydrocortison ist das Lokalste-
roid mit der niedrigsten Steroidpotenz. Die in Frage kom-
menden Indikationen in der Selbstmedikation -~ Hauterkran-



kungen (Dermatosen} entziindlichen wund allergischen Ur-
sprungs - sind auch fiir Laien erkennbar. Die Erfahrungen in
anderen Lindern haben gezeigt, daB in der Selbstmedikation
mit Hydrocortisonzubereitungen diese als sicher eingestuft
werden kdnnen.

Filr die Konzentration von 0,25% sind Wirksamkeit und Ver-
triglichkeit durch entsprechende Studien belegt. BAus dem
vorliegenden Erkenntnismaterial sind flr eine GefXhrdung
der Gesundheit bei bestimmungsgem&Bem Gebrauch keine An-
haltspunkte ableitbar. Deshalb bestehen fiir die Freistel-
lung von der Verschreibungspflicht unter den formulierten
Bedingungen keine Bedenken. '

£u Np. 3

Flir den Stoff Miconazol wird die bestehende Ausnahme zun
XuBeren Gerauch auf die vaginale Anwendung mit Dosis-, Pak-
kungsgrdsen~ und Zeitbegrenzung erweitert.

Miconazol ist ein Breitspektrum-Antimykotikum, welches
u. a. als Vaginaltabletten und -creme zur Behandlung wvon
Infektionen des Genitalbereiches durch Candida- und andere
Hefearten eingesetzt wird.

Die Wirkungsweise besteht in einer Hemmung der Ergosterin-
biosynthese,' was zu Stdrungen Im Aufbau und der Funktion
der Zytoplasmamembran fiihrt. Der Stoff wird nach intravagi-
naler Anwendung nur in einem sehr geringen Prozentsatz
{= 1,4%) resorbiert.

Das Spektrum der unerwlinschten Arzneimittelwirkungen be-
rieht sich bei den o. g. Darreichungsformen auf lokale Re-
aktionen, wie z. B. Brennen und Stechen in der Scheide mit
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Rétung und Schwellung. Systemische Nebenwirkungen sind bei
vaginaler Anwendung bisher nicht bekannt geworden.

Miconazol Xkann 2zur Behandlung von Vulvo-Vaginalmykosen im
Wiederholungsfall auch im Rahmen der Selbstmedikation si-
cher angewandt werden. Der Stoff ist gut vertridglich. Falls
keine Mykose vorliegen sollte, ist durch die kurzfristige
Anwendung der Substanz keine wesentliche Vérschleppung an-
derer differentialdiagnostisch in Fracje kommender Erkran-
kungen zu befilrchten. Es lassen sich keine weiteren Risiken
erkennen, die einer Entlassung von Miconazol 2zur vaginalen
Anwendung aus der Verschreibungspflicht in einer Gesamt-
menge bis zu 1043 mg und einer kurzzeitigen Anwendung bis
zu 3 Tagen entgegaristehen._

Zu Nr, 4

Cefodizim (684)

Cefodizim gehdrt zur Gruppe der nur parenteral applizierba-
ren Aminothiazol-Cephalosporine; die bakterizide Wirkung
des Stoffes beruht wie beil den anderen B-lLactam-Antibiotika.

auf einer Hemmung der Zallwandsyn‘éhese.

Cefodizim wird zur Behandlung von Harnwegsinfektionen, Go-
norrhoe und Infektionen der tiefen Atemwege eingesetzt.

Zu dem Stoff wurden u.a. unerwiinschte Wirkungen wie ga-
strointestinale St&rungen -(Durchfall, tibelkeit und Erbre-
chen), Uberempfindlichkeitsreaktionen oder Beeinflussung
der Leberfunktionswerte gemeldet.

Eine strenge Indikationsstellung und eine wirksame Dosie-
rung sind notwendig, um Resistenzentwicklungen einzuschrin-
ken. Die gezielte Anwendung bei Infektionen mit empfindli-
chen Erregern erfordert ein Antibiogramm. Die Ermittlung
der im Einzelfall wirksamen, nach dem Schweregrad der Er-



krankung uhd dér Empfindlichkeit der ¥rreger (ggf. unter
Berlicksichtigung elner eingesehrinkten Nierenfunktion) zu
bestimmendén Dosiefuhg macht eine &rztliche {’berwachung der
Anvetiduny notwendig.

bapiprazolhydréchlsrid  blockiert selektiv  aj-Rezeptoren.
Nach Eopischer Afiweadung Al Auge kommE es zu einer Miosis.

ber Stoff wird elngesetzt zur Riekbildung arzneimittelbe-
dingter Pupillenerweiterung, speziell hervorgerufen durch
Mydriatika.

Bu Dapipfazdél wurden unérwlinéchte Wirkungen im Sinne von
loRalen Reaktionern, wle vorlibargehénde Hyperinie der Binde-
haut, Brenneh déf Augén nach Eintropfen, vernehrter Tr#nen-
fiub und Juskreiz, berichteat. ’

Blaghbsesteilung, sachgemiBe Do&ierung und Anwendungsdauer
sowie die HBeobachtung von Nebénwirkufigen und Therapie ma-
ehen éine 4rztiiehée Uberwachunyg der Anwendung notwendigq.

LHER

2,3-pimerdapto-i-propansulfonsddure (DMPS) ist ein Kom-
plexbildnsf &a08 d&f Gruppée der viclnalen Dithiole. Wegen
geitier beiden bénacthbarten SH-Gruppen besitzt sie eine hohe
Affinitst su vielen Schwernmetallen und bildet mit diesen
gtablle Koémplexe. Dagurch wifd dié Ausscheidung der im
Extrazelluldrraum vorhahdenen Schwernetalie - vorwiegend
gbar die Niere - gefdrdert.

anwendungsgebiete s5ind chronische und akute Vergiftungen
fitt Quacksilber und &hronische Vergiftungen nit Blel.
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Kontraindikationen, wie U#berempfindlichkeitsreaktionen ge-
gen den Stoff allergischer und/oder asthmatischer Symptoma-
tik in der Vorgeschichte sowie Schwangerschaft und Still-
zeit, sind zu beachten.

Mit Nebenwirkungen im Sinne von allergischen Reaktionen,
z. T. mit Fieber und Schiittelfrost, muB gerechnet werden.
In Einzelfillen wurde {iber schwere allérgische Hautreaktio-
nen, wie z. B. Stevens-Johnson-Syndrom, berichtet.

Weiterhin ist die Wirkung von DMPS nicht spezifisch auf
Z. B. Quecksilber gerichtet, sondern es'werden auch essen-
tielle Spurenelemente wie Zink und Kupfer (= schwefelaffine
Metalle) ausgeschieden. . '

'Diese unmittelbaren Risiken durch den Stoff sowie mittel-
bare Risiken von DMPS - wie sie durch die Anwendung ohne
Diagnosestellung, ohne Laborkontrolle und ohne Thera-
pieverlaufskontrolle gegeben sind - machen eine #&rztliche
Diagnosestéllung und Uberwachung der Anwendung erfor-
derlich.

-D=Galactose (630)

Der Stoff wird als Kontrastmittel fir echokardiographische
Diagnostik verwandt. Das Kontrastmittel besteht aus einer
Suspension l&slicher D-Galactose-Mikropartikel in widBriger
20%iger D«—Galactoselt‘:sung. Diese Mikroblischen-Mikroparti-~
kel-Suspension fiihrt durch die 18slichen, akustisch wirksa-
men Inhomogenititen nach intravendser Injektion zu einenm
starken Echosignalanstieg im ven&sen GefiBbett und auch den
blutgefiillten Riumen des rechten Herzens.

Anwendungsgebiete sind Ultraschalluntersuchungen zur Er-
kXennung, zum Ausschluf oder zur Verlaufskontrolle patholo-
gischer Zustidnde, die zu Veri#nderungen der Himodynamik im
Bereich des rechten Herzens oder vendser GefdBe filhren. -



Zu dem Stoff wurden u. a. unerwilnschte Wirkungen, wie
Schmerzen in der Umgebung der Injektionsstelle sowie vor-
fibergehendes Kribbeln, Taubheitsgefthl und Schwindel, ge-
meldet.

Verdachtsdiagnosestellung, sachgeniBe Anwvendung des Diagno-
stikums und Dosierung sowie die Beobachtung von Gegenanzei-
gen und Nebenwirkungen machen eine &rztliche tiberwachung
der Anwendung notwendig.

Kandragora

Beide genannten Mandragora-Arten gehdren zur botanischen
Familie der Solanaceae (Nachtschattehqew&chse), deren Ver-
treter in zahlreichen Fdllen hochwirksame Tropanalkaloide,
wie z. B. Atropin und Scopolamin, als sekundire Inhalts-
stoffe enthalten. Die nach dem HAB. standardisierten ge-
trockneten Wurzeln enthalten 0,3% bis 0,4% Alkaloide, dar-
unter haupts#chlich Hyoscyamin.

Auf Intoxikationen durch die Wurzeln wird in der Literatur
hingewiesen. '

' Die Vergiftungserscheinungen wirken sich Xhnlich aus wie
bel Vergiftungen durch die Tollkirsche {Atropa belladonna).

HomSopathische Zubereitungen sind wvon der Urtinktur an im
Verkebr. In die Verordnung iber Standardregistrierungen von
Arzneimitteln sind hom8opathische Zubereitungen aufgenommen
worden.

Arzneimittel aus Mandragora-Wurzeln und ihren Zubereitungen
konnen die Gesundheit in gleicher Weise gefihrden wie sol-
che, die das verschreibungspflichtige Hauptalkaloid Hy-
oscyamin und Blitter der Pflanze Hyoscyamus niger L. ent-
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halten. Deshalb ist die &rztliche Uberwachung der Anwendung
erforderlich.

Moclobenmid (693)

Moclobemid ist ein 4-~Chlor-N-{2-morpholinocethyl)benzamid
und z&hlt zur Gruppe der substituierten Benzamide. Der'

Stoff ist ein selektiver und reversibler Inhibitor der Mo~
" noaminocoxidase-A (MAC-A-Hemmer) und wird zur Behandlung de-
pressiver Syndrome eingesetzt.

Zu den unerwlinschten Arzneimittelwirkungen gehsren Schlaf-
stdrungen, Schwindel, Kopfschmerzen sowle gastrointestinale
Beschwerden, wie Mundtrockenheit, Verstopfung und Ubelkeit.

Die Beachtung der KXontraindikationen, Wechselwirkungen und
Nebenwirkungen macht eine Hrztliche Uberwachung der Anwen-
dung notwendig.

Moxonidin (694)

Der Stoff Moxonidin ist ein zentraler Imidazolin- und ap-
Rezeptoragonist und wird zur Behandlung der essentiellen

Hypertonie eingesetzt.

Zu dem Stoff wurden u. a. unerwiinschte Wirkungen, wie Kopf-

‘schmerzen, Schwindel, Schlafstérungen und Magen-Darm-Be-
schwerden, sowie Wirkungsverstirkungen von Beruhigungsmit-
teln und Alkohol gemeldet.

Die Beachtung der Kontraindikationen, Wechselwirkungen und
Nebenwirkungen sowie die Uberwachung der Therapie im Hin-
blick auf ggf. notwendig werdende Dosisanpassung machen

eine &rztliche Uberwachung der Anwendung notwendig.
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Ouipapril (ssai

Der Stoff Quinapril gehdrt zu der Gruppe der ACE-Henmmer.
Das Anwendungsgebiet umfaft die essentielle Hypertonie so-
wie Herzinsuffizienz. ‘

Zahlreiche Nebenwirkungen des Arzneimittels, wie z. B. Hu-
sten, angioneurotische Odeme, MagenQDarm—Starungen, Pan-
kreatitis, Hepatitis, Hautreaktionen auch mit schweren Ver-
laufsformen, sind bekannt geworden.

Die Beachtung der Kontraindikationen, Wechselwirkungen und
Nebenwirkungen sowie die Kontrolle der Therapie macht eine
#rztliche Uberwachung der Anwendung notwendig.

Bulbactam (700)

Sulb&ctam, ein B-Laktamase-Inhibitor, ist ein Penicillin-
siure-sSulfon, das nur eilne geringe antibakterielle Aktivi-
L&t bésitzt. Es hemmt B-Laktamasen irreversibel und schiltzt
bel gleichzelitiger Gabe mit Mezlocillin, Piperacillin, Ce-
fotaxim oder Cefoperazon die Antibiotika vor der hydrolyti-
schen Spaltung durch die B-Laktamase.

Sulbactam ist zur Rombinationstherapie von mittelschweren
bis schweren bakteriellen Infektionen geeignet, wenn sie
eine grdBere Sicherheit bietet als die Gabe des jeweiligen
Beta-Laktam-Antibiotikums in Monotherapie. Diese Vorausset-
gung ist oft bei B-Laktamase-bildenden Erregern gegeben.

Zu dem Stoff wurden u.a. unerwiinschte Wirkungen wie gastro-
intestinale Stérungen, Uberempfindlichkeitsreaktionen oder
Beeinflussung der Blutbestandteile gemeldet.

Eine strenge Indikationsstellung und eine wirksame Dosie-
rung sind notwendig, um Resistenzentwicklungen einzuschrin-
ken. Die gezielte Anwendung bei Infektionen mit empfindli-
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chen Erregern ‘erfordert ein Antiblogramm. Die Efmittlunq
der im Einzelfall wirksamen, nach dem Schwereqgrad der Er-
krankung und der Empfindlichkeit der Erreger (ggf. unter
Berlicksichtigung einer - eingeschrinkten Nierenfunktion) zu
bestimmenden Dosierung macht eine Hrztliche Uberwachung der .
Anwendung notwendig. '

Tolciclat (701)

Tolciclat ist ein Thio¢arbamat. Es wirkt auf Derﬁatophyten
fungistatisch und fungicid. Der Wirkungsmechanismus wird
lber die Zerstdrung der Zellwand angenommen.

Das Ahwendungsgebiet liegt 1in der Therapie wvon Haut-
pilzerkrankungen, verursacht durch Dermatophyten.

Aus Studien wurden lokale unerwiinschte Ereignisse im Zusam-
menhang mit Tolciclat, vornehmlich Brennen, Juckreiz, R&-
tung, Ekzem, auch Blischen, bekannt.

. Wenn auch eine nur geringe Resorption von Tolciclat nach
cutaner Anwendung postuliert wird, so ist doch wegen nur
unzureichender Studien das Risiko systemischer Wirkungen
insbesondere unter Bedingungen erhdhter Resorption nicht
abschdtzbar.

Ebenfalls ist die Sicherheit der Anwendung von Tolciclat
wdhrend Schwangerschaft und Stillperiode nicht ausreichend
belegt.

Die Differentialdiagnose von Dermatophytosen erfordert

drztliche Kenntnisse und Erregernachweis. Arztliche berwa-
chung der Anwendung ist daher erforderlich.

Zu Artikel 2

Diese Vorschrift regelt den Inkraftsetzungstermin.
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