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Verordnung zur Ausdehnung der Vorschriften iiber die Zulassung
und staatliche Chargenpriifung auf Tests zur In-vitro-Diagnostik

nach dem Arzneimittelgesetz (In-vitro-Diagnostika-Verordnung
nach dem Arzneimittelgesetz - IVD-AMG-V)

A Zielsetzung

- Ziel dieser Verordnung ist die Einbeziehung- aller HIV-Tests sowie der Hepatitis B- und
C-Tests - i‘m Gegensatz zu den biéherigen Regelungen ynabhéngig von derén'Wir-
kUngsmechanismén - in die Zulassungspﬂicht und Pflicht zur staatlichen Chargenpri-
fung. Diese Anderung ist im Hinb!ic.k‘ auf die hohen Sichefheitsanfdrdérungen fur diese
Produkte erforderiich. |

Weiterhin werden in .l;.'Jbere'instimmung mit der Richtlinie 98/79/EG des Europaischen
Parlaments und des Rates vom 27. Oktober'.1998 {ber ln-vitro-Diagnoétika (ABL. EG
Nr. L 331 S. 1 vom 7. Dezember 1998) Produkte, die von der bisherigen Verordnung
erfasst wurden, aus der Verordnung gestrichen, da die bisherigen Erkénntri_isse und
Erfahfungen gezeigt haben, dass bei diesen Produkten auf eine Zulassung und Char-

genbrufung verzichtet werden kann, ohne dass éineQSicherheitsliJcke, entsteht.

B. Lésung

Erlass dieser Verordnung
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C.

D.

E.

Alternativen - }

-keine

Kosten dér offentlichen Haushalte

Durch diese Verordnung entstehen sowohl beim Bund als auch bei den Léndern und
Gemeinden keine zusatzlichen Kosten im Béreich der Haushaltsausgaben ohine. Voll-

zugsaufwand oder Vollzugsaufwand, da vergleichbare Regelungen bereits bestehen.

3

Sonstige Kosten

Es ist davon auszugehen, dass die Verordnung insgesamt zu einer Kostenreduktion bei

) c{en 'Wirtscihaftsunt;mehmen, insbesondere bei mittelsténdischen Unternehmen, fithren

wird.

Kosten kodnnen jédoch durch die -Einfuhrung der Zulassungspflicht und staatlichen

~ Chargenpriifung fiir den Bereich der HIV-Tests sowie der Hepatitis B- und C-Tests ent-

stehen, der bisher von der Verordnung nicht erfasst wurde.

* Auswirkungen auf Einzelpreise und auf das Preisniveau, insbesondere auf das Ver-

braucherpreisniveau, sind wegen der B‘eib'ehaltung des bishérigen Regelungsumfanges -
nicht zu erwarten. Wegen des Wegfalles der Zulassungspﬂichvt und staatlichen Char-
genprifung fiir eine gréflere Anzahl von Produkten ist teilweise eine geringé Absenkung
der Einzelpreise méglich. . .
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Verordhung | =

. des Bundesmmlsterlums

far Gesundhelt

Verordnung zur Ausdehnung der Vorschriften Uber die Zulassung

" - und staatliche Chargenpriifung auf Tests zur In-vitro-Diagnostik

nach dem Arzneimittelgesetz (In-vitro-Diagnostika-Verordnung
" nach dem Arzneimittelgesetz - IVD-AMG-V) |

Der Chef des Bundeskanzleramtes - Berlin, den 17. Februar 2000
022 (312) - 231 00 - Ar 188/00

~ Anden :
Prasidenten des Bundesrates

- Hiermit Ubersende ich die von dem Bundesmmlstenum fur Gesundheit zu
eﬂassende

—-‘ﬁx
o

Verordnung zur Au’sﬁdehnungt der Vorschriften uber die
Zulassung und staatliche Chargenprufung auf Tests zur
In-vitro- -Diagnostik nach dem Arznelmlttelgesetz (In-vitro-
Dnagnostlka Verordnung nach dem Arznelmlttelgesetz

- !VD-AMG-V)

mit Begrindung und Vorblatt.

ich bitte, die Zustimmung des Bundesrates aufgrund des Artikels 80 Abs 2 des
. Grundgesetzes. herbelzufuhren

Dr. k-Walter Steinmeier
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Verordnung
zur Ausdehnung der Vorschriften
{iber die Zulassung und staatliche Chargenpriifung
auf Tests zur/ln-vitro-Diagnostik nach dem Arzneimittelgesetz
(In-vitro-Diagnostika-Verordnung
'nach dem Arzneimittelgesetz
- IVD-AMG-V)

Auf Grund des § 35 Abs. 1 Nr. 2 und 3 und Abs. 2‘ sowie des § 77 Abs. 4 des Arzneimittelge-
setzes in der Fassung der Bekanntmachung vom 11. Dezember 1998 (BGBL. I S. 3586) in Ver- —
bindung mit Artikel 56 Abs. 1 des Zusténdigkeitsanpassungs—éesetzes vom 18. Marz 1975
(BGBI. | S. 705) und dem Organisationserlass vom 27. Oktober 1998 (BGBI. | S. 3288) verord-
net das B’undesministerﬁum fir Gesundheit im Einvernehmen mit dem Bundesministerium fur
Wii'tsghaft und Technolbgie: ' ‘

§1

Die §§ 21 und 22 sowie §§ 24 bis 34 des Arzneimittelgesetzes tiber die Zulassung und staatli-

che Chargenprifung werden ausgedehnt auf
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Testsera und Testantigene, die dazu bestimmt sind, beim Menschen die Erreger von fol-

genden Krankheiten sowie die durch sie hervorgerufenen Antikdrper zu erkennen:

" a) _ Hémolytisch-Urémisches Syndrom (HUS) einschliefilich ihréf Shiga-(Vero-) To-'
xine, | | | ‘
~b) Chlamydia Infektioneh, :
c) Paratyphus A, BundC,
d) Shigellenruhr, |
| e) ‘Typh'us abdominalis,
f) Syphilis (Lués);
1
Testsefa und Testantigene, die dézu bestimmt sind, beim Menschen die Erreger von fol-
genden Krankheiten oder deren Antigene sowie die durch sie 'hervorgerufenen Antikor-
per zu erkesnnén: | .
a) Hepatitis A'und D,
b) Cytomegalie,
c) Roteln, |

d) Toxoplasmose;

Testsera und Testantigene, die dazu bestimmt sind, beim Menschen die Blutgruppen-

merkmale A, B und Rhg/D zu bestimmen und ‘.

Reagenzien und Produkte mit Reagenzien, einschlieBlich der entsprechenden Kalibrier-
und Kontrollmaterialien, zum Nachweis, zur Bestétigung und zur quantitativen Be-
stimmung von Markern von HIV-Infektionen (HIV 1 und 2) sowie von Hepatitis B und C

in Proben menschlichen Ursprungs.
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§2

| Fur die Zulassung und staatliche Chargenpritfung von Tests zur In-vitro-Diagnostik nach § 1 ist

das Paul-Ehrlich-Institut zustandig.

§3

FUr Tests zur ln-vitro-Diégnostik nach § 1 Nr. 1 Buchstabe b und Nr. 4, soweit solche nicht den
bisherigen Vorschriften Uber die Zulassung und .staatliche Chargenprifung unterlagen, und diel
sich am ......... (Tag dés Inkrafitretens dieser Verordnung) inxVerkehr befinden, ist bis. zum
............. (sechs Mona;ten nach Inkrafttreten dieser Verordnung) Aein Antrag é‘uf_ Zulassung nach

folgenden MaRgaben zu stellen:

1. Fur Tests nach § 1 Nr. 1 Buchstabe b sind die Zulassungsunterlagen mit dem Antrag
vorzulegen.
2. Fur Tests.nach § 1 Nr. 4 miissen innerhalb einer Frist von sechs Monaten nach Be-

kanntgabe der speziﬁschen'Ahforderungen oder der Anforderungen an Nukleinsaure-

amplifikationstests oder -techniken im Bundgsanzeiger die Zulassungsunterlageh beim

Paul-Ehrlich-Institut nachgereicht Werden. - |
Die Tests diirfen solange weiter ,ohné Zulassung und Freigabe der Charge in den Verkehr ge-
brécht werden, bis: die Zulassung abgelehnt oder das Inverkehrbringen aus Aande‘ren Griinden,

insbesondere wegen nicht fristgerechter Antragstellung, untersagt wird.



§4

Diese Verordnung tritt am Tage nach der Verkundung in Kraft. Gleichzeitig tritt die,Verordnurig
zur Ausdehnung der Vorschriften tiber die Zulassung und staatliche Chargenprufung auf Test-
sera und Testantigene vom 31. Oktober 1978 (BGBI. | S. 1720), zuletzt geandert durch Artikel 1

der Verordnung vom 6. Juli 1993 (BGBI. | S. 1148) aufler Kraft.

Der Bundesrat hat zug_esti‘mmt.

Bonn, ....cc.e....... I evereeeenas i Dié Bundesministerin fir Gesundheit
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Begriindung : S
A, Allgemeiner Teil

- Das Europaische Parlament und der Rat haben die Richtlinie 98/79/EG Uber In-vitro-Dia-
gnostika vom 27. Oktober 1998 (ABIl. EG Nr. L 331 S. 1) erlassen, die.am 07. 12. 1998 in
Kraft g*etreten ist. Ziel dieser Richtlinie ist unter anderem die Gewahrleistung der Sicher-
heit von In-vitro-Diagnostika, dié in den Vertragsstaaten des européischen Wirtschafts-
raumes in den Verkehr gebracht werden. ‘

Anhang ’ll Liste A der o. g Richtlinie enthalt diejenigen In-vitro-Diagnostika, fur die nun-
mehr nach dieser Richtlinie eine Priifung und Zertifizierung sowie eine Chérgenfreigabe
vorgeschrieben wird. Dieses Verfahren entspricht dem der bisherigen deutschen Verord-
nung zur Ausdehnung der Vorschriften tber die Zulassung und staatliche Chargenpri-
fung auf Testsera und Testantigene.

Die Verordnung enthalt nun solche !n-vitfo—Diagnostika, die auch in der Liste A des An-
hanges Il der Richtlinie 98/79/EG aufgefiihrt sind. Im Vorgriff auf die Umsetzung der

- Richtlinie 98/79/EG in nationales Recht werden Produkte, die von der bisherigen Verord-
nung erfalit wurden, aus der Verordnung gestrichen, da die bisherigen Erkenntnisse und
Erfahrungen gezeigt haben, dass bei diesen Produkten auf eine Zulassung und Chargen-
priifung verzichtet werden kann. Es handelt sich dabei um folgende Produkte:

In-vitro-Diagnostika

1. zur Erkennung von Cholera, Fleckfieber, virusbedingtes hémorrhégisches
Fieber, Botulismus, Milzbrand, Lepra, Pest, Pocken, Poliomyelitits, R{ickfall
fieber, Tollwut, '
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Tularamie; sonstige Erreger der Enteritis infectiosa mit Ausnahme von EHEC bzw.

seiner Toxine (Erreger des HUS),
2. zur Erkennung von Neisseria gonorrhoeae (Tribper),
3. . zur Erkennung von HEV, HGV,

4.  zur Besﬁmmung von Immunglobulinen der Klasse A, G und M oder der-Komple-

menteigenschaften C 3c,

5. zur Bestimmung von Arzneimitteln gegen Epilepsie (Phenytoin, Phenobarbital, Pri-

midon, Carbamazepin, Ethosuximid, Valproinsaure).

Diese Produkte unterliegen jedoch weiterhin den allgemeinen einschlagigen Vorschriften
des Arzneimittelrechtes, wie insbesondere den. Abschnitten 2, 3, 10 und 11 des Arz-
neimittelgesetzes, bis diese Produkte nach dem Medizinprodukterecht in den Verkehr ge-
bracht oder angewendet werden. Damit ist gewahrleistet, dass fiir diese Produkte keine

Sicherheitsliicke entsteht.

Die Verordnung gewahrleistet im Gegensatz zur bisherigen Verordnung die Einbeziehung
aller HIV-Tests sowie Hepatitis B und C-Tests, unabhangig von deren Wirkmechanismus,

in ciie Zulassungspflicht und Pflicht zur staatlichen Chargenprifung.

Obwohl in Kirze die Richilinie 98/79/EG in deutsches Recht umgesetzt wird, ist diese
Verordnung notwendig, da nach der Richtlinie 98/79/EG die Hersteller bis zum Dezember.
2003 die In-vitro-Diagnostika noch nach dem am 7. Dezember 1998 geltenden Recht
erstmals in den Verkehr bringen dirfen (also noch nach dem Arzneimittelrecht und somit

nach dieser Verordnung).

Die Vérordnung fihrt ferner zur Deregu]ierung und Kostenersparnis, da mit ihr im Vorgriff
auf die zuklnftigen harmonisierten europaischen Regelungen die Hersteller und das
_ Paul-Ehrlich-Institut als die zusténdige Bundesoberbehérde fur die Zulassung und staatli-

che Chargenpriifung von Belastungen befreit werden.
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Kosten:

‘ ‘Es ist davon auszugehen, dass die Vercrdnﬁhg zu einer Kostenreduktion bei d\er Wirt-

. schaft, insbesondere bei mittelstandischen Untérhehmen, fuhren wird. Kosten kdnnen je-
doch durch di‘e~ Einfuhrung der Zulassungspflicht und staatlichen Chargenprﬂfung'fﬁr den

Bereich der HIV-Tests sowie der Hepatitis B und C-Tests, der bisher davon nicht betrof-
fen war, und in Verbindung mit den N(Jkleinséureampliﬁkaﬁonstests entstehen. Diese Ko-

_ sten sind jedoch im Hinblick auf die notwendigen hohen Sicherheitsanforderungen fur

| _diese Produkte und im Hinblick darauf, dass diese Produkte nach dem EG-Recht zukuinf-

tig vergleichbaren Regelungen unterworfen werden, gerechtfertigt.

_ Far die'Lénder entstehen keine zuséatzlichen Kosten, da diese Produkfe auch bisher der

UbenNachung durch Landesbehérden unterliegen.

Auswirkungen auf Einzelpreise und auf das Preisniveau, insbesondere auf das Verbrau-
cherpreisniveau, sind wegen der Beibehaltung des bisherigen Régelungsumfanges nicht
2u erwarten. Wegén des Wegfalles der Zulassungspflicht und staatlichen Chargehprﬁfung
fiir eine gréRere Anzahl von Produkten ist teilweise eine geringe Absenkung der Einzel--
';preise mdglich. Somit erhdhen sich auch nicht Kosten far die rﬁedizinischen Leistungen
durch die Anwender dieser Verordnung. Bund, Lander und Gemeinden - werden nicht

‘durch zusétzliche Kosten belastet.”

Besonderer Teil

Mit § 35 Abs. 1 Nr. 2 und 3 des 4Arzneimittelgesetzes in Verﬁindung mit Artikel 56 Abs. 1 '
des Zusténdigskeitsanpassungs-Gesetzes vom 18. Marz 1975‘(BGBI'. I S. 705) und dem
Organisafciqhserlass vom 27. Oktober 1998 (BGBI. | S. 3288) wird das Bundesminis{erium
fur Gesundheit erméchtigt, im Einvernehmen mit dem Bundesministerium far Wirtschaft
und Téchndlogie Vorschriften uber ‘die\ Zulassung-auf andere Arzneimittel,adszudehnen,
soweit e's,geboten' ist, eine unmittelbare oder mittelbare Gefahrdung der Gesundheit von
Mensch oder Tier zu verhiiten, sowie die Vorschriften tber die Freigabe einer Chargé und
staatlichen Chargenprifung auf andere Arzneimittel auszudehnen, die in ihrer Zusam-

mensetzung oder in ihrem Wirkstoffgehalt Schwankungen unterworfen sind, soweit es ge-
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boten ist, um eine mittelbare oder unmittelbare Gefahrdung der Gesundheit von Mensch

und Tier zu verhiiten.

§ 77 Abs. 4 ANfG erméchtigt das Bundesministerium fur Gesundheit, durch Rechtsver-
ordnung ohne Zustimmung des Bundesrates die Zusténdigkeit dét Bundesoberbehoérde
zu andern, sofern dies erforderiiqh ist, um neueren wissenschaftlichen Entwicklungen
Rechnung zu tragen, oder wenn Grinde der gleichméRigen Arbeitsausiastung eine sol-
che Anderung erfordern. Auf der Grundlage von neuen wissenschaftlichen Erkenntnissen
wurden die Nukleinsaureamplifikationstests und -techniken entwickelt. Solche Tests wer-
den nunmehr auch von § 1 Nr. 4 erfasst. Entsprechend wird die Zustandigkeit des Paul-

Ehrlich-institutes erweitert.

- Zu §1:

Mit diesér Regelung werden wie bisher von der Verordnung zur Aasdehnung der Vor-
échriften tiber die Zulassung und staatliche Chargenpriifung auf Testseren und Testanti-
gene weiterhin diejenigen In-vitro-Diagnostika der Zuiassung und der staatlichen Char—
_genprifung unterworfen, denen in \/erbindung mit der Sicherheit bei Blut und in der Mut-
ter/Kindbeziehung wahrend der Schwangerschaft eine besondere Bedeutung zukommt.
In Nummer 1 Buchstabe a Wird anstelle Entéritis infectiosa (auller Salmonellén) nun
»Hamolytisch-Urémisches Syndrom (HUS) einschlieBlich ihrer Shiga-(Vero-)Toxine" ge-
setzt. Die bisherige Formulierung greift zu weit und wirft insbesondere, was die Zulas-
sungé- und Chargenprifungspflicht fir die ,,l':lbrigen Falle” der Enteritis infectiosa anbe-
~ trifft, auch Probleme hinsichtlich der Bestimmtheit des Tatbestandes auf, da hiermit nahe-
zu jeder Erregef einer infektic")sen‘Durchfallerkrankung erfadt wird. Genannt wird hinge-
gen, wie-oben ausgefuhrt, das Hémolytisch;Urémische Syndrom (HUS), eine Erkrankung,
die durch enterohdmorrhagische Escherichia coli (EHEC bzw. VTEC) ausgeltst werden.
Entscheidend sind hierbei aber die Toxinnachweise, da das Toxin flr dés Krankheitsbild
~ verantwortlich ist, und nicht die Nachweise fiir die bei HUS haufigen “Serogl;uppe‘n‘. In
Nummer 1 Buchstabe b werden Ornithose und Venerische Lymphknotenentziindung zu
.Chlamydia Infektionen* zusammengefalit. Von diesem Begriff wird auch in Vorwegnah-

me der Regellung‘ der Richtfinie 98/79/EG die Infektion mit Chlamydia pneumnoniae erfafit.
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- Dies beseitigt ferner auch Abgrenzungsschwierigkeiten, da sehr viele Test ohnehin nicht
zwischen der die Lymphogranulométosis inguinalié auslésenden Chlamydia trachomatis
und der Chlamydia pneumoniae unterscheiden kénnen, da bei beiden identische Lipopo-
lysaccaride vorliegen. Chlamydia wird als Gattungsbezeichnung verwendet. Mit Nummer
4 sind jetzt alle HIV-Tests und die Tests zum Nachweis von Hepatitis B und C unabhan-

-gig von ihren Wirkungsmechanismen, z. B. «Nukleinséureampliﬁkétionstests, erfasst.

Zu § 2:

Diese Bestimmung erweitert die Zustandigkeit des Paul-Ehrlich-Instituts. Diese Erweite-
rung' ist aufgrund der Einfiihrung neuer Testmethoden in Verbindung mit Tests nach § 1
Nr. 4 erforderlich. - '

Zu § 3:

Diese Bestimmung regelt dén Ubergang fiir die Produkte, die erstmals der Pflicht der Zu¢
lassung und staatlichen Chargenpriifung unterworfen werden. Insbesondere bezieht sich
die Erweiterung der Zulassungspflicht auf einige spezielle Tests zum Nachweis von HIV-
Infektionen und Hepatitis (soWié Chlamydia Infektionen). Damit werden nunmehr auch

Tests auf der Basis neuer Testverfahren mit erfaf3t.

Fir die Zulassung dieser Produkte ist die Beabhtung spezifischer Anforderungen des
Paul-Ehrlich-Instituts notwendig. Erst nach Bekanntmachung dieser Anforder'ung\en kdn- .
nen die Hersteller die entsprechenden Unterlagen flir den Antrag auf Zulassung erstelien.
Deshalb wird die Terminierung fir die Abgabe diéser Unterlagen von der Bekanntma-

chung dieser Anforderungen abhngig gemacht.

Zur Sicherung einer g‘leic‘:hbleibenden Qualitat und diagnostischen Zuverlassigkeit werden

diese Tests neben der Zulassung auch der staatlichen Chargenpriifung unterworfen.
Zu § 4:

Mit diesem Paragraphen wird das Inkrafttreten geregelt und die bisherige Verordnung zur

Ausdehnung der Vorschriften (ber die Zulassung und staatliche‘Chargenptri}fung auf
Testsera und Testantigene auler Kraft gesetzt, an deren Stelle die vorliegende Verord-

nung tritt.
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Beschluss
des Bundesrates

‘Verordnung zur Ausdehnung der Vorschriften ber die Zulassung und
staatliche ‘Chargenpriifung auf Tests zur In-vitro-Diagnostik nach dem
Arzneimittelgesetz  (In-vitro-Diagnostika-Verordnung  nach  dem
Arzneimittelgesetz - IVD-AMG-V)

" Der Bundesrat hat in seiner 750. Sitzung am 7. April 2000 beschlossen, der
‘Verordnung gemif Artikel 80 Abs. 2 des Grundgesetzes nach Maf3gabe folgender'
Anderung zuzustimmen: ' ‘

Zu § 1 Nr. 1 Buchstaben g bisi - neu -
An § 1 Nr. 1 sind nach Buchstabe f folgende Buchstaben anzufiigen:

"g) Botulismus,
h) Milzbrand,

i)  virusbedingtes himorrhagisches Fieber;"

- Als Folge ist

das Semikolon nach Buchstabe f durch ein Komma zu ersetzen.

Vertrieb: Bundesanzeiger Verlagsgesellschaft mbH, Postfach 1320, 53003 Bonn
Telefon: 0228/3820840, Telefax: 0228/3820844
1SSN 0720-2946
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Begriindung:

Durch die in § 1 vorgesehene Anderung wird die Verordnung zur Ausdehnung
der Vorschriften iiber die Zulassung und staatliche Chargenpriifung auf
Testsera und Testantigene vom 31. Oktober 1978 (BGBIL. I S. 1720), zuletzt
gedndert durch Artikel 1 der Verordnung vom 6. Juli 1993 (BGBI. I S. 1148),
materiell erheblich geindert. Diese Anderungen stimmen weder mit den
Anderungen in dem von ‘der Bundesregierung vorgelegten Entwurf eines
Gesetzes zur Neuordnung seuchenrechtlicher Vorschriften vom 15. Oktober
1999 (BR-Drucksache 566/99) noch mit den Angaben in.der Richtlinie
98/79/EG, des Europdischen ~Parlaments und des Rates {iiber In-vitro-
Diagnostika iiberein. ‘

Um das bisher durch die Verordnung zur Ausdehnung der Vorschriften tiber
die Zulassung und staatliche Chargenpriifung bezweckte priventive
Sicherheitsniveau bei der Erkennung des Botulismus, des Milzbrands und des
_ virusbedingten hdmorrhagischen Fiebers weiterhin zu gewihrleisten, ist ein
Verbleib der entsprechenden Diagnostika in dieser Verordnung notwendig.

Die Bundesregierung selbst -hat die “Zulassungspflicht und die staatliche’
Chargenpriifung fiir den Test auf die Erreger von virusbedingtem
hiamorrhagischen Fieber in ihrem Gesetzentwurf zur Neuordnung seuchen-
rechtlicher Vorschriften (BR-Drucksache 566/99) fiir notwendig erachtet.



