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Sehr geehrter Herr Dr, Lanka,

mit diesem Brief sende ich Ihner die gewiinschten Informationen zu den vom Paul-Ehrlich-
Institut (PEI) zugelassenen HIV-Diagnostika. In der Anlage finden Sie:

¢ eine Liste aller vom PEI bisher zugelassenen HIV-Tests (die erste Zulassung erfolgte am
5.6.1985)

s Kopien aus den Packungsbeilagen (Auszug) der derzeit zugelassenen HIV-Tests, in denen
jeweils das Testprinzip und die Reagenzien beschrieben werden.

» cinen Artikel aus dem Deutschen Arzteblatt, in dem die Begriindung des PEI fiir den
Widerruf der Zulassung fiir neun I1IV-Tests im Scptember 1994 abgedruckt ist

« gine Pressemitteilung des Paul-Ehrlich-Instituts zu dieser Mainahme

In der ‘Zulassungsliste’ finden Sie jeweils folgende Angaben: Spezifitat hinsichtlich des HIV-
Typs, Name des Tests, Pharmazeutischer Unternehmer, Zulassungsnummer, Zulassungsdatum,
Bemerkung.

In der Rubrik ‘Bemerkung’ steht jeweils eine Codicrung (C, E, P), mit den foigenden
Bedeutungen:

C: Der Test ist zugelassen und unterliegt der staatlichen Chargenpriifung.

E: Die Zulassung fiir diesen Test ist erloschen {der pharmazeut. Unternehmer hatte kein
Interesse am Fortbestehen der Zulassung = Verzicht oder kein Antrag auf Verldngerung).

P:  Die Zulassung des Tests wurde vom PEl widerrufen.

P(E): Der pharmazeut. Unternehmer hat auf die Zulassung verzichtet. Zum Zeitpunkt des
Verzichts lagen die Voraussetzungen fiir einen Widerruf vor.
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Wie auch anderen Behorden ist es dem Paul-Ehrlich-Institut nach §30 Verwaltungsver-
fahrensgesctz nicht gestattet, Betriebs- und Geschéftsgeheinmisse weiterzugeben. Zu diesen
Betriebs-und Geschiftsgeheimnissen gehiren auch ‘laborwissenschaftliche Kenndaten®.

Ich lege jedoch Kopien det Seiten aus der Packungsbeilage, auf denen das jeweilige Testprinzip
und die enthaltencn Reagenzien aufgefiihrt sind, fir alle derzeit zugelassenen Tests zum
Nachweis von HIV-1, HIV-2 und HIV-1+HIV-2 bei. Diesen Kopien konnen Sie fiir mdgliche
detailliertere Nachfragen auch die Anschriften der jeweiligen pharmazeutischen Unternehmer
entnehmen.

Zulassungen bzw. Widerrufe von Zulassungen durch das Paul-Ehrlich-Institut sowie andere
amtliche Bekanntmachungen des Instituts werden im Bundesanzeiger veréffentlicht.

Von allen bisher zugelassenen HIV-Tests mufite das Paul-Ehrlich-Institut nur in zehn Fillen
(alle zum Nachweis von HIV-1 + HIV-2) die Zulassung widerrufen. Die Begriindung filr diese
Malinahme liegt als Verdffentlichung im Deutschen Arzteblatt bei. Dort sind allerdings nur
neun Tests crwihnt. Fiir die Zulassung des zehnten Tests (*Enzygnoest Anti HIV-1/HIV-2")
wurde bereits im Vorfeld mit der gleichen Begriindung (Risiko cincs falsch-negativen
Ergebnisses bei nur schwach-positiven Proben) das Ruhen der Zulassung angcordnet
(Bundesanzeiger Nr. 217 vom 19. November 1994). Lr war Ausléser fiir die vergleichende
Evaluierung der Empfindlichkeiten der verschicdenen Test, die zum Widerruf der Zulassung
fiir die anderen neun Tests fithrte.

Die Codierung ‘E’ (crloschen}) ergibt sich aus §31 des Arzneimittelgesetzes (AMG). Nach
diesem Paragraphen erlischt die Zulassung fiir ein Arzneimittel entweder durch schriftiichen
Vetzicht oder nach Ablauf von [iinf Iahren seit threr Erteilung, wenn der Zulassungsinhaber
nicht drei bis sechs Monate vor Ablauf dieser Frist einen Antrag auf Verldngerung stellt.

Zulassungskriterien

Alle Tests, die vom Paul-Ehrlich-Institut zugelassen werden, cntsprechen den Anforderungen
des Arzneimittelgesetzes nach Qualitit, Wirksamkeit und Unbedenklichkceit. Im Verlauf des
Zulassungsverfahrens werden dabei unter anderem Sensitivitdt und Spezifitit der Tests
experimenteil geprift.

Exemplarisch machte ich Ihnen die Minimalanforderungen schildern, die das PEI fiir den
Rereich Sensitivitit und Spezifitit im Zulassungsverfahren an einen HIV-Test stellt:

Sensitivitit (Vermeiden von falsch-negativen Resultaten)

+ Erkennung von 400 Anti-HIV-1-positiven Proben aus verschiedenen Krankheitsstadien, im
Vergleich mit einem anderen zugelassenen Test und Western Blot-Ergebnissen (alle Proben
miissen crkannt werden)

s FErkennung ven 200 Anti-HIV-2-positiven Proben im Vergleich mit einem anderen
zugelassenen ELISA-Test und Western Blot-Ergebnissen (alle Proben miissen erkannt
werden)
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» Untersuchung auf einen ‘High Dose Hook Effect’ {Titration von zehn stark positiven
Proben). Der ‘High Dose Hook Effect’ ist ein technisch bedingtes Phiinomen, bet dem
besonders stark positive Proben erst nach Verdiinnung erkannt werden.

¢ Frkennung von HIV-1 Subtyp O-Proben
¢ FErkennung von Proben aller anderen Subtypen

* Untersuchung von 20 Scrokonversions-Panels

Spezifitit (Vermeiden von {alsch-positiven Proben)

« Untersuchung von 4000 fortlaufenden Blutpraben im Vergleich mit cinem anderen
zugelassenen Test (von einem anderen Hersteller ader mit einem anderen Testsystem)

¢ Untersuchung von 400 klinischen Proben, die zu falsch positiven Ergebnissen neigen (z.B.
Seren von schwangeren Frauen oder stationér behandelte Patienten)

¢ Untersuchung von 100 potentiell kreuzreakliven Proben (incl. 20 ‘p24 only’ Proben)

Ein Test, der eine dieser Minimalanforderungen nicht besteht, erhilt keine Zulassung.
Ich hotfe, Ihnen mit den verliegenden Informationen geholfen zu haben und verbleibe

mit freundlichen Griilen
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