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Der 5. Senat des Landessozialgerichts Baden-Wiirttemberg in Stuttgart
hat auf Grund der miindlichen Verhandlung vom 19.03.2014 durch
den Vorsitzenden Richter am Landessozialgericht Beier,

die Richterin am Landessozialgericht Stegemeyer und

den Richter am Landessozialgericht Dr. Dolderer

sowie durch die ehrenamtliche Richterin Heidbrink und

den ehrenamtlichen Richter Maier

fiir Recht erkannt:

Auf die Berufung der Kliigerin werden das Urteil des Sozialgerichts Ulm vom
26.02.2013 und der Bescheid der Beklagten vom 20.5.2010 in der Gestalt des Wi-
derspruchsbescheids vom 28.9.2010 aufgeboben.

Die Beklagte wird verurteilt, den Bescheid vom 06.08.2009 zuriickzunehmen und
der Klsigerin 12.601,79 € zu erstatten.

Die Beklagte hat der Klédgerin die anfergerichtlichen Kosten beider Rechtsziige zu
erstatten.




Tatbestand

Die Klégerin begehrt die Erstattung der Kosten fiir eine Krebsbehandlung mit autologen dendri-

tischen Zellen.

Die 1958 geborene Klédgerin, bei der Beklagien gesetzlich krankenversichert, erkrankte im Juni
2009 an einem malignen anorektalen Schleimhautmelanom. Am 05.06.2009 wurde eine operati-
ve Exzision des Tumors und am 13.07.2009 durch PD Dr. Poch (Gemeinschaftspraxis
PD Dr. Poch und PD Dr. Gansauge fiir onkologische, endokrinologische und minimalinvasive
Chirurgie, Neu-Ulm) eine transanale Tumornachresektion durchgefithrt.

Am 09.07.2009 beantragte die Kléigerin bei der Beklagten die Gewihrung bzw. die Ubernahme
der Kosten einer Behandhmg mit dendritischen Zellen. Sie fiigte zudem die Stellungnahme des
PD Dr. Gansauge vom 07.07.2009 bei. Darin ist wa. ausgefiihrt, die Kligerin leide an einem
fortgeschrittenen Melanom des Rektums. Fiir diese spezielle Melanom-Entitit ligen keinerlei
Therapieempfehlungen vor. Die Behandlung mit dendritischen Zellen sei als Ultima-Ratio-
Therapie indiziert. Bei der Behandlung mit dendritischen Zellen handele es sich um eine indivi-
duelle Therapie zur Bekdmpfung von Tumorerkrankungen. Aus kompetenten Vorliuferzellen,
die aus dem Blut des Patienten gewonnen wiirden, knnten unter dem Einfluss von Zytokinen
und Wachstumsfaktoren dendritische Zellen geziichtet werden. Nach dem Zuriickspritzen der
aktivierten dendritischen Zellen in das Unterhautfetigewebe werde das kérpereigene Immunsys-
tem des Patienten zur Bildung von spezifischen Immunzellen und Antikérpern gegen den Tumor
angeregt. Die Behandlung mit dendritischen Zellen, die in einem Unternehmen in Ulm (Firma
Cabion) auf hchstem Niveau hergestellt wﬁrdein, habe sich bereits bei einer nennenswerten An-
zahl onkologischer Zentren durchgesetzt und werde von vielen Arzten zur Behandlung von Tu-
morerkrankungen angewandt. Sie sei auch (bei moderaten Kosten) vorliegend indiziert, da sie
die konventionellen Behandlungsformen ergiinze und das kérpereigene Immunsystem als weite- ]

ren Behandlungspfeiler zur Bekémpfung des Tumors in die Therapie einbeziche. N

Die Beklagte befragte den Medizinischen Dienst der Krankenversicherung (MDK) Baden-
Wiirttemberg. In der MDK-Stellungnahme vom 24.07.2009 fithrte Dr. Probst aus, die Unterlagen
seien nicht ausreichend. Fiir die Kl4gerin stehe die leitliniengerechte Melanomtherapie nach den

e —

Empfehlungen der wissenschaftlich anerkannten Fachgesellschafien zur Verfiigung. Vermutlich

seien die vertraglichen Untersuchungs- und Behandlungsmethoden nicht ausgeschopft. Durch
die Anwendung der beantragten Mafinahme bestehe keine auf Indizien gestiitzte, nicht ganz fern
liegende Aussicht auf Heilung oder spiirbar positive Einwirkung auf den Krankheitsverlanf,




7T 7T Mit Bescheid vom 06.08.2009 lehnte die Beklagte die Gewahrung bzw. die Ubernahme der Kos-
ten einer Behandlung mit dendritischen Zellen ab. Diese Behandlungsmethode gehédre nicht zum
Leistungskatalog der gesetzlichen Krankenversicherung.

Zur Begrindung des dagegen eingelegten Widerspruchs legte die Klagerin (u.a.) eine Stellung-
nahme PD Dr. Poch vom 09.09.2009 vor. Darin ist ausgefiihrt, alle erfolgversprechenden kon-
ventionellen Behandlungsmethoden seien angewendet worden und wiirden auch weiter ange-

wendet. Die Therapie mit dendritischen Zellen sei aus &rztlicher Sicht zwingend erforderlich.

M@mbinaﬁonsthempie mit dendritischen Zellen sei es bei vielen Patienten zu einem
sehr erfreulichen Verlauf der schweren Krebserkrankung gekommen. Vergleichbare Therapien

~ mit Behandlungserfoigen dieser Art gebe es nicht. Seit einer negativen Empfehlung des MDK
aus dem Jahr 2000 sei eine Vielzahl weiterer Studien verdffentlicht worden. Die Annahme, bei
der Therapie mit dendritischen Zellen komme es zu weitreichenden Nebenwirkungen und einer
Verschlechterung der Lebensqualitiit, sei danach nicht zutreffend. Die Kosten der Therapie (ca.
4.100 €) seien erheblich niedriger als die Kosten einer Chemotherapie.

Vorgelegt wurde weiter der Bericht des Comprehensive Cancer Center des Universititsklini-
kums Ulm vom 20.08.2009, in dem darauf hingewiesen wurde, dass im Tumor der Kldgerin eine
bisher nicht beschriebene c-kit-Mutation gefunden worden sei, und als Weiterbehandlungsmaf-

nahme eine adjuvante Therapie mit Interferon alpha in niedriger Dosierung empfohlen wurde.

Die Beklagte befragte emeut den MDK. Im MDX-Gutachten vom 05.10.2009 fithrte der Fach-
arzt fiir Innere Medizin, Hématologie, internistische Onkologie, medikamentése Tumortherapie
und Palliativmedizin Dr. Gliick aus, die Kligerin leide an einem kurativ operierten akral-
lentiginsen malignen Melanom des anorektalen Ubergangs. Hier sei eine den einschligigen
Leitlinien entsprechende Behandlung mit Interferon alpha in niedriger Dosierung vorgeschlagen
worden. Eine akut lebensbedrohliche oder regelmaBig t6dlich verlaufende Erkrankung liege

nicht vor. Ohne Anwendung der beantragten Behandlung trete in wenigen Wochen keine schwe-

re irreversible Schédigung ein. Fiir die Kladgerin stehe als vertragsiirztliche Behandlungsméglich-
keit die Therapie mit Interferon alpha zur Verfiigung. Die vertragsirztlichen Behandlungsmag-
lichkeiten seien vermutlich nicht ausgeschépft. Ob die vorgeschlagene Interferontherapie durch-
gefiihrt worden sei, gehe aus den Unterlagen nicht hervor. Durch die Behandlung mit dendriti-
schen Zellen bestehe keine auf Indizien gestiitzte, nicht ganz fern liegende Aussicht auf Heilung
oder spiirbar positive Einwirkung auf den Krankheitsverlauf.

Nachdem die Klagerin ausweislich eines Aktenvermerks der Beklagten am 06.10.2009 (telefo-
nisch) mitgeteilt haben soll, die Interferon-Behandlung werde seit 2 Wochen durchgefithrt und
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solle noch 18 Monate andauern, bat die Beklagte den MDK erneut um Stellungnahme. Im MDK-

Gutachten vom 08.10.2000 fubrte Dr. Gliick (erginzend) aus, bei der Klagerin licge ein lokal
begrenztes, kurativ dperiertes akral-lentigindses malignes Melanom des anorektalen Ubergangs
vor. Ca. 90 % aller malignen Melanome wiirden derzeit als Primértumor ohne erkennbare Meta-
stasierung diagnostiziert. Die Anwendung tumor-antigen-prasentierender dendritischer Zellen sei
nach der gegenwirtig vorliegenden Literatur zunichst beim malignen Melanom und hellzelligem
Nierenkarzinom im Blickpunkt des Interesses. Sie w
Stadium hinausgekommen und keineswegs alsrgmdmd etabliert. Die aktuelle Ausgabe deé
Fachzeitschrift ,,Der Onkologe* (Organ der Deutschen Krebsgesellschaft) von August 2009 be-
handele als Hauptthema das Melanom. Danach habe die Anwendung von Interferon alpha in

niedriger Dosierung tiber 18 Monate in den Stadien II - III in prospektiv-randomisierten Studien
71 einem signifikanten Vorteil fiir die Patienten gefiihrt. Die Behandlung mit niedrig-dosiertem
Interferon alpha iiber 18 Monate hinaus soile jedoch nicht empfohlen werden.

Bislang habe keine groBere kontrollierte Studie beweisen kénnen, dass das rezidivireie Intervall
~ oder die Gesamtitberlebenszeit durch eine adjuvante Vakzinierung (Einsatz dendritischer Zellen)

habe verlingert werden kénnen; die Vakzinierung stelle immer noch eine experimentelle Thera-

pie dar. Der Einsatz dendritischer chlé;l als Adjuvanz oder Mafinahme nach Interferon alpha
finde in der genannten Verdffentlichung keinen Niederschlag. Auch in der zuletzt im September
2007 iiberarbeiteten AWMF-Leitlinie ,,Malignes Melanom der Haut® finden sich keine Hinwei-
se auf eine adjuvante Therapie mit dendritischen Zellen im kurativ operierten Stadium. Vielmehr
werde ausdriicklich auf die Immuntherapie mit Interferon alpha hingewiesen, das als einzige

Substanz in prospektiv-randomisierten Studien zu einem signifikanten Vorteil gefiihrt habe. Eine
kombinierte Behandlung mit Interferon alpha und dendritischen Zellen werde nicht erwéhnt. Die
Deutsche Leitlinie Malignes Melanom vom Februar 2005 beschreibe fiir das nicht-metastasierte
Stadium nur therapeutische und immunologische Ansitze und stelle wiederum klar, dass eine
chemotherapeutische Modalitiit keinen Vorteil biete. Eine explizite Empfehlung zum Einsatz
dendritischer Zellen im adjuvanten Setting finde sich in den Leitlinien nicht. Uber Phase-I-
Studien hinaus gebe es keine belastbaren Daten; das Verfahren habe auch keinen Eingang in die
Klinische Routine gefunden. AuBerdem wiirden bei der Herstellung dendritischer Zellen dufierst
verschiedene Methoden angewandt; ein qualitdtsgesichertes standardisiertes Verfahren sei nicht
konsentiert. Eine Therapie mit dendritischen Zellen parallel oder sequentiell zu Interferon alpha
sei in der Leitlinie nicht erwshnt. Hier habe eine prospektiv randomisierte doppelblind angelegte
wissenschaftliche Priifung mit harten klinischen Eckpunkten nicht stattgefunden. Aufzufinden
seien spiter durchgefithrte Arbeiten vor allem bei metastasierien Patienten, bei denen jedoch
insgesamt keine schliissigen konsistenten Ergebnisse hinsichtlich einer weiteren Untersuchung

der Anwendung von autologen dendritischen Zellen beim malignen Melanom abgeleitet werden
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kénnten. Auch insoweit handele es sich lediglich um Phase-I-Studien, aus denen zudem hervor-

gchie, dass die Art und Weise der Priparation dendritischer Zellen weiterhin sehr heterogen sei.
Auch in den USA seien offenbar Phase-I/II-Studien anhéingig, allerdings existierten keine Publi-
kationen, die eine belastbare Grundlage fir eine Anwendung der dendritischen Zellen beim
Menschen nahelegten.

Zusammenfassend konne man feststellen, dass auch nach der neuesten Literatur kein hinreichen-
der Wirksamkeitsnachweis fiir die in Rede stehende Behandlungsmethode insbesondere als
adjuvante Therapie vorliege. Es gebe (nur) priliminire erste klinische Versuche, die eine hinrei-
chende Sicherheit oder gar einen Nutzen hinsichtlich der Anwendung bei der Tumorentitéit der
Kligerin nicht geben kénnien. Dariiber hinaus bestehe insbesondere keine Evidenz hinsichtlich
eines Benefits fiir den Patienten insoweit, als eine Uberlegenheit gegenitber oder gar ein Effekt
nach und zus#tzlich zur Standardtherapie mit Interferon alpha nachgewiesen wiire. Eine Priifung
habe hier nicht stattgefunden, weil die Entwicklung noch nicht soweit gediehen sei. In der Richt-
linie Methoden der vertragsirzilichen Versorgung (MvV-Richtlinie) sei die Behandlung mit
dendritischen Zellen ebenfalls nicht erwihnt. Die Ubernahme der Kosten fiir autologe dendriti-
sche Zellen komme schiiefilich auch deshalb nicht in Betracht, weil diese gewerblich, nicht apo-
thekenmiiBBig hergestellt wiirden und eine arzneimittelrechtliche Zulassung hierfiir nicht vorliege.
E{ne akut lebensbedrohliche oder regelm#Big tidlich verlaufende Erkrankung liege bei der Kla-
gerin nicht vor. Die Wirksamkeit der durchgefiihrten Therapie mit Interferon alpha lasse sich
zungchst im definierten Therapieintervall von 18 Monaten feststellen. Danach solle die leitli-
niengerechte Nachsorge mit regelméBigen Kontrollen erfolgen. Die medizinische Versorgung
der Kligerin sei nach gegenwirtigem Stand der Wissenschaft durch die laufende Therapie mit
Interferon alpha ausreichend sichergestellt. Eine Behandlung mit dendritischen Zellen sei keine
wissenschaftlich gepriifte Methode zur Behandlung neben der laufenden Interferontherapie.

Die Kligerin soll nach einem Aktenvermerk der Beklagten (vgl. Bl 67 Verw.-Akten) am
08.10.2009 bei der Beklagten angerufen haben, sic sei mit einer Ablehnung nicht einverstanden,
habe wegen ihrer angeschlagenen Gesundheit aber nicht die Kraft, weitere Schritte zu unternch-
men; der Vermerk schlieBt mit der Bemerkung, der Widerspruch habe sich damit erledigt.

Unter dem 12.02.2010 beantragte die Klsgerin erneut die Gewshrung bzw. die Ubernahme der
Kosten fiir eine Therapie mit dendritischen Zellen. Sie legte die Stellungnahme des PD Dr.
Gansauge vom 09.02.2010 vor. Darin ist ausgefiihrt, die Kligerin werde seit Juni 2009 wegen
eines lokal fortgeschrittenen malignen Melanoms behandelt. Nach durchgefiihrter Operation sei
eine Immuntherapie mit autologen dendritischen Zellen vorgenommen worden. Dadurch habe

ein Rezidiv verhindert werden konnen. Wegen des offensichtlichen Erfolges der Therapie konne
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die Kosteniibernahme nicht weiter abgelehnt werden. Insbesondere in den letzten Jahren sei der

Finsatz dendritischer Zellen bei verschiedenen malignen Erkrankungen in zahlreichen Studien
erprobt worden. Zu diesemn Thema gebe es {iber 6000 wissenschaftliche Publikationen. Die Zu-
lassung der Therapie durch die zustéindige Behorde der USA stehe unmittelbar bevor.

Die Beklagte befragte emneut den MDK. Im MDK-Gutachten vom 12.05.2010 fihrte Dr. Bingel
aus, bei der Kligerin stehe fiir die adjuvante - nicht einmal die kurative - Situaum
nes und verkehrsfihiges Arzneimittel (Interferon alpha) zur Verfiigung. Ob diese Therapie
durchgefiihrt worden sei, konne den vorliegenden Berichten nicht eindeutig entnommen werden.
Fiir die Herstellung von dendritischen Zellen gebe es eine Vielzahl von Verfahren, die sich nicht
unerheblich voneinander unterschieden. AuBerdem miisse man bei immunologischen Ansitzen
in der Onkologie nach den einzelnen Tumoren unterscheiden, wobei hier vor allem das Melanom
und das Nierenzellkarzinom von Interesse seien. Nach wie vor ligen keine prospektiven rando-
misierten kontrollierten Studien mit dendritischen Zellvakzinen vor. Die in Rede stehende Be-
handlung kénne nicht als erprobt angesehen werden. AuBerdem liege die notwendige arzneimit-

telrechtliche Zulassung fiir die Herstellung dendriﬁ‘sEﬁlgn nicht vor. Auch sei nicht -

éewiesen, dass es nicht zu gefihrlichen Toleranzinduktionen komme.

i e et e

- 0

Derzeit kénne man nicht erkennen, ob die dendritischen Zellen auf rechtmiBige Weise herge-
stellt wiirden. Nach Auffassung des Regierungsprisidiums Tubingen (Leitstelle Arzneimittel-
iiberwachung) liege hier ein arzneimittelrechtlich nicht mehr zuldssiges Inverkehrbringen dendri-
tischer Zellen durch die Firma cabion vor, bei der PD Dr. Gansauge die Zellen offenbar herstel-
len lassen wolle. Die Firma cabion verfiige nicht fiber eine entsprechende Herstellungsgenehmi-
gung und diirfe die Zellen daher nicht an den behandelnden Arzt weitergeben. Die von PD Dr.
Gansauge angefiihrte Zulassung in den USA beziche sich auf die Herstellung dendritischer Zel-
Jen zur Behandlung des Prostatakarzinoms und nicht des Melanoms. Die iibliche und ausrei-
chende Therapie fiir die Klagerin wire die niedrig dosierte Anwendung von Interferon mit einer

engmaschigen Uberwachung.

Mit Bescheid vom 20.05.2010 lehnte die Beklagte den Antrag der Kldgerin unter Hinweis auf
das MDK-Gutachten vom 12.05.2010 erneut ab,

Zur Begriindung des dagegen eingelegten Widerspruchs trug die Klégerin vor, sie leide unter
einer absoluten Sonderform des Melanoms mit #uBerst schlechter Prognose. Deshalb sei die Be-
handlung mit dendritischen Zellen indiziert. Diese Therapie sei vor etwa einem Jahr eingeleitet
worden und sie sei seitdem rezidivfrei. Die Behandlung mit Interferon alpha sei nicht ausrei-

chend. Die Krankenkassen hétien die Kosten einer Behandlung mit dendritischen Zellen auch in
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Einzelfillen fibernommen. Hinsichtlich der Herstellung der dendritischen Zellen durch PD Dr.

Gansauge seien die Ubergangsregelungen in § 144 Abs. 7 Arzneimitielgesetz (AMG) einschld-
gig

Die Klagerin legte Rechnungen der Firma cabion @iber die Herstellung dendritischer Zellen vom

16.07.2009 und 22.02.2010 (Kosten 4.078,11 € bzw. 4.261,84 €) vor. Als Herstellungszeitpunkt
ist der 07.07.2009 bzw. der 09.02.2010 angegeben.

Mit Widerspruchsbescheid vom 28.09.2010 wies die Beklagte den Widerspruch zurtick. Zur Be-
griindung fithrte sie aus, bei der Behandlung mit autologischen dendritischen Zellen handele es
sich um eine unkonventionelle Methode, fiir die der Gemeinsame Bundesausschuss noch keine
Empfehlung ausgesprochen habe. Die Behandlungskosten konnten daher grundsitzlich nicht
fibernommen werden. Die Voraussetzungen filr eine Kosteniibernahme nach Mafigabe der neue-
ren Rechtsprechung des Bundesverfassungsgerichts zur grundrechtsorientierten Auslegung des
Leistungskatalogs (Beschl. v. 06.12.2005, - 1 BvR 347/98 -) seien nicht erfiillt. Nach Auffassung
des MDK liege eine akut lebensbedrohliche oder regelmiBig tddlich verlaufende Erkrankung
nicht vor. AuBerdem stehe mit der Interferon-Behandlung im definierten Therapieintervall eine
allgemein anerkannte, dem medizinischen Standard entsprechende Behandlungsmethode zur
Verfiigung.

Am 29.10.2010 erhob die Klagerin Klage beim Sozialgericht Ulm. Sie trug vor, sie leide an einer
fortgeschrittenen Sonderform eines Melanoms mit duferst schlechter Prognose. Nach Ansicht
ihres behandelnden Arztes stiinden hierfiir konventionelle Behandlungsmethoden nicht ausrei-
chend zur Verfiigung, weshalb ihr die Therapie mit autologen dendritischen Zellvakzinen emp-
fohlen worden sei. Diese sei als ultima ratio indiziert gewesen, um das Rezidivrisiko bzw. die
Metastasenbildung auszuschlieBen oder zu verringern. Sie habe sich fiir die genannte Therapie
entschieden und begehre nunmehr die Erstattung der hierfir entstandenen Kosten. Eine echte
Behandlungsalternative gebe es fiir die Sonderform ihrer Krebserkrankung nicht; das gelte auch
fir die vom MDK angefiihrte Interferon-Behandlung. Diese sei allenfalls bei einem bereits meta-
stasierenden Melanom als medizinischer Standard etabliert. Mit der seit 2009 durchgefithrten
Behandlung mit dendritischen Zellen habe bei ihr ein Rezidiv verhindert werden kénnen. Das
stelle einen erheblichen Therapieerfolg dar und rechtfertige die Anwendung der in Rede stehen-
den Behandlungsmethode.

Die Klsigerin legte eine Ubersicht itber die durchgefiihrte Behandlung mit dendritischen Zellen

vor:




il

Juni 2009 erste und zweite Immunisierung in der Praxis PD Dr. Gansauge
16.02.2010 erste Immunisierung in der Praxis PD Dr. Gansauge

15.03.2010 zweite Immunisierung in der Praxis PD Dr. Gansauge
28.09.2010 erste Immunisierung in der Praxis PD Dr. Gansauge
28.10.2010 zweite Immunisierung in der Praxis PD Dr. Gansauge

Die Rechnung der Firma cabion vom 16.12.2010 (4.261,84 €; Herstellungszeitpunkt der dendri-
tischen Zellen 21.09.2010), sei noch nicht beglichen.

Das Sozialgericht erhob das Gutachten des Prof. Dr. Kampgen (Hautklinik der Universitétsklinik
FErlangen) vom 02.03.2012.

) IEREEEENE-i der Klagerin liege kein akral-lentiginoses Melanom, sondern ein
Schleimhautmelanom vor; insoweit sei es bei den Vorgutachten offenbar zu einer Verwechslung
gekommen. Schieimhautmelanome stellten eine seltene Untergruppe des Melanoms dar und tré-
ten mit 50- bis 100-mal geringerer Inzidenz auf. Sie hétten im Vergleich zu den héufigeren kuta-
nen Melanomen (der Haut) eine wesentlich schlechtere Prognose mit 5-Jahres-Uberlebensraten
zwischen 10% und 20%. Die mittlere Uberlebenszeit liege bei 10 bis 13 Monaten. Sie werde
weder durch den Umfang der lokalen chirurgischen Therapie noch durch eine elektive Lymph-

knotenausraumung signifikant verbessert, da es rasch zu Fernmetastasen komme.

Eine zugelassene wirksame adjuvante Therapie zur Verhinderung einer Fernmetastasierung beim
Schleimhautmelanom gebe es bisher nicht, was auch daran liege, dass Patienten mit Schleim-
hautmelanomen wegen ihrer besonders schlechten Prognose von Studien, auch von allen Interfe-
ron-Studien, ausgeschlossen wiirden. Mangels Alternativen wiirden sie in verschiedenen Zentren
mit Interferonen oder Chemotherapie adjuvant behandelt. Die Erfahrungen seien aber unbefrie-
digend und wiirden nur anekdotenhaft in Ubersichtsarbeiten erwshnt. In der Literatur finde sich
keine einzige Publikation, die iiber eine wirksame adjuvante Therapie beim Schleimhautmela-
nom berichte. Angesichts der Seltenheit der Erkrankung sei auch nicht zu erwarten, dass es je
grofie randomisierte Studien geben werde, die die fiir die Zulassung eines Medikaments erforder-
lichen statistisch belastbaren Daten liefern kinnten. Die Wirksamkeit der Interferontherapie
beim kutanen Melanom sei insgesamt gering; weniger als 10% der Patienten hitten davon einen

Nutzen. Bei anstehenden Studien sei das Schleimhautmelanom aber wiederum ausgeschlossen.

Er habe Publikationen zum Einsatz dendritischer Zellen gesichiet. Mehr als 300 Publikationen
berichteten iiber die Anwendung dendritischer Zellen beim Menschen; die Gesamtzahl der Pati-
enten betrage 3.400. Das Spektrum der bisher behandelten Tumorentititen umfasse neben den




-9.

dominierenden Melanomen, Hypemephrome und Prostatakarzinome sowie (in 113 Fillen)

-

Mamma-Karzinome. Die Anzahl der Studien werde vom Melanom mit 74 Studien angefiihrt. In
der grofien Mehrheit handele es sich um Phase-l/II-Studien mit in der Regel bis zu 30 Patienten.
In 2 Studien wiirden Daten aus randomisierten Phase-III-Studien vorgestellt. Derzeit gebe es
keinen allgemeinen Standard zur Generierung und Applizierung dendritischer Zellen. Auch die
Beladung der Zellen mit Tumorantigenen und die pro Impfung eingesetzte Menge dendritischer
Zellen sei heterogen. Dennoch werde in fast allen Studien und in allen Tumorentititen von einem
klinischen Ansprechen bei einem Teil der Patienten berichtet. Die Patienten hitten mit wenigen
Ausnahmen schulmedizinische Therapien absolviert und seien weiter progredient gewesen, so
dass das Ansprechen auf dendritische Zellen nicht auf die Auswahl von Patienten mit von sich
aus langsamerem Krankheitsverlauf zuriickzufiihren sei.

Die beiden randomisierten Studien betrifen das Prostatakarzinom. Am 29.04.2010 sei nach Ab-
schluss einer weiteren klinischen Phase-III-Studie das erste dendritische Zellvakzin als Arznei-
mittel in den USA zugelassen worden. Die (als Ubersicht zusammengestellten 46) Studien fiir
die Tumorentitit Melanom ergében Ansprechraten von wenigen % bis 30%. In 14 der 46 Studien
werde {iber komplette Remissionen, die auch andere Tumorentititen betriifen (Nierenzellkarzi-
nom, Lymphom) berichtet. Die Nebenwirkungen der Behandhumg mit dendritischen Zellen seien
mild (u.a. Grippesymptome, Ubelkeit, Hautreaktionen). Uber Todesfiille werde nicht berichtet
und es wiirden nur wenige WHO Grad ITII-IV Reaktionen festgestellt. Die Sinnhaftigkeit der Ak-
tivierung des Immunsystems zur Behandlung des Melanoms sei kiirzlich durch eine randomisier-
te Studie eindrucksvoll belegt worden, allerdings mit sehr hoher Nebenwirkungsrate (2 bis 3
Todesfille). Fiir diese Studie seien auch Patienten mit metastasierendem Schleimhaut- und
Aderhautmelanom zugelassen worden. Allerdings finden sich in der Publikation keine Aussagen

zur Wirksamkeit in diesen seltenen Untergruppen.

_': Nach derzeitigem Kenntnisstand wiirden iiber 90% der Patienten mit einem Schleimhautmela-

| nom innerhalb von 5 Jahren versterben, auch beim Einsatz zugelassener Standards einer adjuvan-
" ten Therapie. Im Fall der Klégerin wire sogar eine Hochdosis-Interferontherapie mit Kosten von
30.000 € bis 40.000 € von der Beklagten finanziert worden, obwohl die seltene Untergruppe
(Schleimhautmelanom) in allen Interferonstudien ausgeschlossen gewesen sei. Beim Aufireten
von Metastasen wire sodann auch eine Therapie mit Yervoy mit Kosten um 100.000 € gewéhrt
worden, die bei maximal 10% der Patienten einen lingeren Nutzen, aber bei 30 % der Patienten
schwere und zusétzlich kostentrichtige Nebenwirkungen verursache. Die bei der Kligerin abge-

lehnte kostenglinstige Immuntherapie mit patienteneigenen dendritischen Zellen habe ein viel
httheres Potential im Gegensatz zu den unspezifischen Immuntherapien mit Interferon oder letzt-

endlich mit Yervoy, spezifische Immunantworten gegen relevanie Antigene, wie gegen die bei
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der Klagerin festgestellte Mutation im ¢KIT-Rezeptor hervorzurufen. Nur solche Immunantwor-

ten gegen individuelle Mutationen seien stark genug, alle Tumorzellen eines Pattenten zu ver-
nichten. Deswegen habe auch der Entdecker der dendritischen Zellen 2011 den Nobelpreis erhal-

{en.

Auch wenn bei der Klagerin wegen des malignen Schleimhautmelanoms keine akute Lebensge-
fahr bestehe, handele es sich bei der Erkrankung doch um eine regelmafig todlich verlaufende
Krankheit mit suBerst schlechter Prognose. Die angewandten Therapien entspriichen den Leitli-
nien und publizierten Erfahrungen. Die Klagerin habe sodann im Laufe eines Jahres 6 Vakzinie-
rungen mit dendritischen Zellen erhalten, die von der Firma cabion aus Vorlauferzellen ihres
Blutes geziichtet worden seien. Gesicherte Standards fiir die Herstellung und Applikation dend-
ritischer Zellen gebe es noch nicht. Allerdings habe es sich bei der hier angewandten Herstel-
lungsmethode um ein iibliches Vorgehen gehandelt. Abgesehen von der Chirurgie, bei der die

Exzision des Tumors mit einem Sicherheitsabstand angestrebt werde, gebe es beim Schleim-

hautmelanom keine weitere konservative Therapie. (fig@licge fEEsionsin

I h. Bei der Kldgerin wire die rlebensprogmse weder durch eine groBere
lokale Operation noch durch eine diagnostische oder elektive Lymphknotenexstirpation/-
dissektion verbessert worden. Auch fiir eine Wirksamkeit der im Tumorboard des
Comprehensive Cancer Center Ulm vorgeschlagenen Interferontherapie fehle beim Schleim-
hautmelanom jeglicher Anhalt. Auf Basis der publizierten Frfahrungen und des Ausschlusses
von Schleimbautmelanomen bei allen bisherigen Interferonstudien miisse davon ausgegangen

werden, dass eine Interferontherapie der Klagerin keinen Nutzen gebracht hitte.

Die Beklagte legte das Gutachten des MDK Nordrhein (Kompetenz Zentrum Onkologie, Dr.
Weihkopf, Prof. Dr. iggiiiforn 16.07.2012 vor. Darin ist ausgefiihrt, beim anorektalen Mela-

nom handele es sich um eine seltene Erkrankung. Die operative Entfernung des Melanoms gelte

derzeit als Therapie der Wahl. Chemotherapie, Immuntherapie und Strahlentherapie wiirden bei
Patienten mit anorektalen Melanomen in neoadjuvanter, adjuvanter und palliativer Intention ein-
gesetzt. Fiir die Immuntherapie stiinden Zytokine und Interferon alpha 2b oder Interleukin zur
Verfiigung. Wegen der kleinen Fallzahlen gebe es keine Standardtherapieprotokolle und entspre-
chend liege keine Evidenz bei der Evaluierung der Ansprechraten vor. Genauso wenig Evidenz
bestehe bisher fiir den Stellenwert der Strahlentherapie. Nach einer Phase-TI-Studie in den USA
habe man angenommen, dass Chemotherapie als adjuvante Therapie bei Schleimhautmelanomen
im Vergleich zu Interferon oder der Beobachtung rezidivfreies Uberleben und Gesamtiiberleben

signifikant verbessere. Die Studie zeige aber auch, dass durch Gabe von Interferon im Vergleich
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zum Verzicht auf eine adjuvante medikamentdse Tumortherapie eine deutliche Verlédngerung der

Uberlebenszeit erreicht werde (von 21 auf 41 Monate im Median). Die vermutete Wirksamkeit

von Interferon auch beim Schleimhautmelanom habe somit bestatigt werden kdnnen,

Wie von Prof. Dr. Kiéimpgen ausgefiihrt, gebe es keine zugelassene adjuvante Therapie zur Ver-
hinderung von Fernmetastasen beim anorcktalen Melanom. Interferon alpha 2a sei zur Therapie
des malignen Melanoms des AJCC Stadiums II bei Patienten, die nach einer Tumorresektion
krankheitsfrei seien, zugelassen. Interferon alpha 2b sei zur adjuvanten Therapie von
Melanompatienten, die nach chirurgischem Eingriff tumorfrei, aber in hohem Malfle
rezidivgefihrdet seien, zugelassen. Eine Unterscheidung zwischen kutanen Melanomen (der
Haut) und Melanomen anderer, auch anorektaler Lokalisation sei der arzneimittelrechtlichen
Zulassung nicht zu entnehmen. Auf der anderen Seite seien anorektale bzw. allgemein Schleim-
hautmelanome in grofien Phase-III-Studien entweder nicht explizit erwihnt, nicht eingeschlossen
oder von diesen Studien sogar ausgeschlossen worden. Obwohl die Daten keinen so deutlichen
Uberlebensvorteil wie bei anderen Tumorentititen zeigten, sei giiltige Lehrmeinung, dass Patien-
ten mit malignen Melanomen im AJCC-Stadium I B/C und III - C eine adjuvante Interferonthe-
rapie unter sorgféltiger Abwigung und Aufklidrung angeboten werden sollte. Das bedeute, dass
grundsétzlich eine Standardtherapie zur adjuvanten Therapie des malignen Melanoms zur Verfii-
gung stehe; das sei die zugelassene Interferontherapie. Andere Standardtherapien gebe es nicht.
Eine adjuvante Vakzinationstherapie (durch dendritische Zellen) werde hingegen nach der - al-
lerdings erst in der Konsultationsfassung vorliegenden - interdisziplindren S3-Leitlinie ,,Diag-
nostik, Therapie und Nachsorge des Melanoms* der Deutschen Krebsgesellschaft wie auch in

allen vorherigen Versionen der Leitlinie nicht empfohlen.

Hinsichtlich der adjuvanten Therapie anorektaler Melanome gebe es nahezu keine gesicherten
Erkenntnisse. In der Literatur finden sich deutliche Hinweise darauf, dass Patienten mit
anorektalem Melanom regelhaft in Analogie zum kutanen Melanom behandelt wiirden, wie es in
der Onkologie auch bei anderen seltenen Tumorentititen gehandhabt werde. Zusammenfassend
sei die (der Kldgerin erteilte) Therapieempfehlung der Tumorkonferenz der Universitatsklinik
Ulm sachgerecht, wenn diese aufgrund der Seltenheit von Schleimhautmelanomen ein Vorgehen
analog der Hautmelanome empfehle. Der abweichenden Auffassung von Prof, Dr. Kimpgen
miisse entgegengehalten werden, dass fiir die spezielle Situation der adjuvanten Therapie des
anorektalen Melanoms kein anderer Therapieansatz, insbesondere auch nicht der Einsatz dendri-
tischer Zellen, begriindet werden konne und kein Anhalt dafiir bestehe, dass es sich bei schleim-
hautassoziierten Melanomen um eine tumorbiologisch grundsétzlich von kutanen Melanomen
distinkte Entitit handele, so dass die Therapie mit Interferon in Analogie zur Therapie kutaner

Melanome der gegenwirtig besten externen wissenschaftlichen Evidenz zur Entscheidungsfin-
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dung und damit auch dem Therapiestandard (§ 2 Sozialgesetzbuch Fiinftes Buch, SGB V) ent-

spreche.

Die Anwendung dendritischer Zellen bei malignen Erkrankungen sei ein interessanter Therapie-
ansatz. Deswegen gebe es hierzu auch viel Literatur, wenngleich ausgesprochen wenige Phase-
I-Studien. Die Studienergebnisse zu dendritischen Zellen seien aufgrund der unzéhligen ver-
schiedenen Methoden schwer vergleichbar. Die allermeisten Studien hitten keine iiberzeugenden
Ergebnisse liefern konnen. Die jetzt erforderliche Konsolidierung des Forschungsgebiets durch
methodisch hochwertige vergleichende Studien sei aufgrund des erforderlichen Aufwands not-
wendigerweise mit einer Reduktion der Publikationsfrequenz verbunden; die Ara der kleinen,
nicht kontrollierten Phase-I-Studien sei beendet. Der Nachweis klinischen Nutzens im Sinne
einer positiven Einwirkung auf patientenorientierte Eckpunkte (wie Verlingerung der Uberle-
benszeit) sei bisher nicht bzw. nur in hier nicht einschlégigen Konstellationen erbracht worden.

Die hierfiir, auch von Prof. Dr. K&mpgen, als Beleg fiir eine Wirksamkeit dendritischer Zellen
angefiihrte Studie von Sihiadendorf

56 kritisch kommentiert werden. Sie habe 98 Patienten mit
malignen Melanomen in dem Stadium IV randornisiert, die mittels Standardchemotherapie oder
mit Vakzinierung unter Verwendung von mit autologen Peptiden beladener dendritischer Zellen
behandelt worden seien. die-Studie seisstatistischonur darauf ausgelegt-gewesen;

habe jedoch nicht herausgearbeitet werden kénnen. Das mediane rleben se in beiden Grup-
pen nicht unterschiedlich ausgefallen. Die primiren Endpunkte der Studie seien damit verfehlt
worden. Es handele sich um eine hinsichtlich des Wirksamkeitsnachweises der Priif-Intervention
negative Studie. Dxe einzige auf Basis dieser Studie zuldssig gesicherte Aussage sei, dass eine
gegeniiber DTIC bessere Wirkung hinsichtlich des Tumoransprechens und des Uberlebens nicht
nachgewiesen sei. AuBlerdem hétten an der Studie Patienten mit manifest metastasierten malig-
nen Melanomen teilgenommen, also mit gegenwartig makroskopischer Krankheitslast. Das sei
von der adjuvanten Situation mit nur mikroskopischer Resterkrankung gerade bei immunologi-
schen Ansitzen fundamental verschieden. Die Studie sei flir die Situation der Kligerin daher
nicht einschldgig. Eine andere von Prof. Dr. K&mpgen angefiihrte Studie betreffe Patienten mit
Prostatakarzinomen. Das eingesetzte Antigen kinne nur bei dieser Erkrankung wirksam sein.
Fine Aussage fiir die Krebserkrankung der Klagerin sei daraus nicht zu gewinnen.

Derzeit gebe es (im Hinblick auf den gegenwirtigen Forschungsstand) keinen allgemeinen Stan-
dard, wie dendritische Zellen generiert und appliziert wiirden. Welche Methode in der Praxis des
PD Dr. Gansauge angewandt werde, bleibe bewusst vage. Autologes patienteneigenes Tumoran-
tigen kénne bei der Klagerin jedenfalls nicht angewandt worden sein, weil der Tumor primér RO-
reseziert worden sei und damit also bei der spéteren Nachresektion am 13.07.2009 kein patien-

¥ . Pecaibed @
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teneigenes Tumormaterial habe gewonnen werden konnen, das méglicherweise zur Beladung

dendritischer Zellen nutzbar gewesen wiire.

Mit der Herstellung der dendritischen Zellen ohne entsprechende Genehmigung verstoBe die
Firma cabion gegen das Arzneimittelgesetz. Ein rechtswidrig hergestelltes Arzneimittel kénne
aber nicht Gegenstand der Leistungspflicht der Krankenkasse sein. PD Dr. Gansauge halte 80 %
der Kapitalanteile an der Firma cabion. Hieriiber sei die Kligerin offenbar nicht informiert wor-
den. Insgesamt gebe es sehr vielfltige Mdglichkeiten, dendritische Zellen zu veranlassen, im-
munologische Antworten des Organismus zur Bekdmpfung von Tumorzellen in Gang zu setzen.
Der Begriff dendritische Zelltherapie habe keinen spezifischen Inhalt; ohne nihere Erliuterung
kénne iiber das Therapieverfahren so keinerlei Aussage gemacht werden. Ferner sei eine Einord-
nung beziiglich belastbarer klinischer Daten aus Phase-1TI-Studien mit Belegen der Wirksamkeit
der Therapie sowie valider Sicherheitsdaten zu fordern. Die vagen Angaben im Antrag der Kla-
gerin seien so nicht priiffihig, insgesamt weit entfernt von einem konkreten Behandlungsplan
und entbehrten jeden Hinweises auf vorherige wissenschaftliche Evaluation der konkret durchge-

fithrten Therapie. Auch dem Gutachten des Prof. Dr. Kiimpgen sei hierzu nichts Naheres zu ent-
nehmen.

Entgegen der Auffassung des Prof. Dr. Kéimpgen habe man keine belastbaren wissenschaftlichen
Studien gefunden, die einen Nutzen einer adjuvanten Therapie mit dendritischen Zellen bei ma-
lignen Melanomen belegten. Hier wire ein Vergleich im Rahmen einer Phase-III-Studie zum
zugelassenen und etablierten Standardmedikament Interferon zu fordem. Lediglich drei der von
Prof. Dr. Kimpgen angefiihrten 46 Studien hitten die adjuvante Situation beim malignen Mela-
nom betrachtet. Beziiglich dieser seien keine Effektivititsdaten in der Tabelle berichtet. Auch die
Nebenwirkungen seien angesichts des nicht nachgewiesenen Nutzens im Hinblick auf die ange-
gebene Grad-II/TV-Toxizitdt ethisch nicht vertretbar.

Letztendlich sei rein spekulativ, ob die dendritische Zelltherapie hinsichtlich ihrer Wirksamkeit
bei Melanomen gegeniiber den in der adjuvanten Situation belegten unspezifischen Immunthera-
pien, wie Interferon, geeigneter sei. Dafiir gebe es, wie eingehend dargelegt, keine Daten. Dass
die dendritische Zelltherapie ein geeigneter Einsatz sei, habe bislang nur fiir Prostatakarzinome,
nicht jedoch fiir andere Tumorerkrankungen belegt werden kdnnen. Der Ansatz bei Prostatakar-

zinomen sei absolut prostataspezifisch und kénne auf andere Tumore nicht @ibertragen werden.

Bei der Klédgerin liege eine potentiell lebensbedrohliche Erkrankung vor. Inwieweit die
adjuvante Situation nach vollstindiger Entfernung allen klinisch erkennbaren Tumors im Zu-

stand der Heilungsbew#hrung die Definition der lebensbedrohlichen Erkrankung noch erfiille, sei
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fraglich. RegelmiBig todlich verlaufend sei die Erkrankung in diesem Stadium nach dieser Be-

handlung jedenfalls nicht. Die operative Therapie sei leitliniengerecht erfolgt. Die anschlieBend
vorgenommene Vakzinierung mit dendritischen Zellen sei jedoch hoch experimentell und aus
den dargelegten Grinden abzulehnen. Die Erkrankung der Klgerin solle in Anwendung der
Grundséitze der evidenzbasierten Medizin in Analogie zur adjuvanten Behandlung des kutanen
malignen Melanoms therapiert werden. Somit sei diec Gabe von Interferon leitliniengerecht und
armeimittelrechtlich zugelassen. Dass dies géngige Praxis bei nicht-kutanen Melanomen und
dort auch erfolgreich sei, konne der Literatur entnommen werden. Dies sei auch gleichzeitig die
allgemein anerkannte, medizinischem Standard entsprechende Behandlung im Sinne der Recht-
sprechung des BVerfG. Das gilte auch dann, wenn die Konferenz der Uniklinik Ulm der Kiége-
rin empfohlen hitie, eine adjuvante Therapie sei nicht erforderlich. Allgemeinem medizinischem
Standard entsprechend konne auch das Unterlassen einer spezifischen Therapie sein. Auch dann

miisste die Uberlegenheit alternativer Ansitze nachgewiesen werden. g

e : : Vi herten ¥ adas sei hier nicht der Fall.
Bei der Kldgerin sei die adjuvante Therapie mit Interferon die geeignete, zumutbare und dem

allgemein anerkannten Stand der medizinischen Wissenschaft entsprechende Therapie der ersten
Wahl. Der Einwand mangelnden Nutzens sei durch die neuere Literatur entkriftet. Die von der
Kiagerin nicht gewiinschte Entfernung von Wichterlymphknoten ware nicht nur diagnostisch,
sondern auch therapeutisch indiziert gewesen. Es sei nicht erkennbar, dass dies mit nicht veriret-
baren Risiken behaftet gewesen wire. Die Kligerin sei insgesamt nicht austherapiert gewesen.

Vielmehr habe eine leitliniengerechte Behandlung zur Verfiigung gestanden.

Nachdem die Klagerin abschlieBend zu den vorliegenden Gutachten Stellung genommen und in
der miindlichen Verhandlung des Sozialgerichts vom 26.02.2013 erklart hatte, alle Rechnungen
der Firma cabion tiber die Herstellung dendritischer Zellen bezahlt zu haben, wies das Sozialge-
richt die Klage mit Urteil vom 26.02.2013 ab.

Zur Begriindung fihrte das Sozialgericht aus, hinsichtlich der Rechnung der Firma cabion vom
07.07.2009 sei ein Uberpriifungsantrag gem. § 44 Sorialgesetzbuch Zehntes Buch (SGB X)
Streitgegenstand. Der (allein in Betracht kommende) Kostenerstatungsanspruch nach § 13 Abs.
N ——— i sy I—— : g : . .

sherte Vor der b eseharrun Zrac  DeIStanREroacioiiet jLotists

der Kranken iber sein Leistungsoggenien ak Klsgerin habe die Gewdhrung einer
Therapie mit dendritischen Zellen erstmals am 10.07.2009 beantragt. Aus der Rechnung der
Firma cabion vom 16.07.2009 gehe aber hervor, dass die bei der Klagerin applizierten Zellen
bereits am 07.07.2009 hergestellt worden seien. An diesem Tag habe die Bebandlung daher be-
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gonnen. Betrachie man alle Behandlungen mit dendritischen Zellen im Juli 2009, im Febru-

ar/Mérz 2010 und im September/Oktober 2010 als Behandlungsemhelt, kénpe die Klagerin
schon HiGESE RibsnEdesRescE RSN E R T asiGiGistattung fiir die selbst beschaffte
Leistung nicht beanspruchen Da dte K}agerm in der mundhchen Verhandlung erklért habe, sie
habe die Behandlung mit dendritischen Zellen gewihit, weil sie leben wolle, stelle die Ableh-

mmngsentscheidung der Beklagten insoweit keine Zasur dar. Die Kligerin sei von Anfang an da-
rauf festgelegt gewesen, weitere Behandlungen mit dendritischen Zellen vornehmen zu lassen.
Nichts anderes gilte, wenn man jede Zellbehandlung - was vorzugswiirdig sei - als neue Behand-
lungsleistung einstufen wiirde. Die Kosteniibernahme fiir den zweiten Behandlungszyklus habe
die Klagerin am 12.02.2010 beantragt. Nach der Rechnung der Firma cabion vom 22.02.2010
seien die dendritischen Zellen hierfiir aber bereits am 9.2.2010 hergestellt worden; die Beklagte
habe den Antrag erst mit Bescheid vom 20.05.2010 abgelehnt. Fiir den dritten Behandlungszyk-
lus, auf den sich die Rechnung der Firma cabion vom 16.12.2010 beziche, habe die Kligerin gar
keinen Antrag bei der Beklagten mehr gestellt. Eine Notfallsituation, bei der die Entscheidung
der Beklagten nicht habe abgewartet werden konnen, habe nicht vorgelegen.

Der Kidgerin stehe ein Leistungsanspruch auch in der Sache nicht zu. Die Therapie mit dendriti-
schen Zellen stelle eine neue Behandlungsmethode dar, fiir die es eine (positive) Empfehlung des
Gemeinsamen Bundesausschusses nicht gebe. Systemversagen liege nicht vor. Fiir die Krebsbe-
handlung mit dendritischen Zellen sei ein (Anerkennungs-)Antrag von den zustfindigen Stellen
nicht gestellt worden und dies sei offensichtlich auch nicht beabsichtigt. Die Kligerin kénne ihr
Leistungsbegehren schliefilich nicht auf die Rechtsprechung des BVerfG (Beschl. v. 06.12.2005,
- 1 BvR 347/98 -} zur grundrechtsorientierten Auslegung des Leistungskatalogs bzw. auf § 2
Abs. 1a SGB V stiitzen. Zwar liege (unstreitig) eine lebensbedrohliche Erkrankung vor. Aller-
dings gebe es fiir die Anwendung dendritischer Zellen bei Schleimhautmelanomen kein wissen-
schaftlich ausreichendes Studienmaterial, aus dem auf eine durch Indizien gestiitzte, nicht ganz
fernliegende Aussicht auf Heilung oder eine spiirbar positive Einwirkung auf den Krankheitsver-
lauf geschlossen werden konnte. Insoweit habe Prof. Dr. Kiimpgen auf 46 Studien zur Behand-
lung des Melanoms mit dendritischen Zellen verwiesen. Zu den Ergebnissen dieser Studien habe
er sich jedoch nicht geduBert, wahrend im MDK-Gutachten des Kompetenz-Zentrums Onkologie
vom 16.07.2012 auf diese Studien eingegangen und klargestellt werde, dass diese keinerlei
Wirksamkeitsvorteile ergeben hitten, die groBere Studie (Schadendorf, 2006) sogar negativ aus-
gefallen sei. AuBerdem kdnnten die Studien nicht ohne Weiteres auf die bei der Kligerin vorlie-
gende Sonderform des Melanoms tibertragen werden. Die Behandlung mit dendritischen Zellen
stelle - mit Ausnahme des Prostatakarzinoms - ein Verfahren dar, das sich noch in der wissen-
schaftlichen Entwicklung befinde. Die Behandlung von Patienten mit fortgeschrittenen Tumor-
erkrankungen werde auBerhalb klinischer Studien von der Deutschen Krebsgesellschaft nicht als
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Therapie empfohlen. Empfohlen werde vielmehr die Behandlung mit dendritischen Zellen nur

inmerhalb klinischer Studien. Die Deutsche Krebsgesellschaft fordere alle Arzte auf, ihren Pati-
enten von Therapieangeboten auBerhalb von Studien auf privater Zahlungsbasis abzuraten und
Patienten mit Informationsbedarf an ein entsprechendes Forschungs- und Studienzentrum Zzu
verweisen (vgl. LSG Schleswig Holstein, Urt. v. 12.01.2012, -L 5 KR 49/10 -; 1LSG Hessen,
Beschl. v. 27.08.2012, - L 8 KR 189/12 B ER - <aber aufgehoben durch BVerfG, Beschl. v.
26.02.2013, - 1 BvR 2045/12 ->; Stellungnahme der Deutschen Krebsgesellschaft vom
05.04.2011 - Presseinformation). Eine Kostenerstattung kime schlieBlich ohnehin nur fiir solche
Behandlungen in Betracht, welche die Beklagte selbst rechtmaBig gewihren konnte. Der MDK
habe insoweit darauf verwiesen, dass die Firma cabion (unstreitig) nicht {iber eine behordliche
Erlaubnis fiir die Herstellung dendritischer Zellen verfiige. Die Erteilung einer soichen Erlaubnis
sei lediglich beantragt. Ob moglicherweise ein Ausnahmefall nach § 144 AMG in Verbindung

mit § 2 und § 4 Abs. 9, Abs. 4b AMG vorliege, sei dahingestellt; es komme entscheidungserheb-
lich darauf nicht an.

Auf das ihr am 06.03.2013 zugestellte Urteil hat die Klagerin am 04.04.2013 Berufung eingelegt.
Sie tréigt erginzend vor, a er s komme es micht ‘an, weil eine

¢ Le o B0%ic sei unmittelbar auf die Inanspruchnahme einer Be-
handlung mit dendritischen Zellen angewiesen gewesen. Ang BefsiisBimnen
eriget Monate r I SsenBl MRistungen, die nach Mafigabe der grund-
rechtsorientierten Auslegung des Leistungskatalogs zu gewihren seien, miisse die Ablehnungs-

entscheidung der Krankenkasse vor der Selbstbeschaffung nicht abgewartet werden. Auch in

seinem Beschlusswiomn Hun;
wegs jedentalls R lasstliic stitze den geltend gemachte Erstattungsanspruch nicht un-
mittelbar auf § 13 Abs. 3 SGB V, sondemn auf das Vorliegen einer akut lebensbedrohlichen Er-
krankung. Die Beklagte lehne die Gewishrung dendritischer Zellbehandlungen grundsatzlich ab,
weshalb man von ihr - zumal bei einem dringlichen Behandlungsfall - nicht verlangen diirfe, eine
erfahrungsgemdB langwierige Antragsbearbeitung und die absehbare Antragsablehnung abzu-
warten. In Fallen, in denen sich die Krankenkasse losgeldst vom konkreten Behandlungsfall ge-
gen eine neuartige Therapiemethode ausspreche, der Versicherte jedoch nach fachérztlicher
Empfehlung auf einen unverzilglichen Therapiebeginn angewiesen sei, miisse die nachtrigliche
Antragstellung bei der Krankenkasse geniigen. Sie habe im Ubrigen nicht vor Antragstellung mit
der Therapie begonnen. Die Herstellung der dendritischen Zellen sei mit dem Therapiebeginn
nicht gleichzusetzen, sondern stelle lediglich die Voraussetzung fir die (kinflige) 4rztliche Be-
handlung dar. Das Sozialgericht habe aus ihrer AuBerung zu Ende der mimdlichen Verhandlung,
am Leben bleiben zu wollen, zu Unrecht geschlossen, sie sei von vormherein auf die Behandiung

mit dendritischen Zellen festgelegt gewesen. Auf die Mdglichkeit, ihre Klage - ungeachtet der
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Erhebung eines Gutachtens - (schon) mangels Einhaltung des Beschaffungswegs abzuweisen,

habe than si€ ficht hingewiesen und ihr insoweit nicht rechtliches Gehdr gewiihrt.

Sie habe am 07.07.2009 die Gewahrung bzw. Ubemahme der Kosten einer dendritischen Zell-
therapie beantragt. Diesen Antrag haben sie vorsorglich emeut am 12.02.2010 gestellt. Bei Er-
bringung der den Rechnungen der Firma cabion vom 22.02,2010 und 16.12.2010 zu Grunde He-
genden Behandlungen habe der Beklagten daher ein Leistungsantrag vorgelegen. Im Bescheid
vom 09.10.2009 habe die Beklagte den Antrag unter Hinweis auf die fehlende Anerkennung der
Behandlungsmethode durch den Gemeinsamen Bundesausschuss und damit aus formal-
rechtlichen Erwagungen abgelehnt. Die Ablehmmgsgriinde hiitten auch fiir kiinftige Behand-
lungszyklen gegolten, weshalb sie einen erneuten Leistungsantrag als sinnlos hétte ansehen diir-
fen. Das Sozialgericht habe die Behandlung mit dendritischen Zellen auch zu Unrecht in unter-
schiedliche Behandlungszyklen aufgeteilt, die immer neu beginnen wiirden. Thr behandelnder
Arzt, PD Dr. Gansauge, gehe in aller Regel von einer einheitlichen und durchgehenden Immun-
therapie, bestehend aus mehreren zeitlich aufeinanderfolgenden Zyklen, aus. Jeder Zyklus sei als
en Thierapi inzustufen, weshalb eine neue Indikationslage fiir die

weitere Verabreichung dendntlscher Zellen nicht erforderlich sei. Deswegen sei ein gesonderter

Antrag vor jedem neuen Behandlungsschritt bzw. Zyklus nicht notwendig. Bei wiederkehrenden
Behandlungsleistungen der vorliegenden Art setze die Ablehnungsentscheidung der Krankenkas-
s¢ eine Zisur mit der Folge, dass die Kostenerstattung (mangels Einhaltung des Beschaffungs-
wegs) nur fur die Zeit davor ausgeschlossen sei (vgl. LSG Schleswig Holstein, Urt, v.
12.01.2012, - L 5 KR 49/10 -; BSG, Urt. v. 25.09.2000, - B 1 KR 5/99 R ~). Fiir seine davon ab-
weichende Auffassung hitte das Sozialgericht wenigstens den behandelnden Arzt nach Inhalt
und Ablauf der Immuntherapie befragen miissen.

Ihr stehe auch der Sache nach ein Anspruch auf Gewahrung der in Rede stehenden Immunthera-
pie als neuartige Behandlungsmethode zu. Dass es hierfiir eine Empfehlung des Gemeinsamen
Bundesausschusses nicht gebe, stehe dem nicht entgegen. Fiir sie gebe es eine anerkannte Be-
handlungsmethode mit ebenso positiver wie risikofreier Wirkungsweise nicht. Das gehe aus dem
Gutachten des Prof. Dr. Kémpgen hervor. Prof. Dr. Kéimpgen sei ein renommierter Wissen-
schafiler auf dem Gebiet der Onkologie, gerade im Bereich der malignen Melanome, und Koor-
dinator des Hautkrebszentrums der Universitatsklinik Erlangen. Die gegenteilige Auffassung des
MDK konne nicht tiberzeugen. Das Fehlen klinischer Studien zur Behandlung ihrer Erkrankun-
gen zeige gerade, dass sie auf die ihr angeratene Therapie mit dendritischen Zellen als ultima
ratio angewiesen sei. Zumindest hatte das Sozialgericht ein weiteres (Ober-)Gutachten erheben
oder Prof. Dr. Kampgen zu den Einwendungen des MDK anhéren miissen.
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Die Einschitzung der Deutschen Krebsgesellschaft aus dem Jahr 2011, wonach es der Behand-

lung mit dendritischen Zellen an einem ausreichenden Wirksamkeitsnachweis fehle, werde in der
Wissenschaft nicht ausnahmslos geteilt. Fir einen Leistungsanspruch nach MabBgabe einer
grundrechtsorientierten Auslegung des Leistungskatalogs genlige es, Wen, auBerhalb von klini-
schen Studien, zuverléssige und wissenschafilich nachpriifbare Aussagen zu Qualitat und Wirk-
samkeit der Behandlungsmethode vorldgen; um eine dem medizinischen Standard entsprechende
Behandlungsmethode kénne es in solchen Fallen naturgeméB nicht gehen. Auberdem genfligten
nach der Rechtsprechung des BVerfG auf Indizien gestiitzte, nicht ganz fern liegende Aussichten
auf Heilung oder eine spiirbar positive Einwirkung auf den Krankheitsverlauf. Dabei sei (auch)
auf den konkreten Einzelfall abzustellen. Der MDK habe das im Unterschied zu Prof. Dr. Kamp-
gen unterlassen und sich aus eher grundsitzlichen Erwigungen gegen die Therapie mit dendriti-
schen Zellen ausgesprochen. Fiir die positive Auswirkung auf den Krankheitsverlauf gentige €s,
wenn zumindest das Fortschreiten der Krankheit aufgehalten werde oder Komplikationen ver-
hindert wiirden. Fehlten dabei theoretisch-wissenschaftliche Erkldrungsmuster, konne im Einzel-
£211 bei vertretbaren Risiken auch die blofie srztliche Erfahrung fiir die Annahme eines Behand-
lungserfolges entscheidend sein, wenn sich diese Erkenntnisse durch andere Arzte in dhnlicher
Weise wiederholen lieBen (LSG Baden-Wiirttemberg, Urt. v. 26.06.2012, - L. 11 KR 5856/09 -).
Das sei hier der Fall. Relevante Risiken und Nebenwirkungen der Krebsbehandlung mit dendriti-
schen Zellen seien bislang nicht aufgetreten oder bekannt geworden. Ein vom MDK und der Be-
klagten geforderter Wirksamkeitsnachweis sei nicht notwendig. Je schwerwiegender die Erkran-
kung, desto geringer miissten auch die Anforderungen an die Indizien fiir einen nicht ganz ent-
fernt liegenden Behandlungserfolg ausfallen. Dabei kénnten beim Fehlen evidenzbasierter Studi-
en auch deskriptive Darstellungen, Einzelfallberichte und Meinungen anerkannter Experten oder
Berichte von Konsensuskonferenzen in Betracht zu ziehen sein. Aus ihrer Sicht gebe es danach
hinreichende Indizien fir einen nicht ganz entfernt liegenden Behandhungserfolg. Man moge

hierza ggf. den Gutachter Prof. Dr. Kidmpgen in der miindlichen Verhandlung befragen.
Die Klsgerin beantragt,

das Urteil des Sozialgerichts Ulm vom 26.02.2013 sowie den Bescheid der Beklagten
vom 20.05.2010 in der Gestalt des Widerspruchsbescheids vom 28.09.2010 aufzuheben
und die Beklagte zu verurteilen, den Bescheid vom 06.08.2009 zuriickzunehmen und ihr
12.601,79 € zu erstatten.

Die Beklagte beantragt,

die Berufung zuriickzuweisen.
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Sie hilt das angefochtene Urteil fiir zutreffend. Ergléinzend tréigt sie vor, aufgrund der Jebensbe-

drohlichen Grunderkrankung habe eine Notfallsituation nicht vorgelegen. Das folge auch daraus,
dass es sich bei der dendritischen Zelltherapie um eine adjuvante (unterstiitzende) Therapie ge-
handelt habe. Hypothetisch sei auch das postulierte Versterben innerhalb weniger Monate ohne
Durchfithrung der begehrten Therapie. Aus den vorliegenden Gutachten gehe hervor, dass das
Klinisch erkennbare, lokal begrenzte Tumorgewebe vollsténdig operativ entfernt worden sei.
Anbaltspunkte fiir Metastasen hitten nicht vorgelegen. Die weitere Therapie, ob nun durch Inter-
feron oder durch dendritische Zellen, sei (nur) vorsorglich zur Minimierung eines letztendlich
noch verbleibenden Restrisikos durchgefithrt worden. Eine Ultima-Ratio-Therapie habe nicht
vorgelegen, weil es Behandlungsalternativen gegeben habe. Die Klégerin habe den Leistungsan-
trag auch erst gestellt, als sie sich zur Behandlung mit dendritischen Zellen entschlossen gehabt
habe. Andemfalls sei kaum erkldrbar, dass der behandelnde Arzt bereits vor dem 07.07.2009
einen Herstellungsaufirag an das Labor (der Firma cabion) erteilt habe.

Die Firma Cabion hat unter dem 27.02.2014 mitgeteilt, sie habe die Herstellung autologer dend-
ritischer Zellen im April 2012 eingestellt. Die Herstellungstétigkeit sei bis dahin unter der Ver-
antwortlichkeit des PD Dr. Gansauge gem. § 4b AMG ausgeiibt worden. Die Herstellung dendri-
tischer Zellen werde nunmehr von dem Labor PD Dr. Gansauge (auf der Grundlage einer Anzei-

ge nach § 67 AMG) vorgenommen. Die abschlieBende Erteilung einer Herstellungserlaubnis
nach § 13 AMG stehe noch aus.

Der Gemeinsame Bundesausschuss hat mit Schreiben vom 13.03.2014 (Bl. 51 LSG-Akte) dem
Senat mitgeteilt, die Anwendung dendritischer Zellen zur Behandlung eines Schleimhautmela-
noms oder anderer Erkrankungen sei bisher im Gemeinsamen Bundesausschuss nicht iberpriift
worden, auch sei ein entsprechender Antrag noch nicht gestellt worden. SchlieBlich bestiinden
keine Anhaltspunkte dafiir, dass die Voraussetzungen fiir eine Antragspflicht vorlagen.

Wegen der weiteren Einzelheiten des Sachverhalts und des Vorbringens der Beteiligten wird auf
deren Schriftsitze sowie die Akten der Beklagten, des Sozialgerichts und des Senats Bezug ge-

nommen,
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Entscheidungsgriinde

Die Berufung der Kliigerin ist gem. §§ 143, 144 Abs. 1 Satz 1 Nr. 1 Sozialgerichtsgesetz (SGG)
statthaft; der Beschwerdewert des § 144 Abs. 1 Satz 1 Nr. 1 SGG (750 €) ist bei einem geltend
gemachten Erstattungsbetrag von iiber 12.000 € iiberschritten, Die Berufung ist auch sonst zulés-
sig (§ 151 SGG). Sie ist auch begriindet. Die Beklagte hat die Erstattung der Aufwendungen der
Klégerin fiir die Behandlung ihrer Krebserkrankung mit dendritischen Zellen mit den angefoch-
tenen Bescheiden zu Unrecht abgelehnt.

Gegenstand des Rechtsstreits ist die Frage, ob die Beklagte der Kligerin 12.601,79 € zu erstatten
hat, die die Kligerin der Firma Cabion auf deren Rechnungen vom 16.07.2009, 22.02.2010 und
16.12.2010 gezahlt hat. Die Erstattung des Betrags der Rechnung vom 16.07.2009 war bereits
Gegenstand des Bescheids vom 06.08.2010. Ob der Widerspruch gegen diesen Bescheid tatséch-
lich von der Kligerin am 08.10.2009 fernmiindlich zuriickgenommen wurde und ob ein nicht
weiter bestitigter Telefonvermerk eines Mitarbeiters der Beklagten ausreicht, das Widerspruchs-
verfahren einzustellen, kann offenbleiben. Da die Klégerin mit dem eingereichten Schreiben vom
09.02.2010 die Ubernahme der gesamten Kosten der bisherigen Behandlung mit dendritischen
Zellen verlangt hat, bezieht sich der Bescheid vom 20.05.2010 in der Gestalt des Widerspruchs-
bescheids vom 28.09.2010 nicht nur auf die Rechnungen vom 22.02.2010 und 16.12.2010, son-
dern auch auf die Rechnung vom 16.07.2010. Jedenfalls der Widerspruchsbescheid vom
28.09.2010 enthilt eine abschlieBende Stellungnahme der Beklagten zum gesamten Behand-
lungskomplex mit dendritischen Zellen als Folge des im Juni 2009 operativ entfernten Schleim-
hautmelanoms der Kligerin, Das SG hat deshalb zu Recht in diesen Bescheiden eine inzidente
Ablehnung eines Antrags nach § 44 SGB X in Bezug auf den Bescheid vom 06.08.2009 gesehen.

Die Beklagte hat die emneute Uberpriifung des Bescheids nach § 44 SGB X durch den Senat im
Berufungsverfahren auch nicht in Frage gestellt.

L
Rechtsgrundlage des mit Klage und Berufung verfolglten Erstattungsanspruchs ist § 13 Abs. 3
Satz 1 SGB V. Die Vorschrift bestimmt: Konnte die Krankenkasse eine unaufschiebbare Leis-
tung nicht rechtzeitig erbringen oder hat sie eine Leistung zu Unrecht abgelehnt und sind da-
durch Versicherten fiir die selbst beschaffie Leistung Kosten entstanden, sind diese von der
Krankenkasse in der entstandenen Hohe zu erstatten, soweit die Leistung notwendig war. Die
Vorschrift sieht in Erginzung des Sachleistungssystems der gesetzlichen Krankenversicherung
(§ 2 Abs. 2 Satz 1 SGB V) ausnahmsweise Kostenerstattung vor, wenn der Versicherte sich eine
Leistung auf eigene Kosten selbst beschaffen musste, weil sie von der Krankenkasse als Sach-
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leistung wegen eines Mangels im Versorgungssystem nicht oder nicht in der gebotenen Zeit zur

Verfiigung gestellt worden ist (vgl. etwa BSG, Urt. v. 02.11.2007, - B 1 KR 14/07 R -; Utrt. v.
14.12.2006,-B 1 KR 8/06 R -).

Der hier allein in Betracht kommende Erstattungstatbestand des § 13 Abs. 3 Satz 1, 2. Alt. SGB
V setzt die rechtswidrige Ablehnung der Leistung durch die Krankenkasse und grundsitzlich
auch eipen Ursachenzusammenhang zwischen Leistungsablehnung und Leistungsbeschaffung
durch den Versicherten voraus. Die rechtswidrige Ablehnung der Leistung scheidet fiir solche
(selbst beschaffte) Leistungen von vornherein aus, die von den Krankenkassen allgemein als
Sach- oder Dienstleistung nicht zu erbringen sind. Der Kostenerstattungsanspruch gem. § 13
Abs. 1 Satz 1 2. Alt. SGB V reicht nimlich nicht weiter als ein entsprechender Sachleistungsan-
spruch. Der Ursachenzusammenhang zwischen rechtswidriger Leistungsablehnung und Leis-
tungsbeschaffung durch den Versicherten fehlt, wenn die Krankenkasse vor Inanspruchnahme
bzw. Beschaffing der Leistung mit dem Leistungsbegehren nicht befasst wurde, obwohl dies
moglich gewesen wire (BSG, Urt. v. 30.06.2009, - B 1 KR 5/09 R -; vgl. auch § 19 Abs. 1 Satz 1
SGB IV sowie ab 01.01.2013 die Beschleunigungsvorschrift in § 13 Abs. 32 SGB V).

§ 13 Abs. 3 Satz 1 2. Alt. SGB V darf nach der Rechtsprechung des BVerfG (Beschl V.
19.03.2009 - 1 BvR 316/09) nicht in der Weise ausgelegt werden, dass ef filreinembesteher

bies gilt

erst recht, wenn - wie nachstehend aufgezexgt bei grundrechtsonentierter Auslegung des Leis-
tungsrechts des SGB V ein Anspruch auf Behandlung mit dendntlschen Zellen besteht, den die

rechioa hnthatr Beirden R echwen all miissen da.nn d1e grundrechth-
chen MaBgaben msbesondere des VerhiltnismaBigkeitsgrundsatzes berlicksichtigt werden, na-
mentlich, wenn erhebliche und nicht wiedergutzumachende Schiden fiir Leib und Leben drohen

(Art. 2 Abs. 2 GG) und der Versicherte deswegen existentielle Leistungen der Krankenversiche-

zend und fordernd vor die Grundrechte des Einzelnen stellen muss (vgl BVerfG, Beschl. v.
06.02.2007, - 1 BvR 3101/06 -; auch Senatsbeschluss vom 11.09.2012, - L 5 KR 2797/12 ER-B -
zur Gewshrung vorliufigen Rechtsschutzes im Leistungsrecht der gesetzlichen Krankenversiche-

rung). Das verbietet es, im Einzelfall iiberzogene und damit unverhéltnisméfBige Verfahrenser-
fordernisse nicht nur fiir den Zugang des Versicherten zu den Leistungen der Krankenkasse,

sondern auch fiir die Selbstbeschaffung einer Leistung und die Erstattung der hierfiir entstande-
nen Aufwendungen nach Mafgabe des § 13 Abs. 3 SGB V aufzustellen.

des § 2 Abs. 1a SGB V, also bei lebensbedrohlichen oder regelméfig todlich verlaufenden bzw.
wertungsmifig vergleichbaren Erkrankungen wird es daher vielfach genfigen miissen, wenn der
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Versicherte sich mit seinem Leistungsbegehren unverziiglich an die Krankenkasse wendet und

dieser daher jedenfalls eine zeitnahe Prifung erméglicht wird. Einzelheiten des Beschaffungs-
wegs werden dann fiir den Erstattungsanspruch keine ausschlaggebende Rolle spielen kdnnen,
vielmehr wird die Krankenkasse und im Streitfall das Gericht zu priifen haben, ob das Erstat-
tungsverlangen in der Sache berechtigt ist.

I

Rechtsgrundlage des dem Kostenerstattungsanspruch zugrunde liegenden Leistungsanspruchs
auf Gewshrung #rztlicher Behandlung ist § 27 Abs. 1 8GB V. Danach haben Versicherte An-
spruch auf Krankenbehandlung, wenn sie notwendig ist, um eine Krankheit zu erkennen, zu hei-
len, ihre Verschlimmerung zu verhfiten oder Krankheitsbeschwerden zu lindern. Die Krankenbe-
handlung umfasst neben der &rztlichen Behandlung (§ 27 Abs. 1 Satz 1 und 2 Nr. 1 SGB V) auch
die Versorgung mit Arzneimitteln (§ 27 Abs. 1 Satz 1 und 2 Nr. 3 SGB V). Der Anspruch auf
Krankenbehandhing bzw. Arzneimittelversorgung unterliegt den fiir alle Leistungsanspriiche (§
11 SGB V) geltenden allgemeinen Mafgaben der §§ 2, 12 SGB V. Gem. § 2 Abs. 1 SGB V stel-
Jen die Krankenkassen den Versicherten die Leistungen unter Beachtung des Wirtschaftlich-
keitsgebots (§ 12 SGB V) zur Verfiigung, soweit diese Leistungen nicht der Eigenverantwortung
der Versicherten zugerechnet werden. Behandlungsmethoden, Arznei- und Heilmittel der beson-
deren Therapierichtungen sind nicht ausgeschlossen. Qualitit und Wirksamkeit der Leistungen
haben dem allgemein anerkannten Stand der medizinischen Erkenntnisse zu entsprechen und den
medizinischen Fortschritt zu beriicksichtigen. Gem. § 12 Abs. 1 SGB V miissen die Leistungen
ausreichend, zweckmiaBig und wirtschaftlich sein; sie diirfen das MaB des Notwendigen nicht
fiberschreiten. Leistungen, die nicht notwendig oder unwirtschaftlich sind, konnen Versicherte
nicht beanspruchen, diirfen die Leistungserbringer nicht bewirken und die Krankenkassen nicht
bewilligen. Die Versicherten erhalten die ihnen danach zustehenden Leistungen gemif § 2 Abs.
2 Satz 1 SGB V als Sach- und Dienstleistungen, soweit das SGB V nichts anderes vorsieht.

1.)

Bei der Versorgung der Versicherten mit &rztlicher Heilbehandlung ist hinsichtlich neuer Unter-
suchungs- und Behandlungsmethoden das in § 135 Abs. 1 Satz 1 SGB V fesigelegte Verbot mit
Erlaubnisvorbehalt (BSG, Urt. v. 07.11.2006, - B 1 KR 24/06 R -; Utt. v. 04.04.2006, - B 1 KR
12/05 R -) zu beachten. Danach diirfen neve Untersuchungs- und Behandlungsmethoden in der
vertragsérztlichen Versorgung zu Lasten der Krankenkasse nur erbracht werden und gehdren
auch dann nur zu den den Versicherten von der Krankenkasse geschuldeten Leistungen (vgl.
BSG, Urt, v. 04.04.2006, - B 1 KR 12/05 R -), wenn der Bundesausschuss der Arzte und Kran-
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____kenkassen in Richtlinien nach § 92 Abs. 1 Satz 2 Nr. 5 SGB V Empfehlungen u. a. fiberdie An-

erkennung des diagnostischen und therapeutischen Nutzens der neuen Methode sowie deren me-
dizinische Notwendigkeit und Wirtschaftlichkeit abgegeben hat. An die Entscheidungen des
Bundesausschusses sind Krankenkassen und Gerichte gebunden (BSG, Urt. v. 04.04.2006, - B 1
KR 12/05 R - m.w.N.). Ohne befiirwortende Entscheidung des Gemeinsamen Bundesausschus-
ses kommt eine Leistungspflicht der Krankenkassen nicht in Betracht (zu alledem auch Senatsur-
teil vom 30.8.2006, - L 5 KR 281/06 -). Die Sperrwirkung des § 135 Abs. 1 Satz 1 SGB V erfasst
~Methoden®, also Mafinahmen, die bei einem bestimmten Krankheitsbild systematisch ange-
wandt werden (BSG, Urt. v. 19.10.2004, - B 1 KR 27/02 R -); dazu konnen ggf. auch iiber die
bloBe Verabreichung von Arzneimitteln hinausgehende Pharmakotherapien zéhlen.

Neu ist eine Behandlungsmethode zunéchst dann, wenn sie erst nach Inkrafitreten des § 135 Abs.
1 Satz 1 SGB V - also erst in der Zeit seit dem 01.01.1989 - als kassen- bzw vertragsirztliche
Behandlungsmethode praktiziert worden ist. Neu ist auch eine Behandlungsmethode, fiir die eine
entsprechende Leistungsposition im Einheitlichen Bewertungsmafistab fiir arztliche Leistungen
(EBM-A) zunzichst nicht bestand, diese vielmehr erst spéter - nach dem 01.01.1989 - in das Leis-
tungsverzeichnis des EBM-A aufgenommen wurde (zur MaBgeblichkeit des EBM auch BSG,
Urt. v. 05.05.2009, - B 1 KR 15/08 R -). Nach diesen Abgrenzungen ist bei Arzneitherapien - bei
Arzneimitteln ist kein Raum fiir die Schaffung einer Leistungsposition im EBM-A - darauf abzu-
stellen, ob sie schon vor dem 01.01.1989 oder erst nach dem 01.01.1989 praktiziert wurden.
Wurden sie schon vorher prakiiziert, so sind sie nicht neu; dann kéime nur eine Uberpriifung nach
MabBgabe des § 135 Abs. 1 Satz 2 und 3 SGB V in Betracht, wonach die Verordnungsfahigkeit
erst ausgeschlossen wire, wenn der Gemeinsame Bundesausschuss die Behandlungsmethode
ausdriicklich fiir unvereinbar mit den Erfordernissen des § 135 Abs. 1 Satz 1 Nr. 1 SGB V erklért
hatte (BSG; Urt. v. 13.10.2010, - B 6 KA 48/09 R -). Eine Behandlungsmethode kann auch dann
als ,neu” zu beurteilen und deshalb der besonderen krankenversicherungsrechtlichen Qualitéts-
kontrolle zu unterwerfen sein, wenn sie sich aus einer neuartigen Kombination verschiedener -
fiir sich jeweils anerkannter oder zugelassener - MaBinahmen zusammensetzt (BSG; Urt. v.
19.10.2004,-B 1 KR 27/02 R -).

Naheres zur Arzneimitielversorgung der Versicherten ist in § 31 Abs. 1 Satz 1 SGB V geregelt.
Danach besteht Anspruch auf Versorgung mit apothekenpflichtigen Arzneimitteln, soweit die
Arzneimittel nicht nach § 34 SGB V oder durch Richtlinien nach § 92 Abs. 1 Satz 2 Nr. 6 SGB
V ausgeschlossen sind. Der (krankenversicherungsrechtliche) Arzneimittelbegriff in §§ 27 Abs.
1 Satz 2 Nr. 3, 31 SGB V kniipft an den (verwaltungsrechtlichen) Arzneimittelbegriff des AMG
an. Dieser ist in der Begriffsbestimmung des § 2 Abs. 1 AMG festgelegt; weitere Begriffsbe-
stimmungen enth&lt § 4 AMG. Gem. § 2 Abs. 1. AMG sind Arzneimittel (u.a.) Stoffe, die dazu
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_bestimmt sind, durch Anwendung im menschlichen Korper Krankheiten zu heilen, zu lindem, zu .

verhiiten oder zu erkennen; Stoffe in diesem Sinne sind gem. § 3 Nr. 3 AMG auch menschliche
Stoffwechselprodukte in bearbeitetem oder unbearbeitetem Zustand, also auch Blut und Blut-
plasma (Rehmann, AMG § 3 Rdar. 2). Gem. § 4 Abs. 2 AMG sind Blutzubereitungen Arznei-
mittel, die aus Blut gewonnene Blut-, Plasma- oder Serumkonserven, Blutbestandteile oder Zu-
bereitungen aus Blutbestandteilen sind oder als Wirkstoffe enthalten. § 4 Abs. 9 AMG (1. d. F.
des Gesetzes v. 17.07.2009, BGBL 1, S. 1990, giiltig ab 23.07.2009) bestimmt, dass (u.a.) soma-
tische Zelltherapeutika (i. S. d. in dieser Vorschrift genannten EG-Verordnungen) Arzneimittel
fiir neuartige Therapien sind. Das aus dem Blut des Patienten durch Beladung mit Antigenen
hergestelite Priparat mit dendritischen Zellen stelit ein (zelluléres) Arzneimittel (Blutzubereitung
bzw. somatisches Zelltherapeutikum nach § 4 Abs. 2, 9 AMG) dar (vgl. dazu auch etwa OLG
Miinchen, Urt. v. 16.11.2005, - 20 U 3950/05 - sowie DOSGHO-Jahrestagung, verdffentlicht
unter www://haematologie-onlologie universimed.com/artikel). Damit unterliegt die Herstellung
dendritischer Zellen und deren Anwendung im Rahmen der Krankenbehandlung nach § 27 Abs.
1 SGB V den MaBgaben des Arzneimittelrechts.

Hinsichtlich der Herstellung dendritischer Zellen ist gem. § 20b Abs. 1 und 4 AMG (eingefiihrt
durch Gesetz v. 20.07.2007, BGBL 1. S. 1574 zum 01.08.2007) im Grundsatz eine behordliche
Erlaubnis notwendig. Hinsichtlich der Arzneimittel fiir neuartige Therapien nach § 4b AMG
(eingefiihrt durch Gesetz v. 17.07.2009, a. a. O. zum 23 .07.2009), also fiir Arzneimittel, die als
individuelle Zubereitung filr einen einzelnen Patienten &rztlich verschrieben, nach spezifischen
Qualitstsnormen nicht routinemaBig hergestellt und in einer spezialisierten Einrichtung der
Krankenversorgung unter der fachlichen Verantwortung eines Arztes angewendet werden (§ 4b
Abs. 1 Satz 1 Nr. 1 bis 3 AMG) sind in der (ebenfalls ab 23.07.2009 geltenden) Vorschrift des §
144 AMG Ubergangsregelungen getroffen worden. Danach gilt (v.a.): Wer die in § 4b Abs. 1
AMG genannten Arzneimittel fiir neuartige Therapien am 23.07.2009 befugt herstellt und bis
zam 01.012010 eine Herstellungserlaubnis beantragt, darf diese Arzneimittel bis zur Entschei-
dung iiber den gestellten Antrag weiter herstellen.

Hinsichtlich des Inverkehrbringens dendritischer Zellen ist die fiir Fertigarzneimittel, wozu auch
auBerhalb der Apotheke gewerblich hergestellte Rezepturarzneimittel gehoren (vgl. § 4 Abs. 1
Satz 1 AMG), gem. § 21 Abs. 1 AMG an sich notwendige arzneimittelrechtliche Zulassung nicht
erforderlich. Gem. § 21 Abs. 2 Nr. 1a AMG bedarf es einer Zulassung némlich nicht fiir Arz-
neimittel, bei deren Herstellung Stoffe menschlicher Herkunft eingesetzt werden und die entwe-
der Zur autologen oder gerichteten, fiir eine bestimmite Person vorgesehenen Anwendung be-
stimumt sind oder auf Grund einer Rezeptur fiir einzelne Personen hergestellt werden; dies trifft

auf das in Rede stehende zellulire Arzneimittel zu. Nach niherer Mafigabe des § 21a Abs. 1
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__AMG kann demgegeniiber gof. eine Genehmigung der zusténdigen Bundesoberbehdrde erforder- . .
lich sein (vgl. § 212 Abs. 1 Satz 3: Blutstammzellzubereitungen zur autologen oder gerichteten,
fiir eine bestimmte Person vorgesehenen Anwendung).

2.)

Bei der Anwendung von Arzneimitteln konnen die Mafigaben des Arzneimittelrechts, insbeson-
dere arzneimittelrechtliche Verkehrsverbote mit ihren Folgewirkungen fiir das Krankenversiche-
rungsrecht (dazu niher etwa Senatsbeschiuss vom 11.09.2012, - L 5 KR 2797/12 ER-B -
Botoxinjektion zur BlasenvergroBerung), und der krankenversicherungsrechtliche Erlaubnisvor-
behalt fiir die Anwendung neuer Zrztlicher Behandlungsmethoden gem. § 135 Abs. 1 SGB V
gleichzeitig anzuwenden sein. Fir die Abgrenzung der Pharmakotherapie durch blofe Verabrei-
chung eines Arzneimittels - auch im Wege der Inj ektion - von der Pharmakotherapie als arztliche
Behandlungsmethode kommt es darauf an, welches Gewicht der #drztlichen Tatigkeit fiir den
Therapieerfolg zukommt (vgl. naher BSG, Urt. v. 19.10.2004, - B 1 KR 27/02 R -, LSG Baden-
Wiirttemberg, Urt. v. Urt. v. 15.5.2012, - L 11 KR 5817/10 -). Ist diese im Rahmen eines Zu-
sammenspiels von #rztlicher Kunst und Arzneimittelgabe ebenso wichtig wie das Wirkprinzip
des in den K&rper eingebrachten Stoffes, liegt in jedem Fall eine tiber die schlichte Verabrei-
chung eines Arzneimittels hinausgehende &rztliche Behandlungsmethode vor. Die Anforderun-
gen des Krankenversicherungsrechts sind dann ggf. im Erlaubnisverfahren nach § 135 Abs. 1
SGB V vom Gemeinsamen Bundesausschuss zu priifen. Dessen krankenversicherungsrechtliche
Pritfung kommt zur ggf. notwendigen arzneimittelrechtlichen Pritfung durch die hierflir zustén-
dige Verwaltungsbehorde hinzu (vgl. BSG Urt. v. 19.10.2004, - B 1 KR 27/02 R -). Fiir solche
Pharmakotherapien besteht eine Leistungspflicht der Krankenkasse daher erst dann, wenn die
aus dem Arzneimittelrecht folgenden leistungsrechtlichen Mindestvoraussetzungen und die
krankenversicherungsrechtlichen Voraussetzungen fiir eine neue Behandlungsmethode kumula-
tiv erfiillt sind, wenn also weder ein arzneimittelrechtliches Verkehrsverbot noch der kranken-
versicherungsrechtliche Erlaubnisvorbehalt das verwendete Arzneimittel erfasst (BSG Urt. v.
19.10.2004, - B 1 KR 27/02 -; auch dazu Senatsbeschluss vom 11.09.2012, - L 5 KR 2797/12
ER-B -). Das gilt nach Auffassung des Senats fir die Krebsbehandlung mit dendritischen Zellen
als Anwendung eines zelluléren Arzneimittels fiir neuartige Therapien 1. S.d. § 4 Abs. 9 AMG.
Dabei handelt es sich (wovon ersichtlich auch die Beteiligten ausgehen) nicht um die blofle Ver-
abreichung eines Arzneimittels, sondern um eine &rztliche Behandlungsmethode nach § 133 Abs.
1SGBV.

3)
Nach der Rechtsprechung des Bundessozialgerichts kann ungeachtet des in § 135 Abs. 1 SGB V

statuierten Verbots mit Erlaubnisvorbehalt und des Fehlens einer Empfehlung des Gemeinsamen
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Bundesausschusses eine Leistungspflicht der Krankenkasse auspahmsweise dann bestehen, wenn

die fehlende Anerkennung einer neuen Behandlungsmethode darauf zuriickzufithren ist, dass das
Verfahren vor dem Bundesausschuss trotz Erfilllung der fur eine Uberpriifung notwendigen for-
malen und inhaltlichen Voraussetzungen nicht oder nicht zeitgerecht durchgefiihrt wurde und
_ o rliegt. Dann ist die in § 135 Abs. 1 SGB V vorausgesetzie Aktua-

lisierung der Richtlinien namllch meuhiswidiigaunieiblishen, weshalb die Mbglichkeit bestehen
muss, das Anwendungsverbot erfordcrhchenfalls auf andcre Weise zu iberwinden (ndher BSGE
81, 54 sowie BSG, Urt. v. 04.04.2006, - B 1 KR 12/05 R -). Auch bei Krankheiten, die wegen
ihrer Seltenheit praktisch nicht systematisch erforschbar sind, muss die Behandlung aus dem

damlt em erean -;.-::.:_;-

Leistungsumfang der gesetzlichen Krankenversicherung nicht schon mangels entsprechender
Empfehlung des Bundesausschusses ausscheiden (vgl. dazu BSGE 93,236).

Nach der neueren Rechtsprechung des BVerfG konnen sich (ansonsten nicht bestehende) Leis-
tungsanspriiche dariiber hinaus auch aus einer grundrechtsorientierten Auslegung der mafigebli-
chen Vorschrifien des Krankenversicherungsrechts ergeben. In seinem Beschluss vom
5 12:2006u@B 1 BVR 347/98 -) hat es das BVerfG fur mit dem Grundrecht aus Art. 2 Abs. 1
GGin eindung mit dem Sozialstaatsprinzip und dem Grundrecht aus Art. 2 Abs. 2 Satz 1 GG
nicht vereinbar erklart, einen gesetzlichen Krankenversichert e dessen lebensbedrohliche
oder regelm#Big todliche Erkrankung eine allgemei@lerkannte medizinischem Standard ent-

sprechende Behandlung nicht zur Verfiigung steht, von der Leistung einer von ihm gewihlten,
srztlich angewandten Behandlungsmethode auszuschheﬁen,)ml eine nicht ganz entfernt lie-
gende Aussicht auf Heilung oder auf eine spiirbare positive Einwirkung auf den Krankheitsver-
lauf besteht. Die zu einem solchen Ergebnis filhrende Auslegung der leistungsrechtlichen Vor-
schriften des Krankenversicherungsrechts sei in der extremen Situation krankheitsbedingter Le-
bensgefahr (im vom BVerfG entschiedenen Fall durch die Duchenne sche Muskeldystrophie)

verfassungswidrig.

Das R A.. --.
zugrunde gelegt und naher konkretisiert. Danach - so etwa BSG Urt. v. 07.11.2006 - B 1 KR
24106 R -; Urt. v. 04.04.2006 - B 1 KR 7/05 R - verstofit die Leistungsverweigerung der Kran-
kenkasse unter Berufung darauf, eine bestimmte neue #rztliche Behandlungsmethode sei im

Bt diese verfassungsgerichtlichen Vorgaben seiner Rechtsprechung

Rahmen der gesetzlichen Krankenversicherung ausgeschlossen, weil der zustédndige Gemeinsa-
me Bundesausschuss diese noch nicht anerkannt oder sie sich zumindest in der Praxis und in der
medizinischen Fachdiskussion noch nicht durchgesetzt habe, gegen das Grundgesetz, wenn fol-
gende EEENMBIGEEsetANEen kumulativ erfiillt sind: Es liegt @) eine lebensbedrohliche oder re-
pelmiBig todlich verlaufende Erkrankung (oder eine zumindest wertungsmaBig damit vergleich-
bare Krankheit - BSG, Urt. v. 16.12.2008, - B 1 KN 3/07 KR R -; Ubersicht bei BSG, Ust. v.
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 05.05:2008, - B 1 KR 15/08 R -) vo. Fu diee Krankhet st cine algemein anerkannt
medizinischern Standard entsprechende Behandlung nicht zur Verfigung. Beim Versicherten
besteht @ hinsichtlich der #rztlich angewandten (neuen, nicht allgemein anerkannten) Behand-
lungsmethode eine auf Indizien gestiitzte nicht ganz fern liegende Aussicht auf Heilung oder
wenigstens auf eine spiirbare positive Einwirkung auf den Krankheitsverlauf. Es muss eine durch
nahe Lebensgefahr individuelle Notlage gegeben sein, wobei das BVerfG es in einer speziellen
Situation (Apharesebehandlung in einem besonderen Fall) hat ausreichen lassen, dass die Er-
krankung voraussichtlich erst in einigen Jahren zum Tod fiihrt (BVerfG, Beschl. 06.02.2007, - 1
BvR 3101/06 -).

Diese Gt oo sind aut dis Arzacinite] ElbEEeensvesden. Sie konnen ggf. einen
Anspmch auf Versorgung mit sznemutteln begrﬂnden dxe a:znemnttehechthch noch gar nicht
oder nicht fir den in Rede stehenden Anwendungsbereich zugelassen sind. Ergénzend hat das
BSG - im Hinblick auf die Versorgung mit Arzneimitteln - aber dargelegt, dass an das Krank-
heits-Kriterium (im Sinne der vorstehend unter 1. genannten Voraussetzung) strengere Anforde-
rungen zu stellen sind als an das Kriterium der schwerwiegenden Erkrankung fiir die Eroffnung
des Off-Label-Use (vgl. BSG, Urt. v. 08.11.2011, - B 1 KR 19/10 R -; auch BSG, Urt. v.
13.10.2010, - B 6 KA 48/09R -).

In der seit 01.01.2012 geltenden Vorschrift dESiiNABENIRNSEENNSERD
die von der Rechtsprechung des BVerfG und des BSG entwickelten Rechtgrundséitze zu grund-

hat der Gesetzgeber

rechtsfundierten Leistungsanspriichen in das SGB V aufgenommen. Danach kdnnen Versicherte
mit einer lebensbedrohlichen oder regelmiBig todlichen Erkrankung oder mit einer zumindest
wertungsméBig vergleichbaren Erkrankung, fiir die eine allgemein anerkannte, dem medizini-
schen Standard entsprechende Leistung nicht zur Verfligung steht, auch eine von § 2 Abs. 1 Satz
3 SGB V abweichende, insbesondere also eine in Qualitit und Wirksamkeit dem allgemein aner-
kannten Stand der medizinischen Erkenntnisse (noch) nicht entsprechende Leistung beanspru-
chen, wenn eine nicht ganz entfernt liegende Aussicht auf Heilung oder auf eine spiirbare positi-
ve Einwirkung auf den Krankheitsverlauf besteht. Die Krankenkasse erteilt filr Leistungen nach
§ 2 Abs. 1a Satz 1 SGB V vor Beginn der Behandlung eine Kosteniibernahmeerklarung, wenn
Versicherte oder behandelnde Leistungserbringer dies beantragen. Mit der Kosteniibernahmeer-
klirung wird die Abrechmungsmoglichkeit der Leistung festgestellt. Fiir Auslegung und Anwen-
dung des § 2 Abs. la Satz 1 SGB V sind die Mafigaben der genannten Rechisprechung des
BVerfG und des BSG heranzuziehen (Senatsurteil vom 14.03.2012, - L 5 KR 5406/11 -).
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Davon ausgehend steht der Kligerin ein Anspruch auf Erstattung der Kosten fiir die von PD Dr.
Gansauge in den Jahren 2009 und 2010 durchgefiihrie Behandlung mit dendritischen Zellen zu.
Die Voraussetzungen des § 13 Abs. 3 Satz 1 2. Alt. SGB V sind erfiillt. Die Kligerin hat den in
dieser Vorschrift vorgesehenen Beschaffungsweg eingehalten (unten 1). Die Beklagte hat die
von der Klsgerin selbstbeschaffie Leistung auch zu Unrecht abgelehnt (unten 2). Auch die Ubri-
gen Voraussetzungen des geltend gemachten Erstattungsanspruchs sind erfiilit (unten 3).

1)
Die Klagerin hat sich die Behandlung ihrer Krebserkrankung mit dendritischen Zellen durch PD
Dr_ G-a_nsaug .A_ .‘ 6 N I':.rf:‘.'f':'!:.':. - sidegin S i3 Abs3 Satal SGRY VoI ' ‘ ‘l - s “:'.“,'E' ; ' 9

wegsselbst beschafft. Die Frage nach der Einhaltung des Beschaffungswegs kann sich dabei nur
auf die Rechnungen beziehen, die vor der grundsitzlichen Ablehnungsentscheidung der Beklag-
ten im Bescheid vom 06.08.2009 ergangen sind, das ist hier allein die Rechnung vom
16.07.2009. Die Klgerin hat namlich mit ihrem Antrag vom 09.07.2009 AT Tur die gesamte
Behandlung mit dendritischen Zellen den Antrag auf Kostenfreistellung bei der Beklagten ge-
stelit: das gentigt (BSG Urt. v. 07.05.2013 - B 1 KR 44/12 R - Juris Rn 30). Eine Beschrinkung
lediglich auf die im Juli 2009 angefallenen Kosten lisst sich diesem Antrag nicht entnchmen. Im
Ubrigen stellen sich die einzelnen Behandlungszyklen als unselbstindige (Teil-)Leistungen der
auf die Verhinderung der Metastasenbildung gerichteten adjuvanten Behandlung der Klagerin
nach der operativen Entfernung des Tumorgewebes dar, weshalb es mit dem (rechtzeitigen) Her-

antragen des Leistungsbegehrens an die Beklagte hinsichtlich des ersten Behandlungszyklus sein
Bewenden haben muss.

Die Klégerin, die an einem im Juni 2009 diagnostizierten Schleimhautmelanom und damit - wie
Prof. Dr. Kéimpgen in seinem Gutachten vom 03.02.2012 dargelegt hat - an einer seltenen Unter-
gruppe des Melanoms mit wesentlich schiechterer Prognose als das Hautmelanom (kutane Mela-
nom) leidet, ist am 05.06.2009 und am 13.07.2009 durch Exzsion des Tumors und Nachresektion
operativ behandelt worden. Die (weitere) Behandlung mit dendritischen Zellen ist danach im Juli
2009 aufgenommen und in mehreren Behandlungszyklen durchgefithrt worden. Die Kldgerin hat
sich - hinsichtlich des ersten Behandlungszyklus - erstmals am 09.07.2009, also noch vor der
operativen Tumornachresektion am 13.07.2009, wegen einer sich an die operative Therapie an-
schlieBenden  (adjuvanten)  Nachbehandlung mit  dendritischen  Zellen  (zur
Metatsasenprophylaxe) an die Beklagte gewandt und die Gewshrung dieser Behandlung als
Sachleistung beantragt. Sie hat sich nicht von vornherein auferhalb des Sachleistungssystems
der gesetzlichen Krankenversicherung gestellt, um sich von dort ohne weitere Priifung durch die

Krankenkasse eine vom Leistungskatalog nicht umfasste Behandlungsieistung zu verschaffen,
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sondem sie hat die Beklagte nach Lage der Dinge unveri

fliilid eine zeitnahe Priifung ermdglicht. Dass mit der Herstellung der dendritischen Zel-
len wenige Tage vor Antragstellung - am 07.07.2009 - begonnen worden ist, ist demgegenliber
unschédlich, ohne dass es noch darauf ank#me, ob man den Behandlungsbeginn der dendriti-
schen Zelltherapie auf diesen Tag oder den Tag der erstmaligen Verabreichung der dendritischen
Zellen festzulegen hiitte. Angesichts der Gefahr einer Metastasierung der schweren Krebserkran-
kung und der damit verbundenen Todesgefahr ist es im Hinblick auf das Grundrecht der Klage-
rin auf Leben und Gesundheit bzw. die daraus folgenden Anforderungen des VerhdltnismiBig-
keitsgrundsatzes nicht zu vereinbaren, ihr zur Vermeidung einer etwaigen Kostenbelastung vor
der Aufnahme der in Rede stehenden Behandlung zur Metastasenprophylaxe auch das Abwarten
einer (Ablehnungs-)Entscheidung der Beklagten abzuverlangen (ebenso BSG Urt. v, 12.09.2012

| -B 3 KR 20/11 R - Juris Rn 12 fiir den Fall einer verzogerten Entscheidung {iber eine Hilfsmit-

telgewidhrung), zumal angesichts der zu erwartenden Einschaltung des MDK mit einem linger
davernden Verwaltungsverfahren zu rechnen gewesen ist. Bei dieser Sachlage kommt es nicht in
Betracht, den geliend gemachten Erstattungsanspruch schon wegen der Einzelheiten des Be-
schaffungsvorgangs abzulehnen, vielmehr ist eine Sachpriifung erforderlich.

2)

Die Beklagte hat die Gewshrung der beaniragten Behandlung mit dendritischen Zellen zu Un-
recht abgelehnt. Die Beklagte hitte der Klégerin die in Rede stehende Behandlung nach Mafiga-
be der grundrechtsorientierten Auslegung des Leistungskatalogs als Sachleistung gewéhren miis-

sen (unten a). Vorschriften des Arzneimittelrechts stehen dem nicht entgegen (unten b).

a.)
Die Klagerin hatte Anspruch auf die Behandlung ihrer Krebserkrankung mit dendritischen Zellen
als Leistung der gesetzlichen Krankenversicherung.

Bei der Krebsbehandlung mit dendritischen Zellen handelt es sich um eine neue Behandlungs-
methode 1. S. d § 135 Abs. 1 SGB V; fiir diese &drztliche Leistung ist eine Leistungsposition im
EBM nicht vorhanden. Eine Empfehlung des Gemeinsamen Bundesausschusses existiert nicht.
Der Gemeinsame Bundesausschuss ist mit der hier streitigen Behandlung des Schleimhautmela-
noms mit dendritischen Zellen auch nicht befasst, wie er gegeniiber dem Senat mit Schreiben
vom 13.03.2014 dargelegt hat. Anhaltspunkte fiir ein so genanntes Systemversagen liegen filicht
vor (Senatsbeschluss vom 16.05.2011, - L 5 KR 970/11 ER-B -). Bei dem Schleimhautmelanom,
an dem die Kligerin leidet, handelt es sich zwar um ¢ine seliene Untergruppe des Meclanoms,
jedoch nicht um eine wegen ihrer Seltenheit systematisch gar nicht erforschbare Krankheit. Hie-
riiber herrscht unter den Beteiligten ersichtlich kein Streit. Danach kommt ein Leistungsanspruch
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nur nach MafBgabe der vom BVerfG (Beschl. v, 06,12.2005, - 1 BvR 347/98 -) vorgenommenen
grundrechtsorientierten Auslegung des Leistungskatalogs (jetzt: § 2 Abs. la SGB V) in Betracht.
Die in der verfassungsgerichtlichen Rechtsprechung hierfilr aufgestellten Voraussetzungen sind
erfullt.

f o
Die Klagerin leidet (unstreitig) an einer lebensbedrohlichen und regelmaBig tdlich verlaufenden
Erkrankung. Das Schleimhautmelanom, an dem sie erkrankt ist, hat, wie aus dem Gutachten des
Prof. Dr. Kéimpgen hervorgeht, eine duBerst schlechte und (noch) ungiinstigere Uberlebensprog-
nose als das kutane Melanom (der Haut) mit einer mittleren Uberlebenszeit von 10 bis 13 Mona-
ten. Uber 90% der Patienten versterben innerhalb von 5 Jahren. Entgegen der Auffassung der
Beklagten (und des MDK, etwa Gutachten des Dr. Gliick vom 05.10.2009) scheitert die Leis-
tungsgewihrung auch nicht am Erfordernis einer durch nahe Lebensgefahr gekennzeichneten
individuellen Notlage. Das BVerfG hat hierfiir ersichtlich stets auf den Einzelfall abgestellt und
eine rein zeitliche Betrachtung nicht vorgenommen, etwa auch ausreichen lassen, dass in Sonder-
fillen der Tod voraussichtlich erst in einigen Jahren eintreten wird (Beschl. v, 06.02.2007, - 1
BvR 3101/06 -). Auch die Unterscheidung zwischen einer adjuvanten und einer kurativen Be-
handlungssituation, auf die sich der MDK stiitzen will, ist fiir die hier mafigebliche grundrechts-
orientierte Auslegung des Leistungskatalogs nicht von ausschlaggebender Bedeutung. Die Be-
handlung mit dendritischen Zellen hat nach der operativen Entfernung des Tumorgewebes zum
@Z8ic Bildung von Metastasen zu verhindern. Nur dann besteht Aussicht auf eine Heilung der
Krebserkrankung. Sind demgegeniiber Metastasen aufgetreten, bestehen praktisch keine aus-

sichtsreichen Behandlungsmdglichkeiten mehr und es muss mit einem (baldigen, innerhalb von ™~

Monaten eintretenden) Tod des Patienten gerechnet werden. Der Senat entnimmt dies dem tiber-
zeugenden Gutachten des Prof. Dr. Kdmpgen. Danach liegt die (sehr) schlechie Prognose des
Schleimhautmelanoms (u.a.) daran, dass es rasch zu Fernmetastasen kommt. Ist es dazu gekom-
men, besteht allenfalls noch eine Therapieoption durch Yervoy, was aber nur bei maximal 10%
der Patienten einen langeren Nutzen hat (mit schweren Nebenwirkungen bei 30% der Patienten).
Bei dieser Sachlage gibt es keine Zwischenzeit zwischen der operativen Entfernung des Tumor-
gewebes und dem jedenfalls im Stadium der Heilungsbewdhrung stattfindenden Aufireten von
Metastasen, wihrend der die fiir die grundrechtsorientierte Auslegung des Leistungskatalogs
notwendige individuelle Notlage naher Lebensgefahr nicht bestiinde und wihrend der zunéchst
das ohne adjuvante Therapie (erst recht) zu erwartende Aufireten von Metastasen abzuwarten
wire. Die vorliegende Fallgestaltung ist nach Ansicht des Senats mit der Fallgestaltung eines
Prostatakarzinoms im Anfangsstadium chne Hinweis auf metastatische Absiedlungen (vgl. BSG,
Ust. v. 04.04.2006, - B 1 KR 12/05 R ) nicht vergleichbar. [EHEuaiipeiSANASORoH oI

iyvae
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(vgl. etwa LSG Schleswig- Holstein, Urt. v. 08.09.2011, L 5 KR 97/10 -), kann sich der Senat
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jedenfalls in dieser Allgemeinheit nicht anschlieBen; sie findet in der Rechtsprechung des
BVerfG keine ausreichende Stiitze.

-,
Damit ist vorliegend letztendlich ausschlaggebend, ob fiir die - konkrete - Erkrankung der Klage-
rin eine allgemein anerkannte, medizinischem Standard entsprechende Behandlung zur Verfii-
gung steht, und, wenn dies nicht festgestellt werden kann, ob fiir die bei ihr angewandte Krebs-
behandlung mit dendritischen Zellen eine durch Indizien gestiitzte, nicht ganz entfernt liegende

3 QAussicht auf Heilung oder auf eine spiirbare positive Einwirkung auf den Krankheitsverlauf be-

!

steht. Da fiir die grundrechtsorientierte Auslegung des Leistungskatalogs die Grundrechte des
jeweiligen Versicherten und die diesem bei Verweigerung der Leistung im Einzelfall drohenden
Grundrechtseingriffe bzw. Grundrechtsverletzungen mafigeblich sind, findet eine vom Einzelfall

geldste abstrakie Betrachtung, etwa im Sinne einer abstrakten wissenschaftlich-medizinischen
Methodendiskussion, nicht statt.

"

Fiir die @@ Therapie des Schleimhautmelanoms der Klégerin steht nach Auffassung des
Senats eine allgemein anerkannte und dem medizinischen Standard entsprechende und die An-
wendung der in Rede stehenden Alternativtherapie verdringende Behandlungsmethode "ur
Verfiigung. Die Beklagte verweist (gestiitzt auf das MDK-Gutachten des Prof. Dr. Heyll) auf
eine Interferonbehandlung, die man als eine Art ,,Analogbehandlung® entsprechend der Behand-

lung des kutanen Melanoms auch beim (mit dem kutanen Melanom tumorbiologisch jedoch
nicht ohne Weiteres gleichzusetzenden) Schleimhautmelanom anwenden konne. Die Wirksam-
keit einer solchen Therapie wird aber - wenn auch gestiitzt durch eine von Prof. Dr. Heyll ange-

fithrte Phase-II-Studie in den USA - nur vermutet. Demgegeniiber hat Prof. Dr. Kampgen in sei-

nem Gutachten iiberzeugend dargelegt, dass es gilie it sanIE S

milsund darauf verwiesen, dass

Patienten mit Schleimhautmelanomen von deriiiSiEiGismdisigiesmmdeinansgeschlossen wer-

den. Die Erfahrungen mit der mangels Alternativen notgedrungen eingesetzten Interferon- und
Chemotherapie hat Prof. Dr. K&mpgen als unbefriedigend eingestuft; sie wiirden nur ,,anekdo-
tenhafi“ in Ubersichtsarbeiten erwihnt. In der Literatur findet sich - so Prof. Dr. K&mpgen - kei-
pe einzige Publikation, die iiber eine wirksame adjuvante Therapie beim Schieimhautmelanom
berichtet.

L)ef. Dr. Heyll hat im MDK-Gutachten vom 16.07.2012 der Auffassung des Prof. Dr. Kimpgen

im Kern zugestimmt und ebenfalls dargelegt, dass es eine zugelassene adjuvante Therapie zur
Verhinderung von Fernmetastasen beim anorektalen Melanom (dem Schleimhautmelanom der
Kligerin) nicht gibt. Hierfur bestehen - so Prof. Dr. Heyll - nahezu keine gesicherten Erkenntnis-

se. Es finden sich vielmehr nur - und seien es auch deutliche - Hinweise in der wissenschafili-
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chen Literatur, dass Patienten mit anorektalem Melanom in Analogie zu Patienten mit kutanem
Melanom behandelt werden, wie es in der Onkologie auch bei anderen Tumorentititen gehand-
habt wird. Der Erfolg der letztendlich auf die Vermutung einer (tumorbiologischen) Vergleich-
barkeit des Schieimhautmelanoms mit dem kutanen Melanom gestiitzten Interferonbehandlung
ist im Ubrigen schon beim kutanen Melanom sehr gering; weniger als 10% der Patienten haben
davon einen Nutzen. Insgesamt besteht daher nach der iiberzeugenden Auffassung des Prof. Dr.
Kimpgen flir die Wirksamkeit der der Kldgerin im Tumorboard des Comprehensive Cancer Cen-
ter Ulm vorgeschlagenen Interferontherapie beim Schleimhautmelanom jeglicher Anhalt und es
muss auf der Grundlage der publizierten Erfahrungen davon ausgegangen werden, dass ihr eine
Interferontherapie keinen Nutzen gebracht hitte. Sie kann damit nicht auf diese Therapie als
Standardtherapie verwiesen werden. Dem ist im MDK-Gutachten des Prof. Dr. Heyll nichts
wirklich Uberzeugendes entgegengesetzt. Prof. Dr. Heyll hat sich der Sache nach mit einer eher
vom Erkrankungsfall der Kligerin abstrahierenden Methodendiskussion befasst, etwa indem er
es als giiltige Lehrmeinung bezeichnet, Patienten mit malignen Melanomen (in einem bestimm-
ten Stadium) eine adjuvante Interferontherapie unter sorgfiltiger Abwigung und Aufklérung
anzubieten; damit wird nicht ausreichend klar auf den Behandlungsfall der Klagerin eingegan-
gen. Die Schlussfolgerung des Prof. Dr. Heyll, fiir diese stehe mit der Interferontherapie - und
das auch nur grundsitzlich - eine Standardtherapie zur adjuvanten Behandlung des malignen
Melanoms zur Verfligung, ist im Kern zu allgemein gehalten. Der Senat kann ihr angesichts der
tiberzeugenden Darlegungen des Prof. Dr. Kémpgen, denen sich Prof. Dr. Heyll in wesentlichen
Teilen auch angeschlossen hat, nicht folgen. Die Klagerin ist auch nicht auf eine weitere Opera-
tion, etwa die Entfernung von Wichterlymphnoten (MDK-Gutachten des Prof. Dr. Heyll) zu
verweisen. Prof. Dr. Kémpgen hat in seinem Gutachten insoweit schliissig dargelegt, dass die
Uberlebensprognose der Kligerin weder durch eine groBere lokale Operation noch durch eine
diagnostische oder elektive Lymphknotenexstirpation/-dissektion zu verbessern ware. Auflerdem
ist Gegenstand des vorliegenden Streits keine (weitere) operative Heilbehandlung, §8

Hinsichtlich der bei der Kldgerin durch PD Dr, Gansauge (érztlich) angewandten Behandlung
des Schleimhautmelanoms mit dendritischen Zellen besteht eine auf Indizien gestiitzte nicht ganz
fern liegende Aussicht auf Heilung oder wenigstens auf eine spilrbare positive Einwirkung auf
den Krankheitsverlauf.

Der Anspruch des Versicherten auf Gewihrung Z4rztlicher Behandlung (§§ 27, 28 SGB V) als
Sachleistung im Wege der grundrechtsorientierten Auslegung des Leistungskatalogs (bzw. jetzt
nach Mafgabe des § 2 Abs. 1a SGB V) erfordert nach der eingangs wiedergegebenen Recht-
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sprechung des BVerfG und des BSG nicht, dass die begehrte Behandlungsmethode bereits als
Standard etabliert ist und dass ihre Wirksamkeit durch grofiere kontrollierte oder belastbare Stu-
dien (bereits) bewiesen ist oder dass sie Eingang in die klinische Routine gefunden hat; die ent-
sprechenden Postulate im MDK-Gutachten des Dr. Gliick vom 08.10.2009 und auch im MDK-
Gutachten des Dr. Bingel vom 12.05.2010 sowie im MDK-Gutachten des Prof. Dr. Heyll sind zu
@@nd so mit den verfassungsgerichtlichen Mafigaben der grundrechtsorientierten Auslegung
des Leistungskatalogs nicht vereinbar. Ein grundrechtsfundierter (bzw. in § 2 Abs. 1aSGB V
verankerter) Leitungsanspruch ist auch nicht schon deswegen ausgeschlossen, weil die zustindi-
ge medizinische Fachgesellschaft - hier die Deutsche Krebsgesellschaft - die in Rede stehende

Behandlungsmeﬂmde nicht als Theraple empﬁehlt Empfeh}ungen dieser Art haben tatsichliches

mit dendritischen Zellen in ibrer Stellungnahme vom 03.11.2011 zur Therapie von Tumorpatien-
ten mit onkologischen Viren auch nicht allgemein abgelehnt, sondern darauf verwiesen, dass
hinsichtlich der onkologischen Virentherapie - die der Krebsbehandlung mit dendritischen Zellen
entspricht - bei in der Regel sehr guter Vertraglichkeit in einzelnen Fallen eine gute Wirksamkeit
dokumentiert worden ist. Bedenken werden vor allem in Hinblick auf (derzeit nicht) auszu-
schlieBende negative Auswirklmgen geﬁuBcrt. Die DPeitsche Kre

weiteres stiitzendes Indiz, dass - so Prof. Dr. Kdmpgen in seinem Gutachten - in fast allen von __—

gesichteten Studien zur Krebsbehandlung mit dendritischen Zellen von einem Klinischen
Ansprechen bei cinem Teil der Patienten berichtet wird mit Ansprechraten bei der Tumorentitat
Melanom von wenigen Prozent bis (immerhin) 30 %; in 14 von 46 Studien wird sogar iber
komplette Remissionen, die auch andere Tumorentititen (wie Nierenzellkarzinom oder Lym-
phom) betreffen, berichtet()ass es sich bei diesen Studien in der groBen Mehrheit um Phase-
1/TI-Studien mit in der Regel bis zu 30 Patienten handelt, ist unerheblich. Im Rahmen der grund-
rechtsorientierten Auslegung des Leistungskatalogs kommt es nicht auf einen - moglichst weit-

gehenden - Wirksamkeitsnachweis, sondern nur darauf an, ob eine nicht ganz fern liegende Aus-
sicht wenigstens auf eine spil s itive Hinwi - T —

Indien Ees wcrdsn mﬂﬁcrdcm liegen (immerhin) 2 randomisierte Phase-111-Studien
zur Behandlung des Prostatakarzinoms mit dendritischen Zellen vor, Der indiziellen Wirkung
der von Prof. Dr. Kimpgen angefiihrten Studienergebnisse wird man nicht ohne Weiteres die
Unterschiede der Tumorentititen entgegenhalten diirfen, nachdem die Beklagte hinsichtlich der
etablierten Behandlungsmethoden ebenfalls einen Analogschluss von der Wirksamkeit der Inter-
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ferontherapie beim kutanen Melanom auf eine entsprechende Wirksamkeit beim Schleimhautme-
lanom vornimmt und ., Analogbehandlungen® - so Prof. Dr. Heyl! in seinem MDK-Gutachten - in
der Onkologie auch bei anderen seltenen Tumorarten praktiziert werden.

Bei dieser Sachlage kann der an einer schweren Krebserkrankung leidenden Kldgerin die Be-
handlung des Schleimhautmelanoms mit dendritischen Zellen ohne Grundrechtsverstof nicht als
Leistung der gesetzlichen Krankenversicherung versagt werden, zumal - wie Prof. Dr. K&mpgen
in Einklang mit der Deutschen Krebsgesellschaft dargelegt hat - (nur) mit ehermlebe -
wirkungen gerechnet werden muss. Die begehrte Behandlungsmethode enthilt als Krebsbehand-
lung mit zelluldren Arzneimitteln im Rahmen neuartiger Therapien (vgl. §§ 4 Abs. 9, 4b AMG)
keine ,ums 0" Heilung il fiir deren Kosten die Versichertengemeinschaft nicht
aufzukommen braucht, stellt vielmehr eine (seridse) drztliche Behandlungsmethode dar, der Prof.
Dr. Kémpgen als Koordinator des Hautkrebszentrums der Universititsklinik Erlangen bei der
Krebserkrankung der Kldgerin in der Summe eifiigh i

therapien terf und ersichtlich ach er
MDK werden mit ihrer (zu engen) Auffassung den besonderen Leistungsanforderungen, die den
gesetzlichen Krankenkassen nach der verfassungsgerichtlichen Rechtsprechung aus den Grund-
rechten der Versicherten erwachsen, im vorliegenden Fall nicht ausreichend gerecht (anders etwa
LSG Hessen, Beschl. v. 28.03.2013, - L 8 KR 68/13 ZVW - <nach Aufhebung eines zuvor in
gleicher Sache ergangenen Beschlusses durch das BVerfG, Beschl. v. 26.02.2013, -1 BvR
2045/12 ->; LSG, Urt. v. 12.01.2012, - L 5 KR 49/10 -; zum Recht der beamtenrechtlichen Bei-
hilfe etwa VGH Baden-Wiirttemberg Urt. v. 14.07.2010, - 11 S 2730/09 -). Der Senat sieht sich
mit dieser Rechtsprechung im Wesentlichen in Einklang mit der Rechtsprechung des BVerfG
(Beschl. v. 26.2.2013, - 1 BvR 2045/12 -; zum Recht der privaten Krankenversicherung etwa
BGH, Urt. v. 30.10.2013, - IV ZR 307/12 -).

b).
Die auch im Leistungsrecht der gesetzlichen Krankenversicherung zu beachtenden MaBgaben
des Arzneimittelrechts stehen der Leistungsgewshrung nicht entgegen.

Hinsichtlich der Herstellung der bei der Klégerin durch PD Dr. Gansauge im mehreren Behand-
lungszyklen applizierten dendritischen Zellen als zelluldres Arzneimittel fiir neuartige Therapien
(§§ 4 Abs. 9, 4b AMG) ist, wie der Senat dem Gutachten des Prof. Dr. Kémpgen entnimmt, ein
iibliches Verfahren angewendet worden. Dass es keinen allgemein Herstellungsstandard gibt, ist
nicht maBgeblich. Die Einwendungen im MDK-Gutachten des Prof. Dr, Heyll, der offenbar die
angewandte Herstellungsmethode in ihrer Eigenart nicht hat nachvollziehen kénnen, sind daher

nicht berechtigt. Dass die Firma Cabion die dendritischen Zellen unter Verletzung des Arznei-
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mittelrechts hergestellt und in Verkehr gebracht hitte, ist von der Beklagten letztendlich nur be-
hauptet worden; stichhaltige Anhaltspunkte hierfiir bestehen - auch im Hinblick auf das eingangs
dargestellte - Ubergangsrecht fiir Arzneimittel fiir neuartige Therapien nicht. Wie die Firma
Cabion unter dem 27.02. 2014 mitgeteilt hat, hat sie die Herstellung dendritischer Zellen im Ap-
ril 2012 eingestellt. Die Herstellung dendritischer Zellen wird nunmehr von dem Labor Dr.
Gansauge vorgenommen. Die abschlieBende Entscheidung der zustandigen Verwaltungsbehsrde
iiber die von der Firma Cabion seinerzeit beantragte Erteilung einer Herstellungserlaubnis nach §
13 AMG ist offenbar nicht ergangen, so dass es fiir die streitige Zeit (2009, 2010) bei der An-
wendung des Ubergangsrechts (insbesondere § 144 Abs. 1 AMG) bleibt. Die Beklagte kann den
grundrechtsfundierten Leistungsanspruch der Klégerin nicht unter Hinweis auf (verfahrensrecht-
liche) arzneimittelrechtliche Anforderungen an die Herstellung und Anwendung der bei der Kla-
gerin applizierten dendritischen Zellen abwehren, nachdem insoweit sachliche Bedenken, wie

aus dem Gutachten des Prof. Dr. Kdmpgen hervorgeht, nicht bestehen und auch weder von der
Beklagten noch vom MDK (substantiiert) geltend gemacht werden. '

3)

Die iibrigen Voraussetzungen des von der Kligerin verfolgten Erstattungsbegehrens sind erfiillt.
Die Kldgerin hat die Behandlungskosten nach Mafgabe der Rechnungen des PD Dr. Gansauge
gezahlt und dessen Zahlungsanspruch erfiillt. Bedenken hinsichtlich der Héhe der Kosten sind

weder ersichtlich noch geltend gemacht.

Insgesamt erweisen sich damit der Bescheid der Beklagten vom 20.05.2010 in der Gestalt des
Widerspruchsbescheids vom 28.09.2010 sowie der Bescheid vom 06.08.2009 als rechtswidrig.
Diese Bescheide kénnen damit ebenso wenig Bestand haben wie das Urteil des SG. Der Beru-
fung der Kldgerin war in vollem Umfang stattzugeben.

Iv.
Die Kostenentscheidung beruht auf § 193 SGG.

Griinde fiir die Zulassung der Revision bestehen nicht {(§ 160 Abs. 2 SGG).
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Rechismittelbelehrung und Eriduterungen
zur Prozesskostenhilfe

1. Rechtsmittelbelehrung

Diese Entscheidung kann nur dann mit der Revision angefochten werden, wenn sie nachtraglich
vom Bundessozialgericht zugelassen wird. Zu diesem Zweck kann die Nichtzulassung der Revi-
sion durch das Landessozialgericht mit der Beschwerde angefochten werden.

Die Beschwerde ist von einem bei dem Bundessozialgericht zugelassenen Prozessbevollméchtig-
ten innerhalb eines Monats nach Zustellung der Entscheidung schriftlich oder in elektronischer
Form beim Bundessozialgericht einzulegen. Sie muss bis zum Ablauf der Monatsfrist beim Bun-
dessozialgericht eingegangen sein und die angefochtene Entscheidung bezeichnern.

Die Beschwerde in schrifilicher Form ist zu richten an das Bundessozialgericht, Graf-
Bernadotte-Platz 5, 34119 Kassel bzw. das Bundessozialgericht, 34114 Kassel (nur Brief und
Postkarte).

Die elektronische Form wird nur durch eine qualifiziert signierte Datei gewahrt, die nach den
Maflgaben der "Verordnung iiber den elektronischen Rechtsverkehr beim Bundessozialgericht"
in das elektronische Gerichtspostfach des Bundessozialgerichts zu iibermitteln ist. Die hierfir
erforderliche Software kann tiber das Internetportal des Elektronischen Gerichts- und Verwal-
tungspostfachs (www.egvp.de) lizenzfrel heruntergeladen werden. Dort kinnen auch weitere
Informationen tber die Rechtsgrundlagen, Bearbeitungsvoraussetzungen und das Verfahren des
elektronischen Rechtsverkehrs abgerufen werden.

Als Prozessbevollmachtigte sind nur zugelassen

1. Rechtsanwiilte,

7 Rechtslehrer an einer staatlichen oder staatlich anerkannten Hochschule eines Mitgliedstaa-
tes der Europischen Union, eines anderen Vertragsstaates des Abkommens iiber den Euro-
paischen Wirtschaftsraum oder der Schweiz, die die Befihigung zum Richteramt besitzen,

3. selbststindige Vereinigungen von Arbeitnehmern mit sozial- oder berufspolitischer Zweck-

setzung fiir ihre Mitglieder,

berufsstindische Vereinigungen der Landwirtschaft fiir ihre Mitglieder,

Gewerkschafien und Vereinigungen von Arbeitgebern sowie Zusammenschliisse solcher

Verbinde fiir ihre Mitglieder oder fiir andere Verbiinde oder Zusammenschliisse mit ver-

gleichbarer Ausrichtung und deren Mitglieder,

6. Vereinigungen, deren satzungsgemidfBe Aufgaben die gemeinschaftliche Interessenvertre-
tung, die Beratung und Vertretung der Leistungsempfinger nach dem sozialen Entschidi-
gungsrecht oder der behinderten Menschen wesentlich umfassen und die unter Beriicksich-
tigung von Art und Umfang ihrer Tatigkeit sowie ihres Mitgliederkreises die Gewihr fiir
eine sachkundige Prozessvertretung bieten, fiir ihre Mitglieder,

7. juristische Personen, deren Anteile simtlich im wirtschaftlichen Figentum einer der in den
Nm. 3 bis 6 bezeichneten Organisationen stehen, wenn die juristische Person ausschlieBlich
die Rechtsberatung und Prozessvertrenmg dieser Organisation und ibrer Mitglieder oder
anderer Verbinde oder Zusammenschliisse mit vergleichbarer Ausrichtung und deren Mit-
glieder entsprechend deren Satzung durchfiihnt, und wenn die Organisation fiir die Tatigkeit
der Bevollmachtigten haftet.

0

Die Organisationen zu den Nm. 3 bis 7 miissen durch Personen mit Befahigung zum Richteramt
handeln.
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