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TEIL IT

»Eine ausschlieBliche Einordnung von genetischen Impfstoffen
fiir die Prophylaxe von Infektionskrankheiten in die Definition
der Gentherapie-Arzneimittel sollte diskutiert werden, weil fiir
diese Arzneimittelgruppe die etablierten Anforderungen fiir
Impfstoffe nicht aufer Acht gelassen werden diirfen. Anderer-
seits miissen jedoch alle wegen der biologischen Eigenart und
Herstellungsweise solcher Impfstoffe erforderlichen spezifi-
schen Anforderungen aus dem Bereich der Arzneimittel fiir
neuartige Therapien gerade auch fiir genetische Impfstoffe

-

2IMPFSTOFF« VERSUS »GENTHERAPEUTIKUM«

Die $RNA Therapeutics Stakeholder Groupe vertrat die strikte

Forderung, RNA-Therapeutika vollumfinglich aus der Definition

der Gentherapeutika herauszunehmen. Sie wiesen auf das ihrer

Meinung nach mit den RNA-basierten. A imittel bund

geringe Risiko hin und

1. Ausdriickliche Herausnahme aller RNA-basierten Arzneimittel
aus der Definition der Gentherapeutika.

2, Stattdessen sollten die RNA-basierten Wirkstoffe als schemische
Einheit¢ angesehen werden.

gelten.«? 3. RNA-basierte Arzneimittel sollten ausdriicklich von dem Erfor-
dernis der Durchfiihrung von Untersuchungen zur
t a. Genotoxizitit,
i ¢ {£f

el S o Aley

‘ UGUR SAHIN UND OZLEM TURECI VERLANGEN STREICHUNG
VON RNA-PRODUKTEN AUS DER DEFINITION

Eine der abgegebenen Stellungnahmen stammte von einer sich
[ »The RNA Therapeutics Stakeholder Group« nennenden Gruppe
von Vertretern der universitiren Lehre, von deutschen Kranken-
hausern und Unternehmen.?! In.dieser. Gruppe. vertretene Unter:

b. Karzinogenitit,

c. Reproduktions- und Entwicklungstoxizitit,

d. Integration ins Genom,

¢. Verteilung in die Keimdriisen und

f, Sicherheit

ausgenommen werden. Derartige Untersuchungen seien »wissen-
schaftlich und klinisch nicht gerechtfertigt, aber zeitaufwen-
dig und kostenintensiv. Die Anwendung dieser Anforderungen

nehmen waten unteranderem: wiirde die Kosten fiir RNA-basierte Arzneimittel vervielfachen,
= Ganymed Pharmaceuncals AG, ein unter anderem yon Ozlem wihrend sie keinen signifikanten Vorteil fiir die Sicherheit der
g gegriindetes Spin-off der Universititen behandelten Patienten bringen.«?*

Mainz.und Ziirich, das von Astellas Pharma 2016 fiir 422
Millionen Euro erworben wurde.?2 Vertreten wurde Ganymed
Pharmaceuticals AG in dieser Stellungnahme von Ozlem Tiireci.

Welchem fatalen Irrtum (?) die Unterzeichner unterlagen, wird
aus heutiger Sicht mit der Kenntnis unzihliger schwerster Neben-
wirkungen iiberdeutlich.

= Uni it Mainz mit met Abteil Fiir zwei der 4. Keine Anwendung des Begriffs »Gentherapie« und der daraus
Abteilungen unterzeichnete unter anderem Prof, Dr. Ugur ' folgenden spezifischen regulatorischen Anforderungen fiir
$ahin die Stellungnahme. .E Gentherapeutika fiir plasmidbasierte, rekombinante Impfstoffe.

= CureVac und andere kleinere und mittlere Biotechnologie- § Die BioNTech-Grimder Ugur-$ahin und Qzlem Tiireci sprachen
Ui 1 mit ialisi f RNA-A ittel. Aber

auch ein Vertreter des Wellcome Truse Center unterstiitzte die
Forderungen durch seine Unterschrift.
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TEIL IT

Diese von Ugur $ahin und Ozlem Tiireci mitunterzeichnete Stel-
lungnahme verwundert sehr bei einem Vergleich mit den Ausfith-
rungen in ihrem Buch Projeks Lightspeed. Im Vorwort weist der Autor
Joe Miller zwar darauf hin, dass »Erinnerungen an ein schwieriges
Jahr [..] manchmal zwangliufig unvollstindig und die von den
Beteiligten ein und derselben Ereignisse gemachten Datums- und
Zeitangaben gel lich widerspriichlich« seien.?* Auch fithrt er
aus, dass einige Teile der Lieferkette nicht im Detail beschrieben
wiirden. Doch versichert er einige Zeilen weiter, dass snichts davon
o, [..] dem Wahrheitsgehalt der Geschichte in irgendeiner Weise
Abbruch« tue.?
Schenkt man den Ausfiihrungen im Buch Projeke Lightspeed ,

Glauben, hatte Katalin Kariké, die yon 2013 bis September 2022
Senior Vice President bei BioNTech war und jetzt an der Universitit

1 - Szeged wieder als Wissenschaftlerin arbeitet? (und auch nach wie

sich 2008 fiir eine vollumfingliche Herausnahme der RNA-The-
rapeutika aus der Definition der Gentherapeutika aus.

H Z
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»IMPFSTOFF« VERSUS »GENTHERAPEUTIKUM«

Bereits 2008
gab es Hinweise,
dass die Verabreichung
von mRNA-Arzneimit-
teln risikobehaftet

Die letztlich von der EU-Kommission erlasse-
ne Definition des Gentherapeutikums in der
KommlsslonsVO trug dem Anliegen der Ph:
d dem begri.
Renswerten, strengen Ansatz des PEI, das zum
Schutz der Bevolkerung bei der Anwendung
prophylaktischer Gen-Impfstoffe gegen Infekti-
onskrankheiten aufgrund ihrer besonderen Eigenschaften diese
auch den Anforderungen an Gentherapeutika unterwerfen wollte.
Die »Lésunge, Impfstoffe gegen Infektionskrankheiten aus der
Definition des Gentherapeutikum h trigt fast den
Anschein eines Kompromisses: Es wurden zwar nicht alle mRNA-
Therapeutika aus der Definition der Gentherapeutika herausgenom-
men, aber der grofle Teil all derjenigen Gentherapeutika, die zur
Privention einer Viruserkrankung im Sinne einer Impfung ange-

rie Rechnung -

2 vor auf der Website der University of Pennsyl- wendet werden sollen.
i vania genannt wird?), Ende der 1990er Jahre Endeder ™ 5 p 3
bereits die Erfahrung gemacht, dass Mause . 1990er Jahre starben neimittel, die Gesunden verabmcht werden und an die deshalb
nach Verabreichung von mRNA starben, Mause nach Verabrei- besonders hohe Sicherheitsanforderungen gestellt werden miissen,

chung von mRNA vermutlich
urch eine Entziindungsre- ;
aktion wegen zu hoher
Dosierung.

yvermutlich [..] durch eine Entziindungs-
reaktion durch die zu hohen Dosena?.
Weiterhin war bereits im M der
Ansatz von Katalin Karikd, das Uridin der
mRNA durch Methyl-Pseudo-Uridip zu erset-
zen und die mRNA dadurch fiir das Immunsystem
(57 1 schwerer sichtbar zu machen, patentiert worden.?’ Diese Modifi-
« zierung fiihrte zur Bezeichnung als modRNA und sollte den Abbau
der RNA durch das Immunsystem wesentlich erschweren.
Es gab also bereits zum damaligen Zeitpunkt der Stellungnahme
im Jahr 2008 nicht unerhebliche Hinweise, dass die Verabreichung
von mRNA-Arzneimitteln keinesfalls so harmlos sein konnte, dass
eine ganze Batterie wesentlicher Untersuchungen, die der Sicher-
heit der Patienten dienen, entfallen kénnte.
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werden aus der Definition der Gentherapeutika ausgenommen,
die hohe Sicherheitsanforderungen sicherstellt. Dagegen bleiben
Impfstoffe fiir Erkrankte, bei denen schon aufgrund der Erkran-
kung per se ein anderes Nutzen-Risiko-Verhiltnis besteht, von der
Definition umfasst.

In der Folge werden seitdem prophylaktische Gen-«Impfstoffe«
gegen Infektionskrankheiten, obwohl sic dem Begriff der Genthera-
pie in medizinischer Hinsicht entsprechen und in der Regel gesun-
den Menschen verabreicht werden, nicht diesen strengen Anfor-
derungen unterworfen.

or v it



