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Beschluss zu Dorocubicel + nicht expandierte CD34-
Zellen (Zemcelpro®) 

 

Dorocubicel + nicht expandierte CD34-Zellen wird für die Behandlung von 
Erwachsenen mit hämatologischer maligner Erkrankung, bei denen eine 
allogene hämatopoetische Stammzelltransplantation nach myeloablativer 
Konditionierung erforderlich ist und für die keine anderen geeigneten 
Spenderzellen zur Verfügung stehen, derzeit nicht empfohlen. 

Medizinisch-
therapeutischer 
Zusatznutzen:  

Zugrundliegende 
wissenschaftliche Evidenz:  

Wirtschaftlichkeit: 

 

nicht vollumfänglich 
quantifizierbar 

vergleichsweise 
Zuordnung zu 
Kategorie 4 (gleicher 
oder ähnlicher Nutzen 
im Vergleich zur allo-
HSZT mit nicht 
expandierten 
Stammzellen aus 
Nabelschnurblut)  

Eine unkontrollierte Phase 
1/2-Studie, European 
public assessment report 
(zwei unpublizierte, 
unkontrollierte Phase 2-
Studien), drei indirekte 
Therapievergleiche 

 

nicht wirtschaftlich 

Datum des Beschlusses: 28.01.2026 

Geplante Evaluierung: ab Q4/2027 
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Anwendungsempfehlung 
Das Bewertungsboard empfiehlt die Anwendung von Dorocubicel + nicht 
expandierten CD34-Zellen für die Behandlung von Erwachsenen mit 
hämatologischer maligner Erkrankung, bei denen eine allogene 
hämatopoetische Stammzelltransplantation (allo-HSZT) nach myeloablativer 
Konditionierung erforderlich ist und für die keine anderen geeigneten 
Spenderzellen zur Verfügung stehen, derzeit nicht.  

Evaluierung 
Eine neuerliche Evaluierung wird ab Q4/2027 empfohlen, wenn wesentliche 
neue Erkenntnisse vorliegen (z.B. nach Abschluss der beiden laufenden 
zulassungsrelevanten Studien). 

Begründung 

1. Health Technology Assessment (HTA) und wissenschaftliche 
Grundlagen 

Der klinische Teil des HTA-Berichts beschreibt die wissenschaftliche Evidenz 
für die Anwendung von Dorocubicel + nicht expandierten CD34-Zellen.1  

Einleitend ist festzuhalten, dass die für die Bewertung herangezogene 
Evidenzbasis wesentlichen methodischen Limitationen unterliegt. Die 
klinische Wirksamkeit der Intervention stützt sich überwiegend auf 
unkontrollierte Phase-2-Studien, deren Aussagekraft aufgrund des fehlenden 
direkten Vergleichsarms sowie der geringen Stichprobengröße eingeschränkt 
ist. Zudem liegen die verfügbaren Daten lediglich für ausgewählte 
Indikationsbereiche vor, wodurch die Übertragbarkeit der Ergebnisse auf alle 
relevanten Zielpopulationen limitiert ist.  Darüber hinaus sind die 
Beobachtungszeiträume der Studien vergleichsweise kurz, was eine 
verlässliche Beurteilung der langfristigen Wirksamkeit und Sicherheit derzeit 
nicht zulässt. In mehreren Fällen basieren die berichteten Ergebnisse 
ausschließlich auf Interimsanalysen; für einzelne Endpunkte liegen lediglich 
modellbasierte Schätzungen unter Verwendung extrapolierter Daten vor. 
Aussagen zur Langzeitwirksamkeit und zu potenziellen Spätfolgen der 
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Intervention sind daher mit erheblicher Unsicherheit behaftet. Auch die 
Ergebnisse der herangezogenen indirekten Vergleichsstudie sind aufgrund 
relevanter methodischer Einschränkungen mit Vorsicht zu interpretieren. 
Insbesondere die Heterogenität der eingeschlossenen 
Patient:innenpopulationen, Unterschiede in Studiendesigns sowie der 
Vergleich prospektiv erhobener Daten mit retrospektiven Real-World-Daten 
begrenzen die interne Validität und Vergleichbarkeit der Resultate. Die 
berichteten Studienergebnisse sind aufgrund der geringen 
Patient:innenzahlen und der limitierten Nachbeobachtungszeit vorsichtig zu 
interpretieren.  

Für die Beurteilung der Wirksamkeit wurde eine gepoolte Analyse zweier 
laufender unkontrollierter Phase 2-Studien herangezogen.2 In dieser 
Interimsanalyse wurden 25 Hochrisiko-Patient:innen mit akuter Leukämie 
oder Myelodysplasie im Alter von 24 bis 64 Jahren betrachtet. Die mediane 
Nachbeobachtungszeit betrug rund 13,3 Monate. Zum Zeitpunkt der 
Datenauswertung konnten noch keine finalen Ergebnisse für das mediane 
Gesamtüberleben und das mediane progressionsfreie Überleben ermittelt 
werden, weshalb Kaplan-Meier-Schätzungen nach 12 und 24 Monaten 
berichtet wurden. Die geschätzte Gesamtüberlebensrate betrug 66,0 % (95 %-
KI: 49-89 %) nach 12 Monaten und 51,4 % (95 %-KI: 32-82 %) nach 24 
Monaten. Für das progressionsfreie Überleben ergaben sich geschätzte Raten 
von 52,8 % (95 %-KI: 36-78 %) nach 12 Monaten und 45,3 % (95 %-KI: 28-74 %) 
nach 24 Monaten. Die geschätzte kumulative Inzidenz der Non-Relapse-
Mortalität betrug nach 12 Monaten 21,2 % (95 %-KI: 4–38 %) und blieb nach 
24 Monaten bei 21,2 %, wobei die breite Unsicherheit der Schätzung zu 
beachten ist.  Das mediane Neutrophilen-Engraftment trat nach 20 Tagen 
(Spannweite: 10-39 Tage) und das mediane Thrombozyten-Engraftment nach 
40 Tagen (Spannweite: 29-175 Tage) auf.2 Es wurden keine Daten zur 
Lebensqualität und zur Langzeit-Wirksamkeit berichtet. 

Die Wirksamkeit und Sicherheit von Zemcelpro wurde zusätzlich in indirekten 
Vergleichsstudien analysiert. Eine rezent publizierte indirekte Vergleichsstudie 
vergleicht die Zemcelpro-Kohorte aus der abgeschlossenen klinischen Studie 
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(22 Patient:innen) mit einer gematchten Kontrollkohorte aus dem European 
Society for Blood and Marrow Transplantation (EBMT)-Register, die mit allo-
HSZT aus nicht expandierter cord blood unit (CBU) behandelt wurden (36 
Patient:innen).3 Diese indirekte Vergleichsstudie wird aufgrund ihrer 
Aktualität und des Heranziehens einer europäischen Vergleichskohorte als am 
relevantesten für die Bewertung angesehen. Der indirekte Vergleich zeigt eine 
statistisch signifikant schnellere Neutrophilen-Erholung (Median: 18 vs. 22 
Tage, p < 0.001) sowie einen höheren Anteil an Patient:innen mit 
Neutrophilen-Engraftment bis Tag 42 (100 % vs. 91,7 %, p < 0.001). Die Zeit bis 
zur Thrombozyten-Erholung war zwischen beiden Gruppen vergleichbar 
(Median: 43 vs. 40 Tage). Auch die Non-Relapse-Mortalität, das 
progressionsfreie Überleben, das Gesamtüberleben, die Inzidenz akuter Graft-
versus-Host-Erkrankung Grad III–IV und die Inzidenz moderater bis schwerer 
chronischer Graft-versus-Host-Erkrankungen unterschieden sich nicht 
statistisch signifikant.3            

Die Sicherheitsanalyse beruht auf einem größeren Datenset von 
116 Patient:innen aus einer unkontrollierten Phase 1/2-Studie und vier 
laufenden unkontrollierten klinischen Studien, die im European Public 
Assessment Report (EPAR) beschrieben sind. Mehr als die Hälfte (52,6 %) der 
Patient:innen berichteten mindestens ein schwerwiegendes unerwünschtes 
Ereignis, worunter am häufigsten akute Graft-versus-Host-Erkrankung, 
Pneumonie, Sepsis und Transplantatversagen waren. Als häufigste 
unerwünschte Ereignisse Grad ≥ 3 von Dorocubicel + nicht expandierten CD34-
Zellen wurden Lymphopenie (46,6 %), Anämie (44,0 %), Neutropenie (35,3 %), 
Thrombozytopenie (31,9 %) und akute Graft-versus-Host-Erkrankung (22,4 %) 
beobachtet. Fast alle Patient:innen (99,1 %) erlitten ein unerwünschtes 
Ereignis jeglichen Schweregrads. Während der medianen Nachverfolgungszeit 
von rund 22,5 Monaten starben 42 Patient:innen. Die häufigste Todesursache 
waren Progression oder Rezidiv der Erkrankung (26 Patient:innen).1  

Da das vertriebsberechtigte Unternehmen trotz Aufforderung keine 
gesundheitsökonomische Evaluation zur Berechnung der Budgetfolgenanalyse 
vorlegte, wurde im ökonomischen Teil des HTA  eine Kostenanalyse für den 
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österreichischen Kontext durchgeführt.1 Zum Zeitpunkt der Erstellung dieser 
Analyse lag keine Preisinformation zu Dorocubicel + nicht expandierten CD34-
Zellen vor, weshalb die Berechnung mit einem Platzhalterpreises von 
€ 290.000 (basierend auf dem Preis eines vergleichbaren Referenzprodukts) 
erfolgte. Es ergaben sich voraussichtliche Gesamtkosten einer Behandlung mit 
Dorocubicel + nicht expandierten CD34-Zellen in Höhe von rund € 515.000 pro 
Patient:in. Neben den Kosten des Arzneimittels wurden dabei auch die Kosten 
für die Transplantation, die Hospitalisierung und die Behandlung von 
Komplikationen berücksichtigt. Im Rahmen der Kostenanalyse wurden 
Mehrkosten von rund € 205.000 im Vergleich zu einer allo-HSZT mit nicht 
expandiertem Nabelschnurblut (rund € 310.000) berechnet. Die Analyse 
unterliegt mehreren Limitationen, die primär auf Unsicherheiten in den 
österreichischen Kostendaten (u.a. pauschalierte Abrechnungsdaten der 
Krankenanstalten) sowie auf die fehlende Verfügbarkeit detaillierter Daten zur 
Ressourcennutzung zurückzuführen sind.1   

2. Expert:inneneinschätzung, Stellungnahmen und 
Verhandlungsbericht 

Die allo-HSZT stellt für viele hämatologische maligne Erkrankungen die einzige 
potentiell kurative Behandlungsoption dar. Laut klinischen Expert:innen wird 
als Standardquelle für Stammzellen in Österreich peripheres Blut oder 
Knochenmark verwendet. In den äußerst seltenen Fällen, in denen dadurch 
keine passende Spenderquelle identifiziert werden kann, wird auf 
Stammzellen aus Nabelschnurblut zurückgegriffen. Laut dem aktuellen 
Transplant-Jahresbericht war dies in Österreich zuletzt 2019 der Fall.4 Die allo-
HSZT mit nicht expandierten Stammzellen aus CBU wird im Vergleich zu 
anderen Spenderquellen seltener eingesetzt, da die enthaltene Stammzellzahl 
niedriger ist und das Engraftment der Zellen deutlich länger dauert. Die allo-
HSZT mit Stammzellen aus nicht expandierter CBU stellt laut klinischen 
Expert:innen die relevante Vergleichsintervention dar. Der Stellenwert von 
Dorocubicel + nicht expandierten CD34-Zellen wird aufgrund dem seltenen 
Einsatz der Vergleichstherapie derzeit als sehr gering eingeschätzt. Der Vorteil, 
den man sich von Dorocubicel + nicht expandierten CD34-Zellen erhofft, ist 
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eine kürzere Engraftment-Dauer und damit verbundene niedrigere Non-
Relapse-Mortalität, die durch die Expansion der Stammzellen mit dem Molekül 
UM171 erreicht werden soll. Die dazu vorliegenden Daten im Vergleich zur 
Standardtherapie mit allo-HSZT mit nicht expandierten Stammzellen aus CBU 
sind jedoch limitiert, da sie auf der Untersuchung kleiner Stichproben basieren 
und Langzeitdaten fehlen. Klinische Expert:innen betonen außerdem die 
unklaren Langzeiteffekte, die UM171 auf die Stammzellbiologie und 
epigenetische Vorgänge haben könnte. Für die Produktion und 
Zurverfügungstellung von Dorocubicel + nicht expandierten CD34-Zellen 
werden 45 Tage benötigt, was laut klinischen Expert:innen insbesondere in 
Hinblick auf die Notwendigkeit einer raschen Behandlung der betroffenen 
Patient:innen im Einzelfall abgewogen werden muss.  

Aus Sicht der Expert:innen könnte sich der Stellenwert der Therapie mit 
Dorocubicel + nicht expandierten CD34-Zellen künftig ändern (beispielsweise 
durch einen größeren Anteil an Patient:innen mit speziellen HLA-
Merkmalskonstellationen). Sie empfehlen bei Vorliegen einer geänderten 
Datenlage (Verfügbarkeit von Langzeitdaten insbesondere hinsichtlich 
verbesserter Wirksamkeit und Sicherheit im Vergleich zum Therapiestandard) 
eine Neubewertung der Therapie. 

Die konsolidierte Stellungnahme der Patientenanwaltschaft unterstreicht 
den eingeschränkten Anwendungsbereich von Dorocubicel + nicht 
expandierten CD34-Zellen, verweist jedoch auch auf den möglichen 
ungedeckten medizinischen Bedarf bestimmter Patient:innen mit geringer 
Wahrscheinlichkeit eine:n passende:n Spender:in zu finden. Aus der 
Stellungnahme geht hervor, dass die methodische Qualität der vorliegenden 
Studien, sowie die Nicht-Verfügbarkeit von Langzeitevidenz und Daten zur 
Lebensqualität kritisch beurteilt wird. Abschließend weist die 
Patientenanwaltschaft auf die Notwendigkeit hin, künftig mögliche 
Anwendungsfälle nicht von einer Therapiemöglichkeit auszuschließen.  

Im Verhandlungsbericht ist festgehalten, dass das Arzneimittel Dorocubicel + 
nicht expandierte CD34-Zellen vom vertriebsberechtigten Unternehmen 
derzeit nicht für den österreichischen Markt zur Verfügung gestellt wird, da ein 
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Fokus auf den Marktzugang in anderen europäischen Ländern gelegt wird. Das 
Unternehmen rechnet in Österreich mit einer Patient:innenzahl von ca. 10 bis 
20 Personen pro Jahr, allerdings konnte für diese Annahme keine 
nachvollziehbare Begründung vorgelegt werden. Änderungen hinsichtlich der 
Verfügbarkeit von Dorocubicel + nicht expandierte CD34-Zellen in Österreich 
sind der Geschäftsstelle des Bewertungsboards frühzeitig und proaktiv zur 
Kenntnis zu bringen.  

3. Beurteilung des medizinisch-therapeutischen Zusatznutzens 
und der Wirtschaftlichkeit durch das Bewertungsboard 

Der relative medizinisch-therapeutische Zusatznutzen von Dorocubicel + 
nicht expandierten CD34-Zellen für die Behandlung von Erwachsenen mit 
hämatologischer maligner Erkrankung, bei denen eine allo-HSZT nach 
myeloablativer Konditionierung erforderlich ist und für die keine anderen 
geeigneten Spenderzellen zur Verfügung stehen, ist mangels der 
entsprechenden wissenschaftlichen Datengrundlage nicht vollumfänglich 
quantifizierbar.  

Gemäß § 1 Abs 1 Z 6 der Ausführungsbestimmungen zur wissenschaftlichen 
Methodik gemäß § 13 Abs 4 der Geschäftsordnung des Bewertungsboards hat 
in diesem Fall eine vergleichsweise Einstufung des Zusatznutzens zu erfolgen. 
Dorocubicel + nicht expandierte CD34-Zellen wäre dementsprechend als 
Arzneimittel mit vergleichsweise gleichem oder ähnlichem medizinisch-
therapeutischen Nutzen (Kategorie 4) gegenüber der Vergleichstherapie mit 
allo-HSZT aus nicht expandiertem Nabelschnurblut (cord blood unit, CBU) 
gemäß § 1 Abs 1 Z 4 der Ausführungsbestimmungen einzustufen.  

Gemäß § 3 Abs 3 der Ausführungsbestimmungen zur wissenschaftlichen 
Methodik gemäß § 13 Abs 4 der Geschäftsordnung des Bewertungsboards 
kann bei hohen Unsicherheiten hinsichtlich der Quantifizierung des 
medizinisch-therapeutischen Zusatznutzens, wie im Fall von Dorocubicel + 
nicht expandierten CD34-Zellen, auch die Wirtschaftlichkeit nicht 
abschließend beurteilt werden. 
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Gemäß § 3 Abs 2 Z 4 der Ausführungsbestimmungen ist bei einem 
vorliegenden gleichen oder ähnlichen medizinisch-therapeutischen Nutzen 
(Kategorie 4) jedenfalls von der Wirtschaftlichkeit auszugehen, wenn die 
Kosten des bewerteten Arzneimittels unter den Kosten der therapeutischen 
Alternativen liegen. 

Gemäß § 3 Abs 1 der Ausführungsbestimmungen ist die abschließende 
Beurteilung der Wirtschaftlichkeit eine Ermessensentscheidung des 
Bewertungsboards in Zusammenschau der medizinisch-therapeutischen 
Bewertung, der Anwendungskriterien und der angebotenen vertraglichen und 
finanziellen Konditionen. Zusätzlich können weitere insbesondere ethische 
oder gesellschaftlich relevante Aspekte in die Abwägung einbezogen werden, 
wie die Schwere der Erkrankung, die Seltenheit der Erkrankung und die 
Verfügbarkeit sowie das Preisniveau von therapeutischen Alternativen.  

Im Laufe des Bewertungsverfahrens wurde seitens des vertriebsberechtigten 
Unternehmens ein vertraulicher Preis für Dorocubicel + nicht expandierte 
CD34-Zellen übermittelt. Seitens der Mitglieder des Bewertungsboards wird 
auf Basis aller vorliegenden Informationen eine Beurteilung von Dorocubicel + 
nicht expandierte CD34-Zellen als nicht wirtschaftlich ausgesprochen.  
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