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Die Berufung der Klagerin gegen das Urteil des Sozialgerichts Potsdam vom 14. Marz 2016 wird zuriickgewiesen. Die Klagerin hat auch die
Kosten des Berufungsverfahrens zu erstatten. Die Revision wird zugelassen.

Tatbestand:
Die Beteiligten streiten (iber die Kosten fiir eine Behandlung im Krankenhaus.

Die Klagerin ist ein zur Behandlung von Versicherten der gesetzlichen Krankenversicherung zugelassenes Krankenhaus. Sie nahm den 1948
geborenen Versicherten der Beklagten W S vom 23. September 2009 bis 7. Oktober 2009 wegen hochaktiver Polyarthritis zur
vollstationaren Behandlung auf. Fir die Behandlung stellte die Klagerin der Beklagten 5.961,48 EUR in Rechnung. Die Beklagte beglich die
Rechnung am 30. Oktober 2009 zunachst in voller Hohe.

Bereits am 27. Oktober 2009 hatte die Beklagte den Medizinischen Dienst der Krankenversicherung (MDK) mit der Priifung der
abgerechneten DRG 169A beauftragt. Unter anderem wollte sie wissen, ob das Medikament Rituximab indikationsgerecht oder im Off-Label-
Use verabreicht wurde. Der MDK teilte der Klagerin am 30. Oktober 2009 Tag mit, dass ihn die Beklagte mit der Prifung beauftragt habe.

In seinem Gutachten vom 10. Dezember 2010 kam der MDK zu dem Ergebnis, dass die Voraussetzungen fiir die Abrechnung des
Zusatzentgelts ZE82.09 (Gabe von Rituximab, parenteral, 950 mg bis unter 1050 mg) nicht gegeben seien. Eine Off-Label-Therapie sei
medizinisch nicht begrindet. Rituximab sei nur in Kombination mit Methotrexat (MTX) zur Behandlung einer schweren aktiven rheumatoiden
Arthritis zugelassen, wenn andere Therapien nicht angesprochen hatten. Es sei nicht ersichtlich, warum die Basistherapie nicht unter
Anwendung von MTX eskaliert worden sei.

Die Beklagte wies die Klagerin durch Schreiben vom 26. Januar 2011 darauf hin, dass nach dem MDK-Gutachten das Zusatzentgelt ZE 82.09
nicht abgerechnet werden kénne, weil die Gabe von Rituximab medizinisch nicht begriindet sei, und bat um die Ubersendung einer
korrigierten Rechnung. Am 15. Marz 2011 verrechnete die Beklagte den sich nach ihrer Auffassung ergebenden Differenzbetrag von
3.481,49 EUR mit einer anderen unstreitigen Forderung der Klagerin.

Die Klagerin antwortete am 6. April 2011, dass es auf die Voraussetzungen eines zulassigen Off-Label-Use im stationaren Bereich nicht
ankommen kénne. Eine negative Stellungnahme des Gemeinsamen Bundesausschusses liege nicht vor. Sie werde keine
Rechnungskorrektur vornehmen.

Dazu erklarte die Beklagte am 29. Juni 2011, dass es fur die Gabe von Medikamenten im Off-Label-Use auf das Fehlen einer negativen
Stellungnahme des Gemeinsamen Bundesausschusses nicht ankomme. Die Klagerin reagierte darauf durch Hinweis auf eine Entscheidung
des LSG Berlin-Brandenburg (v. 18. Marz 2010 - L 9 KR 280/08), welche von der Beklagten flr nicht anwendbar erklart wurde. Die Klagerin
habe die Mdglichkeit, den Sozialrechtsweg zu beschreiten.

Mit der am 30. Juli 2012 bei dem Sozialgericht Potsdam eingegangenen Klage begehrt die Klagerin die Verurteilung der Beklagten zur
Zahlung von 3.481,49 EUR. Sie hat zunachst geltend gemacht, dass die Begutachtung durch den MDK am 10. Dezember 2014 verspatet
erfolgt sei, so dass die Beklagte mit ihren Einwendungen ausgeschlossen ware. Die fehlende arzneimittelrechtliche Zulassung von Rituximab
sei im stationaren Bereich unerheblich. Medizinisch hat sie die Verwendung von Rituximab dann damit begriindet, dass bei dem
Versicherten eine hochaktive Arthritis und trotz hochdosierter Prednisolon-Therapie eine erhohte humorale Entziindungsaktivitat vorgelegen
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habe. Im Mai 2008 sei ein Prostatakarzinom diagnostiziert worden. Es hatten sich Lymphknotenmetastasen gefunden. Im Verlauf sei es zu
einer Erhohung des PSA-Wertes gekommen, was als Hinweis auf ein Rezidiv angesehen werden kdnne. Die Einleitung einer MTX-Therapie sei
in dieser Situation nicht mdglich gewesen, weil dadurch eine Verschlechterung der Krebserkrankung hatte ausgeldst werden konnen. Die
zunachst eingeleitete Sulfasalazin-Therapie habe sich als nicht ausreichend erwiesen. Demnach sei als einzige therapeutische Mdglichkeit
die Behandlung mit Rituximab im Wege einer Monotherapie verblieben. Der von der Beklagten dazu befragte MDK erklarte dazu in seinem
Gutachten vom 24, Juli 2013, dass das Vorgehen der Klagerin nicht plausibel sei. Sie habe weder entsprechend den Leitlinien der Deutschen
Gesellschaft fir Rheumatologie das Ansprechen der zunachst eingeleiteten Sulfasalazin-Therapie abgewartet, noch sei der Zustand nach
einem operierten Prostata-Karzinom als Gegenanzeige anerkannt.

Das Sozialgericht hat den Facharzt fiir Orthopadie, Rheumatologie, Unfall und Handchirurgie Prof. Dr. S mit einem
Sachverstandigengutachten beauftragt. Prof. S berichtet in seinem Gutachten vom 6. November 2015, dass Rituximab seit 2006 in
Kombination mit MTX zur Behandlung der rheumatoiden Arthritis zugelassen sei. Als Monotherapie handele es sich um einen Off-Label-Use.
Im Jahre 2009 seien von insgesamt 7337 erfassten Patienten in rheumatologischen Praxen und Kliniken 323 mit Rituximab behandelt
worden, davon 125 in Monotherapie und 198 in Kombinationstherapie mit MTX oder Leflunomid. Er formuliert weiter, dass bei dem
Versicherten wegen der vorliegenden hochaktiven Polyarthritis eine massive medikamentdse Intervention angemessen gewesen sei. Die
Erkrankung sei national wie international systematisch erforscht, ein Seltenheitsfall liege nicht vor. Ohne die durchgefiihrte Behandlung
hatten irreversible Gelenkbehinderungen eintreten kénnen. Die Empfehlung des MDK, nach dem Beginn einer milden Medikation erst einmal
drei Monate abzuwarten, habe nicht der arztlichen Sorgfaltspflicht entsprochen. Eine Behandlung mit TNF-Hemmern sei wegen der
gleichzeitig bestehenden Krebserkrankung nicht mdglich gewesen. Aufgrund der wissenschaftlichen Datenlage habe bereits zum damaligen
Zeitpunkt die begriindete Aussicht auf einen Behandlungserfolg durch den Einsatz von Rituximab bestanden. Der Einschatzung des MDK sei
nicht zu folgen. Nach wenigen Behandlungstagen habe sich gezeigt, dass die Prednisolon-StoRtherapie die autoagressive Aktivitat nicht
unterbinden konnte. Es habe sich auch gezeigt, dass Sulfasalazin zu langsam wirke. Das Umsetzen auf Rituximab sei sinnvoll gewesen, die
Behandlung im Off-Label-Use als Monotherapie habe nicht anders durchgefiihrt werden kénnen.

Der MDK hat darauf mit einem Gutachten vom 26. Januar 2016 reagiert, wonach bereits die vor der Behandlung mit Rituximab eingeleitete
Therapie mit Sulfasalazin, Prednisolon und lokalem Kihlen zu einer Besserung gefluhrt habe. Ein weiteres Zuwarten ware mdglich und
sinnvoll gewesen. Es sei auch nicht plausibel, warum nicht eine Therapie mit MTX eingeleitet worden sei. Aus dem Prostata-Karzinom mit
antihormoneller Behandlung wirde sich definitiv keine Kontraindikation ergeben. Als weiteres zugelassenes Medikament habe Leflunomid
zur Verfligung gestanden. Zum Zeitpunkt der Therapie hatten keine Studien mit hinreichender Evidenz fiir eine Monotherapie mit Rituximab
vorgelegen.

Das Sozialgericht hat den Sachverstandigen Prof S in der miindlichen Verhandlung vom 14. Marz 2016 befragt. Herr S hat u.a. bestatigt, das
MTX lebertoxisch wirken kénne. Zum damaligen Zeitpunkt habe es keine Studien gegeben, dass MTX einen negativen Einfluss auf eine
bestehende Krebserkrankung haben kdénne.

Das Sozialgericht hat die Klage durch Urteil vom 14. Marz 2016 abgewiesen. Das Zusatzentgelt 82.09 sei nicht abzurechnen gewesen. Die
Leistungen der Krankenhauser miissten dem Qualitatsgebot geniigen, um abrechenbar zu sein. § 137c SGB V enthalte einen bloBen
Verbotsvorbehalt. Daran andere die Neufassung der Vorschrift und die Einfihrung des § 137e SGB V nichts. MaRBgeblich sei der Stand der
Erkenntnisse zum Zeitpunkt der Behandlung. Es sei zu prifen, ob die von der Klagerin angewandte Behandlungsmethode im Jahre 2009 von
der groBen Mehrheit der einschlagigen Fachleute beflirwortet worden sei. Uber Qualitit und Wirksamkeit der Methode hétten zuverlassige
wissenschaftliche Aussagen und entsprechende Studien vorliegen missen. Die bei dem Versicherten vorliegende hochaktive rheumatoide
Arthritis habe einer stationaren Behandlung bedurft. Standardbasistherapie sei MTX in Kombination mit niedrig dosiertem Prednisolon. Bei
nicht ausreichendem Ansprechen solle nach zw6lf Wochen die DMARD Kombinationstherapie eingesetzt werden. Bei anhaltend hoher
Krankheitsaktivitat werde nach sechs Monaten der Einsatz eines Biologikums empfohlen. Diese Therapie solle nach Maglichkeit mit MTX
kombiniert werden. Im vorliegenden Fall habe der Einsatz von Rituximab als Monotherapie nicht dem allgemein anerkannten Standard der
medizinischen Erkenntnisse entsprochen. Die Klagerin habe ohne erkennbaren Grund Rituximab ohne begleitendes MTX gegeben. MTX sei
einsetzbar gewesen. Nach der Fachinformation sei besondere Vorsicht geboten u.a. bei insulinpflichtigem Diabetes Mellitus, bei einer
Einschrankung der Lungenfunktion oder bei Leberschaden. Die bereits durchgefuhrte Behandlung des Versicherten mit Androcur, das
ebenfalls negative Auswirkungen auf die Leber haben kdnnte, begriinde keine Kontraindikation, weil es nach den Angaben des
Sachverstandigen zum damaligen Zeitpunkt keine Studien dazu gegeben habe, dass MTX einen negativen Einfluss auf eine bestehende
Krebserkrankung habe. Es sei nicht nachvollziehbar, warum der Versicherte nach nur finf Tagen Basistherapie mit Rituximab behandelt
worden sei. Die Entzindungswerte hatten sich bereits im Normbereich befunden. Die Gabe von Rituximab habe die Gelenkschwellungen
und ergusse nicht beeinflussen kdnnen. Der Vortrag der Klagerin zum Therapiewechsel entspreche nicht den Leitlinien der Deutschen
Gesellschaft flr Rheumatologie aus den Jahren 2008 und 2012. Das dort vorgeschlagene Abwarten von sechs Wochen nach Beginn der
Basistherapie ware hier wegen der gefallenen Entziindungswerte angezeigt gewesen. Fur einen Therapiewechsel habe keine Notwendigkeit
bestanden. Jedenfalls habe keine Indikation flr eine Monotherapie mit Rituximab bestanden. Auch eine grundrechtsorientierte Auslegung
kénne den Vergltungsanspruch nicht begriinden. Die rheumatoide Arthritis sei bereits nicht als lebensbedrohliche oder regelmaRig todlich
verlaufende Erkrankung einzustufen. Sie sei eine schwere Erkrankung, so dass eine massive Intervention angemessen gewesen sei. Es habe
jedoch alternative Behandlungsmaglichkeiten gegeben. Vor dem Einsatz von Rituximab habe die Wirkung der bereits eingeleiteten Therapie
abgewartet werden mussen. Eine Therapie hatte mit MTX oder anderen DMARDs erfolgen missen. Das Prostatakarzinom begriinde keine
Kontraindikation. Als weiteres zugelassenes Medikament habe Leflunomid zur Verfligung gestanden. SchlieBlich hatten zum damaligen
Zeitpunkt noch keine Studien zu Rituximab als Monotherapie zur Behandlung der akuten rheumatoiden Arthritis vorgelegen. Bei einer
akuten rheumatoiden Arthritis handele es sich auch nicht um einen Seltenheitsfall. Die Krankheit sei national und international systematisch
erforscht und es lagen wissenschaftliche Fachverdéffentlichungen vor.

Gegen das ihr am 6. April 2016 zugestellte Urteil richtet sich die am 4. Mai 2016 bei dem Landessozialgericht Berlin-Brandenburg
eingegangene Berufung der Klagerin. Entgegen der Auffassung des Sachverstandigen und des Sozialgerichts sei nicht bereits vor Beginn der
Therapie mit Rituximab eine Besserung eingetreten. Trotz sehr hoher Prednisolon-Dosierung habe der Patient eine sehr hohe
Krankheitsaktivitat aufgewiesen. Ein weiteres Abwarten sei keinesfalls vertretbar gewesen, weil dann nicht nur die Schadigungen durch die
rheumatoide Arthritis, sondern auch solche durch die Nebenwirkungen der Prednisolontherapie billigend in Kauf genommen worden waren.
Eine Therapie mit MTX sei nicht mdglich gewesen. Das Prostata-Karzinom mit antihormoneller Behandlung stelle insoweit eine
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Kontraindikation dar. Auch habe das Vorliegen von Lymphomen nicht ausgeschlossen werden kénnen, wobei bei Lymphomen eine Therapie
mit MTX kontraindiziert sei. Zudem fiihre eine Medikation mit MTX und Leflunomid zu einem nicht geringen Prozentsatz zu einer
Hepatopathie. Androcal dirfe aber nicht bei Hepatopathie eingesetzt werden. Der Einsatz von MTX und Leflunomid hatte daher die Gefahr
begriindet, dass eine weitere Therapie des Prostata-Karzinoms mit Androcal nicht mehr hatte durchgefiihrt werden kénnen. Daruber hinaus
habe bei dem Patienten der dringende Verdacht auf eine Autoimmunhepatitis bestanden. MTX und Leflunomid seien lebertoxisch, bei ihrem
Einsatz ware mit schwerwiegenden Nebenwirkungen zu rechnen gewesen. Auch habe es durchaus medizinische Studien uber die
Wirksamkeit einer Monotherapie mit Rituximab gegeben. 2004 sei dazu im New England Journal of Medicine eine randomisierte
doppelblinde multizentrische Phase-2A-Studie beschrieben worden. Die Studie habe nachgewiesen, dass bei Personen mit rheumatoider
Arthritis die Gabe von Rituximab entweder alleine oder in Kombination mit Cyclophosphamid oder MTX zu signifikanten Verbesserungen
fuhrt, wobei die Monotherapie nur geringfligig schlechtere Ergebnisse gezeigt habe. Eine weitere Studie sei 2014 publiziert worden, welche
die Ergebnisse der Studie aus dem Jahre 2004 unterstiitze. Unzutreffend sei schlieflich die Auffassung, dass eine rheumatoide Arthritis
keine lebensbedrohliche Erkrankung sei. Patienten mit einer schlecht eingestellten rheumatoiden Arthritis hatten eine um acht Jahre
verkirzte Lebenserwartung, so dass die Erkrankung mit einer lebensbedrohlichen Tumorerkrankung gleichzusetzen sei.

Die Klagerin beantragt,

das Urteil des Sozialgerichts Potsdam vom 14. Marz 2016 aufzuheben und die Beklagte zu verurteilen, an die Klagerin weitere 3.481,49 EUR
nebst Zinsen in Hohe von 2 % Uber dem jeweiligen Basiszinssatz der EZB seit dem 16. Marz 2011 zu zahlen. Die Beklagte beantragt,

die Berufung zurlickzuweisen.

Sie halt das Urteil des Sozialgerichts fur zutreffend. Es sei bereits in dem Verfahren vor dem Sozialgericht ausfihrlich erértert worden, dass
es zurzeit der Behandlung keine Studien gegeben habe, wonach MTX einen negativen Einfluss auf eine bestehende Krebserkrankung haben
kénnte, und auch sonst keine Kontraindikation vorlag. Die von der Klagerin durchgefiihrte Behandlung habe mit dem Stand der
medizinischen Erkenntnisse nicht in Ubereinstimmung gestanden. Eine Behandlung mit Rituximab nach fiinf Tagen der Behandlung mit
Prednisolon und Sulfasalazin als Basistherapie sei medizinisch nicht notwendig und auch sonst nicht nachvollziehbar. Auch habe keine
lebensbedrohliche Erkrankung vorgelegen. Zu diesen gehdérten keine Erkrankungen, aus denen sich rein statistisch oder theoretisch eine
klrzere Lebenserwartung ergebe.

Fur die weiteren Einzelheiten des Sach- und Streitstands wird auf die Gerichtsakte, die Verwaltungsakte der Beklagten und die
Patientenakte der Klagerin Bezug genommen, die vorgelegen haben und Gegenstand der mundlichen Verhandlung gewesen sind.

Entscheidungsgriinde:

Die zulassige Berufung ist unbegriindet. Das Sozialgericht hat die Klage zu Recht abgewiesen. Die Klagerin hat keinen Anspruch auf héhere
Vergutung der von ihr fir den Versicherten der Beklagten erbrachten Krankenhausleistungen.

Dem von der Klagerin zuldssigerweise im Wege der einfachen Leistungsklage geltend gemachten Zahlungsanspruch steht die von der
Beklagten vorgenommene Aufrechnung mit einem unstreitigen Verglitungsanspruch entgegen. Der Beklagten stand in Hohe der
Klageforderung ein 6ffentlich-rechtlicher Erstattungsanspruch zu. In dieser Hohe hat sie die stationare Behandlung des Versicherten ohne
Rechtsgrund vergiitet. Die Klagerin hatte insoweit keinen Entgeltanspruch.

Rechtsgrundlage des geltend gemachten Verglitungsanspruchs ist § 109 Abs. 4 Satz 3 SGB V, § 17 b Abs. 1 Satz 10
Krankenhausfinanzierungsgesetz (KHG) und § 7 Abs. 1 Satz 1, § 9 Abs. 1 Nr. 1 Krankenhausentgeltgesetz (KHEntgG) sowie der Vertrag Uiber
allgemeine Bedingungen der Krankenhausbehandlung (§ 112 Abs. 2 Nr. 1 SGB V) vom 08. Oktober 1996/06. November 1996 in der Fassung
vom 22. September 1997 fiir das Land Brandenburg (ABK-Vertrag). Danach entsteht die Zahlungsverpflichtung einer Krankenkasse
unabhangig von einer Kostenzusage unmittelbar mit der Inanspruchnahme der Leistung durch den Versicherten, wenn die Versorgung in
einem zugelassenen Krankenhaus durchgefihrt wird und im Sinne von § 39 Abs. 1 Satz 2 SGB V objektiv erforderlich war.

Nach § 39 Abs. 1 Satz 2 SGB V haben Versicherte Anspruch auf vollstationare Behandlung in einem zugelassenen Krankenhaus, wenn die
Aufnahme nach Prifung durch das Krankenhaus erforderlich ist, weil das Behandlungsziel nicht durch teilstationare, vor- und nachstationare
oder einer ambulanten Behandlung einschlieBlich hauslicher Krankenpflege erreicht werden kann. Krankenhausbehandlungsbedurftigkeit ist
ein Krankheitszustand, dessen Behandlung den Einsatz der besonderen Mittel eines Krankenhauses erforderlich macht. Ob einem
Versicherten vollstationare Krankenhausbehandlung zu gewahren ist, richtet sich ausschlieflich nach medizinischen Erfordernissen (Urteil
des BSG vom 25. September 2007 - GS 1/06 - und Urteil des BSG vom 23. Juni 2015 - B 1 KR 26/14 R - zitiert jeweils nach juris). Die
vollstationare Behandlung als intensivste - und institutionell konstitutive Form der Krankenhausbehandlung wird in § 39 Abs. 1 Satz 2 SGB V
als Ultima Ratio normiert. Demgemal muss die notwendige medizinische Behandlung in jeder Hinsicht und ausschlieflich nur mit den
besonderen Mitteln eines Krankenhauses durchgefiihrt werden kénnen (Noftz in Hauck/Noftz SGB V § 39 RdNr. 72 m.w.Nachw.). Zwischen
den Beteiligten steht zu Recht nicht in Streit, dass nach der am 23. September 2009 erfolgten Aufnahme in das Krankenhaus der Klagerin
eine Behandlung des Versicherten mit den besonderen Mitteln eines Krankenhauses bis zum 7. Oktober 2009 notwendig war, so dass der
Anspruch der Klagerin auf Vergiitung dem Grunde nach entstanden ist. Der Ho6he nach bestimmt sich der Anspruch der Klagerin nach § 109
Abs. 4 Satz 3 SGB V i. V. m. § 7 Krankenhausentgeltgesetz (KHEntgG) und § 17b Krankenhausfinanzierungsgesetz (KHG). GemaR § 7 Satz 1
KHEntgG werden die Leistungen der Krankenhauser durch die Berechnung von Fallpauschalen nach dem auf Bundesebene vereinbarten
Entgeltkatalog vergutet. Diese Entgelte verguten nach § 7 Satz 2 KHEntgG alle allgemeinen Krankenhausleistungen. Die Spitzenverbande
der Krankenkassen bzw. seit dem 1. Januar 2008 der Spitzenverband Bund der Krankenkassen haben dazu nach §§ 9 Abs. 1 Satz 1 Nr. 1
KHENtgG, 17b Abs. 2 KHG Fallpauschalen und ein Vergltungssystem zu vereinbaren, das sich an einem international bereits eingesetzten
Vergltungssystem auf der Grundlage der Diagnosis Related Groups (DRG) orientiert und jahrlich weiterzuentwickeln und anzupassen ist.
Das Vergltungssystem der allgemeinen Krankenhausleistungen soll nach § 17 b Abs. 1 Satz 1 KHG durchgéngig, leistungsorientiert und
pauschalierend sein. Dieses auf Vereinbarungen zwischen dem Spitzenverband Bund der Krankenkassen und der der Deutschen
Krankenhausgesellschaft beruhende Vergitungssystem wurde nach § 17b Abs. 6 Satz 1 KHG verbindlich flr alle Krankenhauser zum 1.
Januar 2004 eingefihrt.
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Der in Ausfiihrung dieser gesetzlichen Verpflichtung vereinbarte Fallpauschalenkatalog einschlieBlich Bewertungsrelationen enthalt
Regelungen auch zur Grenzverweildauer, einen Katalog erganzender Zusatzentgelte sowie die Abrechnungsbestimmungen fir die
Fallpauschalen und die sonstigen Entgelte. Vorliegend ist allein streitig zwischen den Parteien, ob die Klagerin mit Recht das Zusatzentgelt
ZE 82.09 abgerechnet hat, das die Gabe von Rituximab, parenteral, 950 mg bis unter 1.050 mg voraussetzt. Die Voraussetzungen fur die
Abrechnung des Zusatzentgelts ZE 82.09 liegen insoweit vor, als die Klagerin dem Versicherten der Beklagten am 1. Oktober 2009
Rituximab im Wege einer Infusion verabreicht hat. Voraussetzung flr eine Zahlungspflicht der Beklagten ist aber zusatzlich, dass die Gabe
von Rituximab auch medizinisch indiziert gewesen ist. Denn eine Leistungspflicht der Gesetzlichen Krankenversicherung flr im Krankenhaus
vorgenommene Behandlungen besteht nur, soweit die Behandlungen den in §§ 2 Abs. 1, 12 Abs.1 und 28 Abs. 1 SGB V festgeschriebenen
Qualitatskriterien genlgen (BSG v. 21. Marz 2013 - B 3 KR 2/12 R - juris Rn 11). Auch im Krankenhaus mussen die Leistungen nach Qualitat
und Wirksamkeit dem allgemein anerkannten Stand der medizinischen Erkenntnisse entsprechen und den medizinischen Fortschritt
berlicksichtigen. Daran andert § 137c SGB V nichts. Diese Vorschrift in der fir das Behandlungsjahr noch maRgeblichen Fassung bestimmte,
dass der Gemeinsame Bundesausschuss im Krankenhaus anzuwendende Behandlungsmethoden darauf Uberprift, ob sie fir eine
ausreichende, zweckmaRige und wirtschaftliche Versorgung erforderlich sind. Ergibt die Uberpriifung, dass dies nicht der Fall ist, hat der
Gemeinsame Bundesausschuss eine entsprechende Richtlinie zu erlassen. Ab dem Tag des Inkrafttretens dieser Richtlinie darf die
ausgeschlossene Methode nicht mehr zu Lasten der gesetzlichen Krankenversicherung angewandt werden. Die Vorschrift hat in dieser
urspriinglichen Fassung lediglich den Ausschluss von Behandlungsmethoden im Krankenhaus geregelt, nicht aber die Voraussetzungen,
unter denen eine Behandlung zu Lasten der gesetzlichen Krankenversicherung erbracht werden kann (BSG v. 21. Marz 2013 -B 3 KR 2/12 R
- juris Rn 19-21). Auch die aktuell geltende Fassung der Vorschrift bestatigt, dass die Behandlung im Krankenhaus den allgemein in der
gesetzlichen Krankenversicherung geltenden Qualitatsanforderungen entsprechen muss. Nach § 137c Abs. 3 SGB V in der aktuellen Fassung
dirfen Untersuchungs- und Behandlungsmethoden, zu denen der Gemeinsame Bundesausschuss noch keine Entscheidung getroffen hat,
namlich nur dann zu Lasten der gesetzlichen Krankenversicherung im Krankenhaus angewandt werden, wenn sie das Potenzial einer
erfolgreichen Behandlungsmethode bieten und ihr Einsatz medizinisch indiziert und notwendig ist.

Der Senat ist nicht zu der Uberzeugung gekommen, dass die von der Klagerin vorgenommene Gabe von Rituximab mit dem in der
gesetzlichen Krankenversicherung geltenden Qualitéts- und Wirtschaftlichkeitsgebot in Ubereinstimmung stand. Bei der Versorgung mit
Arzneimitteln entscheidet grundsatzlich der Zulassungsstatus tber die Einhaltung des Qualitats- und Wirtschaftlichkeitsgebots. Zu Lasten
der gesetzlichen Krankenversicherung kénnen Arzneimittel nur dann angewandt werden, wenn eine arzneimittelrechtliche Zulassung flr das
Indikationsgebiet besteht, fiir das sie eingesetzt werden (BSG v. 13. Dezember 2016 - B 1 KR 1/16 R - juris Rn 11; Urteil vom 18. Mai 2004 -
B 1 KR 21/02 R). Das gilt nach der Rechtsprechung des BSG auch im Rahmen eines stationaren Krankenhausaufenthalts (BSG v. 11.
September 2018 - B 1 KR 36/17 R - juris Rn 12, v. 13. Dezember 2016 - B 1 KR 1/16 R - juris Rn 26). Die Klagerin hat Rituximab vorliegend
auBerhalb der arzneimittelrechtlichen Zulassung eingesetzt. Denn zugelassen fir die Behandlung von Erwachsenen mit schwerer
rheumatoider Arthritis ist Rituximab nur in Kombination mit Methotrexat. Die Klagerin hat das Arzneimittel bei dem Versicherten aber als
Monotherapie eingesetzt.

Die Mdglichkeit eines zulassungsubersteigenden Einsatzes von Arzneimitteln bestimmt sich nach der Rechtsprechung des BSG auch im
Krankenhaus nach den Voraussetzungen des § 35c Abs. 1 und 2 SGB V bzw. nach dem allgemeinen vom BSG entwickelten Regeln Gber
einen zulassigen Off-Label-Use (BSG v. 11. September 2018 - B 1 KR 36/17 R - juris Rn 14; vom 13. Dezember 2016 - B 1 KR 1/16 R - juris Rn
26). Die Voraussetzungen des § 35¢ Abs. 1 und 2 SGB V liegen hier nicht vor. Weder gab es zur Zeit der Behandlung eine
Anwendungsempfehlung des Gemeinsamen Bundesausschusses zur Anwendung von Rituximab als Monotherapie bei rheumatoider Arthritis
noch eine entsprechende klinische Studie, an der der Versicherte teilgenommen hatte.

Nach der vom BSG entwickelten Rechtsprechung zum Off-Label-Use besteht eine Leistungspflicht der Krankenkassen bei der Gabe eines
Medikaments aullerhalb des zugelassenen Anwendungsgebietes, wenn es sich um die Behandlung einer schwerwiegenden, d.h.
lebensbedrohlichen oder die Lebensqualitat auf Dauer beeintrachtigenden Erkrankung handelt, keine andere Therapie verfugbar ist und
aufgrund der Datenlage die begriindete Aussicht besteht, dass mit dem betreffenden Praparat ein kurativer oder palliativer
Behandlungserfolg erzielt werden kann (BSG v. 11. September 2018 - B 1 KR 36/17 R - juris Rn 14; vom 13. Dezember 2016 -B 1 KR 1/16 R -
juris Rn 15/16). Auch diese Voraussetzungen liegen hier nicht vor. Denn eine andere Therapie war verflgbar, namlich der
zulassungsgerechte Einsatz von Rituximab als Kombipraparat mit MTX. Es kommt in diesem Zusammenhang nicht darauf an, ob es
medizinisch vertretbar oder sogar geboten gewesen ware, zunachst weiter die Ergebnisse der eingeleiteten Basistherapie abzuwarten. Auch
wenn bereits der Einsatz starkerer Mittel geboten war, stand noch die zugelassene Kombinationstherapie Rituximab mit MTX zur Verfiigung.
Es ist fir den Senat nicht nachvollziehbar gewesen, dass eine Therapie des Versicherten mit Rituximab und MTX aus medizinischen Grinden
ausgeschlossen gewesen sein kdnnte. Der vom Sozialgericht gehdrte Sachverstandige Prof. S hat ausgefihrt, dass MTX dem Rituximab
hatte zugegeben werden kénnen. Soweit die Klagerin auf die bestanden habende Krebserkrankung des Versicherten verweist, ist nicht
belegt, dass in der medizinischen Wissenschaft im Jahre 2009 allgemein oder weitgehend anerkannt war, dass die Gabe von MTX bei einer
bestehenden Krebserkrankung kontraindiziert ist. Der Sachverstandige Prof. S hat ausgefiihrt, dass es im Jahre 2009 keine Studien oder
sonstige wissenschaftlichen Erkenntnisse gegeben habe, die einen negativen Einfluss von MTX auf eine bestehende Krebserkrankung
belegen konnten. Anhaltspunkte daflr, dass das Gegenteil der Fall sein kdnnte, haben die Klager trotz ihrer ausdriicklichen Ankindigung
nicht benannt oder vorgetragen. Dass die bei der Kl&gerin tatigen Arzte nach ihrer persénlichen Einschatzung einer Monotherapie den
Vorzug gaben, reicht nicht aus. MaBstab fiir den Standard der Versorgung in der gesetzlichen Krankenversicherung ist die evidenzbasierte
Medizin, nicht eine arztindividuelle Risikoeinschatzung. Studien oder zumindest wissenschaftliche Leitlinien, welche die im Krankenhaus
vorgenommene Risikoeinschatzung bestatigen wirden, hat die Klagerin nicht vorgelegt.

Auf die arztliche Therapiehoheit kann die Klagerin sich nicht berufen. Die Monotherapie steht nicht ebenso wie die Kombinationstherapie als
Behandlungsoption zur Wahl, weil nur die letztere eine arzneimittelrechtliche Zulassung hat. Gibt es eine zugelassene und zur Anwendung
ernsthaft in Betracht kommende Therapiealternative, kann die Klagerin nicht mit dem Argument gehort werden, dass diese Therapie nach
Einschatzung ihrer behandelnden Arzte zu risikoreich hinsichtlich eventueller Nebenwirkungen gewesen wére und deswegen auf eine
nichtzugelassene Therapie auszuweichen ist. Eine arztindividuelle Einschatzung des therapeutischen Nutzens vermag die
arzneimittelrechtliche Zulassung eines Arzneimittels fir ein bestimmtes Anwendungsgebiet nicht zu ersetzen. Daran andert nichts, dass
eine Monotherapie in der Praxis - wie der Gutachter Prof. Dr. S ausgeflhrt hat - fast ebenso haufig wie die Kombinationstherapie angewandt
wird. Es lagen weder eine Zulassung noch die Voraussetzungen vor, unter denen die Monotherapie ohne weiteres eine arzneimittelrechtliche
Zulassung hatte erhalten konnen. Fir die Zulassigkeit eines Off-Label-Use ist regelmaRig Voraussetzung, dass eine Phase Il Studie vorliegt,
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welche die Wirksamkeit oder den Nutzen des Arzneimittels bei vertretbarem Risiko belegt (BSG v. 26. September 2006 - B 1 KR 1/06 R - juris
Rn 19). Eine solche Studie fehlt hier. Die Phase IIA Studie aus dem Jahre 2004, auf die sich die Kldgerin bezieht, reicht nicht aus. Ohne
arzneimittelrechtliche Zulassung und ohne eine entsprechende Phase Il Studie sind Qualitat und Wirtschaftlichkeit des Einsatzes von
Rituximab als Monotherapie nicht belegt.

Auch eine notstandsahnliche Situation im Sinne des § 2 Abs. 1a SGB V lag nicht vor. GemaR § 2 Abs. 1a SGB V kdnnen Versicherte mit einer
lebensbedrohlichen oder regelmaBig todlichen Erkrankung oder mit einer zumindest wertungsmaRgig vergleichbaren Erkrankung eine tiber
den allgemein anerkannten Stand der medizinischen Erkenntnisse hinausgehende Leistung beanspruchen, wenn fir ihre Erkrankung eine
allgemein anerkannte, dem medizinischen Standard entsprechende Leistung nicht zur Verfligung steht und eine nicht ganz entfernt
liegende Aussicht auf Heilung oder auf eine spulrbar positive Einwirkung auf den Krankheitsverlauf besteht. Die Vorschrift kodifiziert den
Beschluss des BVerfG vom 06.12.2005 - B 1 BvR 347/98, wonach mit dem Grundrecht aus Art. 2 Abs. 1 Grundgesetz (GG) in Verbindung mit
dem Sozialstaatsprinzip und der objektiv-rechtlichen Schutzpflicht des Staates flir das Leben aus Art. 2 Abs. 2 Satz 1 GG nicht vereinbar ist,
einen gesetzlich Krankenversicherten, fur dessen lebensbedrohliche oder regelmaRig tédliche Erkrankung eine allgemein anerkannte, dem
medizinischem Standard entsprechende Behandlung nicht zur Verfligung steht, von einer von ihm gewahlten, arztlich angewandten
Behandlungsmethode auszuschlieBen, wenn diese Behandlungsmethode eine nicht ganz fern liegende Aussicht auf Heilung oder wenigstens
auf eine spirbare positive Einwirkung auf den Krankheitsverlauf verspricht. Das BSG hat diese verfassungsgerichtlichen Vorgaben in seiner
Rechtsprechung aufgegriffen und naher konkretisiert (BSG vom 16. Dezember 2008 - B 1 KN 3/07 KR R - ; vom 05. Mai 2009 - B 1 KR 15/08
R und vom 17. Dezember 2013 - B 1 KR 70/12 R - juris Rn 28). Danach darf eine bestimmte neue arztliche Behandlungsmethode, die der
zustandige GBA noch nicht anerkannt hat und sich auch noch nicht zumindest in der Praxis und der medizinischen Fachdiskussion
durchgesetzt hat, nicht abgelehnt werden, wenn die folgenden drei Voraussetzungen kumulativ erfillt sind: Es liegt (1.) eine
lebensbedrohliche oder regelmaRig tédlich verlaufende Erkrankung oder eine zumindest wertungsmaRig damit vergleichbare Krankheit vor.
Fur diese Krankheit steht (2.) eine allgemein anerkannte, dem medizinischen Standard entsprechende Behandlung nicht zur Verfligung. Fur
den Versicherten besteht (3.) hinsichtlich der arztlich angewandten (neuen, nicht allgemein anerkannten) Behandlungsmethode eine auf
Indizien gestitzte nicht ganz fern liegende Aussicht auf Heilung oder wenigstens auf eine spurbare positive Einwirkung auf den
Krankheitsverlauf. Diese Vorgaben sind auf die Versorgung mir Arzneimitteln entsprechend anwendbar (BSG v. 4. April 2006 - B 1 KR 7/05 R
- juris Rn 18). Ihre Voraussetzungen liegen hier indessen schon deswegen nicht vor, weil der Versicherte im Krankenhaus der Klagerin nicht
an einer regelmaRig tédlich verlaufenden Erkrankung gelitten hat. Eine konkrete Lebensgefahr flir den Versicherten in der damaligen
Behandlungssituation hat der Gutachter Prof. Dr. S verneint. Eine statistisch auffallige Reduzierung der durchschnittlichen
Uberlebenswahrscheinlichkeit gegeniiber der Normalbevélkerung, auf welche die Klagerin abstellt, reicht nicht aus (BSG v. 27. Marz 2007 -
B 1 KR 17/06 R; BVerfG v. 30. Juni 2008 - 1 BvR 1665/07).

Nach alledem war die Berufung zurlickzuweisen.

Die Kostenentscheidung erfolgt aus § 197 a Abs. 1 Satz 1 Sozialgerichtsgesetz (SGG) in Verbindung mit § 154 Abs. 2
Verwaltungsgerichtsordnung.

Der Senat hat die Revision wegen grundsatzlicher Bedeutung der Rechtssache im Hinblick auf die Voraussetzungen eines zulassigen Off-
Label-Use im Krankenhaus zugelassen.
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