*C00.2220.100.5.3667459"

&Jnd ﬂflm fS! ﬁ!wwmﬂmm Tm i - - U
M;Tmfu‘:mf,mamwdm —_— P3U|‘Ehf|lCh'|nst|tut %\

Paul-Enhflich-Institut Postfach 63207 Langen Unser Zeichen NO0.05.02.05/0001#0170

Rechtsanwaltskanzlei _

L3 (Referat L3 - Presse, Informationen)

De-Mall pei@pei.de-mall de

Nachrichtlich an

Fakultét fir Chemie und Mineralogie
Institut fiir Analytische Chemie

Prof. Dr. Jérg Matysik, Direktor
Linnestrale 3

04108 Leipzig
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- An der ru

55131 Mainz

27.07 2022

Antrag nach dem Informationsfreiheitsgesetz (IFG): Antrag auf Zugang zu Informationen nach
§ 1 IFG zu Zulassungsdaten des BioNTech-Impfstoffes Comirnaty

Anlage: Informationen zu mRNA-Konzentrationsbestimmung und -Verteilung in der finalen Arzneiform
sowie zur Charakterisierung der Farbstarke.

in 0. g. Angelegenheit des Prof. Dr. Jorg Matysik, Prof. Dr. Gerald Dyker, Prof. Dr. Andreas Schnepf,
Prof. Dr. Tobias Unruh und Prof. Dr. Martin Winkler ergeht folgender

BESCHEID:

1. Ihr Antrag auf Informationszugang hinsichtlich der Unterlagen, die der Europdischen
Arzneimittelagentur (EMA) als aktenfilhrender Beh&rde vorliegen gemiR den Ziffern 1, 2, 6,
10, 11, 12, 13 und 14 des prézisierten Antrags vom 13.03.2022 wird abgelehnt.
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geméB den Ziffern 7, 8 und 9 des

L.

Mit Schreiben vom 03.03,2022 beantragte Prof. Dr. Jorg Matysik, stelivertretend fur insgesamt funf
regulatorischen Aufsichtsdaten nach § 1 IFG in Form eines umfangreichen iflllll.l_lllllﬂvl__ .
Comirnaty der Firma BioNTech. _!-,, P

nforderungen eines IFG-Antrages erfdliten und nahm im Ubrigen zu den Hintergrinden der
chtbeantwortung der noch offenen Fragen Stellung. in seiner Begleit-E-Mail wies das Paul-Ehrlich-
die anspruchsverpfiichtete Behdrde nach dem IFG jeweils nur die aktenfohrende, d. h. diejenige
Behorde sei, die die rechtliche Verfugungsbefugnis Gber die ihr im Rahmen ihrer Tatigkeit
gegangenen Informationen habe. Diese sei in zentralisierten Zulassungsverfahren wie bei den
memﬂmemnhmn.dmdhjmmgmUnmww
EMA angefragt werden missten. Das Paul-Ehriich-Institut stelite schiieRlich klar, dass die Forderung

TR

Mit Schreiben vom 14.04.2022 zeigte Rechtsan ihre Beaufiragung als
junstische Vertretung von Prof. Matysik et al. in Bezug auf aas Informationsireig:

der offentiichen Gesundheit gemaR §§ 62, 69 Absatz 1 und 1a Arzneimittelgesetz (AMG) ausfuhre. In
uﬁmmemmmmwmmm seien, habe das Paul-Ehrlich-Institut
die Verpflichtung gemé® §25 Absatz 1 VWVIG, die Abgabe von Erkidrungen und Stellung von
begehrten Unterlagen figte sie in der Anlage ein Schreiben der Professorengruppe vom 13.03 2022
bei, hdwndbdunmﬂmmmmeM%m.szmmm
Unterlagen in nunmehr 14 einzein bezifferte Anfragen prazisiert wurde, und setzte eine Frist zur
Ubermittiung der geforderten Unterlagen bis zum 25.04.2022.
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Mit Schreiben vom 29.04.2022 setzte Rechtsa |l <ine emeute Frist zur Ubermittiung der
Unterlagen bis zum 13.05.2022 und wies im Namen ihrer Mandanten darauf hin, ,dass aufgrund der
geselzlichen Aufgabe des PEI gemafl §§ 62 Abs. 1, 69 Abs. 1, 1a S. 4 AMG, den Schutz der
offentlichen

Gesundheit sicherzustellen, eine Pflicht des PE! zum Téatigwerden besteht, wenn das PEI Kenntnis
erlangt von Umsténden, aus denen sich ein Verdacht des Vorliegens der Tatbesténde des § 69 Abs. 1
S. 2 Nr. 2 und 4 AMG ergibt."

Mit E-Mail vom 11.05.2022 gab das Paul-Ehrlich-Institut der Zulassungsinhaberin BioNTech
Manufacturing GmbH (BioNTech) nach § 8 Absatz 1 IFG als Drittbetroffene Gelegenheit zur
Stellungnahme in Bezug auf produktspezifische Toleranzbereiche, Freigabespezifikationen des
Fertigproduktes, Chargendokumentationen sowie den Testmethoden zur mRNA-Konzentrations-
bestimmung und -Verteilung in der finalen Arzneiform sowie zur Charakterisierung der Farbstarke.

Mit E-Mail vom 13.06.2022 Obermittelte BioNTech eine umfassende Stellungnahme zu den
angefragten Informationen und lehnte die Freigabe von Informationen Gber produktspezifische
Toleranzbereiche fur Qualitatsprifungen, Freigabespezifikatio en des Fertigproduktes sowie sonstige
Chargendokumentationen ab.

In Bezug auf die Freigabe von produktspezifischen Toleranzbereichen fihrte BioNTech in seiner
Begrlindung im Wesentlichen aus, dass die von BioNTech vertraulich ibermittelten Informationen
schon nach § 3 Nr. 7 IFG nicht zu erteilen seien. Nach der héchstrichteriichen Rechtsprechung sei
eine Ausnahme vom IFG bereits dann gerechtfertigt, wenn Informationen betroffen seien, die der
Behdrde von Dritten in der Erwartung vertraulicher Behandlung (bermittelt worden seien. Eine
Herausgabe dieser Informationen - auch in Teilen — habe deshalb insgesamt zu unterbleiben. So
liege hier der Fall, da Pfizer als Hersteller dem Paul-Ehrlich-Institut im Auftrag von BioNTech
Informationen tber die COMIRNATY-Charge FEB975 in der allseitigen Erwartung einer — auch aktuell
noch fortdauernden — vertraulichen Behandlung (ibermittelt habe.

Daruber hinaus sei zu beachten, dass das FE6975-Freigabeersuchen und die darin enthaitenen
Informationen nicht nur auf eine nationale, sondern auch explizit auf eine WHO-Freigabe abziele. Die
WHO-Leitlinien ,Guidelines for independent lot release of vaccines by regulatory authorities” wiesen
eindeutig auf die Vertraulichkeit dieser der Behtrde (ibermittelten Informationen hin.

SchiieBlich begrundete BioNTech die Nichtfreigabe der produktspezifischen Toleranzbereiche von
COMIRNATY damit, dass diese Informationen Betriebs- und Geschaftsgeheimnisse darsteliten und
eine entsprechend notwendige Einwilligung zur Zugénglichmachung ausdrtcklich nicht erteilt werde.
Es bestehe ein schutzwirdiges Interesse an der Versagung von Ausknften ber produktspezifische
Toleranzbereiche von COMIRNATY. Die Wettbewerbsrelevanz solcher Informationen ergebe sich
daraus, dass die produktspezifischen COMIRNATY-Toleranzbereiche sensible Herstellungs- und
Qualitatsinformationen darsteliten, weiche durch die Offenlegung den Marktkonkurrenten zugénglich
gemacht und so die Wettbewerbsposition von BioNTech nachteilig beeinflussen wiirde.

BioNTech habe ein berechtigtes Interesse daran, dass diese Informationen nicht offengelegt werden,
da die Offenlegung geeignet sei, BioNTechs Wettbewerbsvorsprung zu vermindern bzw.
Wettbewerbern sogar einen erheblichen Wettbewerbsvorteil bei der Entwickiung eigener Produkte zu
verschaffen. Die Nutzung der mMRNA-Technologie sei mit etlichen Herausforderungen verbunden, wie
beispielsweise langere Lagerung, Skalierung der Herstellung und Formulierung. BioNTech sei es mit
COMIRNATY gelungen, Losungen fOr diese Herausforderungen zu finden. Die Informationen zu
Kontrolimethoden bzw. produktspezifischen Toleranzbereichen steliten wichtige Qualitats- und
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§ 7 Absatz 1 Satz 1 IFG trifft auch Regelungen zum Binnenverhdltnis zwischen unterschiedlichen
Behorden, sofern die begehrten Daten an mehreren Stellen vorhanden sind. Fiir diesen Fall bewirkt
die Norm eine Verfahrenskonzentration dahingehend, dass alleine die Behérde entscheidet, die eine
besondere Sachnédhe aufweist (vgl. BVerwG Urt. v. 3.11.2011 — 7C 4/11Rn.27f:0VG
Saarlouis Urt. v. 11.6.2018 —2A 452/17 Rn. 36; OVG MinsterUrt. v. 2252019 -15 A
873/18 Rn. 125). Dies ist in der Regel die Behorde, bei der die Federfuhrung liegt (vgl. Gersdorf/Paal,
BeckOK InfoMedienR, IFG § 7 Rn. 23).

Diese ist in zentralisierten Zulassungsverfahren wie bei den COVID-19-Impfstoffen die Europaische
Arzneimittelagentur als nach der Verordnung (EG) Nr. 726/2004 fiir die Durchfihrung des
Zulassungsverfahrens zusténdige Behorde. GemaR Artikel 4 i. V. m. Artikel 3 dieser Verordnung sind
die entsprechenden Antrége auf ,Genehmigung fir das Inverkehrbringen bei der EMA einzureichen.
Zugelassen werden diese Arzneimittel von der Europ&ischen Kommission. Das Paul-Ehrlich-Institut ist
allenfalls als ,Erflllungsgehilfe" der EMA bei der wissenschaftlichen Bewertung tatig.

Der Zugang der Offentlichkeit zu Dokumenten des Europaischen Parlaments, des Rates und der
Kommission, wozu auch die Dokumente der EMA gem&R Artikel 73 der Verordnung (EG) Nr.
726/2004 gehoren, ist in der Verordnung (EG) Nr. 1049/2001 des Europdischen Parlaments und des
Rates vom 30. Mai 2001 (ABI. L 145/43) i. V. m. den Durchfiihrungsbestimmungen zu dieser
Verordnung (siehe Beschluss der Kommission vom 05.12.2001, bekanntgegeben unter Aktenzeichen
K(2001) 3714 im ABI. L 345/94) geregelt.

Die Antragsteller wurden daher entsprechend § 25 Absatz 1 VWVfG bei den betreffenden Anfragen
darauf hingewiesen, dass diese nicht an das Paul-Ehrlich-Institut, sondern nach dem Freedom of
Information Act an die EMA zu richten seien.

2. Die Ablehnung des Antrags auf Informationszugang zu produktspezifischen Toleranzbereichen,
Freigabespezifikationen des Fertigproduktes und Chargendokumentationen beruht auf § 1 Absatz 1
i.V.m. § 6 Satz 2 IFG. Danach hat der Antragsteller einen Rechtsanspruch auf Zugang zu den
begehrten Informationen, soweit darin nicht schiitzenswertes geistiges' Eigentum und/oder Betriebs-
oder Geschéaftsgeheimnisse Dritter enthalten sind. Die angefra}gten inf’}maﬁonen stellen Betriebs- und
Geschéftsgeheimnisse dar. | 7 e ‘- “.

Betriebs- und Geschéftsgeheimnis ist jede im Zusammenhang mlt einem Unternehmen stehende
Tatsache, die nicht offenkundig, sondern nur einem begrenzten Personenkreis bekannt ist und an
deren Nichtverbreitung der Geheimnistrdger ein berechtigtes wirtschaftliches Interesse hat. Ein
berechtigtes Interesse eines Unternehmens an der Geheimhaltung liegt insbesondere vor, wenn die
Informationen von Wettbewerbsrelevanz sind, d. h. die Offenbarung der Information sich nachteilig auf
das Unternehmen auswirken kann und die Konkurrenzfahigkeit von Wettbewerbern verbessert wird,
mithin wenn die Aufdeckung der Informationen spirbare Auswirkungen auf die Wettbewerbsféhigkeit
des Unternehmens hat oder haben kann. Dazu reicht es aus, dass die Offenbarung der Information
dazu fahrt, dass sich potentielle Konkurrenten das notwendige Knowhow unter Einsparung eigener
Aufwendungen beschaffen konnen. (Schoch, IFG, 2. Aufl. 2016, § 6, Rn. 92; Rossi, IFG
Handkommentar, zu § 6 Rn. 75)

Die begehrten Informationen ({ber produktspezifische Toleranzbereiche von COMIRNATY,
Freigabespezifikationen des Fertigproduktes sowie sonstige Chargendokumentationen stellen solche
Betriebs- und Geschaftsgeheimnisse dar. Das Paul-Ehrlich-Institut schlieBt sich diesbeziiglich der
umfassenden Stellungnahme von BioNTech zum Vorliegen von Betriebs-und Geschéftsgeheimnissen
an.
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Zugang zu Betriebs- oder Geschéaftsgeheimnissen darf nach § 6 Satz 2 IFG nur gewahrt werden,
soweit der Dritte, dessen Belange betroffen sind, eingewilligt hat. Die Zulassungsinhaberin BioNTech
hat den Zugang in seiner Stellungnahme vom 13.06.2022 abgelehnt.

3 DarZum zu Datals zur Methode der mRNA-Konzentrationsbestimmung und -Verteilung in der
finalen Arzneiform sowie zur Charakterisierung der Farbstérke wird gewahrt. Die Informationen sind im
Anhang verflgbar. Dies betrifft die Anfragen gemaR den Ziffern 7, 8 und 9 des prazisierten Antrags
vom 13.03,2022

WnMMHmanehuMMMMWhMML
Ehrfich-Institut, Bundesinstitut for Impfstoffe und biomedizinische Arzneimittel, Langen erhoben
werden.

Mit freundlichen GriRen
Gezeichnet i A.

Dieses Schreiben wurde elektronisch erstellt und gezeichnet und ist ohne Unterschrift gltig.

Die inha'tliche Ubereinstimmung
dieses Ausdrucks mit dem

(in elektronischer Form vorliegenden)
Original wird hiermit beglaubigt.
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Chargenpriifung von Comimnaty
Integritdt und Identitit von mRNA

BNT162b2 ist ein mRNA Impfstoff gegen das Coronavirus Sars-CoV-2. mRNA-Impfstoffe
tragen einen Teil der Erbinformation des Virus, in diesem Fall einen Bestandteil des
sogenannten Spikeproteins, welches normalerweise auf der Oberflache der Viren
préasentiert wird. Bei der Impfstoffherstellung wird die mRNA mit Lipiden (Fettstoffen)
umhdlit, welche die Aufnahme der mRNA in die Kérperzellen nach Applikation sowie die
Stabilitat der mRNA verbessern. Wird die mRNA von Kérperzellen aufgenommen und
exprimiert, bildet der Kérper das Antigen selbst, ohne mit dem Virus in Kontakt zu
kommen. Die Antigene werden vom kérpereigenen Immunsystem als , fremd* erkannt,
wodurch eine Immunreaktion ausgeldst wird, die einen Schutz vor der Infektion bei einem
spateren Kontakt mit dem Virus vermittelt.

Testprinzip zur Uberpriifung der Integritit der mRNA

Die Integritat der mRNA ist ein qualitatsbestimmender Parameter dieses Impfstoffes, da
nur die intakte mRNA von den Kérperzellen exprimiert werden kann. Zur Bestimmung der
Integritat muss das die mRNA umhiillende Lipid-Vesikel zerstért werden. Hierfir wird der
Impfstoff mit einer Lésung aus einem Detergenz und einem Alkohol gemischt und
inkubiert. AnschlieRend wird die Probe mit einem Marker versetzt, bei 70°C denaturiert
und danach mithilfe von Kapillargelelektrophorese am Fragment-Analyzer analysiert.

Bei der Kapillargelelektrophorese wird die Kapillare mit einer Gelmatrix gefillt. Die
Gelmatrix verhindert die Bildung eines elektroosmotischen Flusses, gleichzeitig bildet die
Gelmatrix ein Trennmedium, wodurch die mRNA Molekiile entsprechend ihres GréRe-
Ladungsverhéltnisses aufgetrennt werden. Durch elektrokinetische Injektion wird die
mRNA in die Kapillare geladen. Durch Anlegen einer Trennspannung wandert die
injizierte mRNA im elektrischen Feld durch die gelgefiilite Kapillare. Hierbei werden die
Molekile entsprechend ihres GréRe-Landungsverhéltnisses getrennt, wobei kleine
Fragmente friher eluieren als die intakte mRNA. GréRere Spezies (MRNA-Multimere oder
-Aggregate) eluieren entsprechend spéter. Die Detektion erfolgt (ibereinen in der
Gelmatrix vorhandenen Fluoreszenzfarbstoffs. Der Farbstoff interkaliert mit der mRNA zu
einem mRNA-Fluoreszenzfarbstoff-Komplex. Nach Anregung durch einen Laser wird Licht
emittiert, welches mit dem Geréatedetektor des Fragment-Analyzers detektiert wird.
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Nach der Trennung erfolgt die Quantifizierung mithilfe einer Software. Dabei wird die
Integritat der mRNA als %-Anteil des Hauptpeaks (intakte mRNA) zur gesamten
detektierten Fléche im Chromatogramm bestimmt.

Testprinzip zur Uberprﬁfung derldentititder mRNA

Zur Uberprifung der Identitét der mRNA wird eine ,Single Step Real-Time Reverse
Transcription Polymerase Chain Reaction (RT-PCR)“durchgefihrt. Bei der RT-PCR wird _
in Echtzeit die Fluoreszenz einer fluorophomarkierten, sequenzspezifischen Sonde
gemessen. Fur dieses Verfahren werden Primer und Sonden verwendet, die fur die Spike-
Glykoproteinsequenz spezifisch sind.

Basierend auf dem ermittelten Ct-Wert (Anzahl der Zyklen, die erforderlich sind, damit das
Fluoreszenzsignal den Schwellenwert iiberschreitet), kann die Identitat der mRNA
bestatigt werden.

Bei jedem Testdurchlauf wird eine Negativ-Kontrolle mitgefihrt, um eine unspezfische
Amplifikation auszuschlieRen, und eine Positive Kontrolle, um die Gultigkeit des Assays
sicherzustellen.

Charakterisierung der Farbigkeit und Streustirke der Dispersion

Fur diese Frage (Uberprifung der Farbigkeit) verweisen wir auf die Monographien der
europaischen Pharmakopoe, in denen die angewandte Methode beschrieben wird.

2. Method of Analytics
2.2.2. Degree of Coloration of Liquids
2.9.22 Softening time determination of lipophilic suppositories
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