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In Watte gepackt

Wem niitzt die Beratung vor der Zulassung?

Eher unbemerkt von der Offentlichkeit ist in den letzten Jahren eine Ge-
sprachsschiene zwischen Pharmafirmen, Zulassungsbehérden und Erstat-
tungsagenturen entstanden. Wer profitiert von der Diskussion tiber die Ziele

von klinischen Studien?

Die Idee klingt erst einmal nicht
schlecht: Die Stellen, die spater uber
die Zulassung und Erstattungsfahig-
keit von Medikamenten entscheiden,
sprechen mit den Firmen, bevor diese
die entscheidenden klinischen Studi-
en beginnen: Was soll in den anste-
henden Untersuchungen an Patien-
tinnen tberhaupt gemessen werden,
damit spater anhand der Ergebnisse
fundierte Entscheidungen getroffen
werden konnen?

Die europaische Zulassungsbehor-
de EMA bietet seit 2004 die Moglich-
keit einer frihen wissenschaftlichen
Beratung zu Studienzielen an." Diese
wird von den meisten Herstellern
wahrgenommen. Seit 2011 bietet in
Deutschland auch der Gemeinsame
Bundesausschuss (G-BA) im Rahmen
der sogenannten friihen Nutzenbe-
wertung eine Herstellerberatung vor
der Zulassung an.2

Unterschiede

Bei der Herstellerberatung wer-
den nicht die gleichen Ziele verfolgt:
Wahrend sich die Zulassungsbehor-
de mit einem Wirkungsnachweis zu-
friedengibt und dabei oft auch die
Verbesserung von Laborwerten fir
ausreichend halt, mochten Erstat-
tungsagenturen (HTA) wie der G-BA
Ergebnisse sehen, die fir die Patient-
Innen unmittelbar relevant sind: Wird
die Krankheit besser geheilt, nehmen

Gemeinsamer

Bundesausschuss

die Beschwerden ab und sinkt die
Sterblichkeit? Vor allem aber werden
Vergleiche zum bisherigen Therapie-
standard gefordert.

Unnatige Doppelarbeit?

Die Hersteller haben sich in letzter
Zeitzunehmend Uber die unterschied-
lichen Anforderungen von EMA und
HTA beschwert. |hr Argument: Sie
miussten deshalb verschiedene Studi-
en fur dasselbe Medikament durch-
fihren und in vielen europaischen
Landern verzogere sich dadurch die
Erstattung. Deshalb fordert die Indus-
trie, die beiden Beratungsprozesse
zusammenzufiihren. Fir die Hersteller
ware eine Vereinheitlichung doppelt
lukrativ, sie missten weniger Studien
durchfiihren und ihre Medikamente
wiirden schneller Geld einbringen.

Aber auch aus Sicht der HTA-
Agenturen gibt es Gesprachsbedarf.
Denn sie misssen oft auf Basis von un-
zureichenden Daten entscheiden, da
Hersteller dazu neigen, sich eher nur
an die Mindestanforderungen der

Liebe Leserlnnen,

was haben Arzneimittel-Stan-
dards in Europa mit Entwick-
lungslandern zu tun? Mehr als
einem lieb sein kann. Denn Zu-
lassungsbehérden armer Staaten
orientieren sich an Standards in
Europa und den USA. Ihnen feh-
len oft schlicht die Ressourcen
fur eine eigene wissenschaftliche
Bewertung. Deshalb ist eine
kritische Berichterstattung tber
die Zulassungspolitik in reichen
Landern so wichtig.

Unter den Fehlentscheidungen
im Norden leiden die Patientin-
nen im Stiden noch viel mehr
als wir. Eine teure Therapie in
Deutschland, die nicht besser
ist, schadet hier ,nur” der Versi-
chertengemeinschaft, anderen-
orts ruiniert sie Existenzen und
schwécht die fragile Versorgung.
Ist der Nutzen unklar, oder die
Therapie gar schlechter, dann
ist das ein globales Problem, zu
dem man nicht schweigen kann.
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EMA zu halten. Das bessert sich zwar
langsam, aber die Tendenz zu unzurei-
chenden Studiendesigns bleibt.

Wieviel Beratung braucht es?

Es ist nun nicht so, dass die Herstel-
ler gar nicht wiissten, wie eine klinische
Studie angelegt werden muss, die gut
interpretierbare  Ergebnisse  bringt.
Aber es hat aus Sicht der Anbieter viel
fir sich, im Vagen zu bleiben. So lassen
sich Studien, die nur Unterschiede bei
Surrogaten wie Blutzucker oder Tu-
morwachstum messen, viel schneller
durchfihren. Denn bei vielen Erkran-
kungen treten Unterschiede bei den
Komplikationen die man verhindern
maochte, wie z.B. Herzinfarkte, erst spa-
ter auf, dasselbe gilt fir Unterschiede
in der Sterblichkeit. Die Studien mus-
sen also langer dauern, das Geld klin-
gelt deutlich spater in der Kasse. Oder
das Ganze wird zum Flopp, falls die
harte Testung ein negatives Ergebnis

bringt.

Ein wichtiger Streitpunkt ist auch die
Vergleichstherapie. Die Zulassungsbe-
horden geben sich viel zu haufig mit
einem Vergleich mit Placebo zufrie-
den, auch wenn es andere Behand-
lungsmoglichkeiten gibt. Und selbst
wenn gegen einen anderen Wirkstoff
verglichen wird, ist das nicht immer
der beste etablierte Standard. Bei-
spielsweise kann es lohnender sein,
gegen ein teures Konkurrenzpraparat
zu vergleichen, fir das die Evidenzla-
ge schlechtist, als gegen die etablierte
Therapie. Selbst wenn sich kein Vorteil
zeigt, kann so ein hoherer Preis erzielt
werden.

Individueller Rat

Zunehmend findet eine individuel-
le produktbezogene Beratung eines
Herstellers durch EMA und HTA-
Agenturen statt. Weil es sich dabei
um Wirkstoffe handelt, die noch nicht
auf dem Markt sind, inden die Bera-
tungen vertraulich statt. Das macht sie
nicht nur intransparent, sondern es
besteht auch die Gefahr, dass Stan-
dards unbemerkt abgesenkt werden:
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Muss die Studie wirklich zwei Jahre
dauern oder reicht nicht auch eines?
Muss ich wirklich belegen, dass das
Krebsmedikament die Sterblichkeit
senkt, oder reicht es nicht aus, wenn
der Tumor etwas langsamer wachst?

Die Behorden drohen zu Co-Ent-
wicklern der Medikamente zu werden,
je tiefer sie sich in die Untersuchungs-
plane der Hersteller verstricken. Au-
Berdem geraten sie unter Rechtferti-
gungsdruck, wenn sie in Abweichung
von ihrer friheren Beratung spater zu
einer anderen Bewertung kommen,
weil sich die Wissenslage inzwischen
weiterentwickelt hat. Eine abweichen-
de Bewertung birgt auch juristische
Risiken, weil sie die Tur fir Klagen von
Herstellern o6ffnet. Die konnten sich
dann auf die fruhere Festlegung der
HTA-Agenturen berufen.

Ein weiterer Schwachpunkt: Die
Hersteller halten sich bei ihrem Stu-
diendesign langst nicht immer an den
Rat und wegen der Vertraulichkeit
der Beratungen ist das Druckpotenzial
fur bessere Studien nicht sehr groB.
Die Zulassungsbehorde EMA machte
die Ergebnisse ihrer frihen Beratung
2015 offentlich. Bei zwei Dritteln der
Studien gab es Beanstandungen am
Design, die geplanten Forschung war
also als Basis fur eine spatere Entschei-
dung ungeeignet. Ein gutes Drittel der
Hersteller ignorierte die Auflagen. Sie
erhielten am Ende trotzdem in 42%
der Falle eine Zulassung fur ihr Pro-
dukt. Bei Herstellern, die dem Rat der
EMA gefolgt waren oder deren Stu-
diendesign nicht beanstandet wurde,
lag die Zulassungsquote bei 86% bzw.
84%.

Europaisierung

Cegenwartig wird in der EU tber
eine Vereinheitlichung der europai-
schen Beratungsverfahren diskutiert.
Das geschieht unter dem Dach von
EUnetHTA, einem Zusammenschluss
der europaischen Bewertungsagen-
turen in Kooperation mit der EMA.
Federfihrend sind die franzosische

Deutschland

HTA-Agentur HAS und der deutsche
G-BA# Getrieben wird dieser Prozess
nicht nur von den Herstellern, son-
dern auch durch die EU-Kommission.

Cerade angesichts der Europaisie-
rung des Verfahrens ist eine Debatte
uber die Sinnhaftigkeit der gegenwar-
tigen Beratungsverfahren dringlich. Ein
breites Bundnis von Nichtregierungs-
organisationen (darunter die Pharma-
Kampagne), Verbraucher- und Pati-
entlnnengruppen,  HTA-Agenturen
und Wissenschaftlerlnnen hat deshalb
Empfehlungen fir ein besseres Ver-
fahren vorgelegt.®

Alternativen

Kerngedanke ist es, Alternativen zur
gegenwartigen intransparenten indivi-
duellen Beratung zu finden. Denn vie-
le der im gegenwartigen System dis-
kutierten Fragen treffen auf zahlreiche
Wirkstoffe zu oder sind sogar univer-
sell, wie die Frage welche Endpunkte
generell sinnvollerweise zu erheben
sind (Sterblichkeit, Krankheitslast, Le-
bensqualitat). Daneben sind nattirlich
krankheitsspezifische Besonderheiten
zu diskutieren. Auch hier kann eine 6f-
fentlich gefuhrte Debatte — unter Ein-
beziehung der Hersteller — zu mehr
Klarheit und vor allem zu einheitli-
chen Standards fuhren. Das macht
anschlieBend Vergleiche des Nutzens
verschiedener Wirkstoffe einfacher.
Individueller Rat ware nur noch in
wenigen Fallen notwendig und sollte
nur noch schriftlich gegeben werden,
Fragen und Antworten sollten verof-
fentlicht werden.

Ein solches Verfahren wirde Behor-
den und Beratungsagenturen nicht
nur viel Zeit sparen, es ware auch
transparenter und weniger korrupti-
onsanfallig. SchlieBlich bleibt noch die
Frage der Finanzierung. Gegenwartig
bezahlen die Hersteller Gebuhren fir
die Beratung, die mindestens bei der
EMA direkt in ihren Haushalt flieBen.
Eine solche Verknlpfung scheint nicht
sinnvoll, da sie einen Anreiz zu freund-

licher Beratung und - im Fall der EMA
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Konzerne

- zu positiven Zulassungsentscheidun-
gen darstellt. Gebiihren sollten statt-
dessen in die Haushalte der EU bzw.
der Trager der nationalen HTA-Agen-
turen flieBen, um sie zuverlassig von
der Tatigkeit der Kontrolleurlnnen zu
entkoppeln. (JS)

Erklarung zu Interessenkonflikten: Der Autor
ist in seiner Funktion als Patientenvertreter

im G-BA an Beratungen zu Fragen von
Herstellern zum Studiendesign beteiligt.

1 EMA(2017) European Medicines Agency guidance
for applicants seeking scientific advice and protocol
assistance. EMA/4260/2001 Rev. 9 www.emaeuropa.
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cations from industry. News 17 Apr www.ema.europa.
eu/emal/indexjsp?curl=pages/news and events/
news/2015/04/news_detail 002308jsp [Zugriff

eu/docs/en_GB/document library/Regulatory and
procedural _guideline/2009/10/WC500004089 pdf
[Zugriff 28.11.2017]

2 Seit 2016 ist auch eine gemeinsame Beratung mit der
Zulassungsbehorde méglich: BfArM, GBA, PEI (2017)
Leitfladen Wechselseitige Beteiligung an Beratungs-
gesprachen beim Gemeinsamen Bundesausschuss
und beim Bundesinstitut fir Arzneimittel und

28.11.2017]

EMA (2017) EMA and EUnetHTA step up interaction
to align data requirements. Press release 4 July www.
ema.europa.eu/ema/index.jsp?curl=pages/news_and
events/news/2017/07/news detail 002771.jsp
Associazione Alessandro Liberati network italiano
Cochrane et al. (2017) Recommendations on a new
model for the provision of scientific advice www.
bukopharmade/uploads/file/Aktuelles/Scientific

~

w

Medizinprodukte bzw. Paul-Ehrlich-Institut www.g-ba
de/downloads/17-98-4342/| eitfaden%20gem%20
Beratung BfArM PEI G-BA finalpdf [Zugriff
28.11.2017]

3 EMA(2015) Scientific advice leads to stronger appli-

Alter Wein in neuen Schlauchen
USA: Altpraparate als Goldgrube

In den USA gibt es noch immer Arzneimittel, die nie auf Sicherheit und Wirk-
samkeit gepriift wurden. Denn sie waren schon auf dem Markt, bevor ent-
sprechende Zulassungsbestimmungen eingefihrt wurden. Die ungepriiften
Arzneimittel sollen nun durch ein besonderes Verfahren nachtraglich zuge-
lassen werden. Doch das Vorgehen fiihrt zu krassen Preiserhéhungen.

Seit 1938 muss in den USA fir Arz-
neimittel die Sicherheit nachgewiesen
werden, seit 1962 auch die Wirk-
samkeit belegt werden. Nach Schat-
zungen der US-Zulassungsbehorde
FDA gibt es noch mehrere Tausend
Produkte, die vor diesen Zeitpunkten
auf den Markt gebracht wurden und
eigentlich ohne neue Zulassung gar
nicht mehr verkauft werden dirften.
Darunter sind neben zweifelhaften
Mitteln auch etliche bewahrte Sub-
stanzen, die aus der Therapie nicht
wegzudenken sind.

Um die Ressourcen der Behorde zu
schonen, sollten Hersteller mit einer
2011 von der FDA herausgegebe-
nen Leitlinie motiviert werden, Zu-
lassungsantrage fur ihre Altprodukte
zu stellen. Als Belohnung winkt ein
Vermarktungsverbot fiir alle anderen
Anbieter des Wirkstoffs. Diese kénnen
sich dann zwar auf die neue Zulas-
sung berufen, aber erfahrungsgemal3
dauert es 2-3 Jahre bis die FDA eine
solche Generikazulassung erteilt. Die
Kosten fir die Zulassung halten sich in
Crenzen, denn die FDA akzeptiert fir
diese Altpraparate eine Literaturre-
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cherche zum Beweis von Wirksamkeit
und Sicherheit.

Preise schieBen in den Himmel

Ein krasses Beispiel ist Neostigmin,
das bei Muskelschwache verwendet
wird. Der Wirkstoff wird seit tber 80
Jahren eingesetzt. Eine Ampulle koste-
te in den USA bisher 3,35 USS, jetzt
verlangt der Hersteller Endo Interna-
tional 80,50 USS pro Ampulle." Denn
seit der Zulassung am 31. Mai 2013
besitzt er ein Monopol auf den Wirk-
stoff und st alleiniger Anbieter. Bis
September 2016 verdiente Endo 238
Mio. USS mit dem Produkt.?

Par Pharmaceuticals, Produzent des
Antidiuretikums  Vasopressin, nutzt
einen weiteren Trick, um sich die
Konkurrenz vom Leibe zu halten. Es
gibt nur drei Hersteller, die eine FDA-
Lizenz zur Produktion des pharmazeu-
tischen Wirkstoffs haben. Mit allen hat
Par Exklusivvertrage abgeschlossen.
Der Preis fir eine Ampulle stieg von
4,27 USS auf 138,40 USS. Bevor Par
2013 die Zulassung erhielt, betrug der
Jahresumsatz  aller  Vasopressin-Pro-
dukte 4 Millionen USS. 2016 erzielte

advice 2017.pdf

Altarzneimittel in Deutschland

In Deutschland gibt es eine Kontrolle von
Wirksamkeit und Sicherheit erst seit 1978.
Praparate, die vorher schon auf dem Markt
waren, erhielten zundchst eine fiktive Zulassung,
damit die Versorgung sichergestellt blieb. Al-
lerdings hat das Bundesinstitut fur Arzneimittel
und Medizinprodukte die Nachbewertung
der zahlreichen sogenannten Altarzneimittel
erst 2005 abgeschlossen. Wegen Klagen
von Herstellern waren einige Praparate noch
2013 verfiigbar.> Und Liicken bleiben: Al-
tere pflanzliche Medikamente dirfen ohne
Wirksamkeitsbelege verkauft werden, wenn
sie den Hinweis ,traditionell angewendet
bei ..." tragen. Homéopathische Arzneimittel
unterliegen keiner Kontrolle der Wirksamketit.

Par als Monopolist fast 400 Mio. USS
Umsatz.

Die FDA soll dafur sorgen, dass Phar-
mazeutika erschwinglich bleiben, ihr
fehlen aber die rechtlichen Instrumen-
te, das auch durchzusetzen. Zwar hat
die Behorde angekundigt, Generika
kuinftig schneller zuzulassen, bis es drei
konkurrierende Produkte gibt. Not-
wendig ware auBerdem eine bessere
Koordination mit der Wettbewerbs-
kommission, um Exklusivvertrage zu
verhindern und auch gesetzliche MaB-
nahmen scheinen unumganglich. (JS)

1 In Deutschland kostet die Ampulle 1,41 €
(at-Datenbank, Preisstand 15.11.2017)

2 Hakim A etal. (2017) High Costs of FDA Approval for
Formerly Unapproved Marketed Drugs. JAMA. doi:
10.1001/jama.2017.16481

3 arznei-telegramm (2013) e-at 5.4.2012 mit Nachtragen
wwwarznei-telegrammde/html/2012_04/1204401 01 html
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Bezahlbare Medikamente

Niederlande diskutieren neue Strategien

Uberteuerte Medikamente sind nicht nur ein Problem fiir Menschen in Ar-
mut. Selbst die reichsten Lander der Welt stoBen an die Grenzen dessen, was
ihre Gesundheitssysteme finanzieren konnen. In den Niederlanden sucht das
Parlament neue Wege, die Kostensteigerung fiir Arzneimittel zu stoppen.

Der niederlandische Rat fiir offentli-
che Gesundheit und Gesellschaft stellt
fest'” ,Neue Medikamente werden
immer teuer. Summen von 100.000
Euro oder mehr pro Jahr, um einen
einzigen Patienten zu behandeln, sind
keine Ausnahme. Die Ausgaben fiir
teure Medikamente steigen jahrlich
um 10 Prozent. Das kann so nicht wei-
tergehen!

Der Rat ist offizielles Beratungsgre-
mium der Regierung, und guter Rat
ist wichtig. In den Niederlanden hat
die Regierung eine zentrale Funktion
bei der Preisgestaltung. Das Gesund-
heitsministerium schreibt einen Kata-
log von Mindestleistungen vor, den
alle privaten Krankenkassen erstatten
mussen (gesetzliche Kassen wie in
Deutschland gibt es nicht). In dieses
so genannte Basispaket gehoren ver-
schreibungspflichtige  Medikamente.
Neu zugelassene Medikamente wer-
den nicht sofort erstattet. Erst werden
Nutzen und Kosteneffektivitat gepruft.
Wenn das Medikament als sinnvoll er-
achtet wird, startet das Gesundheits-
ministerium die Preisverhandlung mit
dem Anbieter.

100.00 Euro fiir eine Spritze?

Aktuell kocht in den Niederlanden
eine Debatte um den Preis des Medi-
kaments Spinraza’ (Nusinersen). Eine
Spritze zur Behandlung der seltenen
Muskelerkrankung SMA soll 100.000
Euro kosten, auf das niederlandische
Gesundheitssystem kamen so jahrliche
Kosten von 300 Mio. Euro zu.?

Der Rat findet deshalb klare Worte
an Regierung und Hersteller: Wenn
ein Hersteller keinen sozial akzep-
tablen Preis in die Verhandlungen

4

einbringt, mussen die Behorden alle
rechtlichen Moglichkeiten nutzen, die
ihnen zur Verflgung stehen, um den
Patienten die Medikamente zur Verfu-
gung zu stellen”

Empfehlungen an die Regierung

Sechs Empfehlungen geben die Ex-
pertlnnen der Regierung:'
O Alle verfiigbaren legalen Druckmit-
tel in den Preisverhandlungen nutzen,
einschlieBlich Zwangslizenzen;
O Wirkstoffe aus offentlicher  For-
schung bis in die klinische Phase |
bringen, denn das erhoht spater die
Verhandlungsmacht;
© Eine nationale Technologie-Trans-
fer-Agentur schaffen, um die Kompe-
tenz zu biindeln und bessere Vertrage
mit der Industrie auszuhandeln;
O Elektronische Krankenakten fiir die
Forschung nutzen;
O Das bisherige Monopol-basierte
Forschungsmodell  hinterfragen -
mehr internationale Kooperation und
gemeinsame Finanzierung;
O Forschung effektiver machen, damit
nur die erfolgversprechenden Kandi-
daten in die klinische Priifung kommen.

Selbst die Niederlande, die kaum
Uber eigene Pharmaindustrie verfu-
gen, konnten so zum Pionier werden:
Mir kénnen zeigen, dass die Dinge
besser, schneller und weniger teuer
erledigt werden konnen, selbst im
derzeitigen internationalen Rahmen.
Die Niederlande konnen den Weg
zeigen!

Gesundheitsminister Bruno Bruins
kommentierte, die Niederlande hat-
ten mit den Preisverhandlungen bisher
eine erfolgreiche Strategie verfolgt.? In
den letzten funf Jahren sei der Preis fur

25 Medikamente verhandelt worden,
um sie in das Basis-Versicherungspaket
aufzunehmen. Aber die Macht eines

kleinen Landes sei zu klein, um den
Schwéchen der globalen Arzneimit-
telforschung beizukommen. Die Ver-
handlungsunion der Beneluxa-Staaten
(Benelux plus Osterreich) sei ein ers-
ter Schritt, die Verhandlungsmacht zu
starken.

Die Forderung nach einem offent-
lichen ,return on investment” unter-
stutzt Bruins ebenso wie die Empfeh-
lung, die offentliche Forschung weiter
voranzubringen. Als Beispiel, wie man
auch in frihen klinischen Phasen for-
dern wolle, nannte er das Oncode
Institute.* Es soll mit &ffentlicher Finan-
zierung die Entwicklung der Krebsthe-
rapie voranbringen.

Taten sollen folgen
Drei Parteien (GroenLinks, SP und
PvdA) haben nun gemeinsam eine Ini-
tiative mit 20 konkreten MaBnahmen
vorgelegt, um so die Empfehlungen
des Rats in die Tat umzusetzen.” Da
die Pharmaindustrie bei den Ver-
handlungen zu viel Macht habe, solle
die Regierung ihre rechtlichen Mog-
lichkeiten ausreizen und auch Zwangs-
lizenzen verhangen. Insgesamt sollten
die Preisverhandlungen transparent
werden. Zudem sei die Patentverlan-
gerung abzuschaffen. Ein nationaler

Forschungsfond solle gegriindet wer-

den, bei dem die Regierung die Prio-

rititen festlegt. Der Vorschlag geht
demnachst in die parlamentarische

Debatte. (CW)

1 Raad voor Volksgezondheid en Samenleving RVS
(2017) Development of new medicines: Better, faster,
cheaper. wwwiaadrvsnl/uploads/docs/Recommendation
Development_of New Medicinespdf

2 de Visser E (2017) Moet het medicijn echt hon-
derdduizend euro per spuit kosten? Volkskrant 11
Nov. http://wwwyolkskrantnl/wetenschap/-moet-

het-mediciin-echt-honderdduizend-euro-per-spuit-
kosten~a4535858

3 Bruins B (2017) Brief zu RVS-advies over ontwikkeling
nieuwe geneesmiddelen. 16. Nov. wwwiriksoverheid.
nl/documenten/kamerstukken/2017/11/16/
kamerbrief-over-rvs-advies-over-ontwikkeling-nieuwe-
geneesmiddelen

4 wwwoncodenl/

5 GroenlLinks (2017) GroenlLinks, PvdA en SP: doorbreek
macht farmaceuten. (Meldung vom 21.Nov. 2017)
https://groenlinks.nl/nieuws/groenlinks-pvda-en-sp-
doorbreek-macht-farmaceuten
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Globale Gesundheit

Sehstorungen und Blindheit
Welchen Einfluss haben die Lebensumstande?

Weltweit sind etwa 253 Millionen Menschen in ihrer Sehkraft eingeschréankt.!
Das macht Sehbehinderungen zu einer der am meisten verbreiteten kérper-
lichen Einschrankungen weltweit. Prekare soziale und 6konomische Lebens-
umstdnde haben einen groBen Einfluss auf die Entstehung dieser Erkrankun-
gen. Menschen in armen Landern sind besonders haufig betroffen.

Sehstorungen treten weltweit auf,
doch einige Lander und Bevolke-
rungsgruppen sind starker betroffen
als andere. Laut WHO leben 90% der
von Blindheit und Sehschwéchen be-
troffenen Menschen in einkommens-
schwachen Landern, insbesondere im
stdlichen Afrika und im Sudosten Asi-
ens.? Dabei konnten geschatzte 80%
der weltweit auftretenden Sehbehin-
derungen vermieden oder geheilt
werden.? Zwar wurden in den ver-
gangenen zwei Jahrzehnten durchaus
Fortschritte bei der Pravention erzielt.
Von 1990 bis 2015 ist die Zahl der
Betroffenen um fast 18% zurtickgegan-
gen. Doch Wachstum und Alterung
der Weltbevolkerung lassen die Zahl
der Betroffenen in Zukunft wieder an-
steigen wie eine Analyse der Fachzeit-
schrift Lancet nahelegt.’

Um dieser Entwicklung vorzubeu-
gen, ist es essenziell, die Risikofakto-
ren zu kennen, die zu vermeidbarem
Sehverlust oder zu Blindheit fuhren
kénnen. Insbesondere der sozioko-
nomische Status spielt dabei eine
wichtige Rolle. Das belegt eine Studie
von Wei Wang und anderen.* Die
Wissenschaftlerlnnen sammelten und
analysierten Daten aus 190 Landern.
Sie kamen zu dem Ergebnis, dass es ei-
nen engen Zusammenhang zwischen
der Wirtschaftskraft eines Landes und
dem Auftreten von Sehstorungen und
Blindheit gibt. Faktoren wie Wohl-
stand, Gesundheitsausgaben und Bil-
dungsstand der Bevolkerung haben
Einfluss auf die Krankheitslast. In Lan-
dern mit einem hohen Entwicklungs-
stand oder einer starken Wirtschaft
gibt es wesentlich weniger Betroffene
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Eine blinde Frau spinnt Wolle in Ta-

quile, Peru. ® Thomas Quine

als in sogenannten Entwicklungslan-
dern.

Insbesondere die Bildung spielt
eine entscheidende Rolle bei der
Entstehung vermeidbarer Augener-
krankungen.  Bildungsschwache  Be-
volkerungsgruppen sind bis zu zwei
Mal so haufig betroffen, wie Gruppen
mit hohem Bildungsabschluss. Auch
die nationalen Gesundheitsausgaben
wurden als Einflussfaktor festgestellt. Je
geringer die Ausgaben eines Landes
fir Gesundheit und damit auch fur
die Augengesundheit, desto haufiger
kommt es zu Sehschwache und Blind-
heit. Denn in einkommensschwachen
Landern ist eine augenmedizinische
Versorgung haufig nicht bezahlbar
oder nicht zuganglich. Es mangelt an
Fachpersonal und es kommt haufiger
zu Diagnose- oder Behandlungsfeh-
lern.
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Indien, Pakistan, Nigeria, Indonesien
und China sind von Blindheit und von
Sehstorungen, am schwersten betrof-
fenen. Die Wissenschaftlerinnen emp-
fehlen, Gesundheitsstrategien  und
Praventions- sowie Bildungsprogram-
me zu entwickeln, die den Ressourcen
der Lander angepasst sind. Sie raten
auBerdem zu weiteren Studien, um
die Einflussfaktoren bei Sehstorungen
oder Erblindung genauer zu erfor-
schen. (AW)

1 Bourne RRA et al (2017) Magnitude, temporal trends,
and projectionsof the global prevalence of blindness
and distance and near vision impairment: a systematic
review and meta-analysis. Lancet Global Health; 5,

p 888 wwwithelancet.com/pdfs/journals/langlo/
PI1S2214-109X(17)30293-0.pdf

2 WHO (2017) Blindness Vision 2020. Fact Sheet N°213.
wwwwho.int/mediacentre/factsheets/fs213/en [Zugriff
27.11.2017]

3 WHO (2017) Vision Impairment and Blindness. Fact
Sheet. wwwwho.int/mediacentre/factsheets/fs282/en
[Zugriff 27.11.2017]

4 Wang W etal. (2017) Association of Socioeconomics
With prevalence of Visual Impairment and Blindness.
JAMA ophthalmology. Online first doi:10.1001/ja-
maophthalmol 2017.3449
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Soziale Ungerechtigkeit totet

Bessere Gesundheitsversorgung allein reicht nicht

Soziale Faktoren haben enorme Auswirkungen auf die Gesundheit. Wer arm
ist, wird haufiger krank und stirbt friher. Ein besserer Zugang zu Gesund-
heitsversorgung kann zwar etliche Todesfalle verhindern, andert aber am
Grundproblem wenig, wie eine aktuelle Untersuchung aus England zeigt.
Viel mehr Menschenleben retten kénnten MaBnahmen, die die Kluft zwi-

schen arm und reich verringern.

Seit 2010 wurden in England die 6f-
fentlichen Ausgaben fiir Gesundheits-
versorgung und soziale Betreuung
empfindlich begrenzt. Obwohl Kos-
ten und Bedarf kontinuierlich wach-
sen, stiegen die offentlichen Gesund-
heitsausgaben von 2010 bis 2014 nur
noch um jahrlich 1,3% — zuvor waren
es 4% pro Jahr. Die Ausgaben fiir die
soziale Betreuung von Erwachsenen
nahmen im selben Zeitraum sogar
jahrlich um 12% ab. Jonathan Wat-
kins u.a. wollten wissen, ob und wie
sich diese Einschrankung der offentli-
chen Gesundheitsinvestitionen auf die
Mortalitatsrate auswirkt. Sie verglichen
dazu die Sterberaten im Zeitraum von
2001-2010 mitdenenvon 2011-2014
und untersuchten auch den Einfluss
anderer Faktoren wie Alter, Wohnort
und wirtschaftliche Bedingungen.’

Das Ergebnis ihrer Studie: Wahrend
sich die Anzahl der Todesfdlle zwi-
schen 2001 und 2010 kontinuierlich
um knapp 1% jahrlich verringerte,
wuchs sie ab 2011 jahrlich um etwa
1% an. Das knappe Budget fur Inves-
titionen in den Bereichen Gesundheit
und Sozialfursorge fihrte in drei Jah-
ren (2012-2014) zu insgesamt rund
45.000 zusatzlichen Todesfallen. Die
groBe Mehrheit der Betroffenen war
iber 60 Jahre alt und lebte vorher in
Pflegeeinrichtungen oder zu Hause.
Die Zahl des Personals in Altenheimen
und in der hausliche Pflege hatte im
selben Zeitraum deutlich abgenom-
men. Gleichzeitig wurden immer mehr
Patientlnnen, bei denen die therapeu-
tischen Moglichkeiten ausgeschopft
waren, in Pflegeeinrichtungen verlegt.
Dazu passt, dass trotz knapperer Res-
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sourcen die Sterblichkeit in Kranken-
hiusern nicht zunahm.

Die Autorlnnen der Studie verwei-
sen zusatzlich auf die unterschiedli-
chen Strukturen: Wahrend die Kran-
kenversorgung staatlich organisiert sei
und ein Rechtsanspruch auf Behand-
lung bestehe, sei die Pflege meist pri-
vat organisiert und Kirzungen schli-
gen schnell auf Zugang und Qualitat
durch.

Was wirkt nachhaltig?

Der Epidemiologe Michael Marmot
pladiert schon lange fur evidenz-
basierte Politikkonzepte, die soziale
Gerechtigkeit und damit auch die
Gesundheit fordern. ,Nimm die Ur-
sachen von sozialer Ungleichheit in
Angriff und die Gesundheit aller ver-
bessert sich” so sein Credo. Marmot
— ehemals Vorsitzender der WHO
Kommission zu sozialen Determinan-
ten und Gesundheit — erforscht seit
Jahrzehnten  die  gesundheitlichen
Auswirkungen sozialer Ungleichheit
in GroBbritannien und anderen eu-
ropaischen Landern. Sein Fazit: ,Sozi-
ale Ungerechtigkeit totet im groBen
MaBstab" Wenn jeder in England die
gleiche Lebenserwartung hatte wie
die besonders Begunstigten, wirden
jahrlich 202.000 Menschen weniger
sterben.

Manner, die in den sozialen Brenn-
punkten Londons leben, sterben ak-
tuell 18 Jahre frither als solche, die in
reichen Stadtvierteln leben. Uber die
Jahrzehnte hinweg hatte sich zwar der
Gesundheitszustand und die Lebens-
erwartung der Bevolkerung insge-

Globale Gesundheit

samt verbessert, doch die Differenz
zwischen dem Gesundheitsstatus ar-
mer und reicher Menschen sei kaum
geschrumpft.? Dieser Unterschied re-
sultiere aus einer todlichen Mischung
von schlechten Sozialprogrammen,
unfairen 6konomischen Bedingungen
und fehlender staatlicher Regulierung.

Entscheidend fur schlechte Gesund-
heitschancen sei weniger die absolute
Armut, so Marmot. Denn eine arme
Familie mit einem Haushaltseinkom-
men von 17.000 Dollar habe in Balti-
more/USA z.B. eine deutlich niedrige-
re Lebenserwartung als eine Familie in
Costa Rica, wo das durchschnittliche
Einkommen pro Kopf bei rund 14.000
USS liegt. Die Armen in Baltimore
werden nur durchschnittlich 62 Jahre
alt, die Menschen in Costa Rica durch-
schnittlich 77. Relative Armut ist also
die bei Weitem wichtigere GroBe,
wenn es um Gesundheit geht.

Das gilt auch fir Deutschland: Man-
ner, die zum armsten Funftel der Be-
volkerung gehoren, sterben im Schnitt
10,8 Jahre friher als die, die zum
reichsten Funftel gehoren. Bei Frauen
betragt der Unterschied 8,4 Jahre. Die
Zusammenhange zwischen  sozialer
Ungerechtigkeit und schlechten Ge-
sundheitschancen sind wohlbekannt.
Einfluss auf politische Entscheidungen
haben solche Erkenntnisse aber selten.
Denn Arme haben keine Lobby.* (CJ)
1 Watkins J et al. (2017) Effects of health and social care

spending constraints on mortality in England: a time

trend analysis. BMJ Open; 7, p €017722. doi: 10.1136/

bmjopen-2017-017722
2 Marmot M (2017) Social justice, epidemiology and

health inequalities. Eur | Epidemiol doi: 10.1007/
$10654-017-0286-3

3 RKI(2015) Gesundheit in Deutschland
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Neue Bucher

Die Krebsmafia

Krebsmedikamente werden zu astronomischen Preisen verkauft. Das ladt
zum Betrug ein, und so mancher hilt dabei die Hand auf. Zwei Journalisten
haben drei Jahre recherchiert. Sie entdeckten dabei nicht nur menschliche
Abgriinde und hemmungslose Bereicherung, sondern zeigen auch Wege,
wie unser Gesundheitssystem dem Betrug den Boden entziehen konnte.

Oliver Schrom und Niklas Schenk
sind Investigativjournalisten. Zu ih-
rem Job gehort es, Betrug aufzude-
cken. Die Versorgung Deutschlands
mit Krebsmitteln bietet dazu reichlich
Stoff. In Deutschland gibt es jahrlich
etwa 1,5 Millionen Krebspatientln-
nen, 3,2 Milliarden Euro Umsatz wer-
den mit Medikamenten erzielt. Die
Behandlung kostet nicht selten tber
100.000 Euro. Und Statistiken zeigen,
dass Privatpatientinnen in den letzten
Lebensmonaten doppelt so haufig
eine Chemotherapie bekommen wie
gesetzlich Versicherte. Die Gewinn-
spannen sind groB, und viele wollen
ein Stick vom Kuchen abhaben.

Infusionen fir die Chemotherapie
werden fur die Betroffenen individuell
zubereitet. Etwa 250 Apotheken sind
mit einem dazu notwendigen Steril-
labor ausgestattet. Als Patient oder
Patientin hat man keine freie Wahl, in
welcher Apotheke man seine Infusion
kaufen will — der Auftrag geht direkt
von der Arztpraxis an die Apotheke.
Und los geht der Betrug: Apotheker
zahlen Schmiergelder an onkologische
Arztpraxen, um die Rezepte zu be-
kommen. Die Apotheken wiederum
erhalten ihre Ware von GroBhand-
lern. Die kaufen gunstig im Ausland
ein, etikettieren die nicht zugelassene
Ware um und verkaufen sie zu den
deutlich hoheren Listenpreisen weiter.
So mancher Apotheker bekommt da-
bei seinen Anteil ab. Arzte wiederum
lassen sich von Apothekern die Praxis-
miete bezahlen und werden an den
Apothekengewinnen beteiligt. Selbst
Krankenkassen scheinen immer wie-
der eine unriihmliche Rolle zu spielen.
Das Buch beschreibt, wie in Hamburg
eine Krankenkasse wegen des giins-
tigen Angebots Auftrige an einen
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Apotheker gab, der zuvor schon we-
gen VerstoBes gegen das Arzneimit-
telgesetz verurteilt worden war.

Bottrop - ein Einzelfall?

Der bekannteste Betrugsfall ist wohl
die Alte Apotheke in Bottrop. Der
Apotheker soll Uber viele Jahre Infu-
sionen unterdosiert haben. Der Fall
kam ins Rollen, als der Buchhalter fest-
stellte, dass die Apotheke viel mehr
Wirkstoff mit den Kassen abrechnete
als sie eingekauft hatte. Der Apothe-
ker steht derzeit vor Gericht.

Was die Autoren schildern, sind
nicht nur Einzelfalle, sondern regel-
rechte Netzwerke. Die Information
dartber erhielten sie immer wieder
von Whistleblowern. Und so mancher
Insider erwies sich als sehr gesprachig.
Betriiger betrugen sich auch gegen-
seitig, und wenn es Arger gibt, ver-
pfeift man eben auch den friheren
Geschaftspartner. Das Buch ist span-
nend zu lesen, denn man erlebt die
Recherchen hautnah mit. Als Leser
starrt man selbst auf den Bildschirm
der versteckten Kamera, wenn im
Nebenraum ein Handler dem Arzt
groBzugige Angebote unterbreitet.
Und man sitzt mit Betriigern (oder wa-
ren es Betrogene?) im Speisewagen
des ICE und lasst sich erklaren, wie das
Geschaft funktioniert.

Aber die Lektire kann Angst ma-
chen. Denn was bleibt als Fazit, wenn
man vielleicht selbst mal eine Che-
motherapie braucht? Wem kann man
trauen? Die Autoren widmen das
letzte Kapitel deshalb der Frage, wie
man solchen Betriigereien am besten
den Boden entziehen konnte. Die
Antwort liegt eigentlich auf der Hand:
indem man die Medikamente giinsti-
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ger macht. Dadurch wird der Betrug
uninteressanter. Die Autoren nehmen
einen dazu mit nach Genf, wo bei der
Weltgesundheitsversammlung  tber
neue Anreizsysteme fur Arzneimittel-
forschung diskutiert wird. De-Linkage
heiBt das Konzept, fir das sich auch
die Pharma-Kampagne schon langer
einsetzt. Wenn im Buch steht, ,die
Schltsselkonzepte fir eine Welt mit
bezahlbarem Zugang zu Medikamen-
ten stammen alle aus dem Werkzeug-
koffer von Knowledge Ecology Inter-
national’, ist das nicht ganz korrekt.
diese dramaturgische Zuspitzung auf
einen Akteur soll nicht weiter storen.
Denn das Buch kann sicher viele Leser-
Innen aufriitteln, die sich vorher nie da-
mit beschaftigt haben, wo ihre Medi-
kamente eigentlich herkommen. (CW)

Oliver Schrom, Niklas Schenk (2017) Die
Krebsmafia. Koln: Lubbe. 280 Seiten, 20,- €

Arzneiverordnungs-
Report 2017

Jedes Jahr wieder erscheint diese un-
schatzbare Fundgrube mit Fakten zum
deutschen Arzneimittelmarkt. Auf fast
900 Seiten finden sich Verordnungs-
zahlen, Umsatze und Bewertungen zu
den verschiedenen Indikationsgebie-
ten. Dabei werden sowohl Irrationa-
litaten wie auch Einsparungsmaoglich-
keiten ohne Qualitatsverluste deut-
lich. Erschreckend ist, dass innerhalb
von zehn Jahren (2006-2016) die Zahl
der verordneten Medikamente von
28,5 auf 41,1 Milliarden Tagesdosen
gestiegen ist. Kostentreiber bleiben
die patentgeschiitzten Medikamente,
die mehr Kosten verursachen als alle
Generika zusammen, obwohl letztere
elfmal so haufig verschrieben werden.
Immerhin hat im vergangenen Jahr die
Nutzenbewertung neuer Arzneimittel
mit anschlieBenden Preisverhandlun-
gen eine Ersparnis von 1,35 Mrd. €
erbracht. (JS)

Schwabe U et al. (Hrsg.) (2017) Arzneiverord-
nungs-Report 2017. Berlin: Springer. 59,99 €
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Niederlande:
Contra Pharma

Die scheidende niederlandische
Gesundheitsministerin - Edith ~ Schip-
pers schickte einen Brandbrief an ihre
Amtskolleginnen in der EU.' Sie warnt
davor, dass viele Pharmaunternehmen
einen Teil ihrer neuen Produkte in
armeren EU-Mitgliedsstaaten schlicht
gar nicht auf den Markt brachten. Zwar
schreibe die EU-Richtlinie 2001/83 im
Artikel 81 vor, dass der Hersteller fur
eine kontinuierliche Versorgung ver-
antwortlich ist, aber weder beziehe
sich das eindeutig auf alle Mitglieds-
staaten noch sei klar, wie VerstoBe
geahndet werden. Hier bestehe drin-
gender Handlungsbedarf. Siehe auch
S.6.(JS)

USA:
Konzerne im Paradies

Finf Pharmafirmen in den USA ha-
ben insgesamt 290 Milliarden US$S
ihrer Gewinne im Ausland geparkt,
das Meiste davon in 200 Steuerpara-
diesen. Dadurch entgehen den USA
Steuereinnahmen in Hohe von 65,5
Mrd. USS. Prasident Trump will das
Geld zuriicklocken, doch das kénnte
teuer werden. Die Konzerne sollen
fur ihre Steuervermeidung auch noch
belohnt werden: Ganze 12% statt der
Ublichen 35% sollen sie fir das Heim-
holen des Geldes aus den ,Steuerferi-
en" abftihren. Damit wiirde der Staat
auf fast 47 Mrd. USS verzichten? (JS)

Zika zum Zweiten

Wir berichteten uber das viel kriti-
sierte und letztlich gescheiterte Ge-
schaft zwischen der US-Armee, die
einen Zika-Impfstoff entwickelt hatte,
und Sanofi.? Die Pharmafirma gab die
Lizenz zurlck, weil derzeit keine Zika-
Epidemie herrscht und der US-Staat
keine weiteren Fordermillionen gibt.
Jetzt droht Ungemach mit den nachs-
ten Impfstoffkandidaten, die vom NI-
AID unter der Agide der US-National
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Institutes of Health (NIH) erforscht
wurden. Die NIH wollen diese Impf-
stoffe per Exklusivlizenz an die Firma
PaxVax abgeben. Knowledge Ecolo-
gy International (KEI) und Arzte ohne
Crenzen protestieren gegen dieses
Vorgehen.* Es musse zumindest sicher-
gestellt werden, dass das Produkt am
Ende fur arme Lander erschwinglich
sei und auch in den USA nicht teurer
verkauft werden diirfe als in anderen
Industrielandern. AuBerdem sei es
fragwurdig, dass Produkte aus offent-
lich finanzierter Forschung ausschlieB-
lich private Gewinne generierten. Kri-
tikwiirdig sei auch, das PaxVax eine fur
das Orphan drug eine lange Marktex-
klusivitat sowie eine Steuergutschrift
erhalten solle und einen Gutschein
fur die beschleunigte Zulassung fir
ein anderes Medikament.® Allein letz-
terer habe einen Wert von 100-200
Mio. USS. Besonders pikant an dem
Deal sind erhebliche Interessenkon-
flikte der Beteiligten. Cerberus Capital
Management erwarb 2015 die Mehr-
heit an PaxVax. Griinder und Chef
von Cerberus ist Steve Feinberg, der
Trump im Prasidentschaftswahlkamp
mit Millionenspenden  unterstutzte.
Ken Kelley, Griinder und frihere Ge-
schaftsfihrer von PaxVax, ist Berater
des US-Préasidenten fiir das NIAID.S Er
war auch fiir die Entscheidungen bei
dem Zika-Ausbruch mitverantwort-

lich.#(JS)

USA: Militar-
Spezialarznei

Weil die US-Zulassungsbehorde
FDA angeblich nicht schnell genug
arbeitet, will die Armee selbst ent-
scheiden, welche Medikamente sie fir
ihren eigenen Bedarf nutzt. Mit einem
Gesetzentwurf geht das US-Verteidi-
gungsministerium jetzt in die Offen-
sive. Es findet dabei Unterstiitzung
durch den republikanischen Politiker
Mac Thornberry, der Vorsitzender
des Militarausschusses des Reprasen-
tantenhauses ist. Er argumentierte,
dass gefriergetrocknetes Blutplasma

Aus aller Welt

fur Soldatinnen im Kampfeinsatz le-
benswichtig sei, aber erst 2020 durch
die FDA zugelassen werden solle.”

Die Behorde widersprach umge-
hend. Der Plan der Armee gefihrde
Soldatlnnen und sei im konkreten Fall
ohnedies Uberflissig, da die Zulas-
sung von gefriergetrocknetem Blut-
plasma voraussichtlich noch 2018
erfolgen werde. Demokratische Po-
litikerlnnen sehen in dem VorstoB
einen Tabubruch. Zulassungen seien
ausschlieBlich Sache der FDA. Die
Behorde verflgt als einzige tber die
notwendige Expertise, Nutzen und
Schaden von Therapien zuverlassig zu
bewerten. (JS)

1 Schippers E (2017) Ensuring Equal Access to Medicines
in the European Union following EU Marketing Autho-
risation through Centralized Procedures. Letter 24 Oct.
www.government.nl/documents/letters/2017/10/24/
equal-access-to-medicines-initiative

2 Public Citizen (2017) Big Pharma a Big Winner in
Trump's Proposed Tax Plan. www.citizen.org/sites/
default/files/pharma-trump-offshore-tax-holiday-
reportpdf

3 Pharma-Brief (2017) Sanofi steigt aus. Nr. 7, S. 2

4 KEI(2017) KEl and MSF release comments on the
proposed license of Zika vaccine candidates to PaxVax.
13 Nov. www.keionline.org/23515

5 Pharma-Brief (2014) Gut gemeint, aber nicht gut
gemacht. Nr. 6-7,5.5

6 wwwilinkedincom/in/kennethjkelley [Zugriff am
15.11.2017]

7 Diamond D (2017) Lawmakers defend unpre-
cedented' Pentagon health panel, which could
undermine FDA. Politico 6 Nov. www.politico.com/
story/2017/11/06/defense-department-health-
committee-fda-drugs-military-244604

Das Letzte

Mach mehr aus deinen eigenen
echten Tranen

Reklame fur Restatis gegen trockene Augen.
Das Mittel enthalt den 1983 als Immunsup-
pressivum eingefihrten Wirkstoff Ciclosporin.
Allergan hat fiir die Indikation ,trockene Augen"
in den USA ein neues Patent erhalten und
erzielt damit 1,5 Mrd. USS Umsatz. Jetzt stellt
das Patent Trial and Appeal Board auf Antrag
eines Generikaherstellers diesen Schutz
wegen ,Offensichtlichkeit” in Frage. Um dem
Verfahren zu entgehen, hat Allergan das Pa-
tent an die Mohawks tbertragen (und gleich
eine Exklusivlizenz erworben). Hintergrund:
Indianische Gemeinschaften sind teilautonom
und unterliegen nur zum Teil den US-
Gesetzen. Das Vorgehen des Herstellers stie
in der Offentlichkeit auf scharfe Kritik. Der US-
Kongress leitete eine Untersuchung ein.

Quellen: Crow D (2017) Pharma-industry faces
hypocrasisy charge over patents. Financial Times,

1 Nov; Wolfe | (2017) U.S. Congress to hold hearing
on Allergan tribal patent deal. Reuters, 2 Nov
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