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Neutralitédt und
Unabhéngigkeit in der
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Notwendigkeit oder Luxus?
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Deutsches Netzwerk
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Methode fYr den Erhalt valider bzw. m3glichst wenig
verzerrter Antworten

Bias
=> to unfairly influence attitudes, choices, or decisions
Longman Dictionary of Contemporary English

Bias in der Erforschung therapeutischer
Interventionen
 tber- oder UnterschStzung des wahren Effektes

FORUM GESUNDHEITSPOLITIK /725
-
BrEEEEREENE

INSTITUTE OF MEDICINE

OF THE NATIONAL ACADEMIES

Quality of care

The degree to which health services for
individuals and populations increase the

likelihood of desired health outcomes
and are consistentwith

current professional knowledge.

Lohr KN, ed. Medicare: A StrategyforQuality Assurance.
Washington, DC: National Academy Press; 1990

Klemperer

¥Evidenz zu patientenrelevanten Endpunkten
¥PrSferenzkiSrung
¥Entscheidung

individuelle -
Nutzen-Schaden-Bilanz
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CONFLICT OF INTEREST Qi

IN' MEDICAL RESEARCH,

EDUCATION, AND PRACTICE  JRRRCEC SIS

in der Medizin

&) Springer

IntegritSt der Forschung zu
Arzneimitteln gefShrdet

¥ Studienprotokoll
¥ DurchfYhrung

¥ Datenauswertung
¥ Publikation

¥ Interpretation

¥ Empfehlungen

Einnahmen 2010:
520.637 $
Healthcare Industry
Partners 500.000 $

International Alliance of
Patients’ Organizations

A global voice for patients

http://www.patientsorr=nizatinne arn
(c) 25,500 € GlaxoSmithKline

iror 25,000 € Pfizer Europe | Einnahmen
)'< 25,000 € Lundbeck 2010
Lundbeck,
* 2800€ yoscow Representative office
\\V/ 3,850 € Moscow Charitable Foundation

"Quality of Life"

(HED 5,625 € Mr Eugeny Estrin, Moscow, Russia

Donation
Private Mr Denis Berezhnoy, Moscow,
Donation hEDT Russia
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Patent Expiring in 2011|Condition |Company 2010 U.S. Sales|
Lipitor icholesterol |Pfizer $5,329,000,000|
Zyprexa lantipsychoticfEli Lily $2,496,000,000|
lLevaquin lantibiotics  {Johnson & Johnson| $1,312,000,000f
Concerta IADHD/ADD (Johnson & Johnson|  $929,000,000f
Protonix lantacid Pfizer $690,000,000f

Patent Expiring in 2012|condition ICompany [2010 U.S. Sales|

blavi fiplatelet |0 MYers Sauibb /¢ 4 600,000
avix pri-platlelet g anofi-Aventis e
|Seroquel ntipsychotic [AstraZeneca $3,747,000,000
lSinguIair asthma Merck $3,224,000,000
IActos type 2 diabetes{Takeda $3,351,000,000
Enbrel arthritis IAmgen $3,304,000,000|

EL DailyFinance 2722011
Direct to patient (DTP) drug communication
Patientengruppen OBodentruppenO
=>Gegner der Direktwerbung fYrver
Medikamente politisch und ideologis
= ABPI setzt mit OPrSzisionsangriff
Ziel: englische Regierung und die E!
= Patientengruppe glaubhafter, im \ A
der Industrie
http://tinyurl.com/6bgezn @ Asso DEUTSCHER
Phar
DIABETIKER
Klemperer B U N D

Interessenkonflikt




Interessenkonflikt # Korruption

Finanzielle Beziehungen

¥ mit angemessener fachlicher Gegenleistung: ok
aktive Teilnahme an Kongressen, Vortrage, Forschung

¥ ohne angemessene fachliche Gegenleistung: nicht ok
passive Teilnahme an Kongressen

¥ zur bewussten Umgehung geltender Regeln: nicht ok
Fehlverhalten, Korruption

IKR-Diskussionspapier, DNEBM 2011, S. 5

priméres Interesse
¥ bestmSgliche Behandlung der Patienten

¥ valide Forschungsergebnisse zum
Nutzen der Gesellschaft

¥ objektive Lehre
= Anliegen der BerufsausYbung

17.06.11

Einheitlicher
BewertungsmaBstab
01210 Notfallpauschale

445 Punkte

GO

602

Oxymetrische Untersuchung(en)

152 8,86 15,95

¥Primares Interesse
¥SekundSres Interesse
¥UrteilsvermSgen

Klemperer

¥PrimSres Interesse
¥ Sekundares Interesse
¥UrteilsvermSgen

Klemperer




sekundare Interessen
¥ Karriereehrgeiz
¥ Anerkennung / Prestige
¥ BegYnstigen von nahestehenden Personen
¥ Geschenke
¥ Honorare fiir Vortrage oder Beratung
¥ Besitz von Unternehmensanteilen, Aktien
¥ LizenzgebYhren
N
=> hicht materiell psychologisch, sozial
= materiell

17.06.11

wichtig:

PrimSre und sekundSre Interessen
stehen nicht in jedem Fall zueinander
im Widerspruch.

Klemperer

¥PrimSres Interesse
¥ SekundSres Interesse
¥Urteilsvermogen

Urteilsvermogen
kognitive FShigkeit
¥ Wissen generieren durch Formulierung und

Beantwortung relevanter Fragen
Forschungsprozess

¥ Wissen zum Vorteil des Patienten anwenden
Krankenbehandlung

unangemessene Beeinflussung =
BeeintrSchtigung < Bias

Klemperer

AWMEF 2010:

LInteressenkonflikte sind definiert als
Gegebenheiten, die ein Risiko dafiir schaffen,
dass professionelles UrteilsvermSgen oder
Handeln, welches sich auf ein primSres
Interesse beziehen, durch ein sekundSres

Interesse unangemessen beeinflusst werden.*
Empfehlungen der AWMF zum Umgang mit Ints konflikten bei Fact lischaften, 2010

wichtig:

Interessenkonflikt

¥ ist Risikofaktor fYr Verzerrung

¥ ist nicht: Beeinflussung

¥ ist nicht: Vorliegen von Verzerrung
weil:

nicht beweisbar:

¥ Beeinflussung

¥ bei gegebener Verzerrung der kausale
Zusammenhang zu sekundSren Interessen

Klemperer




Bias -
psychologische
Mechanismen

17.06.11

Beeinflussung?

Klemperer

The Benetfits And Risks
Of A Pack Of M&Ms

A pharmaceutical spokesman answers his industry’s critics.

,Howard Brody and Paul Jung fear that physicians are so weak
and lacking in integrity  that they would “sell their souls” for
a pack of M&M candies and a few sandwiches and
doughnuts. (...). Certainly the vast majority of physicians

are able to resist this temptation  and make decisions
solely based on the best medical

interests of their patients.
Bert Spilker Senior

Vice President
Pharmaceutical Research and
Manufacturers of America

New Medicines. New Hope.
Health Affairs 2002:243-44

www.phrma.or

Lieb - Klemperer s
Ludwig

Interessenkonflikte

in der Medizin .

Cialdini
Die Psychologie
des Uberzeugens
b e g e

o 9
Wimanchan und vin it
e S R o

3 Psychologische Aspekte von Interessenkonflikten

Interessenkonflikte und verzerrte Informationsverarbeitung: Beitréage der Psychologie zur|
Frage, welchen Einfliissen unser Urteil unterliegt

Georg Felser, David Klemperer

Klemperer

Mechanismen, die zu Bias fiihren konnen
¥ ReziprozitSt
¥ Freundschaft
¥ Motivierte Evaluation / BestStigungs-Bias
¥ Soziale BewShrtheit
¥ Committment / Konsistenz
N ()

Mechanismen, die zu Bias fiihren kénnen

Reziprozitat

GefYhl der Verpflichtung zur Erwiderung einer
GefSlligkeit

funktioniert
¥ ohne materiellen Schwellenwert
¥ ohne bewusste Entscheidung

¥ unabhSngig von der Sympathie des
EmpfSngers fYr den Geber

2 Gegengaben im Wert unverhSltnismS8ig

Klemperer




Mechanismen, die zu Bias fiihren konnen

Effect of Exposure to Small Pharmaceutical
Promotional Items on Treatment Preferences

materiell fast wertlos, trotzdem wirksam
¥ Schreibblock und Klemmbrett

¥ Lipitor” : Name und Logo

= verSndert Einstellung zu Lipitor”

[ Control
W Exposed
07 066

Lipitor Preference (IAT Effect)

Grande et al. Arch Intern Med 2009;169:887-893 o .

Fourth-Year Medical Students

Mechanismen, die zu Bias fiihren konnen

confirmation bias / Bestatigungsbias

The human understanding when it has once
adopted an opinion (...) draws all things else to
support and agree with it. And though there be a
greater number and weight of instances to be
found on the other side, yet these it either neglects
and despises, or else by some distinction sets
aside and rejects; in order that by this great and
pernicious predetermination the authority
of its former conclusions may remain
inviolate .

Francis Bacon 1620/ 1863

SYddeutsche Zeitung
25.12.2009, S.16

L
o

vorgelegt hat. ,Dem fehlenden Nachweis
eines Nutzens von Reboxetin stehen Bele-
ge fiir einen Schaden gegeniiber”, erklart
das IQWIG. ,Im Vergleich zu Placebo

,,Pfizer sieht fiir Reboxetin einen Nut-
zen bei Depressionen”, sagt Martin
Fensch von Pfizer. Zudem weist er dar-

17.06.11

Mechanismen, die zu Bias fiihren konnen
Freundschaft, Sympathie

During training, I was told, when you're out to

dinner with a doctor, “The physician is eating

with a friend. You are eating with a client.”
—Shahram Ahari

Following the Script: How Drug Reps Make

Friends and Influence Doctors
Fugh-Bergman, Ahari. PLoS Medicine 2007;4:€150. ‘

Liking/Friendship.
People prefer to say yes to those they know and like

Robert Cialdini . Six universal principles of influence

E=rmE=d Hormonersatz-Therapie

Rechnung mit Unbekannten

Gemeinsame Stellungnahme der Fachgesellschaften’ zu dem
Beitrag von Klaus Koch im DA 33 vom 18. August 2000

D€B. 29.9.2000

,In groBen prospektiven
amerikanischen Studien wurde
festgestellt, dass die
Sterblichkeit
postmenopausaler Frauen

 Die Fachgesellschaften:

|- Deutsche Gesellschaft fiir Gynakologie und
Geburtshilfe e.V. (DGGG)

|- Deutsche Gesellschaft fiir Gynakologische

Endokrinologie und Fortpfl durch eine
For e.Vy L
(DGGEF) als Arbeitsgemeinschaft der DGGG e.v. | HOrmonsubstitution um
L Arbei inschaft fiir Gynakologische circa 50 Prozent gesenkt

Onkologie (AGO) der DGGG

- Deutsche Menopausegesellschaft
I Deutsche Krebsgesellschaft (DKG)
- Berufsverband der Frauendrzte

wird, was in erster Linie auf die
gYnstigen Auswirkungen der
...strogenprSparate auf das
Herz-Kreislauf-System
zurtickzufiihren ist.”

- Deutsche Gesellschaft fiir Senologie

Zum Verordnungsausschluss zu l |
Lasten der GKV von Glitazonen und Handeln - Helfen - Heilen
Gliniden durch den GBA 24.6.2009 hh4:::

,Die Beschliisse des GBA in den letzten 2 Jahren
hinsichtlich der Therapie des Diabetes mellitus Typ 2
haben zur Folge, dass diese Therapie auf den Stand der
fr¥hen 80ziger Jahre zurYckgeworfen wird. Die GBA
Beschliisse stehen aulerdem im Widerspruch zu den
Leitlinien der Deutschen Diabetes Gesellschaft und zu
internationalen Leitlinien  zur medikamentésen Therapie
des Diabetes mellitus Typ 2. Ferner steht das GBA Urteil
im Widerspruch zu den Ma8gaben der nationalen und
internationalen Zulassungsbehsrden.O

Klemperer




Bias in klinischen Studien

Association between industry affiliation and position on
cardiovascular risk with rosiglitazone: cross sectional
systematic review

Wang et al. BMJ 2010

bei identischer Datenlage

Bewertung von Rosiglitazon durch Autoren
¥ mit Interessenkonflikt positiv

¥ ohne Interessenkonflikt  negativ

Mechanismen, die zu Bias fiihren konnen

Motivierte Evaluation

¥ eine von mehreren msglichen Schlussfolgerungen
entspricht Erwartungen / erscheint vorteilhaft

=>Wahrnehmung und Gewichtung der

¥ bestatigenden Anteile der Evidenz A
¥ widersprechenden Anteilen der Evidenz ¥
= GefYhl der ObjektivitSt

=>Unbewusster kognitiver Bias

Dana, in IOM 2009, S. D1-D14

Regulierung von
Interessenkonflikten

17.06.11

Motivierte
Evaluation

Mechanismen, die zu Bias fiihren konnen

Suche nach Bias
¥ bei uns selbst: Ergebnis negativ
¥ bei anderen: Ergebnis positiv

Selbst-Evaluation von Bias =» systematischer Bias
Pronin et al. 2002, Ehrlinger al. 2005

»wllusion der Unverwundbarkeit

=>!wer sich als resistent oder nicht beeinflussbar
wahrnimmt, ist besonders anfSllig fYr Beeinflussung

Sagarin et al. 2002

Interessenkonfliktregulierung
¥ IntegritSt der professionellen
UrteilsfShigkeit schYtzen
¥ Vertrauen der ...ffentlichkeit bewahren
¥ dem Staat zuvorkommen

Klemperer
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Bewertung von Interessenkonflikten

Risiko der Beeinflussung abhSngig von

¥ AusprSgung / Wert des SekundSrinteresses
¥ Ausmas des Konfliktes

¥ Entscheidungs- / Ermessensfreiheit

Tragweite abhSngig von

¥ Wert des PrimSrinteresses

¥ Konsequenzen

¥ Verantwortlichkeit

Thompson und Emanuel 2007, S. 764; DNEBM 2011, S.11

Klemperer

Interessenkonfliktregulierung
¥ disclosure Offenlegung

¥ management

¥ prohibition Ausschluss / Verbot

I0M-Report 2009, Kapitel 3, S. 62-96,
DNEBM-Diskussionspapier 2011, S.15

David Klemperer
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