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Biotechnologisch hergestellte Medikamente werden seit ihrer Einfiih-
rung bis heute kontinuierlich weiterentwickelt. Durch diese Arznei-
mittelklasse haben sich die Therapiechancen von Patienten bei einigen
schweren Erkrankungen deutlich verbessert. Allerdings stehen die
Behandlungen im Spannungsfeld von Therapieoptimierung und
Finanzierbarkeit. Daher erhoffen sich insbesondere Kostentrager nach
dem Patentablaufvon immer mehr Originalpréiparaten die Ausbietung
relativ giinstigerer Biosimilars. Dies konnte fiir Patienten einen
besseren Zugang zu den innovativen Therapien bedeuten und
gleichzeitig Mittel fiir weitere innovative Originalpréiparate freima-
chen. Von daher bilden Original-Biologika und Biosimilar-Nachbauten
in gewisser Weise 2 Seiten einer Medaille. Fiir die Marktpenetration der
,Similars® spielen neben indikationsspezifischen Besonderheiten auch
die jeweiligen Rahmenbedingungen in Landern eine wichtige Rolle, wie
internationale Vergleiche zur Marktpenetration zeigen. Dem Thema
~Market Access” kommt damit vor dem Hintergrund verschiedener
Instrumente zur Arzneimittelsteuerung eine grofie Bedeutung zu. Fiir
pharmazeutische Hersteller wie Anbieter von Nachbauten stellt sich
die Entscheidung nach der richtigen strategischen Aufstellung. In den
komplexen Therapiefeldern erscheint auch ein verstéirktes Augenmerk
auf den Patienten angezeigt, um z. B. iiber Unterstiitzungsprogramme
eine optimierte Versorgung zu erreichen.

3 Wellen

Biopharmazeutisch hergestellte Arz-
neimittel wurden seit ihrer Einfiih-
rung in den 80er-Jahren kontinuier-
lich weiterentwickelt. Auf erste re-
kombinante  Priiparate” folgten
komplexere monoklonale Antikor-

1) Definition: Durch genetische Modifikation
hergestellt, wobei die kodierende DNA fiir das
benétigte Produkt mithilfe eines Plasmids
oder viralen Vektors in einen geeigneten Mi-
kroorganismus oder eine geeignete Zelllinie
eingefiihrt wird, in denen diese DNA expri-
miert und in Protein translatiert wird. Das ge-
wiinschte Produkt wird dann durch Extrak-
tion und Reinigung gewonnen.
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per.2) Fiir die Zukunft ist mit neuar-
tigen Technologien zu rechnen, die
zu einer Anderung der Behand-
lungsparadigmen fithren kénnten.
Die ersten Biosimilars, die zwar
dhnlich, jedoch nicht identisch mit
den Originalpraparaten waren, wur-
den Mitte der 2000er-Jahre ein-
gefiihrt.s) In dieser Zeit war in der
Diskussion iiber den Einsatz der
Préparate v. a. der Aspekt der Phar-

2) Definition: Antikorper, die von einer Zell-
linie produziert werden, die auf einen einzi-
gen B-Lymphozyten zuriickgeht.

3) 2006: Somatropin, 2007: Epoetin zeta, Epoe-
tin alfa.

makovigilanz dominant. Dieser Um-
stand gilt mit als Grund dafiir, wes-
halb sich die Marktpenetration der
Nachbauten nicht so stark vollzog
wie man vor dem Hintergrund der
Bedarfslage und in Anbetracht von
Kostenerwigungen hitte erwarten
koénnen.

Die zweite Welle ldsst sich mit
dem Markteintritt der Anti-TNF-
Biosimilars im Jahr 2015 markieren.
Deren ,Uptake® vollzog sich am
Markt deutlich stirker als jener der
ersten Welle, wozu Studienergebnis-
se, landerspezifische gesundheitspo-
litische MafSgaben und eine wach-
sende Kenntnis iiber die Arzneimit-
tel bei den Verordnern beitrugen.
Heute sind die TNF-Hemmer-Nach-
bauten zumindest in Furopa weit-
gehend akzeptiert und haben fiir an-
dere biosimilare Produkte den Ver-
ordnungsweg geebnet.

Die anstehende dritte Welle von
Biosimilars ldsst einen deutlichen
Schub erwarten, da mehrere ,grole”
Préparate in diesem und den néchs-
ten Jahren ihr Patent verlieren. Dazu
gehort auch das mit einem weltwei-
ten Umsatz von 22 Mrd. US-Dollar®
fithrende Originalprédparat Adali-
mumab (Humira, TNF-Inhibitor), bei
dem 2018 der Patentschutz auslauft.

Fortgesetztes Wachstum im
globalen Biologikamarkt

Der Umsatz biopharmazeutischer
Arzneimittel (Biologika und Nach-
bauten) weltweit belief sich 2017 auf

4) Jahr 2017, Basis Herstellerabgabepreise oh-
ne Abzug jeglicher Rabatte; Quelle: IMS MI-
DAS/IQVIA Analytics Link.
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B Abbildung 1

Global biologics sales and trends (Bn of US$, 2012—-2017)
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Fortgesetztes Wachstum im globalen Markt der Biologika (Quelle der Abbildung: IQVIA; European Thought Leadership; MIDAS MAT

Q42017; *Growth in LC$).

275 Mrd. US-Dollar (Herstellerabga-
bepreise ohne Abzug jeglicher Ra-
batte). Das entspricht einer Steige-
rung von 11 % gegeniiber 2016. Auch
in den Vorjahren zeichnete sich be-
reits eine dhnliche Wachstumsdyna-
mik ab. Das nicht-biologische Seg-
ment der ,small molecules” wéichst
hingegen deutlich langsamer. Nach
Regionen sind Biologika hauptséch-
lich in den entwickelten Markten
présent, wobei auf die USA mit 59 %
der grofite Marktanteil entféllt und
von dort, bezogen auf das 5-Jahres-
Wachstum, auch der stdrkste Im-
puls kommt (Abb. 1). Die Entwick-
lung griindet sich v. a. auf Spezialbe-
reiche, in denen Fachédrzte bio-
pharmazeutische Medikamente zur
Behandlung schwerer und komple-
xer Erkrankungen verordnen.

Patentausldaufe ,grofier”
Priaparate — Biosimilars in
den Startlochern

Kostentrdger fiirchten angesichts
der bisherigen Marktentwicklung
um ihre Budgets, wobei demnachst
Patente ,grofler” und etablierter
Praparate auslaufen wie des TNF-
Hemmers Adalimumab (Humira)
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zur Behandlung chronisch-entziind-
licher Erkrankungen oder des mono-
klonalen Antikorpers Trastuzumab
(Herceptin) fiir die Therapie be-
stimmter Formen von Brustkrebs
und von Magenkrebs. In den 5 grof3-
ten EU-Landern® vereinten diese
beiden Préiparate im Jahr 2017 zu-
sammen einen Umsatz von
4,5 Mrd. US-Dollar auf sich. Nach ak-
tuellem Stand (April 2018) befinden
sich allein fiir diese beiden Produkte
insgesamt tiber 80 Biosimilars in
verschiedenen Phasen der Entwick-
lung (Abb. 2), deren Hersteller sich
iiber verschiedene Regionen vertei-
len. Im Detail bestehen dabei unter-
schiedliche Arten des Patentschut-
zes und einige Anbieter von Biosimi-
lars leisten z. B. Lizenzzahlungen an
Originalhersteller, um bereits titig
zu werden. Dies macht deutlich, wie
hoch der Wettbewerbsdruck in die-
sen Segmenten sein wird.

Da in den néchsten Jahren weite-
re Patentauslaufe anstehen, werden
gesundheitspolitisch  Verantwortli-
che den Einsatz von Biosimilars for-
cieren. Damit konnten je nach Indi-

5 Deutschland, Frankreich, Grof$britannien,
Italien, Spanien.

kation mehr Patienten Zugang zu
diesen Therapeutika erhalten und
Einsparungen zukiinftige Innovatio-
nen mitfinanzieren helfen. So be-
trachtet, bilden Original-Biologika
und Biosimilars 2 Seiten einer Me-
daille.

In den letzten Jahren ist der
Markt der Biosimilars weltweit
schnell gewachsen, zwischen 2014
und 2016 stieg der Umsatz um den
Faktor 2,6. Noch ist das Segment mit
einem Volumen von rund 4 Mrd. US-
Dollar — das entspricht 2% Anteil
am Gesamtmarkt verschreibungs-
pflichtiger Arzneien - verhéltnisma-
Big klein. In Anbetracht des bevor-
stehenden Markteintritts von Biosi-
milars wird sich dies jedoch in den
nachsten Jahren dndern, auch, weil
sich die gesundheitspolitischen Di-
rektiven in manchen Staaten mehr
als bisher auf Einsparungen richten.
Dies betrifft zuvorderst die USA, auf
die 2017 gut ein Viertel des Markt-
anteils entfiel, bei einem Wachs-
tumsbeitrag von 27 % (Abb. 3). Die
Anwendung von Biosimilars wird
dort erst seit 2017 gesundheitspoli-
tisch forciert, was bereits innerhalb
eines Jahres zur Verdoppelung des
globalen Marktanteils fithrte. Ange-
trieben wurde das Wachstum bis-
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B Abbildung 2

Global pipeline Adalimumab and Trastuzumab
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Gut gefiillte Biosimilar-Pipeline fiir Adalimumab and Trastuzumab (Quelle der Abbildung: IQVIA; European Thought Leadership;
IQVIA Biosimilar Centre of Excellence und IQVIA Biosimilar Global Database, April 2018, only public information).

lang hauptsédchlich durch die EU-
Lénder, auf die knapp die Hélfte des
Markanteils entfdllt und die auch
zur Halfte des 5-Jahres-Wachstums
beitragen.

Die Marktpenetration von Biosi-
milars variiert sowohl zwischen
Landern als auch nach Substanzen.
Dazu ein Beispiel: Wahrend der bio-
similare TNF-Hemmer Infliximab in
Norwegen, Dédnemark und Polen ei-
ne Penetrationsrate® von 100 % und
in Italien, Deutschland, Frankreich
und Spanien zwischen rund 65 %
und 47 % erreicht, verbleibt die Rate
in Japan bei 6 % und in den USA bei
3 %. Erkldren lasst sich die unter-
schiedliche =~ Marktdurchdringung
durch verschiedene regionale Ein-
flussfaktoren.

In Norwegen und Polen existieren
als SteuerungsmafSnahmen fiir die
Verordnung ausschliefllich Aus-
schreibungssysteme, daneben wer-
den viele Informationskampagnen
fiir Arzte initiiert. Zudem verfiigt
Norwegen iiber ein elektronisches
Verordnungssystem, das einen Ein-
blick in die Breite der Verordnungen

% Monat Februar 2018, biosimilarer Anteil an
der Substanz, gemessen auf Basis von Be-
handlungstagen.
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und damit auch Vergleiche ermog-
licht.

In Deutschland werden die ent-
sprechenden  Rabattvertrage im
Open-House-Verfahren abgeschlos-
sen, das jedem Anbieter die Beteili-
gung ermoglicht, wenn er sich auf
den von der Krankenkasse vorgese-
henen Rabatt einldsst. Auflerdem
bestimmen die Kassendrztlichen
Vereinigungen  Verordnungsmin-
destquoten, die sich auf die Haufig-
keit der regionalen Verordnungen
nachweislich auswirken. So liegt
z.B. der Biosimilar-Anteil von Infli-
ximab im ersten Quartal 2018 in der
Region der KV Niedersachsen bei
84 %, in Sachsen-Anhalt hingegen
nur bei 36 %. Des Weiteren spielen
Parallelimporte im deutschen Bio-
pharmazeutika-Markt zunehmend
eine wichtige Rolle. So macht etwa
der Anteil von Infliximab-Importen
des Originals und der Biosimilars,
gemessen an der Gesamtsubstanz,
im ersten Quartal 2018 in Deutsch-
land 30 % aus.

In Spanien mit der im europé-
ischen Vergleich niedrigsten Biosi-
milar-Infliximab-Rate erklart sich
diese wohl auch durch den Um-
stand, dass das arztliche Jahresbud-
get iiber das Verordnungsgeschehen
des Vorjahres definiert wird, wo-

durch letztlich kein Anreiz fiir Biosi-
milar-Verordnungen besteht.

Unterschiedliche
Marktpenetration in
Deutschland

Das Volumen des gesamten deut-
schen Pharmamarkts (Apotheke +
Klinik) belduft sich im Jahr 2017 auf
42,2 Mrd. Euro.” Davon entfallen auf
den gesamten Biologika-Markt (Origi-
nale und Nachbauten) 11,3 Mrd. Euro.
Innerhalb des Biologika-Segments
macht der Anteil von Biosimilars
4,6 % (520 Mio.) aus, was vergleichs-
weise gering erscheint, gegeniiber
dem Vorjahr jedoch eine Verdoppe-
lung bedeutet.
Indikationsschwerpunkte bilden
bei Biologika bislang Autoimmun-,
Stoffwechsel- und einige Krebser-
krankungen sowie seltene Krankhei-
ten. Im Vergleich sog. biosimilarfé-
higer Substanzgruppen, also Katego-
rien mit zu den Originalen
verfiigbaren Biosimilars, zeigt sich

7) Basis der Berechnungen im Apotheken-
markt: Abgabepreis des pharmazeutischen
Unternehmers ohne Abzug jeglicher Rabatte,
Klinikmarkt: berechnete Preise.
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B Abbildung 3

Global Biosimilar sales and trends (Bn of US$, 2012-2017)
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Schnelles Umsatzwachstum des globalen Biosimilar-Marktes - getrieben durch Europa (Quelle der Abbildung: IQVIA; European
Thought Leadership; MIDAS MAT Q4 2017; *Growth in LC$).

eine sehr unterschiedliche Marktpe-
netration. Dies hdngt mit der Indi-
kation, aber auch weiteren Faktoren
zusammen wie der Dauer der Be-
handlung, der Patientenpopulation,
dem Kosteneinsparpotenzial, der
Akzeptanz der verordnenden Arzt-
fachgruppen, der Compliance der
Patienten und gesundheitspoliti-
schen Steuerungsmafinahmen. Bis-
lang angewendete Regulierungsin-
strumente in diesem Kontext sind
Verordnungsquoten, Verordnungs-
anreize, Leitsubstanzen, Ampelsys-
teme und indikationsspezifische
Steuerungsmodelle sowie Rabatt-
bzw. Open-House- und Selektivver-
trage. Auch Festbetragsgruppen z. B.
fiir Epoetine und Infliximab existie-
ren bereits. Ein Austausch in der
Apotheke (,aut idem®) ist nur bei
~Bioidenticals® (gleiche Produktions-
linie) moglich, d. h., der Arzt ist da-
mit entscheidend fiir die Verord-
nung auch von Biosimilars. Das
unterstreicht die Bedeutung der In-
formation fiir die Verordner.

Im Detail ergeben sich aus diesen
Faktoren unterschiedliche Herausfor-
derungen fiir pharmazeutische Her-
steller, die, gepaart mit der hohen Dy-
namik des Biologika-Markts, flexible
Market-Access-Strategien erfordern.

4 Banning et al. « Biologika und Biosimilars

Neben der Kenntnis der Behand-
lungspfade (Sektoren und Facharzt-
gruppen sowie die Uberginge zwi-
schen diesen) geht es um das Wett-
bewerberumfeld, die Preisgestal-
tung, Produktmerkmale (Gerit zur
Anwendung des Arzneimittels, Do-
sierung, Verabreichungshaufigkeit),
den Kenntnisstand bzw. die Ver-
trautheit der Verordner mit den je-
weiligen Therapieprinzipien sowie
Aspekte der Patienten-Convenience
sowohl produktbezogen als auch
-unabhéngig (Services) und damit
verbunden ebenfalls um die Compli-
ance.

Einige Beispiele verdeutlichen die
unterschiedlichen Einfliisse mit
Konsequenz auf die Marktpenetra-
tion. Auf ,éltere” Epoetin-Biosimi-
lars zur Behandlung der renalen
Anémie und fiir andmische Tumor-
patienten entféllt im ersten Quartal
2018 ein Anteil von 46 %, gemessen
an der Anzahl definierter Tagesthe-
rapiedosen (DDD, Abb. 4).¥) Die Pri-

8) Darstellung der Epoetine ohne Einschrin-
kung auf den biosimilarfiahigen Biopharma-
zeutika-Markt, da bei manchen Préiparaten
der Biosimilar-Anteil bereits sehr hoch ist
oder sogar vollstindig Biosimilars verordnet
werden wie etwa bei Epoetin Zeta.

parate werden in der Akutbehand-
lung eingesetzt, was dem Arzt die
Entscheidung fiir ein Biosimilar er-
leichtert. In erster Linie erfolgen
Neueinstellungen und keine Umstel-
lungen von einem Originalpraparat.
Auch die Bildung einer Festbetrags-
gruppe und drastische Preiskiirzun-
gen der ,Nachahmer® trugen zur
Marktdurchdringung bei.

Ganz anders stellt sich die Situa-
tion bei Insulin Glargin dar, hier
bleibt die Marktdurchdringung der
Biosimilars mit 8 % gering. Bei die-
ser chronischen Erkrankung spielt
zum einen die individuelle Einstel-
lung des Patienten auf das Arznei-
mittel eine wichtige Rolle, zum an-
deren existieren flichendeckend Ra-
battvertrage tiber das Original. Den
Abschluss von Rabattvertragen wih-
len Originalhersteller haufig als Stra-
tegie zur Sicherung von Marktantei-
len: bei 8 von 11 Substanzgruppen
mit Biosimilar-Konkurrenz finden
sich auch Originale unter Rabattver-
trag.

Etanercept-Biosimilars erreichen
einen Marktanteil von 47 %, wobei
die Aufschliisselung nach Diagnosen
allerdings Unterschiede aufweist:
Bei Psoriasis, die im Schwerpunkt
von Dermatologen behandelt wird,
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B Abbildung 4

GKV-Absatz in Daily Defined Dosages (DDD), 1. Quartal 2018
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Unterschiedliche Marktpenetration von Biosimilars nach Indikationen im GKV-Markt (Quelle der Abbildung: IMS PharmaScope’, GKV
DDD; **Epoetine = Darbepoetin Alfa, Epoetin Alfa/Beta/Theta/Zeta, Methoxy Polyethylene Glycol-EP Kombination Epoetine ohne
Einschrinkung auf den biosimilarfiihigen Biopharmazeutika-Markt).

entfillt auf die Nachbauten ein
Marktanteil von 14 %, bei rheuma-
toider Arthritis, deren Therapie viel-
fach von Rheumatologen bestimmt
wird, auf 36 %. Hier diirften ver-
schiedene Vertrage von Krankenkas-
sen (z.B. der TK) mit Fachirzten
wie auch Patientensupportprogram-
me (z. B. der Taunus BKK) zur Stér-
kung der Compliance zur Marktpe-
netration beigetragen haben.

Aufler tiber Vertrdge sichern
manche  Originalhersteller  ihre
Marktposition iiber Reformulierun-
gen ihrer Produkte, die ggf. eine
leichtere oder schmerzlosere An-
wendung fiir den Patienten bedeu-
ten - und einen neuen Patentschutz
generieren konnen.

Steigende Akzeptanz bei
Verordnern

Biologika dienen oftmals der Be-
handlung von Indikationen, bei de-
nen die Patientengruppen relativ
klein sind. Von daher sind Erfahrun-
gen und Vertrautheit im Umgang
mit diesen Therapeutika bei den
Verordnern zunichst begrenzt. In

Pharm. Ind. 80, Nr. 9, 1198-1207 (2018)
© ECV « Editio Cantor Verlag, Aulendorf (Germany)

einer 2015 in den USA und 5 europé-
ischen Léndern bei Rheumatologen
und Gastroenterologen durchge-
fithrten Befragung zum Kenntnis-
stand von Biosimilars stufte sich et-
was weniger als die Hélfte der Ver-
ordner als bestens oder sehr
vertraut mit dieser Arzneimittelklas-
se ein, etwas mehr als die Hilfte je-
doch nur als einigermafien oder et-
was vertraut und der verbleibende
Rest als nicht vertraut [1]. Das zeigt
den Bedarf an weiterer Information.
Eine Option, diese Bedarfsliicke zu
schliefSen, konnen Patientenunter-
stiitzungsprogramme sein, welche
,Healthcare Professionals® mit ein-
beziehen.

Im Hinblick auf Erkrankungen
mit groferer Pravalenz erhoht sich
das Erfahrungs- und Wissensspek-
trum schneller, womit auch die Bio-
similar-Verordnungen schneller stei-
gen wie das Beispiel der TNF-Hem-
mer zeigt. In den letzten 5 Jahren
erhohte sich der Einsatz der Prépa-
rate mit der steigenden Verfiigbar-
keit von Nachbauten: Die Zahl der
Behandlungstage stieg von knapp
29 000 im Jahr 2013 auf fast 44 000
im Jahr 2017. Bei den Verordnern ist

die Akzeptanz der Nachbauten infol-
ge von Studienergebnissen und
mehr Informationen iiber die Prépa-
rate gestiegen, flankiert durch Ver-
ordnungsquoten. In der Konsequenz
diirfte das bedeuten, dass nicht nur
mehr Patienten eine entsprechende
Behandlung zu Teil wird, sondern
Betroffene inzwischen auch frither
eine biologische Therapie erhalten.
Mit zunehmender Erfahrung konnte
sich auch ein Ausweitungseffekt auf
andere Indikationsbereiche ergeben.
So belegt eine aktuelle Studie in den
5 grofsten Liandern der EU eine zu-
nehmende Akzeptanz von Biosimi-
lars bei Arzten wie Apothekern auch
im besonders sensitiven Therapie-
feld Onkologie [2].

Patienten-Support-Programme

Die Compliance von Patienten kann
sowohl bei Therapiewechseln als
auch bei Neueinstellungen schwierig
sein. Bei Umstellungen besteht nicht
selten das Problem, dass Betroffene
bewihrte Praparate gerne beibehal-
ten mochten. Bei Therapieanfangen
besitzen die Patienten oftmals kein
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B Abbildung 5

Insgesamt 76 aktive Programme bieten Unterstiitzung mit 103 Angeboten
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Mehrheitlich initiieren in Deutschland pharmazeutische Unternehmen Patientensupportprogramme (Quelle der Abbildung: IQVIA-

Recherche, 2018, Basis: dffentlich zugdngliche Quellen).

oder nur ein geringes Vorwissen.
Fiir die Einnahme- bzw. Anwen-
dungstreue eines Arzneimittels kann
beides nachteilig sein. Die Therapie-
treue ist jedoch eine wichtige Stell-
groSe fiir eine wirksame Behand-
lung, bei Non-Compliance entstehen
dem Gesundheitssystem erhohte
Folgekosten [3].

Wenn schon ein dem Original
gleiches, nicht-biologisches Generi-
kum, anders verpackt, mit einem an-
deren Namen und von einem ande-
ren Hersteller, die Einnahmetreue
beeintrachtigen kann, dann stellt
sich die Frage, wie dies bei einem
Biosimilar aussieht, das per defini-
tionem d&hnlich, aber eben nicht
gleich ist - und was sich ggf. unter-
nehmen ldsst, um eine moglichst gu-
te Therapietreue zu erreichen. Zwar
kann nach Ergebnissen der Nor-
Switch Studie, einer norwegischen
Untersuchung zur Priifung von
Wirksamkeit, Sicherheit und Immu-
nogenitét, beim Wechsel vom Infli-
ximab-Original zu einem Biosimilar
eine Umstellung problemlos erfol-
gen [4]. Jedoch betrifft dies Aspekte
der Pharmakovigilanz. Uber die Ak-

@)
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zeptanz durch den Patienten ist da-
mit noch nichts gesagt.

z.B. ein durchaus differenziertes Bild
ergeben, das nahelegt, verschiedene

Eine Untersuchung am Beispiel | Handlungsoptionen in Betracht zu

des TNF-Hemmers Etanercept hat

ziehen. So wechselten ca. 10 % der Pa-
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Hohere Medikationsverbleibrate bei Patienten mit rheumatoider Arthritis im Unter-
stiitzungsprogramm, Daten fiir Deutschland (Quelle der Abbildung: IQVIA Case Study
Germany Rheumatoid Arthritis, 2014).
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Forschungspipeline beinhaltet neue Therapiefelder und Technologien (Quelle der Abbildung: IQVIA; European Thought Leadership;
R&D Focus; Thought Leadership Analysis; *pre-clin. - reg., April 2017; **P2-reg., October 2017).

tienten, die vom Etanercept-Original
auf das entsprechende Biosimilar um-
gestellt worden waren, innerhalb von
3 Monaten wieder zuriick auf das Ori-
ginal [5]. Insgesamt 14 % der Patien-
ten gingen vom Biosimilar auf ein an-
deres Biologikum iiber. Die Griinde
hierfiir sind aus der beobachteten
Wechseldynamik zunéchst nicht ab-
zuleiten und lassen mehrere Einfluss-
faktoren vermuten. Entscheidend
konnte die Patientenpréferenz sein.
Das prinzipielle Vertrauen, hier in das
Original, aber auch andere Erwigun-
gen, z. B. bei Préparaten zur Injektion
die Art des Gerits oder das Dosie-
rungsschema, kénnten den Wunsch
des Patienten und nachgelagert die
Entscheidung des Arztes beeinflus-
sen.

Vor dem Hintergrund der be-
obachteten Wechseldynamik kann
es daher sowohl aus Sicht von Origi-
nal- als auch Biosimilar-Herstellern
sinnvoll sein, die Bedeutung der Ein-
flussgrofien, die die Patientenadhéa-
renz steuern, noch besser zu verste-
hen. Hier konnen Patientensupport-
programme helfen.

Biosimilar-Patienten werden meis-
tens neu auf die Therapie eingestellt.
Das bedeutet, dass diese Patienten
oftmals kein oder nur ein geringes

Pharm. Ind. 80, Nr. 9, 1198-1207 (2018)
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Vorwissen iiber die Behandlung ha-
ben. Ein passgenaues Support-Pro-
gramm aufzulegen, hat v.a. dann
Sinn, wenn mehrere der folgenden
Kriterien erfiillt sind:
e chronische Therapie (Langzeit-
Management)
¢ komplexe Therapie
* Unterstiitzung notwendig (z. B.
des sozialen Umfelds)
¢ Akzeptanz des behandelnden Arz-
tes
¢ Arzt- und Nurse-/Pflegekraft-Ein-
bindung
® homogenes Patientenkollektiv
¢ dokumentierbarer Therapiever-
lauf (z. B. tiber Tagebucheintrége)
Den besonderen ,,Charme” der Thera-
piebegleitprogramme macht aus, dass
entsprechend dem Ziel und der Ziel-
gruppe eine Vielzahl von Medien ein-
gesetzt werden kann, die sowohl
personliche  Interaktionen  (z.B.
Gespréch, Call-Center-, E-Mail-Kon-
takt) als auch nicht-personliche
Unterstiitzung (z. B. gedruckte Infor-
mationsmaterialien, Internet-Infor-
mationen, Reminder-Systeme, News-
letter u. A.) einschliefSen. Ein Multi-
channel-Ansatz nach dem Prinzip
»See it, hear it, say it, and do it” ver-
spricht erfahrungsgemafl den grof3-
ten Erfolg. Auch die Nutzung von So-

cial-Media-Aktivititen kann helfen,
um Einflussfaktoren und Marktbedin-
gungen zu verstehen und in herstel-
lerspezifische Strategien zu imple-
mentieren.

Das Auflegen von Unterstiitzungs-
programmen im Rahmen der Strate-
gien pharmazeutischer Hersteller ist
bereits gelebte Realitét, wie eine Re-
cherche offentlich zuginglicher In-
formationen zu aktiven Patienten-
supportprogrammen in Deutschland
ergab. Danach wird iiber die Halfte
der Programme von Pharmaunter-
nehmen initiiert, v. a. fiir die Indika-
tionsgebiete Onkologie, Neurologie,
Kardiologie, Diabetologie und Pul-
mologie. Dabei wird manchmal ein
Programm auch auf verschiedene
Therapiegebiete zugeschnitten. Als
Kommunikationsinstrumente spie-
len besonders Telefon, gedruckte
Materialien, das Internet, der postali-
sche Weg und die personliche Be-
treuung eine Rolle, i. d. R. kombiniert
eingesetzt (Abb. 5).

Dass die Programme helfen, die
Therapietreue zu verbessern, ist in-
zwischen mehrfach belegt. Das gilt
auch fiir Indikationen, in denen Bio-
pharmazeutika eingesetzt werden
wie ein Beispiel aus Deutschland
zeigt: Ein Programm zur Unterstiit-
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zung von Patienten mit rheumatoi-
der Arthritis [6] erreichte iiber meh-
rere Monate eine deutlich bessere
Verbleibrate auf der Medikation als
bei Patienten ohne diese Unterstiit-
zung (Abb.6). Die Service-Module
beinhalteten Informationen zur Er-
krankung sowie zum Umgang mit
der Medikation sowohl fiir Patien-
ten als auch an deren Betreuung be-
teiligter ,Healthcare Professionals®
(Arzte, Apotheker, medizinisches
Fachpersonal), ein Coaching der Pa-
tienten sowie personliche und tele-
fonische Unterstiitzung. IQVIA ent-
wickelt Programme dieser Art auf
globaler Ebene, die maf3geschnei-
dert auf die jeweiligen Lander adap-
tiert werden, auch fiir den deutsch-
sprachigen Raum.”

Ausblick: Forschungspipeline
und neue Technologien

Biologika haben sich als innovative
Therapien etabliert und werden in
Zukunft weiter an Bedeutung gewin-

9) AufSer in Deutschland werden die Program-
me auch in Osterreich und der Schweiz aufge-
legt, Fallbeispiele vorhanden.

nen. Uber ein Drittel der global zu
erwartenden Neuzulassungen ent-
fallt auf biopharmazeutische Arznei-
mittel, wobei Kombitherapien zu-
nehmen werden.'” Das therapeuti-
sche Feld erweitert sich, da die
Pipeline auch Wirkstoffe fiir Krank-
heiten beinhaltet, die bisher mit
nicht-biologischen ~Medikamenten
behandelt wurden. Darunter finden
sich auch hochpravalente Indika-
tionsgebiete mit z. T. hoher Generi-
kakonkurrenz (Abb. 7). Daher wird
es unabdingbar sein, die Arzte infor-
mativ an die neuen Therapieoptio-
nen heranzufithren. Die Innovatio-
nen erstrecken sich dariiber hinaus
auch auf neue Technologien wie
Zell- und Gentherapien, die Korper-
mechanismen imitieren. Auch wenn
in den kommenden Jahren nur ein
kleiner Teil dieser Innovationen ge-
launcht werden wird, so stehen sie
doch als Wegweiser fiir nachfolgen-
de Therapien.

10) Quelle: IQVIA, European Thought Leader-
ship Analysis, Basis: R&D Focus November
2017, Studien in Phase préregistriert/regis-
triert.

B LITERATUR

[1] Physician views poll results: familiarity
with biosimilars increases, but educa-
tional needs remain. FirstWord Pharma,
21%,2015.
IQVIA Global Oncology Biosimilar Sur-
vey, unveroffentlicht, 2017.
[3] IQVIA™ Institute for Human Data
Science (friither: IMS Institute for
Healthcare Informatics), 2012: Respon-
sible Use of Medicines Report.
Infliximab: Vergleichsstudie schafft Ver-
trauen. Deutsches Arzteblatt. 11. Nov.
2016;113(45):A2065. Verfiigbar unter:
https://www.aerzteblatt.de/pdf/113/45/
a2065.pdf
[5] Alten R et al. Preliminary real world
data on switching between Etanercept
and its recently marketed biosimilar
counterpart. ISPOR 22nd Annual Inter-
national Meeting 2017, PSY119.
[6] IQVIA Case study Germany rheumatoid
arthritis, unveroffentlicht, 2014.

[2

[4

Der Link wurde zuletzt am 25. Juli
2018 abgerufen.

Korrespondenz:

Dr. Gisela Maag

IQVIA Commercial GmbH & Co. OHG
Unterschweinstiege 2-14

60549 Frankfurt (Germany)

e-mail: gisela.maag@iqvia.com

Chefredaktion: Claudius Arndt. Sekretariat: Gudrun Below. Verlag: ECV - Editio Cantor Verlag fiir Medizin und Naturwissenschaften GmbH, Baendelstockweg 20,
88326 Aulendorf (Germany). Tel: +49 (0) 75 25 94 00, Fax: +49 (0) 75 25 94 01 80. e-mail: redaktion@ecv.de. http://www.ecv.de. Herstellung: rdzGmbH /
Holzmann Druck GmbH & Co. KG. Alle Rechte vorbehalten.

8 Banning et al. « Biologika und Biosimilars

Pharm. Ind. 80, Nr. 9, 1198-1207 (2018)
© ECV .« Editio Cantor Verlag, Aulendorf (Germany)



