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Interview mit Dr. Frank Wartenberg, President Central Europe von IQVIA

Chancen und Herausforderungen im Gesundheitsmarkt

assend zum Start des neuen Jahres werfen wir einen Blick auf die wichtigsten Trends und Entwicklungen im Pharma- und

Healthcaremarkt - sowohl global als auch national. Zu seinen Einschdtzungen und Erfahrungen befragten wir den Pre-
sident Central Europe von IQVIA, Dr. Frank Wartenberg. Fiir ihn stehen dabei drei Top-Trends fiir die kommenden Jahre im
Fokus, ndmlich die Zunahme an innovativen Verfahren und Therapien, verstdrkter Einsatz echter Prazisionsmedizin sowie
der Nutzen von Data Science. Wartenberg zeigt dabei dulRerst anschaulich auf, welche Konsequenzen diese Veranderungen
und Neuerungen fiir alle Beteiligten des Pharma- und Medizintechnikmarktes haben werden. Und auch zu einem Umdenken
und Umlenken bei den Playern fiihren muss. Am Beispiel der Real-World-Evidence in der friihen Nutzenbewertung macht er
deutlich, dass es in Zukunft kein Gegeneinander, sondern , ein gut gestaltetes Miteinander von RCT und RWE” geben miisse.

>> Herr Dr. Wartenberg, welche wichtigsten Trends identifizieren Sie  zens und ein entsprechend verhandelter Preis.
fiir 2020 im globalen Healthcare- und Pharmamarkt? Fiir Unternehmen und Leistungserbringer gleichermaRen bedeutet Pra-
Drei groRRe Trends formen die Entwicklung des Gesundheitsmarktes  zisionsmedizin auch: erforderliche Infrastruktur aufbauen, diagnostische
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Der breitere Einsatz von Verfahren des maschinellen Lernens - hau-
fig Kiinstliche Intelligenz oder Artificial Intelligence/Machine Learning
genannt - bietet groRe Chancen fiir das Gesundheitswesen und seine
Akteure. Die damit verbundenen Herausforderungen ergeben sich durch
die begrenzte Verfiigharkeit qualitatskontrollierter Daten und die groRRe
Nachfrage nach Mitarbeitern mit geeigneter Kompetenz, die sinnvolle
und gute Modelle und Verfahren entwickeln kdnnen.

Welche Mallnahmen sollten Unternehmen in Angriff nehmen?

Unternehmen miissen Daten- und Informationsplattformen aufbau-
en, um daraus mittels AI/ML fiir ihre innovativen Produkte Anwen-
dungsfelder sowie verbesserte Einsatzmdglichkeiten zu entwickeln
und geeignet an Entscheidungstrdager im Bereich der Zulassung, der
Nutzenbewertung und Leistungserbringer zu kommunizieren.

In der Folge kommen dann auf die vorgenannten Entscheidungstra-
ger und die Krankenkassen vergleichbare Herausforderungen zu: Auch
diese miissen die Innovationen verstehen, bewerten und schlieflich
einsetzen bzw. deren Zugang fiir die Patienten schnell ermdglichen.

Was bedeutet die Entwicklung in diesen Bereichen fiir die Pati-
enten?

Fiir Patienten sind diese Trends mit grofRen Hoffnungen verbunden.
Der Innovationsschub, den wir gerade in vielen Therapiebereichen -
am wichtigsten sicherlich bei Krebs - erleben, bedeutet fiir die Pati-
enten ein ldngeres und gesiinderes Leben fiihren zu kénnen. Durch die
Prazisionsmedizin wird es mdglich, Patienten passendere Therapien
zur Verfiigung zu stellen. Genau
das passiert bereits bei der Zell-
und Gentherapie. Unerwiinschte
Wirkungen fiir Patienten werden
reduziert, sie erhalten wirksamere
Therapien, die Belastung durch die
Erkrankung wird reduziert und die
Chance auf Heilung erhdht. Auch
hier fiihrt AI/ML zu Chancen fiir die
Patienten. Beispielsweise kdnnen
im Bereich der bildgebenden Ver-
fahren bessere Diagnosen gestellt
werden, da die Prédzision - d.h. die Selektivitdt und Spezifizitat der
Algorithmen - zunehmend prdziser und besser ist als bei durch-
schnittlichen Arzten. Durch Kiinstliche Intelligenz und Algorithmen
unterstiitzte Arzte konnen so fiir ihre Patienten bessere Diagnosen
stellen. Ein weiteres Beispiel: Patienten mit seltenen Erkrankungen
suchen mit unterschiedlichsten Arzten im Schnitt fiinf Jahre, bis die
richtige Diagnose gestellt wird. Auch das kann durch Data Science
deutlich verkiirzt werden.

Der Kostendruck in der Pharmaindustrie wird - besonders hin-
sichtlich Forschung & Entwicklung - immer stdrker. Wie reagieren die
Unternehmen auf diese Herausforderungen?

Unternehmen reagieren auf diesen Druck auf zwei Ebenen: taktisch
durch Kostensenkungen vor allem im Bereich Marketing und Vertrieb
sowie allgemeiner Kostenbereiche - etwa durch Outsourcing oder Off-
bzw. Nearshoring von Aufgaben und Tatigkeiten; strategisch durch
neue Formen der Partnerschaft im Bereich der friihen Forschung (Re-
search), gefolgt von gezielten Akquisitionen von erfolgversprechenden
Unternehmen, vor allem sich entwickelnder Biotech-Unternehmen.

Welchen Beitrag konnte der Einsatz von digitaler Technologie -

<< Innovationen werden immer stdrker auch auf kleinere Pati-
entenpopulationen zugeschnitten, weil Krankheiten und ihre
genetischen Ursachen besser verstanden werden, aber auch,
weil ein Zusatznutzen bei schérfer definierten Patientenpo-
pulationen besser gezeigt werden kann. Als weiterer Einfluss
wirkt sich die Segmentierung in Patientensubpopulationen in
der friihen Nutzenbewertung ebenfalls aus. >>
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mit den bereits genannten Stichworten Big Data, Data Science und
Kiinstliche Intelligenz - bei Forschung & Entwicklung leisten? Auch
im Hinblick auf Kosten und erhéhte Produktivitat, zum Beispiel durch
genauere und schnellere Rekrutierung von Patienten fiir bestimmte
Studien?

Sie sind mit der Frage genau auf dem Punkt. Spatere Phasen der
Entwicklungsprogramme, vor allem Phase III Studien, werden immer
teurer. Dies wird durch verschiedene Entwicklungen hervorgerufen:
die meisten Studien sind verzdgert, z.B. weil die Ein-/Ausschlusskri-
terien komplexer werden und es dadurch schwieriger wird, die rich-
tigen Patienten zu finden. Oft miissen Studienarme angepasst werden.
Viele Studienzentren erfiillen nicht ihre Patientenrekrutierungsziele.

Wir setzen daher zunehmend Methoden aus dem AI/ML-Bereich
ein, basierend auf medizinischen Daten sowie regionalisierten Daten
in vielen Landern, vor allem in den USA, China und Europa, um das
Studiendesign so zu gestalten, dass ausreichend Patienten gefunden
werden kdnnen und genauere Vorhersagen beziiglich des Zeitbedarfs
fiir die Durchfiihrung méglich werden.

Lassen Sie uns einen Blick auf die Entwicklung im Bereich der Or-
phan Diseases werfen: Welche Trends & Entwicklungen lassen sich in
diesem Markt erkennen?

Der Anteil von Arzneimitteln, die eine Orphan-Disease-Klassi-
fizierung haben, nimmt weiter zu. Nach Schdtzungen von IQVIA
wird sich ihr Anteil von 44 Prozent im Zeitraum 2004 bis 2008 auf
46 Prozent in den kommenden fiinf Jahren erhéhen. Innovationen
werden immer starker auch auf
kleinere Patientenpopulationen
zugeschnitten, weil Krankheiten
und ihre genetischen Ursachen
besser verstanden werden, aber
auch, weil ein Zusatznutzen bei
scharfer definierten Patientenpo-
pulationen besser gezeigt werden
kann. Als weiterer Einfluss wirkt
sich die Segmentierung in Patien-
tensubpopulationen in der frithen
Nutzenbewertung ebenfalls aus.

Richten wir den Fokus bei diesem Thema auf den europdischen
Markt bzw. die EU: Welche regulatorischen MalRnahmen werden von
Seiten der EU im Allgemeinen unternommen, um die Preise fiir Or-
phan Drugs ,im Griff“ zu behalten beziehungsweise zu bekommen?

Uber viele Lander hinweg kooperieren die Bezahler - Krankenkas-
sen, regionale Kassen oder staatliche Institutionen - um ein Ver-
standnis fiir die Preissituation in den einzelnen Ldndern und Systemen
zu gewinnen. Diese verbesserte Transparenz soll dann die Verhand-
lungsposition der Bezahler gegeniiber den Herstellern stédrken. Die
Europdische Kommission untersucht auBerdem gegenwartig Moglich-
keiten, um europaweite Preiskontrollmechanismen zu etablieren. Der
begonnene Ansatz einer zentralen HTA-Bewertung auf europdischer
Ebene geht ebenfalls in diese Richtung.

Und wie gehen die einzelnen Ldnder - z.B. Frankreich, Italien,
Deutschland im Vergleich - vor? Gibt es weitere besondere Gesetzes-
initiativen innerhalb der EU?

Es gibt hier eine besondere Entwicklung, die bereits im Zusam-
menhang mit der Diskussion um das Hepatitis-C Praparat Sovaldi vor
einigen Jahren begonnen hatte: einzelne Lander bzw. Landergrup-
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pen schlieRen sich zu ,Einkaufs-
gemeinschaften” zusammen, um
tiber die Biindelung von Nachfrage
eine starkere Verhandlungspositi-
on zu entwickeln. Als Beispiel im
Kontext der seltenen Erkrankungen
ist die Initiative zu nennen, die
Belgien und die Niederlande ge-
startet haben. Inzwischen sind
auch Luxemburg und Osterreich
dieser Initiative beigetreten, so-
wie zuletzt Irland. Ein vergleich-
bares Konstrukt haben Rumanien
und Bulgarien initiiert, um Preise
und Lieferkontingente zu verhan-
deln.

Weitere Lander verfolgen indi-
viduelle Ansdtze, beispielsweise
haben wir in Deutschland die Dis-
kussion iiber die 50 Mio. Umsatz-
schwelle fiir den Orphan Status
oder in Italien eine Gesetzesiniti-
ative, mit der die Vertraulichkeit
verhandelter Preise eingeschrankt
werden soll.

Lassen Sie auch noch einen
Blick auf den Biotech-Markt wer-
fen: Welche globalen Trends sind
erkennbar?

Biotechnologisch hergestellte
Praparate, sogenannte Biologika,
sind nach wie vor der treibende
Faktor fiir das Wachstum der glo-
balen Pharmamarkte, da sie vor
allem im Bereich der Autoimmun-
erkrankungen, bei der Krebsthera-
pie und Multiplen Sklerose beson-
ders wirksam sind und zunehmend eingesetzt werden. Daneben spielen
sie auch bei Diabetes und Impfstoffen eine wichtige Rolle. Aufgrund
der aufwdndigen Entwicklung und Produktion sind sie auch erheblich
teurer in der Anwendung als die traditionellen ,kleinen” Molekiile.

Dies wird auch in den ndchsten Jahren weiter der Fall sein. Auf der
anderen Seite entstehen aber auch Chancen fiir Kosteneinsparungen,
da fiihrende Biologika bereits patentfrei geworden sind, bzw. in den
nachsten Jahren ihr Patent verlieren werden.

Wie sieht die Entwicklung im Bereich der Biosimilars aus - global
betrachtet? Und die Entwicklung im deutschen Markt?

Durch den Patentablauf von Biologika der zweiten Generation -
beginnend mit dem Molekiil Infliximab - entsteht ein weltweit dyna-
misch wachsender Markt fiir die Biosimilars. Besonders stark wachst
dieser Markt in Europa. Deutschland ist auch fiir Biosimilars mit ca.
1,4 Mrd. Euro in 2019 und einem Wachstum in den letzten 6 Jahren
von 60 Prozent per anno der gréfite Markt in Europa.

Mit jedem neuen Biosimilar-Molekiil beschleunigte sich auch die
Adoption im Markt, d.h. die Akzeptanz durch die Verschreiber sowie die
Gewinnung von Marktanteilen gegen das Original. Heute betrdgt der
Anteil der Biosimilars bereits 45 Prozent am biosimilarfahigen Markt.
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<< Real-World-Evidence wird weiter zunehmen. An diesem

Trend wird auch das 1QWiG nicht vorbeikommen. Wir brau-
chen kein Gegeneinander von RCT und RWE, sondern ein gut
gestaltetes Miteinander beider Evidenzquellen. Hier ist Nach-
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Welche Steuerungsinstrumente
haben laut Ihrer Analysen den
groRten Einfluss auf die Dynamik
im Biosimilarmarkt?

Als besonders wirksam hat sich
ein MalRnahmen-Mix fiir die Ak-
zeptanz der Biosimilars heraus-
gestellt: Information der Arzte,
etwa durch die Kassendrztlichen
Vereinigungen und Biosimilar-
Hersteller, oft in Verbindung mit
Studien, die die Gleichwertigkeit
und Austauschbarkeit von Biosimi-
lars zeigen sollten, besonders die
NOR-SWITCH Studie; Quotenrege-
lungen, die einen bestimmten An-
teil von Biosimilar-Verordnungen
sicherstellen; Rabattvertrage und
der Wettbewerb der Hersteller. Ei-
ne wichtige Rolle wird zukiinftig
auch die Austauschbarkeit in der
Apotheke spielen.

Es gibt groRe regionale Unter-
schiede bei der Verordnung von
Biosimilars in Deutschland. An
welchen Stellschrauben kdnnte
oder miisste gedreht werden, um
die Durchdringung weiter zu be-
fordern?

Neben der Umsetzung von re-
gionalen Quoten ist die generelle
Austauschbarkeit nach drei Jahren
sicherlich der groRte zukiinftige
Hebel, um den Einsatz der Biosi-
milars weiter zu fordern.

Viel und kontrovers diskutiert
ist die Nutzung und der Einsatz von Real-World-Data. Die FDA hat
im Dezember 2018 ein Real-World-Evidence-Framework veroffentli-
cht. Auch die EMA hat bereits einige Initiativen gestartet. Welche
Erkenntnisse konnen Real-World-Daten liefern?

Beinahe alle, wenn die Datenbasis vorhanden ist. Der entschei-
dende Punkt ist doch heute, dass fiir die Zulassung und die friihe
Nutzenbewertung beinahe ausschlieBlich randomisierte doppelt ver-
blindete klinische Studien herangezogen werden. Aber die Auswahl
der darin untersuchten Patienten entspricht nicht dem tatsachlich
behandelten Patientenkollektiv, z.B. ist das Durchschnittsalter etwa
10 Jahre héher in der behandelten Bevdlkerung.

In welchen Bereichen ist der Einsatz dieser Daten sinnvoll und
nutzenbringend?

Es gibt Patientengruppen, deren Einbezug in klinische Studien
ethisch nicht vertretbar ist, dennoch miissen wir Erkenntnisse {iber
Nebenwirkungen, Dosierungen und Lebensqualitdt in der Realitat fiir
Therapieentscheidungen nutzen. Vor allem fiir dltere Menschen und
Kinder, aber auch Schwangere.

Und in welchen Bereichen sind die Real-World-Evidence und die
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Erkenntnisse daraus limitiert?

Gerade bei beschleunigten Zulassungen oder bei besonderen Um-
standen ist zum Zeitpunkt der Marktzulassung die Datenbasis noch
limitiert. Gerade dort lohnt es sich aber, in der Folge gezielt Daten
aus der Versorgung zu erheben, um diese Liicke zu schlieRen. Das Ge-
setz flir mehr Sicherheit in der Arzneimittelversorgung zielt ja genau
in diese Richtung mit der Mdglichkeit des G-BA, die verpflichtende
Datenerhebung (z.B. Register) vom pharmazeutischen Unternehmer
fiir solche Produktgruppen zu fordern.

Ein Blick in die Glaskugel im Bereich der Real-World-Evidence und
Real-World-Data: Wie schatzen Sie die zukiinftigen Entwicklungen in
dem Bereich ein? Braucht es fiir eine weitere stdrkere Nutzung be-
sondere, gesundheitspolitische Voraussetzungen bzw. Anderungen?

Real-World-Evidence wird weiter zunehmen. An diesem Trend wird
auch das IQWiG nicht vorbeikommen. Wir brauchen kein Gegeneinan-
der von RCT und RWE, sondern ein gut gestaltetes Miteinander beider
Evidenzquellen. Hier ist Nachbesserungsbedarf im regulatorischen
Bereich erforderlich.

Nochmals zuriick zum Themenbereich Kosten und Preise. Dieses
Thema spielt nicht nur bei den Unternehmen, sondern auch in den
verschiedenen Gesundheitssystemen eine enorme Rolle. Der US-ame-
rikanische Prdsident Donald Trump hat das Thema der extrem hohen
Arzneimittelpreise in den USA schon ldnger auf seiner gesundheits-
politischen Agenda. Welche Auswirkungen kdnnte seine Politik im
Hinblick auf die Arzneimittelpreise in anderen Lander haben? Denn
wenn an einer Stellschraube im globalen Gefiige der Pharmaindustrie
gedreht wird, hat das mit Sicherheit Einfluss und Folgen fiir andere
Bereiche beziehungsweise auch auf
Staaten. Wie schatzen Sie das ein?

Schaut man sich die Umsatz-
verteilung von Innovationen im
weltweiten Markt an, so wird deut-
lich, dass in den ersten fiinf Jahren
nach Einfiihrung ca. zwei Drittel
des Umsatzes in den USA erzielt
wird. Entsprechend bedeutend ist
der US-Markt fiir die Refinanzie-
rung der Forschungsinvestitionen.
Darauf wird durch die US-Administration seit vielen Jahren hingewie-
sen, Europa und vor allem auch Deutschland fahren - aus ihrer Sicht
- preisgiinstig auf dem Innovationszug mit. Die hohen Preise und vor
allem auch die regelmdRigen Preissteigerungen werden in den USA
von vielen Akteuren nicht mehr akzeptiert, so gibt es eine erhebliche
Diskussion um die Preise fiir z.B. Krebsmedikamente. Allerdings fiihrt
auch die besondere Struktur des Versorgungssystems zu Effekten, die
nicht immer nur den Unternehmen angelastet werden kdonnen.

Wir sehen heute bereits Konsequenzen, obwohl noch keine gesetz-
lichen Regelungen zur Preisbeschrankung durch die US-Regierung erlassen
worden sind. Unternehmen reduzieren freiwillig ihre Preise, verzichten
auf Erhohungen oder gewdhren groRere Rabatte, vor allem im Bereich der
Diabetes- und Herz-Kreislauf-Therapien. Wenn zusadtzliche Mallnahmen
tatsdchlich durch die US-Administration eingefiihrt werden, wird dies er-
hebliche Auswirkungen auf die Bilanzen der Pharmaunternehmen haben,
was entweder eine stdrkere Beteiligung Europas an den Forschungskosten
erfordern wird, oder eine Reduzierung der Innovationsgeschwindigkeit
bewirken kdnnte. Nicht zuletzt kdnnte sich auch die M&A Intensitét
erhdhen, um das Risikoprofil des Geschadftsmodells auszubalancieren.

<< Die neuen Entwicklungen im Bereich der Zell- und Gen-

therapie eréffnen Chancen fiir die (weitgehende) Heilung
von Krankheiten bei Stoffwechselerkrankungen, Gendefekten,
Krebs, etc. Sovaldi und Harvoni waren Vorboten dafiir und ha-
ben gezeigt, dass darauf die Systeme iiberall nicht ausgelegt
sind. Es wird eine Umstellung der Finanzierung erfordern. >>
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Mit Blick auf den deutschen Markt: Wie kann das solidarisch-finan-
zierte Gesundheitssystem weiter erhalten werden? Welche Anstren-
gungen braucht es da - aus Ihrer Perspektive - von den verschiedenen
beteiligten Playern?

Ein wesentlicher Charakter unseres Gesundheitssystems ist seine
Ausrichtung auf die Finanzierung billiger Massenversorgung durch Ge-
nerika im Bereich der Dauertherapie von Volkskrankheiten. Die neuen
Entwicklungen im Bereich der Zell- und Gentherapie eréffnen Chan-
cen fiir die (weitgehende) Heilung von Krankheiten bei Stoffwechse-
lerkrankungen, Gendefekten, Krebs, etc. Sovaldi und Harvoni waren
Vorboten dafiir und haben gezeigt, dass darauf die Systeme nicht
ausgelegt sind. Es wird eine Umstellung der Finanzierung erfordern -
Wiedereinfiihrung von Hochrisikopools, neue Finanzierungsformen wie
Factoring und Riickstellungen/Riickzahlungen iiber einen bestimmten
Zeitraum, Pay for Performance Modelle und andere mehr. Dies erfordert
ein Umdenken bei Politik, Regulatoren, Kassen und Herstellern - In-
novationsfreude und Kraft, neue Wege einzuschlagen. Ohne dies wird
es vermutlich nicht funktionieren, die einzigartigen Zukunftschancen
fiir breite Patientenschichten zu realisieren.

Im Juli 2020 iibernimmt Deutschland turnusgemaR die EU-Rats-
prasidentschaft. In einer Rede bei der Jahrestagung des House of
Pharma machte Thomas Miiller, Leiter der Abteilung fiir Arzneimittel,
Medizinprodukte und Biotechnologie im Bundesministerium fiir Ge-
sundheit, deutlich, dass man die Ratsprasidentschaft auch fiir Gesund-
heitsthemen nutzen mochte. Wie z.B. auf ,strategische Bedeutung der
Arzneimittelversorgung fiir Europa” hinweisen etc. Wenn Sie, Herr Dr.
Wartenberg, drei Themen auf die gesundheitspolitische Agenda der
EU-Ratsprdsidentschaft setzen kdnnten, welche wéren das?

1. Férderung von Europa als For-
schungsstandort

2. Eine einheitliche europadische
HTA-Bewertung

3. Lieferengpdsse - Abhangig-
keit von nicht europdischen Liefe-
ranten fiir Wirkstoffe, die ihre Ware
in gewinnbringendere Lander und
Sektoren (Landwirtschaft) verkau-
fen, reduzieren.

Und warum genau diese drei Punkte?

Ad 1. Spitzenforschung fordern und damit qualifizierte Arbeitsplatze
sowie relevante Wertschdpfung in Europa erhalten und vergroRern -
in Pharma, Verfahrens- und Medizintechnik.

Ad 2. Es ist erforderlich, einheitliche MaRstdbe in Europa zur Nut-
zenbewertung vor Markteintritt zu etablieren. Es ist Patienten schwer
zu erkldren, dass in Frankreich Therapien anders bewertet werden, als
z.B. in Deutschland. Die Zahlungsbereitschaft kann von Land zu Land
natiirlich variieren. Damit ldsst sich auch vieles in Verbindung mit
Verbraucherschutz, etwa durch die Einbeziehung von Versorgungsfor-
schung, voranbringen.

Ad 3. Uns allen ist dieses zentrale Thema spatestens seit dem
Sommer letzten Jahres bestens bekannt und wird auch im stationdren
Sektor immer schmerzhafter.

Vielen Dank, Herr Dr. Wartenberg. <<

Das Interview fiihrte Jutta Mutschler, Ltd. Redakteurin ,MA&HP*,
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