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Pre-Marketing Surveillance
Was wissen wir, wenn ein Arzneimittel auf den Markt kommt?

Prä-klinische Daten

Klinische Studien
Ein-, Ausschlusskriterien
Kontrollierte Risikofaktoren 
Bestmögliche Dosierung
Adäquate Therapiedauer 

Metaanalysen
Aus denselben klinischen Studien..
NICE and COCHRANE

Efficacy
Safety
Cost-Effectiveness

=> Alles andere bleibt der Post-Marketing Surveillance überlassen
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Post-Marketing Surveillance

Vigilance is „watchfulness in guarding against danger or providing for safety“
(Encyclopedia Britannica, 1962)

Quantität der Fallberichte
Numerator-based signal detection
Methoden der Inferentialstatistik greifen nicht
Disproportionality analysis: PRR, RR
Epidemiologische Methoden erfordern Vergleichsdaten

Qualität der Fallberichte 
Statistisches Signal ist nicht immer ein „wahres Signal“
Signaldetektion erfordert zwingend nachfolgende Signalevaluierung:
– Kausalität zwischen Ereignis und Arzneimittel eruieren
– Qualitatives und quantitatives Profil des Arzneimittels feststellen
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Nebenwirkungen in der Praxis

PirmohametPirmohamet M et al, 2004M et al, 2004
51% aller Arzneimittel verursachen schwerwiegende unerwünschte 
Reaktionen, die zum Zeitpunkt der Zulassung nicht bekannt waren.

LazzarouLazzarou J et al, 1998J et al, 1998
2-6% aller Hospitalisierungen sind auf unerwünschte 
Arzneimittelreaktionen zurückzuführen.

Brennan T et al, 1991Brennan T et al, 1991
Unerwünschte Arzneimittelreaktionen bei 3,7% der Hospitalisierungen
(51 Hospitals in New York, 30.121 Patient files)

BBääckstrckströömm M et al, 2004M et al, 2004
Schwedische Hospitäler: Overall under-reporting Rate ca. 86% 
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GrGrüünde fnde füür r „„NonNon--reportingreporting““

Telephone Nr. unavailable 19,6%
Report Forms unavailable 24,6%
Address of agency unavailable 15,6%
Unsure how to report 12,5%
Patient confidentiality 1,8%
Worried about appearing foolish 2,2%
Worried about legal liability 1,8%
Too busy 16.1%
Reluctant to admit they might have caused harm 3,1%
Ambition to publish 1,8%
Believes that all marketed drugs are safe 8,9%

Belton; Eur J Clin Pharmacol 1997, Vol 52:423-27
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Reporting Rates 2004

Assessment of the European Community System of Pharmacovigilance, 2006
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Information
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Information
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Information
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Meldungen durch Angehörige der 
Gesundheitsberufe in AT

+10 %
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Einzelfallmeldungen in AT
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Konklusio

o Spontanmeldungen nach wie vor ein valides und kosteneffektives System 
zur Früherkennung von unerwarteten Nebenwirkungen

o Obwohl in der Hauptsache hypothesen-generierend und anfällig für Bias 
häufig die einzige Option zur Entscheidungsfindung über Sicherheitsprofil 

o Unvermeidbar, wo ad hoc hypothesen-testende Studien nicht möglich sind

o Stützpfeiler der meisten regulatorischen Systeme

o Zwei kritische Erfolgsfaktoren: Fallquantität, Fallqualität
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