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Vorlieben und Zahlungsbereitschaft von
Patienten bei der Behandlung von

Kniegelenkarthrose

Patient preference and willingness to pay for knee osteoarthritis

treatments

Zweck: Uberpriifung von Behandlungsmethoden fiir

Patienten mit einer Kniegelenkarthrose in 5 europai-
schen Landern und Abfrage der Wahrnehmungen von Pa-
tienten beziiglich aktueller Behandlungsmethoden sowie der
entsprechenden Zahlungsbereitschaft.
Patienten und Methoden: Eine prospektive und doppelblin-
de internetbasierte Umfrage unter erwachsenen Patienten
mit einer Kniegelenkarthrose wurde in Deutschland, Frank-
reich, GroRRbritannien, Italien und Spanien durchgefiihrt. Der
Fragebogen enthielt Fragen zur Diagnose, zum Behand-
lungsverlauf und zu Wahrnehmungen beziiglich der Behand-
lungsmethoden bei einer Kniegelenkarthrose. Darauf folgte
eine separate wahlbasierte Conjoint-Aufgabe zur Identifikati-
on der bevorzugten Merkmale von Behandlungsmethoden
bei einer Kniegelenkarthrose anhand der Beurteilung von 14
Satzen mit je 4 namenlosen Produkten.
Ergebnisse: 2073 Patienten, die nach eigenen Angaben un-
ter einer Kniegelenkarthrose litten, nahmen an der Umfrage
teil. 17,4 % der Patienten gaben an, dass ihre Knieschmer-
zen ihre Fahigkeit zur Auslibung alltdglicher Aktivitaten dras-
tisch einschrankten, und 39,3 % der erwerbstatigen Patien-
ten gaben an, dass sie aufgrund ihrer Kniegelenkarthrose
schon bei der Arbeit gefehlt hatten. Die hdufigsten Behand-
lungsmethoden waren Koérperiibungen (69,7 %), Physiothe-
rapie (68,2 %) und die Einnahme rezeptfreier Schmerztablet-
ten (73,9 %). Die als am wirksamsten wahrgenommenen
Behandlungen waren Injektionen mit Hyaluronsaure (Visco-
supplementation; 74,1 %), Betaubungsmittel (67,8 %) und
Injektionen mit Steroiden (67,6 %). Die Selbstbeteiligung,
die Dauer der Schmerzlinderung und die Art der Therapie
wiesen den groRten Einfluss auf die Vorlieben von Patienten
hinsichtlich der Behandlungsmethoden bei einer Kniegelen-
karthrose auf. Die Patienten waren bereit, per Selbstbetei-
ligung im Durchschnitt 35 € mehr fiir Steroid-Injektionen
und 64 € mehr fir eine Viscosupplementation zu bezahlen

Purpose: To review treatments for osteoarthritis of the knee
(OAK) received by patients across 5 European countries, and
to obtain patients’ perceptions and willingness to pay for
current treatments.

Patients and methods: A prospective, internet-based,
double-blind survey of adults with OAK was conducted in
France, Germany, Italy, Spain, and the United Kingdom (UK).
The questionnaire included questions about diagnosis, treat-
ment history, and perceptions of OAK treatments, followed
by a discrete-choice-based conjoint exercise to identify pre-
ferred attributes of OAK treatments, evaluating 14 sets of
four unbranded products.

Results: 2073 patients with self-reported OAK completed
the survey. 17.4% of patients rated their knee pain as drasti-
cally affecting their ability to perform normal daily activities,
and 39.3% of employed patients reported that they had lost
work time because of OAK. The most common treatments
were exercise (69.7%), physical therapy (68.2%), and non-
prescription oral pain medication (73.9%). Treatments per-
ceived as most effective were: viscosupplement (VS) injec-
tions (74.1%), narcotics (67.8%), and steroid injection
(67.6%). Patient co-pay, duration of pain relief, and type of
therapy exhibited the largest impact on patient preference
for OAK treatments. The average patient was willing to pay
35 Euro and 64 Euro more in copay for steroid and VS injec-
tions, respectively, over the cost of oral over-the-counter
(OTC) painkillers (per treatment course, per knee) (each

p <0.05).

Conclusion: OAK is a debilitating condition that affects nor-
mal daily activities. In general, treatments most commonly
offered to patients are not those perceived as being the most
effective. Patients are willing to pay a premium for treat-
ments that they perceive as being more effective and result
in longer-lasting pain relief, and those that can be adminis-
tered with fewer visits to a physician.
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als frei erhaltliche Schmerztabletten gekostet hatten (pro Be-
handlung und pro Knie) (jeweils p < 0,05).

tation

Schlussfolgerung: Kniegelenkarthrose ist eine belastende
Krankheit, die sich negativ auf alltagliche Aktivitaten aus-
wirkt. Generell sind die Behandlungen, die Patienten am
haufigsten angeboten werden, nicht jene, die als am wirk-
samsten wahrgenommen werden. Patienten sind bereit, fir
Behandlungen, die sie als wirksamer wahrnehmen, die ihnen
eine langer anhaltende Schmerzlinderung bieten und die mit
weniger Arztbesuchen verbunden sind, einen Zuschlag zu

zahlen.

Schliisselwérter: Arthrose, Behandlung, Umfrage, Viscosupple-

mentation

Einleitung

Kniegelenkarthrose ist die haufigste
Form der Arthrose, einer belastenden Exr-
krankung, die in Europa hdufig vor-
kommt [1, 2]. Es handelt sich dabei um
eine multifaktorielle Erkrankung mit
biochemischen, mechanischen und ver-
haltensbedingten Komponenten [1].
Die Prdvalenz ist europaweit unter-
schiedlich: Eine symptomatische Knie-
gelenkarthrose weist in Frankreich eine
Pravalenz von 5,2 % auf, in Italien
5,4 %, in Grof3britannien 10,2 % und in
Spanien ebenfalls 10,2 % [3-6]. Alter
und Geschlecht sind bedeutende Risiko-
faktoren fiir eine Kniegelenkarthrose,
wobei eine hohere Pravalenz bei weibli-
chen und dlteren Patientengruppen ge-
meldet wird [7-11]. Der Body-Mass-In-
dex ist ein weiterer bedeutender Risiko-
faktor, wobei das Risiko mit zunehmen-
dem BMI exponentiell ansteigt [12].
Die Kniegelenkarthrose wirkt sich
negativ auf die Lebensqualitdt aus, was
sich mit fortschreitender Krankheit wei-
ter verstarkt [13]. Aus fritheren Studien
geht hervor, dass die Kniegelenkarthro-
se verschiedene nachteilige Auswirkun-
gen auf die Funktionsfahigkeit im Alltag
hat, darunter Schmerzen sowie Beein-
trachtigungen der korperlichen Funk-
tionsfahigkeit und der korperlichen Rol-
le [14-16]. Zusdtzlich zum angestrebten
klinischen Nutzen bei der Behandlung
einer chronischen Erkrankung gibt es ei-
ne Reihe von Faktoren mit Einfluss auf
die Behandlungswahl der Patienten, da-
runter die Behandlung von Komorbidi-
tiaten, die Risiken und Vorteile neuer Be-
handlungsmethoden, Kenntnisse der
Erkrankung sowie Kenntnisse von ande-
ren Patienten in dhnlichen Situationen
[17-20]. Aus einer neueren Studie geht

hervor, dass Behandlungen wie eine to-
tale Kniegelenkarthroplastik bei etwa
der Hilfte der Patienten infolge anhal-
tender Schmerzen zu Unzufriedenheit
fiihren kann, die sich tiber ein Jahrzehnt
nach dem Eingriff hinziehen kann [21].
So kam eine Studie zur Zahlungsbereit-
schaft fiir Schmerzlinderung bei korper-
lichen Behinderungen zu dem Schluss,
dass Patienten eher bereit sind, fiir
schmerzlindernde Malnahmen zu be-
zahlen als fiir Verbesserungen der Funk-
tionsfidhigkeit: Patienten waren bereit,
dafiir monatlich einen Betrag von
1.428,22 $ auszugeben [22]. Solche Stu-
dien zeigen, dass es wichtig ist, Patien-
ten mit einer Kniegelenkarthrose Zu-
gang zu wirksamen Behandlungen zu
verschaffen, die maximale Wirkung und
Zufriedenheit bieten [23].

In der vorliegenden Studie wurden
erwachsene Patienten in Deutschland,
Frankreich, Grof$britannien, Italien und
Spanien, die nach eigenen Angaben un-
ter einer Kniegelenkarthrose litten, zur
Teilnahme an einer Internetumfrage ge-
beten. Die Studie zielte darauf ab, zu ver-
deutlichen, wie sich eine Kniegelenkar-
throse auf die Lebensqualitit von Pa-
tienten auswirkt, welche Behandlungs-
muster es zurzeit gibt, wie die Effektivi-
tat der Behandlungen von den Patien-
ten wahrgenommen wird und wie hoch
die Bereitschaft der Patienten ist, fiir be-
stimmte Behandlungsleistungen selbst
zu bezahlen. Beurteilt wurden Behand-
lungsmethoden, die von Physiotherapie
bis hin zu Injektionen (mit Steroiden
oder Viscosupplementation bzw. VS)
reichten. Eine separate wahlbasierte
Conjoint-Analyse wurde durchgefiihrt,
um die relative Zahlungsbereitschaft fiir
unterschiedliche Merkmale der jeweili-
gen Behandlungsmethoden abschétzen

Keywords: osteoarthritis, treatment, survey, viscosupplemen-

und feststellen zu konnen, welche dieser
Merkmale von den Patienten als am
wichtigsten erachtet werden.

Methoden

Format der Umfrage, Stichprobe
fir die Studie

Fiir eine prospektive und doppelblinde
internetbasierte Umfrage wurden er-
wachsene Teilnehmer gesucht, die nach
eigenen Angaben in einem oder beiden
Knien unter einer Kniegelenkarthrose
litten. Aus fritheren Studien geht hervor,
dass Eigenangaben zu drztlichen Arthro-
sediagnosen zuverldssig sind und eine
Ubereinstimmung von 86,9 % mit den
Unterlagen der medizinischen Primaér-
versorgung aufweisen [24, 25]. Anfing-
lich wurden 55.007 Teilnehmer aus
Deutschland, Frankreich, Grofibritan-
nien, Italien und Spanien tiiber beste-
hende  Verbrauchermarktforschungs-
organisationen des jeweiligen Landes
aufgenommen, wodurch sichergestellt
werden konnte, dass die Identitdat des
Auftraggebers der Studie den Teilneh-
mern nicht bekannt war und umgekehrt
(d.h., dass die Studie doppelblind war).
Die Anzahl der Befragten wurde anhand
der Anzahl der in der Conjoint-Analyse
herangezogenen Bestimmungsgrofien/
Merkmale sowie der Anzahl der wahl-
basierten Fragen innerhalb der Umfrage
festgelegt, die jedem Befragten gestellt
werden konnte, bevor ein Riickgang der
Datenqualitdt zu beobachten war. Eine
Stichprobe von 400 Patienten pro Land
(Analysegebiet) wurde als ausreichend
erachtet, um akzeptable Standardfehler
bei den Teilnutzenwerten der Conjoint-
Analyse mit 14 Auswahlsédtzen pro be-
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Eigenschaften der

Behandlung

Methode Eine Injektion (oder ei- Oral einzunehmendes
ne Reihe von Injektio- Medikament, rezept-
nen) eines Mittels zur pflichtig
Viscosupplementation

Haufigkeit der 1 Injektion 3-4 Tabletten/d

Dosierung (anlasslich eines (je nach Bedarf)

einzelnen Arzttermins)

Wartezeit bis zum Ein- Innerhalb von 3 h

setzen der Schmerzlin-

Schmerzlinderung in-
nerhalb einer Woche

derung nach der ersten Injekti-
on, maximaler Effekt in-
nerhalb von 4 Wochen
Ausmal der Schmerzreduktion von Schmerzreduktion von

Schmerzlinderung Stufe 10 auf 5 Stufe 10 auf 5

Behandlung A Behandlung B Behandlung C Behandlung D

Schmerztabletten, Eine Injektion mit

rezeptfrei Steroiden bzw. mit
Kortison
3-4 Tabletten/d 1 Injektion

(anlasslich eines
einzelnen Arzttermins)

(je nach Bedarf)

Innerhalb von 3 h Innerhalb von 3 h

Schmerzreduktion von
Stufe 10 auf 5

Schmerzreduktion von
Stufe 10 auf 5

Dauer der Schmerzlin- Bis zu 12 m Bis zu 12 h Biszu 8 h Bis zu 3 m
derung

Maéglichkeit zur Kein Einfluss Kein Einfluss Kein Einfluss Kein Einfluss
Verlangsamung

eines Fortschreitens

der Erkrankung

Eigene Zuzahlungen 100 € 5€ 5€ 0€

pro Knie (Selbstbeteili- pro Behandlung pro Monat pro Monat

gung fir Arztbesuch
nicht inbegriffen)

lhre bevorzugte (@)
Behandlung

(30 € fur 6 Monate)

(0] (0]

(30 € fur 6 Monate)

(keine eigenen
Zuzahlungen)

(0]

Anmerkung: ,0” steht fir die Schaltfldche, tiber welche die Teilnehmer ihre Wahl treffen konnen.

Tabelle 1 Beispielhafte Bildschirmanzeige fiir Teilnehmeraufgabe: ,Welche der folgenden Behandlungen fiir Ihre Kniegelenkarthrose wiirden Sie

bevorzugen? Wahlen Sie eine Méglichkeit aus”.

fragter Person hervorzubringen. Studi-
enpanels wurden mit der ausdriick-
lichen Zustimmung der Patienten {iber
viele verschiedene Kanile erstellt, um
die Reprdsentativitit der Umfrageteil-
nehmer in Bezug auf die Allgemeinbe-
volkerung zu maximieren.

Die Online-Umfrage auf Basis von
Eigenangaben der Patienten enthielt
Fragen zu demografischen Patientenda-
ten, zur Diagnose, zum Behandlungs-
verlauf sowie zu Einstellungen und
Wahrnehmungen im Hinblick auf Be-
handlungsmethoden fiir Kniegelenkar-
throse. Das Validierungsinstrument be-
stand aus 6 personlichen ,Probebefra-
gungen” mit Papier und Bleistift. Diese
Probebefragungen wurden geeigneten
Patienten vorgelegt, um sicherzustellen,
dass der Wortlaut aller Fragen und Ant-
wortmoglichkeiten wie beabsichtigt in-
terpretiert wurde, und sie wurden in die
Analyse nicht miteinbezogen. Bei den
personlichen Probebefragungen der 6
Patienten wurden keine Verstindnis-

schwierigkeiten im Hinblick auf Formu-
lierungen, Frageformate oder Umfra-
geanreize berichtet. Die Fragen fiir die
Umfrage wurden von Reason Research
aus Philadelphia (Pennsylvania, USA)
und der Genzyme Corporation, einem
zu Sanofi Biosurgery gehorenden Unter-
nehmen aus Cambridge (GB), gemein-
sam verfasst und einer Compliance-Pri-
fung gemidfs dem Compliance-System
von Sanofi fiir Marktforschung unterzo-
gen. Gepriift wurden die Fragen auf die
Prazision der medizinischen Fachbegrif-
fe und auf die Deutlichkeit der Formu-
lierungen insgesamt. Alle Befragten er-
kldrten sich mit den herkdmmlichen
Vertragsbedingungen, die fiir eine sol-
che Studie gelten, ausdriicklich einver-
standen. Auflerdem ging es bei dieser
Studie rein um die Abfrage in der Ver-
gangenheit durchgefiihrter Behandlun-
gen und Vorlieben in Bezug auf zukiinf-
tige Behandlungen, und nicht um die
Verabreichung einer bestimmten Be-
handlung. Angesichts dessen wurde ei-

ne weitere Genehmigung vonseiten ei-
ner Ethikkommission nicht fiir notwen-
dig erachtet.

In die Umfrage wurden verschiedene
Behandlungsmethoden aufgenommen:
Korperiibungen, Physiotherapie, Aku-
punktur, Magnetfeldtherapie, topisch
aufzutragende  Salben/Einreibemittel/
Pflaster, Glucosamin/Chondroitinsulfat,
rezeptfrei erhiltliche Schmerztabletten,
Cyclooxygenase- bzw. COX-2-Hemmer
(oral einzunehmende, verschreibungs-
pflichtige Medikamente), Betdubungs-
mittel (oral einzunehmende, verschrei-
bungspflichtige Medikamente), Steroid-
injektionen, VS-Injektionen, arthrosko-
pische Knieoperationen und weitere Be-
handlungen. Aktuelle Behandlungen
wurden als Behandlungen definiert, de-
nen sich der Teilnehmer zum Zeitpunkt
der Umfrage oder kurz davor unterzogen
hatte (die Patienten konnten sich gleich-
zeitig in mehr als einer Behandlung be-
finden). Eine Conjoint-Aufgabe mit 14
Fragen wurde in die Umfrage eingebet-
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tet. Die Online-Umfrage dauerte 45 Mi-
nuten, die Ergebnisse wurden elektro-
nisch erfasst und mit SPSS-Version 21 ge-
ordnet (Software der IBM Corporation
aus Armonk, NY, USA).

Teilnehmer im Alter von mindestens
40 Jahren, die nach eigenen Angaben in
einem oder beiden Knien unter Kniege-
lenkarthrose litten, wurden in die Studie
aufgenommen. Die Teilnehmer mussten
aus einer Liste das Fachgebiet ihres be-
handelnden Arztes auswdhlen kdnnen.
Die Teilnehmer mussten zudem ein Min-
desthaushaltseinkommen  vorweisen,
das an dem der Grofie des Haushalts an-
gepassten Armutsansatz des jeweiligen
Standorts ausgerichtet war. Diese Res-
triktion wurde miteingeschlossen, um
eine zu erwartende Abschwidchung der
Zahlungsbereitschaft aufgrund Oko-
nomischer Einschrinkungen zu verhin-
dern, denn es wurde geschitzt, dass die
nicht erstattungsfahige Selbstbetei-
ligung von Patienten fiir eine einzelne
Behandlung pro Knie bis zu 500 £
(350 €)ausmachen konnte (ohne Selbst-
beteiligung fiir den Arztbesuch). In
Frankreich betrug das erforderliche jahr-
liche Mindesthaushaltseinkommen
9640 € fiir einen Einpersonenhaushalt
und 14.460 € fir einen Haushalt mit
mindestens 3 Personen. Die entspre-
chenden Zahlen in Deutschland waren
9910 € bzw. 20.820 €, in Spanien 7530 €
bzw. 15.820 €, in Italien 7140 € bzw.
19.400 € und in Grof3britannien 6450 £
bzw. 15.600 £ (der mittlere Wechselkurs
zum Zeitpunkt der Datenerfassung im
November 2012 betrug 1,23 £ pro €). Es
gab 2 Ausschlusskriterien: Patienten, die
sich in einem oder beiden Knien eine
Kniegelenkprothese implantieren lieRen
(oder die eine solche Operation inner-
halb von 12 Monaten nach der Teilnah-
me an der Umfrage vorhatten), sowie Pa-
tienten mit Verbindungen zu Marktfor-
schungsunternehmen,  Pharmaunter-
nehmen, Arzneimittelherstellern, Wer-
beagenturen, Zeitungen, Zeitschriften,
Fernseh- oder Radiosendern oder sonsti-
gen Nachrichtenorganisationen.

Die Antworten der Patienten wur-
den anhand von eigenhdndig auszufiil-
lenden Online-Fragebdgen in der jewei-
ligen Landessprache zwischen Dezem-
ber 2012 und Januar 2013 erfasst. Die
Teilnahme war freiwillig, und es wurde
eine brancheniibliche Vergiitung in
Form von Geld und/oder virtuellen Zah-
lungsmitteln angeboten. Die Fragebo-

gen wurden von Reason Research tiber-
setzt und von Sanofi auf ihre Richtigkeit
iiberpriift. Vor der Analyse wurden die
Daten untersucht, worauf Teilnehmer
mit verddchtigen Antwortmustern aus-
sortiert wurden. So wurden beispielswei-
se 51 von 55.007 Patienten (0,1 %) aus-
gemustert, die bei der Frage zu Komorbi-
ditdten alle 11 aufgefiihrten Krankhei-
ten angekreuzt hatten. Ein weiterer
Schritt zur Sduberung der Daten wurde
vorgenommen, um Daten von Teilneh-
mern auszumustern, welche die Umfra-
ge zu schnell ausgefiillt hatten oder bei
20 unterschiedlichen Fragen auf einer
Beurteilungsskala mit 7 Stufen immer
die gleiche Antwortmoglichkeit an-
kreuzten (sog. Straightlining).

Fragebogen fiir die Studie

Der Fragebogen war in 4 Abschnitte ge-

gliedert:

1. Demografische Daten und Vertraut-
heit der Patienten mit Behandlungs-
methoden fiir Kniegelenkarthrose

2. Schmerzempfinden der Teilnehmer
auf einer Skala von 1 bis 10 und Aus-
wirkungen der Kniegelenkarthrose
gemdf dem , Activities of Daily Living
Questionnaire”[26, 27]

3. Beurteilung der Effektivitat aktueller
Behandlungsmethoden und Zufrie-
denheit der Patienten

4. Wahlbasierte Fragen. Fragen zu Be-
schéftigungsverhaltnis, verfiigbarem
Einkommen wund Versicherungs-

deckung wurden ebenfalls aufgenom-

men, um einen Kontext fiir die aus der

Conjoint-Analyse abgeleitete Emp-

findlichkeitsanalyse zur Selbstbetei-

ligungsbereitschaft herzustellen.

Analyse des Conjoint-Modells

Ein wahlbasiertes Conjoint-Modell wur-
de entworfen, um den Einfluss verschie-
dener Merkmale auf die Produktwahl
zur Behandlung der Kniegelenkarthrose
besser kennenzulernen und um zu be-
stimmen, welche Merkmale dieser Be-
handlungsmethoden von den Patienten
am meisten geschdtzt werden. Die Fra-
gen zu den Leistungen wurden mithilfe
der experimentellen Prinzipien der Un-
abhéngigkeit und der Gleichverteilung
erstellt (fraktionelle faktorielle Ver-
suchsplanung). Indem die den Teilneh-
mern angezeigten Leistungen variiert
und die Antworten auf die Produktpro-

file beobachtet wurden, konnte in der
Analyse statistisch abgeleitet werden,
welche Merkmalsauspridgungen den
grofiten Einfluss auf die Wahl der Pa-
tienten haben.

Verschiedene Packungsbeilagen und
unternehmenseigene Daten von Sanofi
wurden herangezogen, um die im Modell
verwendeten Merkmale und ihre Auspra-
gungen zu gestalten [28]. Ubliche Selbst-
beteiligungen fiir Steroid- bzw. Kortiso-
ninjektionen sowie Behandlungen mit
der Injektion verschiedener VS-Marken
wurden in jedem Land sorgfiltig studiert,
um die hédufigsten Dosierungen, Ergeb-
nisse, Nebenwirkungen und Bandbreiten
der Selbstbeteiligungsbetrdge im Zusam-
menhang mit oral einzunehmenden und
injizierbaren Behandlungsmethoden zu
identifizieren. Die Ausprdgungen jedes
einzelnen Wirksamkeitsmerkmals wur-
den so ausgelegt, dass sie der maf3geb-
lichen Bandbreite der klinischen Ergeb-
nisse entsprachen. Die Bandbreite der
von den Patienten zu entrichtenden
Selbstbeteiligungsbetrdge entsprach der
okonomisch mafigeblichen Bandbreite
fiir die jeweilige Behandlungsmethode.

Die abhingige Variable war die dis-
krete Wahl der Behandlungsmethode (in
der untersten Zeile von Tabelle 1), was
bei der Durchfithrung von Umfragen
durchaus tiblich ist [29]. Die erklairenden
Variablen waren die Produktmerkmale.
Die Conjoint-Modellierung ergab null-
zentrierte Kalibrierte Teilnutzenwerte fiir
jede Merkmalsausprdagung, die anschlie-
Rend analysiert wurden, um die Motiva-
tion fiir die Behandlungswahl kennen-
zulernen. Innerhalb jedes Merkmals wur-
den diese geschdtzten Werte auf O kali-
briert, sodass weniger akzeptable Merk-
malauspragungen einen geringeren Wert
erhielten (negative Bewertungen und
Nullwerte). Die Werte wurden nach In-
tervallen statt nach Verhiltnissen kali-
briert.  Wertverdnderungen  wurden
durch Messung der Auswirkungen von
Produktmerkmalen und Merkmalauspra-
gungen auf die Vorlieben von Patienten
mithilfe der CBC-Version 6.0 von Saw-
tooth Software aus Orem im US-Bundes-
staat Utah berechnet.

14 Sétze mit je 4 namenlosen Pro-
dukten wurden im Rahmen der Inter-
netumfrage beurteilt, was 14 Beobach-
tungen der abhidngigen Variable (Pro-
duktwahl) pro Patient ergab. Durch die
Auswahl von 14 Sdtzen mit namenlosen
Produkten lief§ sich das Umfrageformat
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Eigenschaften der Tabletten Steroidinjektionen Viscosupplementation

Behandlung (Hyaluronsaure-Injektionen)

- 1-2 Tabletten/d
(je nach Bedarf)
- 3-4 Tabletten/d
(je nach Bedarf)

Haufigkeit der
Dosierung

- 1 Injektion
(anlasslich eines
einzelnen Arzttermins) *

- 1 Injektion (anlasslich eines einzelnen
Arzttermins)

- 3 Injektionen (an 3 Arztterminen Gber
3 aufeinanderfolgende Wochen)

- 5 Injektionen (an 5 Arztterminen Gber
5 aufeinanderfolgende Wochen)

= Innerhalb von 3 h
= Innerhalb von 4-24 h

Wartezeit bis zum - Innerhalb von 3 h*
Einsetzen der

Schmerzlinderung

- Schmerzlinderung innerhalb einer
Woche nach der ersten Injektion, maxi-
maler Effekt innerhalb von 4 Wochen

- Schmerzlinderung innerhalb von
2 Wochen, maximaler Effekt innerhalb
von 4 Wochen

- Schmerzlinderung innerhalb von
3 Wochen, maximaler Effekt innerhalb
von 4 Wochen

- Biszu8h
- Biszu 12 h

- Bis zu 1 Monat
- Bis zu 3 Monate

Dauer der
Schmerzlinderung

- Bis zu 1 Monat
- Bis zu 3 Monate
- Bis zu 6 Monate
- Bis zu 12 Monate

- Schmerzreduktion von
Stufe 10 auf 7

- Schmerzreduktion von
Stufe 10 auf 5

- Schmerzreduktion von
Stufe 10 auf 2

AusmaR der
Schmerzlinderung

- Kein Einfluss
- Gewisser Einfluss

Verlangsamung eines - Kein Einfluss*
Fortschreitens der
Erkrankung

* e

Selbstbeteiligung™
(ohne Kosten fiir Arzt-
besuche) **

- Selbstbeteiligungsstufe - Selbstbeteiligungsstufe 1-5
1o

Anmerkungen: *Feste Werte ohne Variation in der Conjoint-Analyse. **Variieren je nach Land. ***Die Selbstbeteiligung bezieht sich
auf eigene Zuzahlungen pro Knie ohne Kosten fiir den Arztbesuch selbst. Die Bandbreite der von den Patienten zu entrichtenden Selbst-
beteiligungsbetrage entsprach der 6konomisch maRgeblichen Bandbreite fiir die jeweilige Behandlungsmethode.

Tabelle 2 In der Analyse verwendete Merkmalsauspragungen (auBer Selbstbeteiligung)

Rezeptfreie
Tabletten

Rezeptpflichtige Tabletten

Eine Injektion mit Steroiden

Eine Injektion
bzw. Kortison

(oder mehrere) eines Mittels
zur Viscosupplementation

Mégliche GI-Kompli-
kationen sowie
Leberschadigung
(bei hohen Dosen)

Mégliche Wechselwirkungen mit
anderen Medikamenten, Benom-
menheit, Verwirrtheit, Hautaus-
schlage und Bauchschmerzen.
Méglicherweise erhohtes Herzin-
farkt- und Schlaganfallrisiko bei
gewissen Medikamenten (NSAR)

Mégliche Schmerzen und Schwel-
lungen, mogliche Schadigung von
Knorpeln und Bindegewebe bei
langerer Anwendung

Abkiirzungen: Gl = Gastrointestinaltrakt; NSAR = nichtsteroidale Antirheumatika.

Méglicherweise schwache und
voriibergehende Schmerzen an
der Injektionsstelle, Schwellung,
Erwdarmung und/oder Rétung,
Hautausschlag und Juckreiz,
Hamatome am Gelenk und/oder
Flissigkeitsansammlung

Tabelle 3 Beispielhafte Bildschirmanzeige fiir die Beurteilung méglicher Nebenwirkungen

optimieren, da dadurch die zu erwarten-
den Standardfehler minimiert werden
konnten. Ebenso wurde das Prinzip der
Orthogonalitédt (oder der Unabhingigkeit
von Merkmalen) angewendet, was die Ef-
fizienz des Formats maximierte und die
zu erwartenden Standardfehler bei den

Teilnutzenwerten minimierte (jeweils un-
ter 0,05). Alle oral einzunehmenden und
injizierbaren Produkte wurden verblin-
det: Die Produkteigenschaften sowie die
ublichen Selbstbeteiligungen fiir das je-
weilige Land wurden den Patienten vor-
gestellt, jedoch nicht die Markennamen.

Die in der Analyse ausgewerteten Pro-
duktmerkmale waren: Therapiemethode,
Dosierhdufigkeit, Wartezeit bis zum Ein-
setzen der Schmerzlinderung, Dauer der
Schmerzlinderung, Ausmaf$ der Schmerz-
linderung,

Moglichkeit zur Verlang-

samung eines Fortschreitens der Erkran-
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kung und Selbstbeteiligung. Die Selbst-
beteiligung bezieht sich dabei auf eigene
Zuzahlungen pro Knie ohne Kosten fiir
den Arztbesuch selbst. Weitere Einzelhei-
ten zu den herangezogenen Merkmalen
(auBBer der Selbstbeteiligung) sind in Ta-
belle 2 dargestellt. Das Nebenwirkungs-
profil der 4 Behandlungsmethoden (Tab.
3) wurde vor der Conjoint-Aufgabe vor-
gestellt, aber nicht ausdriicklich zu den
Merkmalen hinzugefiigt, da das Haupt-
augenmerk der Studie auf der Zahlungs-
bereitschaft fiir eine Behandlung auf-
grund ihrer Wirksamkeit lag.

Ein Beispiel fiir eine Bildschirmanzei-
ge im Rahmen der Aufgabe mit Wahl-
moglichkeit der Patienten ist in Tabelle 1
gegeben. Jeder Patient loste 14 solche
Aufgaben und wihlte in jeder Einblen-
dung seine bevorzugte Behandlungs-
methode (eine Anzeige pro Aufgabe). Der
Patient musste dabei eine Behandlungs-
methode auswidhlen, bevor die nidchste
Aufgabe eingeblendet wurde.

Merkmalsauspragungen zu Selbst-
beteiligungsbetrdgen

Die Selbstbeteiligung fiir frei erhéltliche
und rezeptpflichtige Medikamente
reichte von 0-5 € pro Monat (30 € fiir 6
Monate) in Landern mit dem Euro als of-
fiziellem Zahlungsmittel und von 0-5 £
(30 £ fiir 6 Monate) in Grof8britannien.
Fir Steroid- bzw. Kortisoninjektionen
reichte der Betrag in Euro-Liandern von
0-50 € und in Groflbritannien von
0-50 £. Fiir VS-Injektionen waren es in
Euro-Landern 0-350 € und in Grof3bri-
tannien 0-500 £. Drei weitere Selbst-
beteiligungsbetrage dazwischen wurden
in jedem Land fiir VS-Injektionen getes-
tet: in Deutschland, Spanien und Italien
beispielsweise Selbstbeteiligungen in
Hohe von 100 €, 175 € und 250 € als
Werte zwischen 0 und 350 €.

Merkmalsauspragungen zur Dauer
der Schmerzlinderung

In Ubereinstimmung mit dem zur Ver-
marktung von Mitteln gegen Kniegelen-
karthrose verwendeten Wortlaut wurde
die Dauer der Schmerzlinderung mit ,,bis
zu" einem bestimmten Zeitrahmen und
nicht fiir den gesamten Zeitrahmen an-
gegeben. Eine Einzeldosis Schmerztablet-
ten beispielsweise bietet Schmerzlin-
derung ,bis zu 12 Stunden”, wahrend der
langste Zeitraum bei einer einzelnen In-

jektion ,bis zu 12 Monate“ betrdgt. Eine
Umschreibung der Dauer der Schmerz-
linderung in unmissverstindlicheren
Zahlen (d.h. ,genau 12 Stunden” oder
»genau 12 Monate”) hitte zwar die po-
tenzielle Streuung der Annahmen beziig-
lich der
Schmerzlinderung von Patient zu Patient
verringert, hétte jedoch auch die prakti-

tatsachlichen Dauer der

sche Aussagekraft der Umfrage verwas-
sert. Die Prioritdit wurde daher auf eine
Spiegelung der Entscheidungen gelegt,
die Patienten in Alltagssituationen tref-
fen miissen, was auch eine Interpretation
des nicht eindeutigen Wortlauts vieler
Packungsbeilagen einschliefit.

Plan fiir Conjoint-Analyse

Im Rahmen der Conjoint-Analyse wur-
den fiir jede Merkmalsauspragung nu-
merische Werte generiert, die aus einer
multivariaten Regression abgeleitet
wurden und der relativen Wichtigkeit
jeder Produkteigenschaft der zur Wahl
stehenden Behandlungsmethode ent-
sprachen. Diese Werte stellten demnach
eine Maf3zahl fiir die abgeleitete Wich-
tigkeit und nicht fiir die angegebene
Wichtigkeit dar. Der Einfluss verschie-
dener Merkmale konnte direkt daran er-
kannt werden, dass die Patienten Kom-
promisse zwischen Merkmalsauspra-
gungen wie Dauer der Schmerzlin-
derung und Selbstbeteiligungsbetrag
machen mussten. Nach der Berechnung
wurden die Werte jeder Merkmalsaus-
pragung der Produkte neu kombiniert,
sodass sie den Nettowert (den ange-
nommenen Anteil am praktischen Ge-
samtwert) eines hypothetischen Pro-
dukts darstellten.

Verwendet wurde ein merkmalsspe-
zifisches Design, wobei die Kombinati-
on der herangezogenen Merkmale auf
ihre klinische Relevanz beschrankt wur-
de. Zur Messung des eigentlichen Werts
der Therapiemethoden wurden die ein-
zigartigen EFigenschaften von VS-Injek-
tionen, wie beispielsweise die Moglich-
keit zur Verlangsamung eines Fort-
schreitens der Erkrankung, in separaten
Merkmalen unabhdngig von der jeweili-
gen Therapiemethode erfasst [30, 31].
So spiegelt das Merkmal der Therapie-
methode keine Eigenschaften wider, die
nur auf die eine oder andere Behand-
lung zutreffen.

Je ein ldnderspezifisches hierar-
chisches Logit-Modell nach Bayes wurde

Merkmal fiir die
Umfrage

Wohnort der Studienpopulation

Deutschland 415
Italien 400
Frankreich 437
Spanien 406
GroRbritannien 415

Alter (Jahre)

Mittelwert 57,3
Median 57,0
Bereich 40-86

Geschlecht (in %)

Weiblich 66,3

Betroffene Gelenke (in %)

Nur ein Knie 32,5

Beide Knie 67,5

Behandelnder Arzt (in %)

Facharzt/Chirurg 45,4

Allgemeinmediziner/ 43,0

Hausarzt

Sonstiges 11,6
Anmerkung:

StichprobengrofRe (N =2073)

Tabelle 4 Zusammenfassung der Baseline-
Merkmale der Studienpopulation

mithilfe von CBC/HB-Version 6.0 von
Sawtooth Software erstellt. Es wurde fiir
jedes Land ein separates Modell erstellt,
weil die den Patienten angezeigten
Selbstbeteiligungsbetrdge  strukturelle
Unterschiede beziiglich der nicht erstat-
tungsfihigen Betrdge aufwiesen. Es wur-
de keine Option im Sinne von ,Keine
der obigen Moglichkeiten” aufgenom-
men, da das gtinstige frei erhdltliche Me-
dikament (fiir Patienten kostenlos oder
mit Kosten von bis zu hochstens S £
bzw. 5 € pro Monat) als Stellvertreter fiir
die Option keiner Behandlungswahl
diente.
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Patienten Patienten

(n) (%)

Schmerzintensitat (%)*
oo v | s
Schwach: Kénnen 764 36,9 50,1 47,5 2,4
Ublichen Aktivita-

ten nachgehen,

versplren dabei

aber gewisse
Schmerzen

MaRig: Verspiiren 949 45,8 18,8 73,6 7,7
taglich Schmerzen,

welche die Ubli-

chen Aktivitaten

einschréanken

Stark: Schmerzen 360 17,4 10,6 56,4 33,1
schranken Ubliche

Aktivitaten stark ein

und erschweren

einen normalen

Tagesablauf

Summe 2073 100 28,9 61,0 10,1

Anmerkungen: Den Teilnehmern wurde die folgende Frage gestellt: ,Wie wiirden Sie
das Ausmal Threr Schmerzen im Knie beschreiben, wenn Sie keine Medikamente gegen
Ihre Kniegelenkarthrose einnehmen?” Die méglichen Antworten waren schwach, maRig
oder stark. *Teilnehmer beurteilten ihre tdglichen Schmerzen auf einer Skala zwischen 0
(keine Schmerzen) und 10 (stérkste vorstellbare Schmerzen).

Tabelle 5 Schweregrad der mit der Kniegelenkarthrose assoziierten Schmerzen

Aussagen fiir Teilnehmer Zustimmung oder starke

Zustimmung (in %)*

Meine Knieschmerzen machen mich von Schmerz- 38,0
mitteln abhédngig, damit ich den Tag tberstehe

Meine Knieschmerzen machen, dass ich mich alter 54,9
fahle, als ich bin

Ich verspiire standig Schmerzen (rund um die Uhr) 31,3

Meine Knieschmerzen beeintrdchtigen meine 43,8
Stimmung jeden Tag

Meine Knieschmerzen verhindern, 35,9
dass ich nachts gut schlafen kann

Meine Knieschmerzen schranken meine Fahigkeit ein, 47,6
tagsliber das zu tun, was ich tun mochte

Meine Knieschmerzen haben mich dazu gezwungen, 51,1
Uber die letzten 12-18 Monate meine tiblichen Aktivi-
téten zu reduzieren

Anmerkungen: Die Teilnehmer wurden gefragt, ob sie einer Reihe von Aussagen tiber
die Auswirkungen der Kniegelenkarthrose auf ihre Funktionsfahigkeit im Alltag zustim-
men. Die Antworten wurden auf einer Skala von 1-7 gegeben, wobei 1 ,iiberhaupt
keine Zustimmung” und 7 ,starke Zustimmung” bedeutete. "Bewertung von 5-7.

Tabelle 6 Auswirkungen der mit Kniegelenkarthrose assoziierten Schmerzen auf die Lebens-

qualitat

Statistische Analyse

Zur Analyse der Umfrage wurden Popu-
lationsvergleiche mithilfe eines Wilco-
xon-Rangsummentests vorgenommen,
um die statistische Differenz zwischen
allen Teilnehmergruppen festzustellen.
Einzelne Teilnehmergruppen wurden
mithilfe eines Chi-Quadrat-Tests vergli-
chen. Zur Analyse des Conjoint-Modells
wurden zwei2-seitige z-Tests fiir die Ver-
teilungen und t-Tests fiir die Mittelwerte
(mittels SPSS mit Bonferroni-Korrektur)
vorgenommen, um die statistische Sig-
nifikanz zwischen den Werten zu be-
stimmen (bei P < 0,05).

Ergebnisse
Baseline-Merkmale

Umfrageergebnisse von 2073 Teilneh-
mern entsprachen den Kriterien, wobei
1,4 % aller ausgefiillten Fragebogen in-
folge des Verdachts auf Straightlining
ausgesondert wurden. Die Baseline-
Merkmale der Studienpopulation sind
in Tabelle 4 dargestellt.

Auswirkungen der Schmerzen
aufgrund der Kniegelenkarthrose
auf alltdgliche Aktivitdten

Die Teilnehmer wurden darum gebeten,
den  Schweregrad der mit der
Kniegelenkarthrose assoziierten
Schmerzen ohne Einnahme von Medi-
kamenten anzugeben (Tab. 5). Die Ant-
worten wurden anhand der Schwere der
Kniegelenkarthrose (schwach, mafig
oder stark) klassifiziert, die hinsichtlich
der Fihigkeit zur Ausfiithrung der tibli-
chen Aktivititen definiert wurde. Die
Kniegelenkarthrose wurde von 360 Teil-
nehmern (17,4 %) als stark beurteilt,
d.h. mit Schmerzen, die ,iibliche Aktivi-
taten stark einschranken”. Weitere 949
Teilnehmer (45,8 %) litten unter einer
Kniegelenkarthrose von méfiger Schwe-
re, also mit ,tdglichen Schmerzen, die
ibliche Aktivititen einschrinken”.
Schmerzen mit einer Beeintrachtigung
der tblichen Aktivititen wurden von
63,2 % der Teilnehmer angegeben. Uber
samtliche Beeintrachtigungsstufen der
Kniegelenkarthrose  hinweg  gaben
10,1 % der Teilnehmer tdgliche Schmer-
zen von 8-10 auf einer Skala an, bei der
0 ,keine Schmerzen” und 10 ,starkste
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vorstellbare  Schmerzen“  bedeutete,
wahrend 61,0 % ihre Schmerzen auf
derselben Skala mit 4-7 bewerteten.

Die Auswirkungen der Schmerzen
aufgrund der Kniegelenkarthrose auf all-
tagliche Aktivitdten sind in Tabelle 6
ausgewiesen. Unter dauerhaften
Schmerzen litten 31,3 % der Teilneh-
mer, und die Schmerzen beeintrachtig-
ten tdglich die Stimmung von 43,8 %
und den Schlafrhythmus von 35,9 %
der Teilnehmer. Uber die Hilfte der Teil-
nehmer gab an, dass Schmerzen auf-
grund der Kniegelenkarthrose dazu ge-
fihrt hatten, dass sie in den vergange-
nen 12-18 Monaten ihre iiblichen Akti-
vitdten eingeschrankt hatten.

In Tabelle 7 sind die Auswirkungen
der Kniegelenkarthrose auf das Beschéf-
tigungsverhaltnis der Teilnehmer ange-
geben, von denen 38,4 % im Ruhestand
und 14,3 % nicht erwerbstdtig waren.
Von den erwerbstdtigen Patienten hat-
ten 39,3 % wegen ihrer Kniegelenk-
arthrose bereits am Arbeitsplatz gefehlt
oder ihre Arbeitsstunden reduziert.

Erfahrungen der Teilnehmer mit ak-
tuellen Behandlungsmethoden

In der Umfrage wurden die von den
Teilnehmern genutzten Behandlungs-
methoden gegen Kniegelenkarthrose
und ihre Erfahrungen damit festgehal-
ten — diese Daten sind in Tabelle 8 ange-
geben. Die hdufigsten Behandlungen
(von = 50 % der Patienten genutzt) wa-
ren: Korperiibungen (69,7 %), Physio-
therapie (68,2 %), topisch aufzutragen-
de Salben, Einreibemittel und Pflaster
(63,5 %) sowie rezeptfrei erhiltliche
Schmerztabletten (73,9 %). Bemerkens-
wert war, dass der Schweregrad der Knie-
gelenkarthrose keinen Einfluss auf die
Liste mit den haufigsten Behandlungs-
methoden hatte. Die alleinige Ausnah-
me war, dass = 50 % der Patienten mit
rezeptpflichtige
Schmerztabletten einnahmen.

starken Schmerzen

Wie in Tabelle 8 dargestellt, wurden
die Patienten darum gebeten, die Effek-
tivitat (was die Schmerzlinderung an-
geht) ihrer aktuellen Behandlungsfor-
men auf einer Skala von 1 (iiberhaupt
nicht wirksam) bis 7 (hochst wirksam)
zu bewerten. Behandlungen, die von
den meisten Patienten als sehr wirksam
(Bewertung: 5-7) wahrgenommen wur-
den: Physiotherapie (59,4 %), COX-
2-Hemmer (60,4 %), Betdaubungsmittel
(67,8 %), Steroidinjektionen (67,6 %),
Injektionen mit VS-Mitteln (74,1 %)

Beschiftigungsver-
hiltnis

Prozent (%)

Vollzeitbeschaftigung 35,0
Teilzeitbeschéftigung 12,4
Im Ruhestand 38,4
Nicht erwerbstétig 14,3

Haben Sie wegen lhrer
Arthrose bereits am

Arbeitsplatz gefehlt
oder lhre Arbeitszeit
reduziert?

Anmerkung: *39,3 % der erwerbstatigen Teilnehmer hatten aufgrund ihrer Arthrose
bereits am Arbeitsplatz gefehlt oder ihre Arbeitszeit reduziert. n.z. = nichtzutreffend.

Tabelle 7 Aktuelles Beschaftigungsverhaltnis und
Arbeitsfahigkeit der Teilnehmer

Einfluss der Kniegelenkarthrose auf die

200 Abbildung 1 Auswir-
kungen eines Wechsels
der Behand| tho-

- 150 er Behandlungsmetho
§ de nach Wertsteige-
% 100 rung. Anmerkungen:
E 529 Die Differenzen
£ 50 zwischen nebenein-
&
E 1.8 ander liegenden Werten
& = == weisen auf die relative
< - _ Bedeutung eines Wech-
@
5 273 sels von einer Stufe (Be-
§ S0 374
N ! handlungsform) zur
= - néachsten Stufe hin. Die
- Fehlerbalken geben ein
95 %-Konfidenzintervall
£ VS = Vi [
Frei erhalfliche  Tabletten  Stercidinjektion VS-Injektion =~ 2" ¥> = VIscosupples

Tablellen aul Reezepl

und arthroskopische Knieoperationen
(60,0 %). Mit Ausnahme von korper-
lichen Ubungen korrelierten die als am
wirksamsten bewerteten nicht mit den
am hdaufigsten genutzten Behandlungs-
methoden. Der Anteil der Patienten, die
Injektionen mit VS-Mitteln als hochst
wirksam bewerteten (74,1 %), war sig-
nifikant hoher als fiir alle Behandlungs-
methoden zusammen (53,0 %;
p <0,0001, Chi-Quadrat-Test), und der
Anteil der Patienten, die VS als nicht
wirksam beurteilten (6,7 %), war signifi-
kant tiefer als fiir alle Behandlungs-
methoden zusammen (12,5 %;
p < 0,0001, Chi-Quadrat-Test).

Wie in Tabelle 8 ebenfalls dargestellt
ist, wurden die Patienten auch darum
gebeten, ihre Zufriedenheit mit der ak-
tuellen Behandlung auf einer Skala von

mentation

1 (Gberhaupt nicht zufrieden) bis 7
(hochst zufrieden) zu bewerten. Be-
handlungen, mit denen = 50 % der Pa-
tienten sehr zufrieden (Bewertung: 5-7)
waren: Akupunktur (50,3 %), Glucosa-
min/Chondroitinsulfat (50,2 %), COX-
2-Hemmer (52,8 %), Steroidinjektionen
(53,1 %), Injektionen mit VS-Mitteln
(66,0 %) und arthroskopische Knieope-
rationen (50,1 %). Keine der in Sachen
Zufriedenheit am hochsten bewerteten
Behandlungen gehorten zu den am hiu-
figsten genutzten Behandlungsformen.
Der Anteil der Patienten, die mit VS-Mit-
teln sehr zufrieden waren (66,0 %), war
signifikant hoher als fiir alle Behand-
lungsmethoden zusammen (50,4 %;
p <0,0001, Chi-Quadrat-Test), und der
Anteil der Patienten, die mit VS nicht
zufrieden waren (8,6 %), war signifikant
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Behandlung

Alle Behandlungsformen
Kérpertibungen
Physiotherapie
Akupunktur

Magnetfeldtherapie

Topisch aufzutragende Salben, Einreibemit-

tel und Pflaster
Glucosamin/Chondroitinsulfat
Rezeptfrei erhéltliche Schmerztabletten

COX-2-Hemmer
(rezeptpflichtige orale Medikamente)

Betdaubungsmittel
(rezeptpflichtige orale Medikamente)

Steroidinjektionen

Viscosupplementation
(Hyaluronsaure-Injektionen)

Arthroskopische Knieoperation

Sonstige Behandlungen

Schwach (in %) MaRig (in %)
70,7 70,5
61,3 72,6
21,9 28,1
20,7 28,5
60,1 66,4
29,1 31,5
72,9 77,2
22,6 34,0
26,8 42,0
22,4 39,5
17,5 29,6
18,2 21,3
10,3 1,5

Genutzte Behandlungsmethoden (nach Schweregrad der Arthrose) #

Stark (in %) Alle Patienten

(in %)
65,6 69,7
71,1 68,2
26,9 25,6
25,3 25,0
63,3 63,5
38,3 31,8
67,2 73,9
40,6 31,0
53,9 38,5
48,6 34,8
29,4 25,1
26,7 21,1
12,8 11,3

Anmerkungen: Der Prozentsatz der Patienten, die sich zurzeit einer Behandlung fir Kniegelenkarthrose unterziehen oder unterzogen
haben, wird im Verhiltnis zum Schweregrad der Erkrankung angegeben. Die Effektivitdt der aktuellen Behandlungen und die Zufrieden-
heit der Teilnehmer wurden auf einer Skala von 1-7 gemessen (wobei 1 fiir ,,iberhaupt nicht wirksam/zufrieden” und 7 fur ,hochst
wirksam/zufrieden” stand) und als Prozentsatz der Patienten mit der jeweiligen Meinung ausgewiesen.

#*Wilcoxon-Rangsummentest, alle Gruppen p < 0,0001.
*Chi-Quadrat-Test, p < 0,0001 (Viscosupplementation im Vergleich zu allen anderen Behandlungsformen). COX-2 = Cyclooxygenase-2.

Tabelle 8 Erfahrungen der Teilnehmer mit aktuellen Behandlungsmethoden fiir Kniegelenkarthrose

tiefer als fiir alle Behandlungsmethoden
zusammen (12,4 %; p < 0,0001, Chi-
Quadrat-Test).

Bestimmungsfaktoren
fiir Wahl der
Behandlungsmethode

Angegebene Priferenz

Injektionen in das Knie wurden von den
Patienten als mitunter wirksamste Be-
handlungsmethoden wahrgenommen
und hinsichtlich ihrer Zufriedenheit da-
mit sehr hoch bewertet. 34,8 % der Pa-
tienten insgesamt respektive 48,6 % der
Patienten mit starken Schmerzen auf-

grund ihrer Kniegelenkarthrose unter-
zogen sich Steroidinjektionen. 25,1 %
der Patienten
29,4 % der
Schmerzen unterzogen sich VS-Injektio-

insgesamt respektive
Patienten mit starken

nen. Die Conjoint-Analyse zielte darauf
ab, festzustellen, welche Merkmale die-
ser Behandlungsmethoden am meisten
geschidtzt werden.

Abgeleitete Praferenz
(Conjoint-Analyse)

In Abbildung 1 sind die Werte fiir die 4
Behandlungsarten angezeigt, die in der
Conjoint-Analyse getestet wurden. Beide
Behandlungsmethoden mit Injektionen
waren signifikant beliebter als die beiden

oralen Behandlungsmethoden, was sich
daran erkennen ldsst, dass sich die jewei-
ligen Konfidenzintervalle zwischen den
oralen und injizierbaren Behandlungs-
methoden nicht tiberschneiden. Dieser
Befund stimmt mit den Zufriedenheits-
bewertungen durch die Patienten {iber-
ein (Tab. 8). Ebenfalls im Einklang mit
den Zufriedenheitsbewertungen steht,
dass VS-Injektionen gegeniiber Steroi-
dinjektionen bevorzugt wurden.

Zahlungsbereitschaft fordernde
Produktmerkmale

Zur Beurteilung, welche Produktmerk-
male die Zahlungsbereitschaft fordern,
wurde der jeweilige Wert zu einem
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Effektivitdat der Behandlung# Zufriedenheit mit Behandlung#

Kann noch nicht Nicht wirksam

abgeschatzt (in %)
werden (in %)

6,6 12,5
4,0 13,9
4,8 1,2
8,1 18,8
9,1 17,9
2,3 17,7
9,9 20,6
3,5 12,7
15,7 5,1
7,1 51
10,4 5,7
8,8 6,7*
10,8 12,1
8,1 9,8

Geldbetrag konvertiert, indem der Ein-
fluss der Selbstbeteiligung als ein Wert-
merkmal angenommen wurde. Diese
Konvertierung wurde fiir jedes Merkmal
unabhiédngig vorgenommen und stellte
innerhalb jedes einzelnen Merkmals ei-
ne Mafizahl fiir den fiir hoherwertige
Vorteile bezahlten Zuschlag dar. Gemaf}
der Darstellung in Abbildung 2 gab es
eine ,Verbesserung” um 140,8 Wert-
punkte, wenn die Selbstbeteiligung von
100 € (34,6 Wertpunkte) auf 0 € (175,5
Wertpunkte) reduziert wurde. Daher
entspricht eine Verdnderung von 140,8
Wertpunkten einem von den Patienten
zu entrichtenden Geldbetrag von 100 €.
Der mit jedem Merkmal von Injektio-
nen assoziierte Wert ist in Abbildung 2

MaRig wirksam

Sehr wirksam

(in %) (in %) (in %)
27,9 53,0 12,4
35,8 46,3 12,8
24,6 59,4 12,9
26,2 46,9 1,7
28,7 44,3 12,7
39,8 40,2 12,2
31,3 38,2 13,2
36,7 47,1 13,1
18,7 60,4 n,7
19,9 67,8 12,5
16,4 67,6 10,3
10,4 74,1% 8,6*
17,2 60,0 14,7
15,8 66,3 15,0

dargestellt, und die Wahrungsumrech-
nung kann auf diese Wertsteigerungen
angewendet werden. Wie ebenfalls aus
Abbildung 2 ersichtlich wird, wiesen
von den in der Conjoint-Analyse unter-
suchten Merkmalen die Selbstbetei-
ligung der Patienten, die Dauer der
Schmerzlinderung und die Art der The-
rapie (z.B. frei erhdltliche Tabletten
oder Steroidinjektionen) den grofiten
Einfluss auf die Vorlieben der Patienten
in Bezug auf Behandlungsmethoden fiir
Kniegelenkarthrose auf. Wenn man die
Art der Therapie und die Selbstbetei-
ligung als einzige Bestimmungsgrofien
fiir die Vorlieben der Patienten betrach-
tet, ware der Durchschnittspatient be-
reit, fiir Steroidinjektionen 35 € und fiir

Nicht zufrieden

MaRig zufrie- Sehr zufrieden

den (in %) (in %)
37,2 50,4
37,4 49,8
38,4 48,7
38,0 50,3
39,9 47,4
39,7 48,1
36,6 50,2
38,2 48,7
35,5 52,8
38,2 49,3
36,6 53,1
253 66,0*
35,2 50,1
36,8 48,3

VS-Injektionen 64 € mehr zu bezahlen
als fiir frei erhéltliche Schmerztabletten
(pro Behandlung und Knie) (jeweils
p <0,05).

Fir die Selbstbeteiligung fiir orale
Behandlungsmethoden wurde ein an-
deres Modell erstellt als fiir die Selbst-
beteiligung fiir injizierbare Behandlun-
gen. Bei einem Vergleich der monatlich
bendtigten Menge an frei erhéltlichen
Schmerzmitteln wurden Schmerztab-
letten mit einer Dosierung von ,1- bis
2-mal pro Tag” als um 7 € wertvoller
wahrgenommen als sonst identische
Packungen mit einer Dosierung von ,,3-
bis 4-mal pro Tag“. Es kann daher ein
gleicher Wert angenommen werden fiir
einen Monatsvorrat an kostenlosen
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Abbildung 2 Einfluss verschiedener Patientenmerkmale auf die Wahl der Behandlungsmethode gegen Kniegelenkarthrose.

Anmerkung: Die Fehlerbalken geben ein 95 %-Konfidenzintervall an.

Tabletten mit einer Dosierung von ,3-
bis 4-mal pro Tag” und Tabletten fiir 7 €
mit einer Dosierung von ,1- bis 2-mal
pro Tag”.

Was VS-Injektionen betrifft, so er-
gibt die Wertverbesserung von ein-
monatiger Schmerzlinderung (-98,8
Wertpunkte) auf 6-monatige Schmerz-
linderung (39,6 Wertpunkte) eine Wert-
steigerung um 138,4 Punkte (p < 0,05,
t-Test). Dies ergibt einen Betrag von
98,3 € fiir die Selbstbeteiligung. Also
wadre ein Patient ebenso bereit, sich ei-
ner kostenlosen VS-Injektion zu unter-
ziehen, die ihm einmonatige Schmerz-
linderung bietet, oder fiir eine VS-Injek-
tion mit 6-monatiger Schmerzlin-
derung eine Selbstbeteiligung von
100 € zu bezahlen. In diesem Szenario
hat die Schmerzlinderung tiber zusatzli-
che 5 Monate einen Wert von ca. 100 €.
Im Vergleich dazu hat eine Schmerzlin-
derung tiber 12 Monate (167,2 Wert-
punkte) einen Selbstbeteiligungswert
von 122,3 € gegentiber einer Schmerz-
linderung von nur einem Monat. Eben-
so wies eine Dosierfrequenz von einer
Injektion eine Wertzunahme von 65,1
Punkten (Selbstbeteiligung in Hohe
von 46,2 €) gegeniiber einer Therapie
auf, bei der 5 Injektionen (und 5 Arztbe-
werden (p < 0,05,

suche) benotigt

t-Test). Schmerzlinderung innerhalb ei-
ner Woche nach Behandlungsbeginn
wies eine Wertzunahme von 53,2 Punk-
ten (Selbstbeteiligung in Hohe von
37,8 €) gegeniiber einer Schmerzlin-
derung innerhalb von 3 Wochen auf
(p<0,05, t-Test). Ein Riickgang der
Schmerzen von 10 auf 2 auf der
Schmerzskala wies eine Wertzunahme
von 77,5 Punkten (Selbstbeteiligung in
Hohe von 55,0 €) gegeniiber einem
Riickgang der Schmerzen von 10 auf 7
auf (p < 0,05, t-Test).

Es bestand die Moglichkeit, anhand
von individuellen Conjoint-Werten die
mit Priferenzen fiir spezifische Behand-
lungsmethoden verbundenen Patien-
tenmerkmale zu bestimmen. Patienten,
die eine Priferenz fiir Injektionen mit
hoherer Selbstbeteiligung gegentiber we-
niger Kostspieligen oralen Behandlungs-
methoden angaben, trugen einen grofie-
ren Nutzen davon, von oralen auf inji-
zierbare Behandlungen umzusteigen, als
Patienten, die weniger kostspielige Op-
tionen bevorzugten. Frei erhiltliche
Schmerztabletten und VS-Injektionen
wiesen den grofiten Wertunterschied al-
ler Therapiemethoden auf. In Abbildung
3 sind die Patientenmerkmale dar-
gestellt, die auf Grundlage der Umfra-
geergebnisse mit einer Praferenz fiir VS-

Behandlungen gegeniiber frei erhaltli-
chen Schmerzmitteln verbunden sind.
Wie in Abbildung 3 dargestellt ist,
wurde bei Patienten mit Storungen des
Gastrointestinal- bzw. GI-Trakts eine ho-
here Wertsteigerung mit VS-Injektionen
gegeniiber frei erhdltlichen Medikamen-
ten in Tablettenform beobachtet als bei
Patienten ohne GI-Stérungen. Diese Pra-
ferenz liegt wahrscheinlich an den gas-
trointestinalen Nebenwirkungen im Zu-
sammenhang mit der lingeren Anwen-
dung mancher frei erhiltlichen
Schmerzmittel [32]. Patienten, denen
VS-Injektionen vertrauter waren oder
die tiber ein hoheres Einkommen verfiig-
ten, wiesen ebenfalls signifikant hohere
Wertsteigerungen im Zusammenhang
mit VS-Injektionen auf als Patienten mit
wenig oder keinen Kenntnissen von VS-
Injektionen bzw. mit geringerem FEin-
kommen. Insbesondere die Anzahl be-
reits unternommener Behandlungsver-
suche wies eine signifikante Korrelation
mit der Wertsteigerung von VS-Injektio-
nen auf (Pearson-Korrelation =0,19;
p < 0,01) (Daten nicht abgebildet). Alter,
Geschlecht, das Vorliegen einer Kniege-
lenkarthrose in beiden Knien und sons-
tige Komorbiditdten hatten jedoch kei-
nen wesentlichen Einfluss auf die Wert-
steigerung von VS-Injektionen.
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Abbildung 3 Mit einer Praferenz fiir VS-Injektionen gegentber frei erhaltlichen Schmerzmitteln verbundene Patientenmerkmale.

Anmerkung: Die Fehlerbalken geben ein 95 %-Konfidenzintervall an. Gl = Gastrointestinaltrakt; VS = Viscosupplementation.

Diskussion

Aus der aktuellen Studie geht hervor,
dass die Behandlungsformen, denen
sich Patienten mit einer Kniegelenkar-
throse am hdiufigsten unterziehen, in
der Regel nicht den Behandlungen ent-
sprechen, die hinsichtlich der wahr-
genommenen Effektivitdt oder der Pa-
tientenzufriedenheit am besten bewer-
tet werden. Anhand des Selbstbetei-
ligungssystems als Mittel zur monetidren
Umrechnung bietet die Studie zudem ei-
ne Messgrofle des Werts verschiedener
Merkmale, die mit den Behandlungs-
methoden gegen Kniegelenkarthrose as-
soziiert werden, und der Zuschlige, die
Patienten dafiir zu zahlen bereit sind.
In der Analyse zu den angegebenen
Priaferenzen wurden Injektionen in das
Kniegelenk vom grofiten Teil der Patien-
ten, die sich einer solchen Behandlung
unterzogen hatten, als sehr wirksam be-
wertet und erhielten auch die héchsten
Zufriedenheitswerte. In der Analyse zu
den abgeleiteten Praferenzen hatte die
Behandlungsmethode (sowie das Merk-
mal der Wirkungsdauer) den grofiten
Einfluss auf die bevorzugte Behandlung,
wobei Injektionen gegentiber Tabletten
deutlich bevorzugt wurden. Injektionen
in das Kniegelenk wurden jedoch unge-

achtet des Schweregrads der Erkrankung
nur bei einer Minderheit der Patienten
(zwischen 25 % und 35 %) vorgenom-
men. Eine hohere Bevorzugung von In-
jektionen wurde mit Patienten assozi-
iert, die an GI-Storungen litten, mehr
uber die Behandlung wussten und tiber
ein hoheres Einkommen verfiigten. Wie
vielleicht zu erwarten ist, waren auch
die Dauer der Schmerzlinderung und die
geringere Anzahl Injektionen signifi-
kante Bestimmungsfaktoren fiir die
Wahl der Behandlungsmethode
(p <0,05). Die Analyse ergab zudem,
dass die zu entrichtenden Zuzahlungen
fiir Injektionen im Verhiltnis zu den
Kosten fiir verschreibungspflichtige Me-
dikamente und andere Behandlungs-
methoden in manchen europdischen
Landern ein Hindernis fiir ihre vermehr-
te Nutzung darstellten.

Obwohl die Studie ihrem Design
nach eine umfassende Studie zur Zah-
lungsbereitschaft von europdischen Pa-
tienten sein sollte, gibt es einige Ein-
schrankungen dazu. Erstens konnten
die Eigenangaben zur Kniegelenkarthro-
se zu einer gewissen Verzerrung (Repor-
ting Bias) fithren, obwohl die Eigenan-
gaben einem Vergleich mit den Kkli-
nischen Unterlagen standgehalten ha-
ben [24, 25]. Es ist zudem wichtig, si-

cherzustellen, dass die Patientengruppe
mit Kniegelenkarthrose repradsentativ
ist, und die Stimmigkeit und Reprédsen-
tativitit der Patientengruppe wurde
durch Stichproben aus vielen verschie-
denen Bevolkerungsschichten sorgfaltig
gewdhrleistet. Obwohl es schwierig ist,
dies mit der Gesamtpopulation an Pa-
tienten mit Kniegelenkarthrose in Ein-
klang zu bringen, kann das Durch-
schnittsalter von 57,3 Jahren und der
Prozentsatz von 66,3 % Frauen in der
Studie doch als vergleichbar mit epi-
demiologischen  Schédtzungen  fiir
Europa betrachtet werden [7-11]. Trotz
Durchfithrung gemifd einer haufig ver-
wendeten Methode besteht eine weitere
mogliche Einschrankung der All-
gemeingiiltigkeit der Umfrage darin,
dass die Teilnahme gewisse Comput-
erkenntnisse sowie einen Internet-
anschluss voraussetzte — dadurch ergibt
sich moglicherweise eine Verzerrung zu-
ungunsten von Personen aus einer
mehrheitlich dlteren Umfragezielgrup-
pe, die sich mit Informationstechnolo-
gie nicht auskennt. Das Validierungs-
instrument fiir die Umfrage schlieflich
bestand aus 6 personlichen Probebefra-
gungen, was eventuell etwas umfangrei-
cher hitte sein konnen. Eine mogliche
Einschrankung im Zusammenhang mit
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der Conjoint-Methodik besteht darin,
dass die Empfindlichkeit in Bezug auf
Zuzahlungen zwischen den getesteten
Stufen nicht linear verlduft und die Er-
gebnisse zwischen den getesteten Wer-
ten linear interpoliert wurden.

Mit der aktuellen Studie wurde
nachgewiesen, dass Patienten bereit
sind, einen Zuschlag von 100 € fiir eine
Behandlung mit Wirksamkeitsverldange-
rung von einem auf 6 Monate und einen
Zuschlag von 122,3 € fiir eine Behand-
lung mit Wirksamkeitsverldngerung
von einem auf 12 Monate zu bezahlen.
Dartiber hinaus sind Patienten bereit, ei-
nen Zuschlag von 64 € fiir VS-Injektio-
nen und 35 € fir Steroidinjektionen
statt frei erhdltlichen Schmerzmitteln
zu bezahlen (pro Behandlung und
Knie). Eine frithere Studie zu den Prife-
renzen von Patienten ging der Frage ih-
rer Bereitschaft nach, alternative Be-
handlungsmethoden auszuprobieren,
um den Verlauf ihrer Arthrose aufzuhal-
ten [23]. Dabei wurde festgestellt, dass
16,4 % der befragten Patienten eine al-
ternative Behandlung unter allen Um-
stinden ablehnen wiirden, wihrend
59,2 % der Patienten in samtlichen Sze-
narien eine starke Bereitschaft an den
Tag legten, neue Therapien auszupro-
bieren, um ein Fortschreiten ihrer Ar-
throse zu verhindern. In einer neueren
Studie wird die Bereitschaft von Patien-
ten erwahnt, ein 400 % hoheres Myo-
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