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Abstract

This study addresses the conceptual framework from the preceding study that depicts
the areas of impact of medical innovations along the three central dimensions ‘Individual
& Society’, ‘Economy’ and ‘Public Sector’. The aim is to illustrate the innovations in
breast cancer and its impact along the three central dimensions in the last decades in
Austria. We extended the study to other countries or cancer in general, in the case that
there were no data or studies for breast cancer or Austria available.

Breast cancer is the most common cancer among women and occurs mostly between
the age of 45 and 79. The last decades are marked by many innovations for breast cancer
treatment and diagnostics that represent the origin within the conceptual framework.
Considering diagnosis digital mammography and tomography replaced screen-film
mammography in the 21 century. Further, immunohistochemical and molecular ge-
netic analyses enable targeted treatment of cancer, while genetic analysis also allows to
reveal groups who are at higher risk of getting cancer. Therapy of breast cancer im-
proved at surgery, radiation, and systemic therapy in the last decades. The extent of
surgery decreased due to enhanced techniques and earlier detection of tumors, radia-
tion has become more gently and drugs, e.g., antibodies, antibody-drug-conjugates, or
inhibitors, have a more targeted effect. Additionally, in Austria these improvements are
supplemented by social innovations in terms of a systematic cancer screening program
and a law to facilitate return to work after disease, introduced in 2014 and 2017, respec-
tively.

Focusing on the areas of impact, the dimension of ‘Individuals & Society’ has been ben-
efited from innovation, e.g., earlier diagnosis and targeted drug therapy, in terms of a
decreasing mortality, a lower amount of disability adjusted life years and an improved
survival rate. The value for society is represented by the knowledge of the availability of
effective treatment opportunities in case of breast cancer diagnosis. Regarding ‘Econ-
omy’ the amount of the potential years of working life lost decreased over time that also
reduces indirect costs of cancer, which are characterized by mortality and morbidity.
Comparing the year 1995 and 2018, the number of potential years of working lost was
estimated to decrease from 103 to 56 per 100,000 inhabitants. Further, an estimation of
lost labor income based on the stage of cancer at diagnosis in 1983 and 2019 revealed
that about 31 million euros were saved for the year 2019. In Austria, the attractiveness
as business location is represented by certificated breast health centers and several re-
search groups specialized on breast cancer. The impact of the introduction of the law to
facilitate return to work after disease has not been evaluated regarding cancer disease,
yet. Considering the dimension of ‘Public Health’, on the one hand, costs have been in-
creased due to an extension of treatment opportunities and personalized medicine, on



the other hand, there is a gain of a lower number of potential years of working life lost.
Additionally, innovations facilitate the achievement of the governmental objective from
a social policy perspective to provide a universal high quality health care system. Public
health expenditure on breast cancer research is estimated to be about 37 million euros
in 2020 in Austria based on data from Denmark and the UK.

Key words: breast cancer, value of innovation, therapy
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Zusammenfassung

In dieser Studie wird das aus der Vorgangerstudie entwickelte Framework zur Darstel-
lung des Werts von Innovation im Gesundheitswesen mit einem konkreten Beispiel, dem
Mammakarzinom, veranschaulicht. Dadurch soll gezeigt werden, wie sich Innovationen
in den letzten Jahrzehnten auf die drei zentralen Dimensionen ,,Individuum & Gesell-
schaft”, ,Wirtschaft” und ,Offentliche Hand“ sowie die dazugehérigen Wirkungsberei-
che — ,Individuum®, ,Gesellschaft, ,Wertschopfung”, ,Wirtschaftsstandort”,
,Gesundheitsausgaben” und ,Finanzierung” — des Frameworks ausgewirkt haben. Der
Fokus liegt dabei auf Osterreich, wobei in einzelnen Fillen, zumeist aufgrund von feh-
lenden Daten, auf Daten fiir andere Lander zurlickgegriffen wird, oder auf Daten, die
sich allgemein auf eine Krebserkrankung beziehen.

Brustkrebs ist der haufigste bosartige Tumor bei Frauen und tritt am haufigsten zwischen
45 und 79 Jahren auf. Die letzten Jahrzehnte waren von zahlreichen Innovationen in der
Diagnostik, Friiherkennung und neuen Therapiemoglichkeiten gepragt, und auch in den
letzten Jahren setzte sich dieser Trend fort. Diese Innovationen stellen den Ausgangs-
punkt fiir die sich zeigenden Veranderungen in den einzelnen Wirkungsbereichen dar.

Im ersten Teil dieser Studie wird auf die Innovationen fir den Bereich Brustkrebs einge-
gangen. Dabei wird gezeigt, dass sich im Bereich der Diagnosemoglichkeiten aus der kon-
ventionellen Filmfolienmammographie Anfang der 2000er Jahre die digitale
Mammographie entwickelt hat, die im weiteren Zeitverlauf durch eine Brusttomosyn-
these ergdnzt werden kann. In weiterer Folge kann mittels immunhistochemischen und
molekulargenetischen Analysen des Tumors die addquateste Behandlungsmethode aus-
gewahlt werden. Genanalysen kénnen auch zur Risikoeinschatzung bei Gesunden einge-
setzt werden.

Bei den Behandlungsmoglichkeiten hat es in allen drei therapeutischen Bereichen — Chi-
rurgie, Strahlentherapie und systemischer Therapie — Fortschritte gegeben. Wahrend
durch Friherkennung und verbesserte Techniken der resezierte Bereich sehr klein
bleibt, kann durch eine Vielzahl von vor allem technischen Innovationen das Bestrah-
lungsergebnis verbessert und schonender erreicht werden. Mit der Entwicklung von
zahlreichen zielgerichteten systemischen Therapien, beispielsweise in Form von Antikor-
pern, Antibody-Drug-Conjugates und verschiedenen Arten von Hemmern der Signal-
transduktion konnte die Prognose weiter verbessert werden. Den dritten Bereich von
Innovationen stellen neben Diagnose und Therapie auch soziale Innovationen in Oster-
reich dar, konkret das 2014 eingefiihrte Brustkrebsfriiherkennungsprogramm und das
2017 eingefiihrte Wiedereingliederungsteilzeitgesetz.



Im zweiten Teil dieser Studie wird dann entlang der drei Dimensionen des Frameworks
die Entwicklung ausgewadhlter Indikatoren im Zeitverlauf betrachtet, um daran den Wert
der, im Absatz zuvor beschriebenen, Innovationen zu illustrieren. Dabei erweist sich die
zunehmende Anzahl an Diagnosen in einem frithen Brustkrebsstadium aus Sicht eines
betroffenen Individuums als giinstig und spiegelt sich in Form einer abnehmenden Mor-
talitdt und einer geringeren Anzahl an Disability-Adjusted Life Years sowie einer erhoh-
ten relativen Uberlebenswahrscheinlichkeit wider. Eine weitere Folge der
beschriebenen Innovationen sind vermehrt brusterhaltende, schonendere Eingriffe und
ein kirzerer stationarer Aufenthalt als vor 30 Jahren. Aus gesellschaftlicher Perspektive
zeigt sich der Nutzen in dem Wissen fiir Betroffene und Angehdrige, dass im Falle einer
Brustkrebsdiagnose wirksame Therapien zur Verfligung stehen.

Als positive Folge fiur die Wirtschaft zeigt sich ein Riickgang der verlorenen Arbeitsjahre
bei Brustkrebs, eine Verringerung der indirekten Kosten bei allen Krebserkrankungen,
die durch verlorene Produktivitdt aufgrund von friihzeitiger Mortalitdt und Morbiditat
entsteht. Eine Berechnung der verlorenen Arbeitsjahre in Osterreich pro 100.000 Ein-
wohner:innen ergibt 1995 einen Wert von 103 und 2018 einen Wert von 56. Das verlo-
rene Arbeitseinkommen konnte laut Schatzungen des IHS im Rahmen dieser Studie im
Jahr 2019 um 31 Millionen Euro reduziert werden, verglichen mit dem Jahr 1983. Dies
aufgrund von Diagnosen in einem frilheren Stadium. Fiir die Entwicklung der Wiederein-
stiegswahrscheinlichkeit ins Berufsleben nach einer Brustkrebserkrankung lassen sich
fir Osterreich aufgrund mangelnder vergleichbarer Studien keine eindeutigen Ergeb-
nisse ableiten. Bezogen auf die Attraktivitat Osterreichs als Standort bieten zertifizierte
Brustkrebszentren, spezialisierte Forschungsgruppen, beispielsweise die ,Austrian
Breast & Colorectal Cancer Study Group” (ABCSG), Arbeitsgemeinschaften, z. B. die ,, Ar-
beitsgemeinschaft fiir Gynikologische Onkologie”, und Vereine, beispielsweise die ,,Os-
terreichische Gesellschaft fiir Senologie”, gute Voraussetzungen fiir Innovationen.

Fir die 6ffentliche Hand bedeuten diese Innovationen grundsatzlich einen Anstieg der
Kosten fir die Behandlung durch eine umfassendere, individuellere Therapie. Demge-
geniber missen allerdings auch die positiven Aspekte der Innovationen auf die Wirt-
schaft hinsichtlich weniger verlorener Arbeitsjahre und auf das Individuum und die
Gesellschaft in Bezug auf das sozialpolitische Ziel einer umfassenden Gesundheitsversor-
gung gesehen werden. Bezliglich der Finanzierung von Innovationen, in Form von Inves-
titionen von Unternehmen und 6ffentlichen Ausgaben flir Forschung und Entwicklung,
liegen fiir Osterreich keine Daten vor, weshalb auf Basis von Daten aus GroRbritannien
und Danemark die 6ffentlichen Ausgaben fiir Osterreich 2020 im Rahmen dieser Studie
vom [HS auf Basis eigener Berechnungen grob auf 37 Mio. € geschatzt wurden.

Schlagwérter: Brustkrebs, Mammakarzinom, Wert von Innovation, Therapie
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1 Einleitung

1.1  Allgemein

Innovation im Gesundheitswesen wird haufig mit Kostensteigerungen aufgrund eines
hoheren Preises und neuer Anwendungsgebiete fir Zahler:innen auf der einen Seite und
klinischen Fortschritten auf der anderen Seite in Verbindung gebracht. Diese einfache
Betrachtungsweise wird jedoch der groRen dahinterstehenden Komplexitdt nicht ge-
recht. So ist auf der Kostenseite nicht bloR ein Bruttoeffekt anzusetzen, und Kostenein-
sparungen konnen an Stellen auBerhalb der Sphare der Zahler:innen entstehen. Auch
auf Nutzenseite greift der Blick auf die rein klinische Seite zu kurz. Diese Zusammen-
hdnge haben wir in der Vorgangerstudie, einem konzeptuellen Framework, erstmals zu-
sammengefasst (Czypionka et al., 2021).

Nun versuchen wir, diese Konzepte anhand eines konkreten und bedeutenden Beispiels
fassbarer zu machen, und zwar anhand der Erkrankung ,,Brustkrebs”. Hier hat es im Lauf
der Jahrzehnte wesentliche Neuerungen in der Diagnostik und Therapie gegeben. Im
vorliegenden Bericht stellen wir diese Effekte, die weit (iber das Gesundheitswesen hin-
ausgehen, anschaulich dar.

Das Mammakarzinom stellt bei Frauen, wie Abbildung 1 fiir das Jahr 2019 zeigt, den hau-
figsten Krebs dar. Dabei treten circa drei Viertel der Erkrankungen, wie in Abbildung 2
ersichtlich, im Alter von 45 bis 79 Jahren auf. Rund 10 % der Erkrankungen treten vor
dem 45. Lebensjahr auf und rund 15 % nach dem 79. Lebensjahr.
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Abbildung 1: Anteil von Bésartigen Neubildungen (B. N.) nach ICD-10-Code an allen
B. N. nach Geschlecht in Osterreich 2019
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Abbildung 2: Verteilung der Brustkrebsfélle bei Frauen nach Altersgruppe in Oster-
reich 2019
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Bei der weiteren Betrachtung der Epidemiologie von Brustkrebs zeigt Abbildung 3 das
Auftreten von neu identifizierten Brustkrebsfallen pro Jahr, auch bezeichnet als Jahresin-
zidenz, im Zeitverlauf fir Frauen, Manner und insgesamt. Zur besseren Vergleichbarkeit
im Zeitverlauf ist dieser Wert entsprechend der Bevolkerungspyramide fiir das jeweilige
Jahr altersstandardisiert und die Bevolkerungszahl beriicksichtigend auf 100.000 Ein-
wohner:innen umgerechnet. Dabei zeigt sich, dass die Inzidenz vom Beginn des Betrach-
tungszeitraums 1983 bis Ende der 90er Jahre tendenziell gestiegen und danach nach
einem kleinen Riickgang, abgesehen von jahrlichen Schwankungen, bis zum Ende des
Betrachtungszeitraums 2019 relativ konstant geblieben ist.

Abbildung 3: Altersstandardisierte Neuerkrankungen/Inzidenz von Brustkrebs pro Jahr
pro 100.000 Einwohner:innen in Osterreich
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Quelle: Statistik Austria (2022a), Darstellung: IHS (2022).

Der Bericht zur lllustration des Werts von Innovationen im Gesundheitswesen am Bei-
spiel des Mammakarzinoms ist wie folgt aufgebaut. In Kapitel 2 werden die fiir die Er-
stellung des Berichts verwendeten Methoden dargestellt. Danach bilden Kapitel 3 und 4
den zentralen Teil dieser Studie, wobei zuerst in Kapitel 3 die Innovationen fiir Brust-
krebs in den letzten Jahrzenten als Kern und Ausgangspunkt des Frameworks beschrie-
ben werden und darauffolgend in Kapitel 4 der Wert dieser Innovationen im Kontext der
drei Dimensionen und deren Wirkungskanéle dargestellt wird. AbschlieBend wird in Ka-
pitel 5 ein zusammenfassendes Fazit liber die Innovationen und deren Wert gezogen und
angefiihrt, fir welche Wirkungskanale noch Fragen offenbleiben.
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Bevor in Kapitel 2 auf die im Bericht verwendete Methodik eingegangen wird, werden
nachfolgend zur besseren Verstandlichkeit der Innovationen kurz die verschiedenen Ty-
pen von Brustkrebs umrissen.

1.2  Typen von Brustkrebs

Bosartige Neubildungen der Brust entwickeln sich haufig aus Krebsvorstufen, die histo-
logisch durch atypische Zellen des Drisengewebes gekennzeichnet sind. Durch verbes-
serte Vorsorge werden solche Verdnderungen heute haufiger erkannt. Von besonderer
Bedeutung ist das duktale Carcinoma in situ (DCIS), welches sehr haufig in ein invasives
Karzinom (ibergeht und daher gemaR Leitlinien zumeist behandelt wird.

Beim invasiven Karzinom lassen sich histologisch insbesondere das duktale, vom Milch-
gang abstammende, und das seltenere lobuldre Karzinom unterscheiden, welches auch
eine bessere Prognose hat. Klinisch sind besonders der Ausbreitungsgrad und die Tu-
morbiologie relevant. Die genauere TNM — Klassifikation (nach Primartumor, Lmyphkno-
ten (nodes) und Metastasen) ldsst sich grob einteilen in lokoregiondre Tumore mit und
ohne Lymphknotenbefall und das metastasierte bzw. disseminierte Karzinom, bei wel-
chem entfernte lymphogene und/oder himatogene Metastasen vorliegen.

Die Tumorbiologie ist besonders relevant fiir die systemischen Therapieoptionen und
die Prognose. Immunhistochemisch erfolgt insbesondere der Nachweis der Hormonre-
zeptoren fiir Ostrogen (ER+), Progesteron (PrG+) sowie der Nachweis der Uberexpres-
sion von HER2 (human epidermal growth factor receptor 2). Der Nachweis der Menge
von Ki67 ermoglicht eine Beurteilung der Zellteilungsaktivitdt, also der Tumorwachs-
tumsgeschwindigkeit.

Alle drei Hormonrezeptoren kénnen auch fiir gezielte Therapieansatze genutzt werden.
Im Fall der Hormonrezeptoren kann der therapeutische Entzug des entsprechenden Hor-
mons das Wachstum bremsen. HER2 stellt einen Angriffspunkt fiir gegen diesen Rezep-
tor gerichtete Antikoérper dar. Dementsprechend ist das Fehlen aller dieser Rezeptoren
klinisch bedeutsam, man spricht vom triple-negativen Karzinom. Es betrifft haufiger jlin-
gere Personen und Personen mit BRCA-Gen-Mutationen.

Gerade auch fir die triple-negativen Karzinome stellen weitere Zielstrukturen bedeu-
tende Angriffspunkte dar, die mittels molekulargenetischer Verfahren nachgewiesen
werden. Bei Vorliegen der genannten Mutationen BRCA1 und BRCA2 kénnen PARP-Inhi-
bitoren wirksam sein. Der Nachweis einer starken Expression von PD-L1 ermdglicht den
Einsatz von Immuncheckpoint-Inhibitoren. Eine Mutation im PIK3CA-Gen fihrt zu ent-
hemmter Wachstumssignaltransduktion. Das Expressionsprodukt, die PI3-Kinasen, kdn-
nen inhibiert werden.
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2 Methodik

Zur lllustration des Werts von Innovation fiir den Brustkrebsbereich anhand des konzep-
tionellen Frameworks zum Wert von Innovation im Gesundheitswesen (Czypionka et al.,
2021) kamen neben einer Literaturrecherche auch quantitative und qualitative Metho-
den zur Anwendung. Ziel war es dabei, einerseits, die Ergebnisse der Datenanalysen mit
Expert:innen zu diskutieren und zu prifen, ob diese richtig interpretiert werden und,
andererseits, Hinweise auf noch nicht betrachtete Aspekte zu bekommen. Durch diesen
»Mixed-Methods” — Ansatz soll sichergestellt werden, dass alle relevanten Aspekte be-
ziglich des Werts von Innovationen fiir Brustkrebs betrachtet werden.

2.1 Quantitative Daten

Der Wert von Innovationen flr Brustkrebs ldsst sich gut anhand der Betrachtung von
verschiedenen Indikatoren, wie beispielsweise Inzidenz, Mortalitat, Uberlebensrate
oder Kosten, im Zeitverlauf darstellen. Fiir Osterreich stellt diesbeziiglich das Krebsre-
gister der Statistik Austria (Statistik Austria, 2022a) eine umfangreiche Datenbank zur
Verfligung, die fir diesen Bericht Verwendung fand. Weiters wurden relevante Indika-
toren wie beispielsweise Disability-Adjusted Life Years aus internationalen Datenbanken
wie der der WHO (World Health Organization, 2022) und der OECD (OECD, 2022) grafisch
aufbereitet, um deren Entwicklung im Zeitverlauf darzustellen. Fir die Einschatzung der
Forschungsausgaben wurde auf die nationale Datenbank Danemarks , Statistics Den-
mark” (Statistics Denmark, 2022) und die Datenbank des ,National Cancer Research In-
stitute” (National Cancer Research Institute, 2022) in GroRbritannien zuriickgegriffen,
weil fiir diesen Bereich in Osterreich keine Daten zur Verfiigung stehen. Zur Veranschau-
lichung der Innovationen im Bereich der Medikamente und der daraus resultierenden
unterschiedlichen Therapieméglichkeiten stellte das Unternehmen IQVIA™ Daten zur
Verfligung.

Dieser Bericht fokussiert sich priméar auf Daten und Ergebnisse fiir Brustkrebs in Oster-
reich, wobei bei fehlenden Daten und Informationen auf Lander mit vorhandenem Da-
tenmaterial und Ergebnissen zurilickgegriffen wird. Fallweise werden auch Kennzahlen
aus Osterreich anderen Lindern gegeniibergestellt, wobei auf einen internationalen
Vergleich nicht naher eingegangen wird. Fiir einzelne Bereiche waren keine Daten spe-
ziell fiir Brustkrebs verfligbar, weshalb in diesen Fallen auf Daten fiir Krebserkrankungen
allgemein zurickgegriffen wurde.

Anhand dieser beschriebenen Datenquellen werden ab Kapitel 3 die Innovationen selbst
und deren Wert fir das Gesundheitswesen illustriert.
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2.2 Qualitative Methoden

Bei den qualitativen Methoden wurde auf einen Studienbeirat und Interviews zuriickge-
griffen.

Studienbeirat

Sowohl die Vorgehensweise als auch die Ergebnisse der Studie wurden zu drei Zeitpunk-
ten einem Studienbeirat prasentiert und diskutiert. Die Sitzungen fanden dabei zu Be-
ginn, in der Mitte und am Ende der Studie statt. Zur Teilnahme an dem Beirat wurden
Vertreter:innen von verschiedenen Stakeholdergruppen, wie beispielsweise Sozialpart-
ner, Zahler:innen, Wissenschaft, Ministerien, Industrie und auf (Brust-)Krebs speziali-
sierte Arzt:innen eingeladen. Die Fragen und Anregungen wurden protokolliert und
flossen in die folgende Forschungsarbeit ein. Die Vielfalt der im Beirat vertretenen Per-
spektiven reflektiert die Breite des konzeptuellen Innovationsframeworks.

Interviews

Ergdnzend zum Literaturstudium wurden zum besseren Verstandnis der Innovationsef-
fekte vier qualitative Interviews mit Expert:innen gefiihrt. Dabei stand im Vordergrund
die Frage, wie sich die Innovationen in Diagnose und Therapie im Lauf der Zeit auf die
Patient:innen ausgewirkt haben.
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3 Innovationen im Bereich Brustkrebs

In diesem Abschnitt werden die Innovationen der letzten Jahrzehnte fiir den Bereich
Brustkrebs angefiihrt, um deren Wert im darauffolgenden Kapitel fiir die unterschiedli-
chen Wirkungsbereiche des Frameworks darzustellen. Bei der Betrachtung der Innovati-
onen wird zwischen den drei Bereichen Diagnose und Friitherkennung (Kapitel 3.1),
Behandlung (Kapitel 3.2) und soziale Innovationen in Osterreich (Kapitel 3.3) unterschie-
den. Als soziale Innovationen werden dabei beispielsweise Programme zur Erhéhung der
Aufmerksamkeit auf den Mehrwert von Frilherkennung einer Erkrankung oder rechtli-
che Veranderungen zur Erleichterung des Wiedereinstiegs ins Berufsleben nach einer
Krebserkrankung bezeichnet. AbschlieBRend wird als Exkurs ,, The Million Woman Study”
als Beispiel fuir Grundlagenforschung kurz erldutert. Vorab sind nachfolgend in Abbildung
4 wichtige Innovationen bei Friitherkennung, Diagnose und sozialen Innovationen und in
Abbildung 5 wichtige Innovationen fiir Behandlung bzw. Therapie im Zeitverlauf darge-
stellt.



IHS — Czypionka, Eisenberg, Arnhold | Wert von Innovation im Gesundheitswesen I/

Abbildung 4: Innovationen bei Prdvention und Diagnose von Brustkrebs im Zeitverlauf

2000 2011 2017
1990 Digitale Mammographie Digitale Brusttomosynthese Osterreich: Einfithrung
Entdeckung -» erleichtert Analyse von -> Querschnittsschichtaufnahmen Wiedereingliederungsteilzeitgesetz
BRCA1 & BRCA2 dichtem Brustgewebe in der Mammographie (WIETZ)
1994/1995 Ab 2004 2014 2019
Klonung von BRCA1 & BRCA2 Internationale Etablierung von Start des Deutschland:
Genen gelingt erstmalig Genexpressionstests (MammaPrint, Brustkrebsfritherkennungs- Oncotype DX wird
=> Grundlage fur Genuntersuchung Oncotype DX etc.) bei frithen Stadien programms in Osterreich Kassenleistung
zur Friherkennung zur Abwagung der Notwendigkeit einer (zw. 45 und 69 Jahren)

adjuvanten Chemotherapie

Quelle: IHS (2022).
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Abbildung 5: Innovationen bei der Therapie von Brustkrebs im Zeitverlauf

2019
1996 2008 Immunonkologie:
Zulassung Anfang 2000er Zulassung vom Tyrosinkinase- Zulassung
1976 Antitstrogen Neoadjuvante Inhibitor Lapatinib Checkpoint
Zulassung Toremifen (SERM) Chemotherapie wird -> Anwendung in Inhibitoren
Antidstrogen zur Behandlung von zum Standard fur Kombination mit Capecitabin 2014 (Atezolizumab) zur
Tamoxifen (SERM) fortgeschrittenem fortgeschrittene bei fortgeschrittenem HER2+ Zulassung erster Behandlung des
zur medikamentdésen Brustkrebs von Frauen operable bei Nicht-Ansprechen auf PARP Inhibitor bei
Hormontherapie nach ihrer Menopause Brustkrebsstadien

triple-negative
Trastuzumab BRCA1/2 Mutation Mammakarzinoms

9696939&93

1990er

2006-2010
Weiterentwicklung Elnsatz

2013

der Hormontherapie
durch Zulassung der
Aromatasehemmer
Anastrozol, Letrozol
und Exemestan

Quelle: IHS (2022).

Monoklonaler
Antikdrpertherapie
(targeted therapy)
gegen HER2
-»Trastuzumab

Etablierung der
Sentinel-
Lymphknotenbiopsie

Zulassung weiterer
monoklonaler AK gegen
HER2
-» Pertuzumab, Ado-
Trastuzumab Emtansine

2015/16
Zulassung FDA/EMA
CDK4/6 Inhibitoren
-> Anwendung bei
fortgeschrittenem
HR+/HER2-
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3.1 Diagnose und Friherkennung

Die Identifikation einer Brustkrebserkrankung und die Einschdtzung des AusmalRes stel-
len den Ausgangspunkt flr die Behandlung bzw. die dafiir vorhandenen Therapiemdg-
lichkeiten dar. Zur Identifikation einer Brustkrebserkrankung stehen verschiedene im
Zeitverlauf entwickelte technische Méglichkeiten zur Verfligung, die in Abschnitt 3.1.1
GberblicksmaRig angeflihrt werden. Mittels verschiedener Analyseverfahren, dargestellt
in Abschnitt 3.1.2, lasst sich einerseits bei einer Erkrankung feststellen, welche Thera-
piemoglichkeiten sich besser eignen; bei nicht erkrankten Personen lasst sich ein erhdh-
tes Risiko einschdatzen. Dabei sollen Friiherkennungsprogramme, beschrieben in
Abschnitt 3.1.3, sicherstellen, dass Vorsorgeuntersuchungen in einem ausreichenden
Ausmald in Anspruch genommen werden.

3.1.1 Mammographie

Die Mammographie zur Friherkennung von Brustkrebs etablierte sich in den 60er Jahren
(Gold & Bassett, 1990; Shapiro et al., 1966) und stellt bis heute eines der Standardver-
fahren bei Brustkrebsvorsorgeuntersuchungen dar. Dabei wurde die, bis Anfang der
2000er Jahre verwendete, konventionelle Filmfolienmammographie zu einer digitalen
Mammographie weiterentwickelt (Schulz-Wendtland et al., 2005). Zu der digitalen
Mammographie entwickelte sich dann zu Beginn der 2010er Jahre die digitale Brustto-
mosynthese (Hellerhoff, 2010), wobei diese beiden Verfahren bei nicht eindeutigen Er-
gebnissen einer Mammographie auch gemeinsam zur Anwendung kommen kdnnen
(Friedewald et al., 2014). Die Brusttomosynthese erméglicht dabei unter anderem Quer-
schnittsaufnahmen bei verdichtetem Brustgewebe (Duric et al., 2013). Durch diese Ent-
wicklung wurde neben einer Reduktion der Belastung der Patient:innen bei der
Untersuchung auch die Diagnosegenauigkeit verbessert (Friedewald et al., 2014; Gilbert
& Pinker-Domenig, 2019).

3.1.2 Risikoeinschatzung durch Genanalyse und Genexpressionstests

Genanalysen kdnnen in Bezug auf Mammakarzinom zwei unterschiedliche Arten von In-
formationen liefern. Einerseits kann mittels Genanalyse bei nicht erkrankten Personen
festgestellt werden, ob ein erhdhtes Risiko an Brustkrebs zu erkranken vorliegt, und an-
dererseits kdnnen Genanalysen, wenn bereits eine Erkrankung diagnostiziert wurde,
Hinweise darauf geben, welche Therapiemdglichkeiten sich am erfolgversprechendsten
erweisen werden.

Anfang der 90er Jahre entdeckte man die Relevanz der beiden Gene BRCA 1 und BRCA 2
bei der Bildung eines bosartigen Tumors in der Brust (Hall et al., 1990). Darauffolgend
gelang Mitte der 90er Jahre die Klonung der beiden Gene, die in weiterer Folge als

10
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Grundlage fir die Friiherkennung eines erhohten Risikos an Brustkrebs zu erkranken
diente. Wird in einem der beiden Gene eine Mutation festgestellt, deutet diese auf ein
erhohtes, vererbtes Risiko hin (Narod & Foulkes, 2004).

Genexpressionstests dienen der genaueren Analyse eines Tumors bei Auftreten einer
bosartigen Neubildung. Dadurch kann anhand von genomischen Merkmalen nicht nur
die Uberlebenswahrscheinlichkeit besser eingeschitzt werden, sondern auch beurteilt
werden, ob zusatzlich zur Tumorentfernung eine adjuvante Therapie notwendig ist, und
wenn ja, welche Therapien sich fir die Behandlung des Tumors eignen (Reis-Filho &
Pusztai, 2011; Sotiriou & Pusztai, 2009; Van De Vijver et al., 2002). Seit Mitte der 2000er
Jahre etablierten sich verschiedene Genexpressionstests, wie beispielsweise
,MammaPrint“ oder ,Oncotype DX“. In Deutschland wird ,Oncotype DX“ seit Anfang
2020 als Leistung der gesetzlichen Krankenversicherung anerkannt.

3.1.3  Fruherkennungsprogramme

Bei Friherkennungsprogrammen kann zwischen zwei Strategieansatzen unterschieden
werden: opportunistische und systemische Friiherkennung. Beim opportunistischen
Brustkrebsscreening, zumeist in Form einer Mammographie, liegt der Fokus auf dem un-
tersuchten Individuum. Wahrend diese Friiherkennungsstrategie den Vorteil hat, genau
auf die individuelle Situation der Untersuchten einzugehen, bringt sie auch Nachteile mit
sich. So gestaltet sich die Qualitatssicherung aufgrund des hohen Individualisierungsgra-
des der Untersuchung oft schwierig. Weiters erfolgt keine zentrale Erfassung und Evalu-
ierung von resultierenden Gesundheitsdaten. Der zweite verbreitete Strategieansatz ist
die systematische Friiherkennung. Anders als die opportunistische Friiherkennung ver-
folgt sie einen populationsbasierten Ansatz: Eine Kernzielgruppe bestehend aus allen
Frauen im Risikoalter fiir Brustkrebs erhalt in regelmaRigen Abstdanden eine Untersu-
chungseinladung. Zur Qualitatssicherung findet im Rahmen der Untersuchung zumeist
eine Doppelbefundung und eine zentrale Erfassung der Gesundheitsdaten statt (Leo &
Fink, 2011).

Studien zeigen einen positiven Effekt vom systematischem Screening auf die Friiherken-
nung von Brustkrebs und einen negativen Effekt auf die Mortalitat (Bulliard et al., 2009;
Coldman et al., 2014; Kalager et al., 2010). Da jedoch im systematischen Screening
falsch-positive Befunde und somit unnotige Behandlung und psychische Belastung fir
das untersuchte Individuum haufiger vorkommen, gibt es in der Literatur keinen eindeu-
tigen Konsens, welche Friitherkennungsstrategie den hoheren Nutzen fiir die Zielgruppe
erbringt (Seely & Alhassan, 2018). Jedoch deuten die Ergebnisse mehrerer Studien auf
die hohere Kosteneffektivitat der systematischen Friherkennungsstrategie hin (Bulliard
et al., 2009; Schiller-Fruehwirth et al., 2017).

11
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Im Jahr 2003 veroffentlichte der Rat der Europaischen Union eine Empfehlung, die 2022
neu evaluiert wurde, an die EU-Mitgliedstaateneine systematische Friiherkennungsstra-
tegie mit Doppelbefundung zur Vorsorge bei asymptomatischen Frauen im Alter von 45
bis 74 Jahren zu implementieren (ECIBC, 2022). Die Umstellung vom opportunistischen
Screening zur systematischen Friiherkennung fand in Osterreich 2014 statt
(Sozialversicherung, 2022). Im Jahr 2016 verfolgten bereits 25 EU-Mitgliedstaaten eine
systematische Friiherkennungsstrategie (ECIBC, 2022).

3.2 Behandlung

Der Behandlungsprozess bei einer Brustkrebserkrankung hangt von der Art des Tumors
und dessen Stadium ab. In fast allen Fallen beinhaltet er jedoch einen operativen Eingriff,
in dem je nach Fortschritt und Aggressivitat der Erkrankung Teile der Brust entfernt wer-
den, einzelne Lymphknoten entnommen werden oder die gesamte Brust abgenommen
wird. Ist bereits eine Vielzahl der Lymphknoten betroffen oder der Tumor in die Muskeln
oder in die Haut gewandert, wird vor dem operativen Eingriff eine Chemotherapie
durchgefiihrt, um das Primum zu verkleinern. Auch sonst sind neoadjuvante Therapien
zunehmend zu beobachten. Die Nachbehandlung eines operativen Eingriffs inkludiert
zum einen die Bestrahlung, zum anderen eine systemische Therapie. Sie zielen darauf
ab, das Riickfallrisiko zu vermindern bzw. die Remissionszeit zu verlangern (Zurrida &
Veronesi, 2015).

3.2.1  Operativer Eingriff

In den 1990ern wurde die Sentinel-Lymphknotenbiopsie (SNLB) als weniger invasive Al-
ternative zur axilliren Lymphonodektomie (ALND) bei Patient:innen mit klinisch negati-
ver Axilla etabliert (Zurrida & Veronesi, 2015). Dabei werden intraoperativ die
drainierenden Lymphknoten mittels Farbstoff identifiziert und biopsiert. Das Ergebnis
entscheidet dartiber, wie weitgehend die Lymphknoten geschont werden kénnen. Durch
die Entfernung einer niedrigeren Anzahl an Lymphknoten kann die SNLB zu weniger Ne-
benwirkungen als eine ALND fihren. So verursacht die SNLB oft eine geringere Ein-
schrankung der Armbeweglichkeit und ein geringeres Auftreten von Taubheitsgefiihl im
betroffenen Arm und der Brust (Ashikaga et al., 2010; Land et al., 2010). Studien fanden
jedoch keinen signifikanten Einfluss auf die Uberlebensrate von Patient:innen mit kli-
nisch negativer Axilla durch die Durchfiihrung einer SNLB anstelle einer ALND (Ashikaga
et al., 2010; Krag et al., 2010).

3.2.2  Bestrahlungstherapie

Studien belegen den negativen gesundheitlichen Effekt der im Rahmen der Bestrah-
lungstherapie abgesonderten ionisierenden Strahlung auf Lunge und Herz (Darby et al.,
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2013; Hooning et al., 2007). Aktuelle Innovationen in der Bestrahlungstherapie konzen-
trieren sich auf die Minimierung der Bestrahlungsintensitat und somit auf die Verringe-
rung der negativen gesundheitlichen Auswirkungen. Durch verbesserte Bildgebung und
computergestitzte Bestrahlungsplanung kann der schonendste Strahlengang durch das
Gebiet gewahlt werden. Die intensitatsmodulierte Strahlentherapie (IMRT) ermoglicht
die Anpassung der Strahlendosis innerhalb des Bestrahlungsfeldes und gewahrleistet so
eine prazisere Bestrahlung des betroffenen Gewebes, die Nachbarorgane und -gewebe
schont, und auch die Anzahl der Bestrahlungszyklen wird zunehmend reduziert (Hy-
pofraktionierung) (Mast et al., 2013; Universitatsklinikum Heidelberg, 2022). Die atem-
gesteuerte Bestrahlung, auch Deep Inspiration Breath Hold (DIBH) genannt, ist eine
weitere Methode zur Verringerung der Strahlenbelastung fiir Herz und Lunge. Hierbei
findet die Bestrahlung statt, wahrend die Patientin bzw. der Patient nach tiefer Einat-
mung die Luft anhdlt. Durch den erhohten Abstand zwischen den Organen und dem
Brustgewebe verringert sich die Strahlenbelastung fir Herz und Lunge (Mulliez et al.,
2015). Bedeutung hat die Strahlentherapie daneben auch fiir die Behandlung von Kno-
chenmetastasen, wodurch Schmerzen und Briiche reduziert werden kénnen.

3.2.3  Antihormonelle Behandlung

Bei der endokrinen (antihormonellen) Therapie werden Antidstrogene und Aromatase-
Hemmer eingesetzt, um das O0strogenbedingte Wachstum bestimmter Brustkrebstypen
zu bekdampfen. Ein effektives Mittel ist hierbei das bereits 1976 zugelassene Antidstro-
gen Tamoxifen (Zurrida & Veronesi, 2015). Durch die Zulassung der Aromatasehemmer
Anastrozol, Letrozol und Exemestan im Laufe der 1990er Jahre wurde die endokrine The-
rapie weiter verbessert (EBCTC, 2015; Howell et al., 2005). Dieser Entwicklung entspre-
chend ergab eine Meta-Studie, dass die Anwendung von Aromatase-Inhibitoren die
Rickfallquote um rund 30 % verringern kann (EBCTC, 2015). Die Zulassung des Antiost-
rogens Toremifen (SERM) im Jahr 1996 erwies sich weiters als effektiv in der Behandlung
von fortgeschrittenem Brustkrebs bei Frauen nach ihrer Menopause (Rey et al., 2009).
Zunehmend kommen auch zuséatzlich die CDK4/6-Inhibitoren und die mTOR-Inhibitoren
beim hormonrezeptorpositiven Mammakarzinom zum Einsatz.

3.2.4 Monoklonale Antikorper

Eine weitere Form der Behandlung ist die monoklonale Antikdrpertherapie, die in der
Behandlung von HER2+-Brustkrebs angewandt wird. Der im August 2000 zugelassene
monoklonale Antikérper Trastuzumab blockiert die HER2-Rezeptoren und markiert die
Tumorzellen immunologisch (Zurrida & Veronesi, 2015). Laut einer Meta-Studie aus dem
Jahr 2011 fihrt die Anwendung von Trastuzumab bei HER2-Patient:innen unter anderem
zu geringerer Mortalitdt und geringerer Wahrscheinlichkeit einer Wiederkehr des Tu-
mors in der Form eines Lokalrezidivs oder einer Fernmetastasierung (Yin et al., 2011). Im
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Jahr 2013 wurden mit Pertuzumab und Trastuzumab Emtansin und im Jahr 2021 mit
Tucatinib weitere monoklonale Antikérper zur Behandlung von HER2 zugelassen
(European Medicines Agency, 2022a, 2022c).

Trastuzumab Emtansin stellt dabei ein sogenanntes Antibody-Drug-Conjugate (ADC) dar.
ADC stellen eine weiterentwickelte Form von Antikdrpertherapien bzw. zielgerichteten
Therapien dar, wobei ein Antikérper als Tragermolekll mit einem Zytostatikum kombi-
niert wird. Die Idee dahinter ist, dass der monoklonale Antikérper an den Krebszellen
andockt und so durch das Zytostatikum nur die Krebszelle zerstort wird und gesunde
Zellen verschont bleiben (Sau et al., 2017). Gerade in den letzten zwei Jahren wurden
dabei mehrere Substanzen zur Behandlung von HER2 zugelassen, wobei Sacituzumab
Govitecan auch fir triple-negative Tumore zugelassen wurde (Barroso-Sousa & Tolaney,
2021). Daruber hinaus zeigt eine kirzlich erschienene Studie vielversprechende Ergeb-
nisse durch die Behandlung mit dem ADC Trastuzumab Deruxtecan bei Patient:innen,
bei denen sich aufgrund eines HER2+-Tumors bereits Metastasen im Gehirn gebildet ha-
ben (Bartsch et al., 2022).

3.2.5 Weitere Therapieformen

Fir spezifische Konstellationen stehen auch noch weitere Therapieansatze zur Verfi-
gung. PARP-Inhibitoren kénnen bei BRCA1- und BRCA2-positivem Brustkrebs eingesetzt
werden. Liegt eine PIK3CA-Mutation vor, kann ein Hemmer der PI3-Kinasen wie Alpelisib
zum Einsatz kommen. Beim triple-negativen Tumor und Uberexpression von PDL-1 kann
ein entsprechender Immuncheckpointinhibitor zum Einsatz kommen. Schlussendlich
kénnen auf Basis der Gensequenzierung auch noch weitere systemische Therapien ver-
sucht werden.

3.3  Zulassung und Anwendung von Substanzen zur Be-
handlung von Brustkrebs im Zeitverlauf

In diesem Abschnitt wird die Entwicklung der in den vorhergehenden Teilkapiteln zur
Behandlung angefiihrten Therapieformen anhand von Daten (ber die Anzahl der Zulas-
sung durch die European Medicines Agency (EMA) und Absatzmengen der IQVIA™ illus-
triert. Diesbezlglich zeigt Abbildung 6 die Anzahl der von der EMA zugelassenen
Medikamente nach Therapieformen in Flinf-Jahres-Schritten von 1995 bis 2018 fiir eine
Krebserkrankung allgemein. Dabei zeigt sich, dass ab den 2000er Jahren die Anzahl der
zugelassenen zielgerichteten Therapien liber den gesamten Zeitraum konstant angestie-
gen ist und dass seit 2010 Medikamente fiir eine neue Form der Therapie, die Immun-
therapie, auf dem europdischen Markt zugelassen wurden. Zugleich erweist sich die
Anzahl an zugelassenen Medikamenten zur Chemo- und Hormontherapie in den letzten
20 Jahren als relativ konstant und im Vergleich zur gezielten Therapie als relativ gering.

14



IHS — Czypionka, Eisenberg, Arnhold | Wert von Innovation im Gesundheitswesen I

Abbildung 6: Anzahl der EMA-Zulassungen von Medikamenten zur Krebsbehandlung
nach Therapieform im Zeitverlauf
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Quelle: Hofmarcher et al. (2019)

Bei der Betrachtung der Anzahl der von der EMA zugelassenen Medikamente nach Me-
dikationen und Art der Krebserkrankung in Abbildung 7 erweisen sich Lungenkrebs, Leu-
kdmie, Hautkrebs und Brustkrebs als jene Erkrankungen, fir die in den letzten zehn
Jahren die meisten Medikamente zugelassen wurden. Insgesamt zeigt sich, dass die An-
zahl der zugelassenen Medikamente im Zeitverlauf fir alle Krebserkrankungen betrach-
tet von ca. fliinf Medikamenten im Zeitraum 1995 bis 1999 auf liber 40 fiir den Zeitraum
2015 bis 2018 konstant zugenommen hat.
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Abbildung 7: Anzahl der EMA-Zulassungen von Medikamenten und Indikationen nach
Krebsdiagnose im Zeitverlauf
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Quelle: Hofmarcher et al. (2019)
Anmerkung: Bei mehreren Indikationen wird das Medikament bei der am haufigsten verwendeten Diagnose gezahlt.

Tabelle 1 zeigt, dass mit Trastuzumab bereits zu Beginn der Jahrtausendwende der erste
Antikorper zur Therapie von Krebs von der EMA zugelassen wurde. In den letzten zehn
Jahren folgten mit Pertuzumab, Pembrolizumab und Atezolizumab drei weitere Antikor-
per. Im Vergleich dazu wurde mit Trastuzumab Emtansin das erste Antibody-Drug-Con-
jugate fur den europdischen Markt erst 2013 zugelassen und 2021 erhielten mit
Trastuzumab Deruxtecan und Sacituzumab Govitecan zwei weitere Substanzen eine Zu-
lassung. Trastuzumab Duocarmazine hatte zum Zeitpunkt der Erstellung des Berichts
noch keine Zulassung fiir den europaischen Markt, wahrend es flir den amerikanischen
Markt von der FDA im Sommer 2022 bereits zugelassen wurde. Aus Tabelle 1 wird die
Zunahme an moglichen Antikérpern und Antibody-Drug-Conjugates in den letzten zehn
Jahren ersichtlich.
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Tabelle 1: Erstzulassungen der EMA von Antikérpern und Antibody-Drug-Conjugates

im Zeitverlauf
Substanz EMA-Zulassungs-
Datum
Trastuzumab 28.08.2000
Pertuzumab 04.03.2013
Antikorper
Pembrolizumab 17.07.2015
Atezolizumab 20.09.2017
T
rastuzumab 15.11.2013
Emtansine
T
I;aStuztumab 18.01.2021
Antibody-Drug- eruxtecan
Conjugates i -
jug Sautu'zumab Go 22.11.2021
vitecan
Trastuzumab tha,

Duocarmazine 12.07.2022 (FDA)

Quelle: European Medicines Agency (2022b), Darstellung: IHS 2022.

Bei der Betrachtung der verkauften Medikamente in den letzten finf Jahren nach The-
rapieform in Osterreich zeigt sich in Abbildung 8, dass sich die Anzahl der verkauften
Medikamente fiir die zielgerichtete Therapie von 2017 bis 2022 um mehr als 50 % erhdht
hat. Zeitgleich ist die Anzahl fir antihormonelle Therapien in absoluten Zahlen betrach-
tet leicht angestiegen und fiir Zytostatika leicht zuriickgegangen. Betrachtet man die Re-
lationen der drei Therapieformen, so lag 2017 der Anteil von Zytostatika bei 47 %, der
Anteil von antihormonellen Therapien bei 37 % und der Anteil von zielgerichteten The-
rapien bei 16 %. Wahrend 2022 der Anteil von verkauften Medikamenten fiir antihor-
monelle Therapien an allen verkauften Medikamenten gleich hoch ist wie 2017, ist der
Anteil von Zytostatika zugunsten von zielgerichteten Therapien auf 41 % gesunken und
flr letztere auf 22 % um sechs Prozentpunkte gestiegen.
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Abbildung 8: Verkaufte Medikamente nach Packungseinheiten zur Behandlung von
Brustkrebs nach Therapieform von 2017 bis 2022 in Osterreich
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Quelle: 1QVIA™ Austria (2022), Darstellung: IHS (2022).
Anmerkung: Die ausgewahlten Substanzen werden nicht ausschlieRlich zur Behandlung von Brustkrebs verwendet, son-
dern kénnen auch zur Behandlung von anderen Erkrankungen eingesetzt werden / worden sein.

Bei einem genaueren Blick auf die verschiedenen Arten der zielgerichteten Therapie wird
in Abbildung 9 ersichtlich, dass bei den Immuntherapeutika der deutlichste Anstieg in
den letzten flinf Jahren zu beobachten ist, wobei sich die Anzahl mehr als verdoppelt
hat. Dabei muss, wie bei der Abbildung angemerkt, berlicksichtigt werden, dass die Sub-
stanzen teilweise fiir verschiedene Krebserkrankungen eingesetzt werden kénnen und
eine eindeutige Zuordnung bei diesen Daten nicht moglich ist. Insofern kann leider nicht
eindeutig gesagt werden, ob der Anstieg immer auf eine zunehmende Verwendung bei
der Therapie von Brustkrebs zurlickzufiihren ist.

Insgesamt zeigt sich bis auf die Antikorper bei allen Substanzen ein Anstieg oder wie bei
den mTOR- und Tyrokinase-Hemmern eine gleichbleibende Menge an verkauften Medi-
kamenten im Zeitverlauf. Gemessen an den absoluten Zahlen hat sich die abgesetzte
Menge bei den CDK4/6- und PARP-Hemmern in den betrachteten funf Jahren mehr als
verdoppelt. Weiters zeigt sich noch, dass die PI3-Kinase-Hemmer erstmals im Jahr 2020
in Osterreich verkauft wurden.
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Abbildung 9: Verkaufte Medikamente von zielgerichteter Therapie nach Packungsein-
heiten zur Behandlung von Brustkrebs nach Substanz von 2017 bis 2022 in Osterreich
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Quelle: 1QVIA™ Austria (2022), Darstellung: IHS (2022).
Anmerkung: Die ausgewahlten Substanzen werden nicht ausschlieflich zur Behandlung von Brustkrebs verwendet, son-
dern kénnen auch zur Behandlung von anderen Erkrankungen eingesetzt werden / worden sein.

Bei der Betrachtung der Verkaufszahlen der Medikamente kann zwischen der Abgabe
der Medikamente im niedergelassenen Bereich und der Abgabe in Krankenhausapothe-
ken, in Abbildung 10 bezeichnet als ,Retail“ und ,Hospital, differenziert werden. Uber
den gesamten Zeitverlauf betrachtet steigt der Anteil in den Krankenhausapotheken um
zwei Prozentpunkte, wahrend er dementsprechend im niedergelassenen Bereich um
zwei Prozentpunkte von 65 % auf 63 % sinkt. Auch wenn es sich nur um eine kleine, mog-
licherweise zufallige Veranderung handelt, ware aufgrund der haufigeren Verwendung
von zielgerichteter Therapie, die vermehrt im niedergelassenen Bereich verabreicht wer-
den kdnnte, dennoch zukiinftig eine Bewegung in die andere Richtung zu erwarten.
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Abbildung 10: Anzahl der verkauften Medikamente nach Packungseinheit zur Behand-
lung von Brustkrebs nach Distributionskanal von 2017 bis 2022 in Osterreich
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Quelle: IQVIA™ Austria (2022), Darstellung: IHS (2022).

Die detaillierte Unterscheidung von Therapieformen nach Distributionskanal im Zeitver-
lauf in Abbildung 11 veranschaulicht, dass zielgerichtete Therapie zu einem GroRteil im
Krankenhaus ausgegeben wird und antihormonelle Therapie im Gegensatz dazu zu ei-
nem Grofteil im niedergelassenen Bereich. Beim Absatz von Zytostatika ist der Unter-
schied zwischen den beiden Distributionskandlen nicht so stark wie bei den beiden
anderen Therapieformen, aber findet dennoch deutlich mehr im niedergelassenen Be-
reich statt. Die Betrachtung des Zeitverlaufs zeigt fir keine Therapieform eine eindeutige
Verschiebung im Absatz zwischen dem niedergelassenen Bereich und dem Krankenhaus.
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Abbildung 11: Anzahl der verkauften Medikamente nach Packungseinheiten zur Be-
handlung von Brustkrebs nach Therapieform und Distributionskanal von 2017 bis 2022
in Osterreich
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Quelle: IQVIA™ Austria (2022), Darstellung: IHS (2022).

3.4 Soziale Innovationen in Osterreich

Zwei wichtige soziale Innovationen im Zusammenhang mit Brustkrebs in Osterreich sind
die Einflihrung des Brustkrebsfriiherkennungsprogramms (BKFP) im Jahr 2014 und die
Verabschiedung des Wiedereingliederungsteilzeitgesetzes (WIETZ) im Jahr 2017. Wie
bereits in Kapitel 3.1.3 beschrieben, ist das BKFP die Umsetzung eines systematischen
Screeningprogramms in Osterreich. Das WIETZ ist die Gesetzesgrundlage fiir ein mone-
tares Anreizsystem fir Personen, die durch eine schwere Erkrankung (z. B. Brustkrebs)
aus dem Arbeitsmarkt ausgeschieden sind, in die Erwerbstatigkeit zuriickzukehren.

3.4.1 Das Brustkrebsfriiherkennungsprogramm (BKFP)

Nach der Durchfiihrung von Pilotstudien sowie einem erfolgreichen systematischen
Screeningprogramm in Tirol (Oberaigner et al., 2017) wurde in Osterreich die opportu-
nistische Friherkennungsstrategie im Jahr 2014 vollstandig durch das systematische
Brustkrebsfriiherkennungsprogramm (BKFP) ersetzt. Das BKFP ermoglicht Frauen zwi-
schen 45 und 69 Jahren alle zwei Jahre die Durchfiihrung einer kostenlosen Friiherken-
nungsmammographie, ohne eine &rztliche Uberweisung vorauszusetzen. AuRerdem
bekommen sie automatisch im Zweijahresintervall eine schriftliche Erinnerung zur
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Untersuchung zugeschickt. Auch Frauen zwischen 40 und 44 Jahren sowie ab 70 Jahren
konnen sich freiwillig fiir das BKFP anmelden (Sozialversicherung, 2022).

Vom Zeitpunkt der Implementierung an zeigt die Teilnahmerate® am BKFP einen steigen-
den Trend. Wie in Tabelle 2 ersichtlich, stieg die Teilnahmerate der Kernzielgruppe (45-
bis 69-jahrige Frauen) von rund 37 %2 im Zweijahreszyklus 2014/15 auf rund 41 % im
Zweijahreszyklus 2018/19. Dabei fillt auf, dass die Teilnahmerate der Altersgruppe der
45- bis 49-Jahrigen besonders stark gestiegen ist. Ein dhnlicher Trend ist auch fir die
,Opt-in“-Altersgruppe der 40- bis 44-Jahrigen erkennbar. So stieg die Teilnahmerate in
dieser Altersgruppe von 13 % 2014/15 auf 21 % 2018/19 (Gollmer et al., 2021). Trotz des
insgesamt steigenden Trends sind die Teilnahmeraten am BKFP verglichen mit systema-
tischen Friherkennungsprogrammen anderer europaischer Lander niedrig. Demnach la-
gen aktuelle Teilnahmeraten bei den europdischen Spitzenreitern Danemark und
Finnland bei 83,7 %> respektive 81,6 %*. Auch das systematische Friherkennungspro-
gramm in Deutschland verzeichnete mit 49,9 % im Zweijahreszyklus 2018/19 eine ho-
here Teilnahmerate als das BKFP (OECD, 2022).

Tabelle 2: Teilnahmerate am Brustkrebsfriiherkennungsprogramm nach Altersgrup-
pen im Zeitverlauf

2014/2015 2016/2017 2018/2019
Ab 70 Jahre (Opt-in) 9% 12% 15%
60 bis 69 Jahre 40 % 43 % 42 %
50 bis 59 Jahre 38% 41 % 41 %
45 bis 49 Jahre 33% 39% 40 %
40 bis 44 Jahre (Opt-in) 13% 20% 21%
45 bis 69 Jahre 37% 41 % 41%

Quelle: Gollmer et al. (2021), Darstellung: IHS (2022).
Anmerkung: Ohne Berticksichtigung von Leermeldungen

Eine Evaluierung der Auswirkungen des BKFP auf die Mortalitdtsrate und Lebensqualitat
in der Zielgruppe ist aufgrund der Datenlage zurzeit nur eingeschrankt moglich.

Das ist zum einen auf die Maoglichkeit eines Self-Selection Bias zurlickzufiihren. So ware
es beispielsweise moglich, dass Frauen, die sich dazu entscheiden, eine Vorsorgeunter-
suchung im Rahmen des BKFP in Anspruch zu nehmen, allgemein eine tendenziell

1 Anteil der Frauen, die im beschriebenen Zeitintervall eine Mammographie durchfiihren lieBen.

2 Ohne Berticksichtigung von Leermeldungen (Meldungen tiber durchgefiihrte Mammographien ohne weitere Informa-
tion).

3 Danemark im Zweijahreszyklus 2019/20.

4 Finnland Im Zweijahreszyklus 2018/19.
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niedrigere (oder hohere) Mortalitdtsrate haben (beispielsweise aufgrund eines gesiin-
deren Lebensstils) als jene, die sich dagegen entscheiden. Um dennoch Riickschlisse auf
einen eventuellen kausalen Zusammenhang zwischen dem BKFP und Gesundheit oder
Mortalitat anzustellen, werden demnach Hintergrundvariablen benétigt, die die Kon-
struktion von Kontrollgruppen ermoglichen. Jene Hintergrundvariablen werden leider,
abgesehen vom Alter und ungefahren Wohnort, nicht im Programm erfasst (Gollmer et
al., 2021).

Ein weiteres Hindernis stellt die noch relativ kurze Laufzeit des BKFP in Kombination mit
dem oft langen Krankheitsverlauf dar. Viele Betroffene begleitet die Krankheit Gber
Jahre hinweg. Demnach sind Rickschlisse auf Mortalitat und langfristige Gesundheit
der Teilnehmerinnen derzeit noch schwer moglich (Gollmer et al., 2021).

3.4.2 Wiedereingliederungsteilzeitgesetz (WIETZ)

Das WIETZ fungiert als Anreiz fiir Personen, die durch eine schwere Erkrankung aus dem
Arbeitsmarkt ausgeschieden sind, wieder erwerbstatig zu werden. Es richtet sich an Ar-
beitnehmer:innen, die krankheitsbedingt mindestens sechs Wochen nicht gearbeitet ha-
ben und in die Berufstatigkeit zuriickkehren. Fiir maximal sechs Monate® ab dem Tag des
Dienstantritts erhalt die berechtigte Person zuséatzlich zum Gehalt das sogenannte Wie-
dereingliederungsgeld, das sich als Teilmenge des erhéhten Krankengeldes errechnet.
Nach Ablauf der sechs Monate ist eine Verlangerung des Geldbezugs um weitere drei
Monate nach arztlicher Bewilligung moglich (ErlautRV 1362 BgINr 25 GP 3). Unterstiit-
zend wirkt dabei mitunter die staatlich finanzierte Initiative fit2work. Sie bietet individu-
elle Beratungen von Arbeitgeber:innen und Arbeitnehmer:innen an und verfolgt dabei
unter anderem das Ziel, die Erwerbsfahigkeit der Genesenen durch Beratung zur Inan-
spruchnahme des WIETZ zu verbessern (Sozialministerium, 2022).

3.5 Exkurs: ,, The Million Women Study”

Bei der ,Million Women Study” handelt es sich um eine Beobachtungsstudie mit dem
Ziel, Gber eine Million Frauen, rekrutiert im Alter zwischen 50 und 60 Jahren, in England
und Schottland (ber einen moglichst langen Zeitraum mittels Fragebogenerhebungen
und Registerdaten zu beobachten. Ziel dabei ist es, ein besseres Verstandnis fiir das Auf-
treten von Erkrankungen wie Krebs, Herzinfarkt, Schlaganfall, Demenz oder Ahnlichem
zu bekommen und dabei potenzielle Einflussfaktoren wie Ubergewicht, Alkoholkonsum,
Rauchen, Ausmal der korperlichen Aktivitdten, etc. bericksichtigen zu kénnen
(University of Oxford, 2022).

5 Es erfolgt eine &rztliche Beurteilung (durch Betriebsarzt/-arztin oder fit2work-Arzt/Arztin) der medizinischen Zweck-
maRigkeit, die die Dauer des Wiedereingliederungsgeld-Bezugs bestimmt.
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Im Rahmen der ,Million Women Study“ wird, fir diese Studie relevant, auch konkret
untersucht, ob sich ein Zusammenhang von Hormontherapie in den Wechseljahren mit
der Wahrscheinlichkeit, an Brustkrebs zu erkranken, feststellen lasst. Bisher konnte zwar
eine Korrelation von Hormontherapie in den Wechseljahren und Brustkrebs festgestellt
werden, eine Kausalitat der Therapie ist jedoch nach letztem Stand noch nicht nachge-
wiesen (Collaborative Group on Hormonal Factors in Breast, 2019).
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4 Wirkungsbereiche von Innovation im
Brustkrebsbereich

In den nachfolgenden Teilkapiteln wird auf die Auswirkungen der in Kapitel 3 beschrie-
benen Innovationen fiir Brustkrebs auf die Wirkungsbereiche untergliedert in die drei
zentralen Dimensionen des Frameworks zum Wert von Innovation im Gesundheitswe-
sen eingegangen. Es wird veranschaulicht, wie sich diese Innovationen in den letzten
Jahrzehnten auf Individuum und Gesellschaft (Kapitel 4.1), Wirtschaft (Kapitel 4.2) und
die Offentliche Hand (Kapitel 4.3) ausgewirkt haben. Zur lllustration des konkreten Zu-
sammenhangs von Innovation und Wirkung auf einzelne Bereiche werden, wenn vor-
handen, beispielhaft aus Studien konkrete Ergebnisse berichtet.

4.1 Individuum und Gesellschaft

Dieses Teilkapitel zeigt, wie sich fiir Patient:innen relevante Indikatoren wie Mortalitat,
Uberlebensrate, Lebensqualitit und Disability-Adjusted Life Years im Zeitverlauf entwi-
ckelt haben. Weiters wird die Verteilung von Diagnosestadium, Ausmal der Mastekto-
mie und Aufenthaltsdauer im Krankenhaus im Zeitverlauf betrachtet. Dabei ist von
ersterem das AusmaR der Therapie und die Uberlebenswahrscheinlichkeit abhangig und
letztere beide wirken sich auf die Belastung der Patient:innen aus. AbschlieRend wird
der Einfluss auf die Gesellschaft diskutiert.

4.1.1 Individuum
Tumorstadium

Das Stadium zum Zeitpunkt der Brustkrebsdiagnose ist neben dem Brustkrebstyp (siehe
Kapitel 1.2) ein signifikanter Indikator dafiir, wie gut sich die Erkrankung behandeln lasst,
welche Therapien in Frage kommen und, folglich, wie sich die Erkrankung auf das wei-
tere Leben auswirkt. Das friiheste Tumorstadium und damit jenes Stadium, in dem ein
Tumor am besten behandelt werden kann, wird als carcinoma in situ bezeichnet und hat
fir Brustkrebs mit ,,DO5“ einen eigenen ICD-10-Diagnosecode. Die Unterteilung des
Brustkrebsstadiums bei Diagnose C50 erfolgt dabei im Krebsregister der Statistik Austria
in die Kategorien , lokalisiert”, ,regionalisiert”, ,disseminiert”, ,Death Certificate Only”
und ,,unbekannt”. Abgesehen von der Diagnose D05 stellt ,lokalisiert” jenes Stadium
dar, das am besten behandelt werden kann und ,,disseminiert” die am wenigsten wiin-
schenswerte Diagnose vor dem Ableben.

Abbildung 13 zeigt die Verteilung der Tumorstadien bei C50-Diagnose. Zu Beginn der
80er Jahre wurden 31% der Erkrankungen ,lokalisiert” oder ,regionalisiert”
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diagnostiziert und 14 % , disseminiert”. Wahrend der Anteil an Diagnosen im Stadium
,lokalisiert” in den letzten Jahrzehnten gestiegen ist und seit 2011 bei tGber 50 % liegt,
werden ab diesem Zeitpunkt nur mehr ca. 25 % im Stadium ,regionalisiert” und unter
10 % disseminiert diagnostiziert.

Durch die Entwicklung von neuen Diagnosemaoglichkeiten, Genanalysen zur Risikoeinstu-
fung des Erkrankungsrisikos und der Einflihrung eines Friiherkennungsprogramms konn-
ten in den letzten Jahrzehnten Brustkrebserkrankungen in einem friitheren Stadium
diagnostiziert werden, wodurch eine bessere Behandlung der Erkrankung ermdglicht

wird.

Abbildung 13 zeigt die Verteilung des Tumorstadiums carcinoma in situ (DO5) bei Brust-
krebsdiagnose (C50) pro Jahr in Osterreich von 1983 bis 2019. Dabei wird ersichtlich,
dass seit Beginn der 90er Jahre der Anteil an in situ diagnostizierten Brustkrebsfallen im
Zeitverlauf von 1-2 % auf bis zu 17 % gestiegen ist.

Abbildung 12: Anteil von Carcinoma in situ der Brustdriise (D05) an allen Brustkrebsdi-
agnosen im Zeitverlauf in Osterreich
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Quelle: Statistik Austria (2022a), Darstellung: IHS (2022).

Abbildung 13 zeigt die Verteilung der Tumorstadien bei C50-Diagnose. Zu Beginn der
80er Jahre wurden 31 % der Erkrankungen ,lokalisiert” oder ,regionalisiert” diagnosti-

ziert und 14 % ,,disseminiert”. Wahrend der Anteil an Diagnosen im Stadium ,lokalisiert
in den letzten Jahrzehnten gestiegen ist und seit 2011 bei Gber 50 % liegt, werden ab
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diesem Zeitpunkt nur mehr ca. 25 % im Stadium , regionalisiert” und unter 10 % disse-
miniert diagnostiziert.

Durch die Entwicklung von neuen Diagnosemoglichkeiten, Genanalysen zur Risikoeinstu-
fung des Erkrankungsrisikos und der Einfiihrung eines Friiherkennungsprogramms konn-
ten in den letzten Jahrzehnten Brustkrebserkrankungen in einem friitheren Stadium
diagnostiziert werden, wodurch eine bessere Behandlung der Erkrankung ermoglicht
wird.

Abbildung 13: Verteilung des Tumorstadiums bei Brustkrebsdiagnose an allen Brust-
krebsdiagnosen pro Jahr in Osterreich im Zeitverlauf
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Quelle: Statistik Austria (2022a), Darstellung: IHS (2022).

Mortalitit und relative Uberlebensrate

Zur Vergleichbarkeit der Mortalitat, die Anzahl jener Personen, die in Relation zur Bevol-
kerung verstorben ist, im Zeitverlauf bei einer Erkrankung wird diese entsprechend der
Altersverteilung und Bevolkerungsanzahl innerhalb eines Jahres standardisiert. Abbil-
dung 14 zeigt die altersstandardisierte Mortalitat pro 100.000 Einwohner:innen bei einer
Brustkrebserkrankung fiir Frauen, Manner und insgesamt von 1983 bis 2019. Der Verlauf
der Mortalitat insgesamt entspricht dem der Frauen, wobei die niedrige Mortalitat der
Manner darauf zurickzufihren ist, dass die Haufigkeit, mit der Manner an Brustkrebs
erkranken, sehr gering ist (siehe Abbildung 3). Die altersstandardisierte Mortalitat pro
100.000 Einwohnerinnen bei Frauen bewegt sich von Anfang der 80er Jahre bis zum
Ende der 90er Jahre zwischen 40 und 47 und sinkt ab Beginn der 2000er Jahre relativ
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konstant im Zeitverlauf auf knapp tber 30 im Jahr 2019. Mit Beriicksichtigung der Ver-
anderung der Alterspyramide und der Bevolkerungszahl reduziert sich der Anteil der
Frauen, die jahrlich an Brustkrebs sterben, im Zeitverlauf.

Abbildung 14: Altersstandardisierte Mortalitdit bei Brustkrebs pro 100.000 Einwoh-
ner:innen im Zeitverlauf in Osterreich
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Quelle: Statistik Austria (2022a), Darstellung: IHS (2022).

Die relative Uberlebenswahrscheinlichkeit nach einer Brustkrebsdiagnose zeigt, wie
hoch die Wahrscheinlichkeit, mit Brustkrebs innerhalb eines bestimmten Zeitraums zu
Uiberleben in Relation zum Uberleben der gesamten Bevélkerung in diesem Zeitraum ist.
Abbildung 15 zeigt die relative Uberlebensrate fiir die Zeitpunkte 1, 3, 5 und 10 Jahre
nach einer Brustkrebsdiagnose. Die relative Uberlebenswahrscheinlichkeit ist vom Zeit-
raum 1992—-1996 bis zum Zeitraum 2017-2018 fiir ein Jahr nach Brustkrebsdiagnose von
92 % auf 95 % und drei Jahre nach Diagnose von 83 % auf 91 % gestiegen. Flinf Jahre
nach Diagnose ist die relative Uberlebensrate vom Zeitraum 1992-1996 bis 2012-2016
von 78 % auf 87 % und zehn Jahre nach Diagnose vom Zeitraum 1992-1996 bis 2007—
2011 von 68 % auf 80 % gestiegen.

Wihrend die relative Uberlebensrate ein Jahr nach Diagnose bereits in den 90er Jahren
bei Gber 90 % lag und sich in den letzten zwei Jahrzehnten noch um ein paar Prozent-
punkte verbessern konnte, zeigt sich der groRte Anstieg in der relativen Uberlebensrate
zehn Jahren nach Diagnose mit einem Anstieg von zwolf Prozentpunkten von 68 % auf
80 %. Dabei bezieht sich letztere Uberlebensrate auf den Zeitraum 2007 bis 2011,
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wodurch der Einfluss der Innovationen der letzten zehn Jahre noch nicht in dieser Uber-
lebensrate abgebildet ist. Nichtsdestotrotz zeigt sich fiir alle Jahresgruppen nach Diag-
nose ein deutlicher Anstieg in den letzten Jahrzehnten, der auf die in Kapitel 3
beschriebenen Innovationen zuriickzufihren ist.

Abbildung 15: Relative Uberlebensrate bei Brustkrebs fiir 1, 3, 5 und 10 Jahre nach
Brustkrebsdiagnose im Zeitverlauf
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Quelle: Statistik Austria (2022a), Darstellung: IHS (2022).

Der Riickgang der Mortalitdt und der Anstieg der relativen Uberlebensrate bei Brust-
krebs ist neben besseren Diagnosemoglichkeiten und Fritherkennungsprogrammen und
der damit einhergehenden besseren Behandlungsmoglichkeit zu einem grofRen Teil auch
auf die neuen, zielgerichteteren, teilweise personalisierbaren Therapiemaoglichkeiten zu-
rickzufiihren. Durch Innovationen zur Diagnose und Therapie bei einer Brustkrebser-
krankung ist die Mortalitat in den letzten Jahrzehnten deutlich gesunken.

Eine Metastudie betrachtet die mediane Uberlebensdauer bei metastasiertem Brust-
krebs in Zehn-Jahres-Abstianden von 1980 bis 2010 und zeigt, dass die mediane Uberle-
bensdauer mit ER+ oder ER- von 1980 bis 2010 durch die besseren
Behandlungsmaoglichkeiten, z. B. zielgerichtete Therapien, von 20 Monaten auf 38 Mo-
nate gestiegen ist, wobei sich die Median-Uberlebensdauer fiir ER+ in diesem Zeitraum
von 29 auf 57 Monate erhoht hat und fir ER- von 15 auf 33 Monate. Der groRte Anstieg
findet dabei fir alle drei Gruppen von 2000 auf 2010 statt (Caswell-Jin et al., 2018). Eine
weitere klinische Studie zeigt beispielsweise, dass bei einer Erkrankung mit HER2+ durch

29



IHS — Czypionka, Eisenberg, Arnhold | Wert von Innovation im Gesundheitswesen Il

die Verabreichung von Pertuzumab zuséatzlich zu Trastuzumab und Docetaxel die Uber-
lebensrate nach 8 Jahren mit 37 % um 14 Prozentpunkte hoher ist als ohne Pertuzumab
und das progressionsfreie Uberleben (progression-free survival, kurz PFS) nach 8 Jahren
16 % betragt, wahrend das PFS ohne Pertuzumab 10 % betragen wirde (Swain et al.,
2020).

Lebensqualitat

Neben der Uberlebenswahrscheinlichkeit bei einer Brustkrebserkrankung spielt auf in-
dividueller Ebene auch die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt im Laufe der Erkran-
kung bzw. der Therapie eine wichtige Rolle. Zwei Metastudien zeigen diesbeziglich, wie
sich die gesundheitsbezogene Lebensqualitdt bei einer Brustkrebserkrankung im Zeit-
verlauf entwickelt hat. Eine Studie bezieht sich dabei auf Publikationen im Zeitraum von
1974 bis 2007 (Montazeri, 2008) und die andere Studie fasst Reviews zwischen 2008 und
2018 (Mokhtari-Hessari & Montazeri, 2020) zusammen. Zur Messung der gesundheits-
bezogenen Lebensqualitdit kommen dabei Instrumente wie der Fragebogen der ,,Euro-
pean Organization for Research and Treatment of Cancer — Core Cancer Quality of Life
Questionnaire” (EORTC QLQ-C30) mit einem speziellen Brustkrebs-Modul (QLQ-BR23)
oder der ,,Functional Asessment Chronic Iliness Therapy General questionnaire” (FACIT-
G) auch mit einem speziellen Brustkrebsmodul (FACIT-B) zum Einsatz. Es werden aber
auch allgemeinere Befragungen zur Lebensqualitat wie der ,, WHO Quality of Life Ques-
tionnaire” (WHOQOL) oder die ,,Short Form Health Survey” (SF-36) verwendet. Bei bei-
den Studien wird zwischen der Lebensqualitdt bezogen auf chirurgische Eingriffe und
systemischer Therapie unterschieden.

Montazeri (2008) stellte flir den Zeitraum von 1974 bis 2007 bei chirurgischen Eingriffen
keine eindeutige Verbesserung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitdt im Zeitverlauf
fest, wobei Patient:innen mit einem brusterhaltenden Eingriff ihre Lebensqualitat auf-
grund eines positiveren Selbstbildes und einer hoheren sexuellen Funktionsfdhigkeit ho-
her einstuften als Patient:innen mit einer totalen Mastektomie. Bezogen auf die
systemische Therapie zeigt sich bei Patient:innen mit Anti-Ostrogentherapien im Ver-
gleich zu Patient:innen, die ausschlieBlich eine Chemotherapie erhalten, trotz langerer
Uberlebenswahrscheinlichkeit teilweise eine leichte Verschlechterung der Lebensquali-
tat aufgrund einer zusatzlichen Belastung durch Nebenwirkungen.

Mokhtari-Hessari and Montazeri (2020) finden fir den Zeitraum von 2008 bis 2018 all-
gemein betrachtet Verbesserungen in der Lebensqualitdt bei Patient:innen mit einer
Brustkrebserkrankung, die allerdings weniger auf neue systemische Therapien zurickzu-
fihren sind, sondern mehr auf Therapieangebote mit psychosozialen Interaktionen
(Psychoonkologie). Bezliglich operativer Eingriffe kommt diese Metastudie zu dem glei-
chen Ergebnis flr den Zeitraum von 2008 bis 2018 wie die Studie fiir den Zeitraum 1974

30



IHS — Czypionka, Eisenberg, Arnhold | Wert von Innovation im Gesundheitswesen I

bis 2007, namlich dass die Unterschiede in der Lebensqualitat auf das Ausmal} der
Mastektomie zurlickzufiihren sind und dass eine Rekonstruktion der Brust zu einer ho-
heren Lebensqualitat fiihrt. Auch fir diesen Zeitraum fiihren die Nebenwirkungen von
systemischen Therapien dazu, dass die Lebensqualitit trotz einer héheren Uberlebens-
wahrscheinlichkeit nicht steigt.

Obwohl fiir beide Zeitraume, von 1974 bis 2007 und von 2008 bis 2018, keine eindeuti-
gen, in den Studien durchgehende Verbesserungen der gesundheitsbezogenen Lebens-
qualitat im Zeitverlauf aufgrund von neuen Therapiemdoglichkeiten festgestellt werden
konnten, deuten die Ergebnisse von ein paar Studien in der Metastudie (Montazeri,
2008) auf minimale Verbesserungen hin. Generell muss beachtet werden, dass die Diag-
nose einer Brustkrebserkrankung per se zu einer Verschlechterung der Lebensqualitat
fihren wird und Therapien nach wie vor mit Nebenwirkungen verbunden sind. Insofern
konnte der Erhalt der Lebensqualitat bzw. eine gleichbleibende Lebensqualitat bei lan-
gerer Uberlebensdauer schon als Erfolg bezeichnet werden.

Disability-Adjusted Life Years (DALY)

Das Konzept der Disability-Adjusted Life Years (DALY) quantifiziert jene Lebensjahre, die
von gesundheitlichen Einschrankungen betroffen sind und denen dadurch eine niedri-
gere Lebensqualitat zugeschrieben wird. Folglich spricht man auch von verlorenen ge-
sunden Lebensjahren. In Abbildung 16 ist die Summe an verlorenen gesunden
Lebensjahren (DALY) pro Jahr pro 100.000 Einwohner:innen durch eine Brustkrebser-
krankung von 2000 bis 2019 in Osterreich dargestellt. Dabei wird ersichtlich, dass die
Anzahl der verlorenen Lebensjahre zwischen 2000 und 2019 von 539 verlorenen gesun-
den Lebensjahren auf 451 gesunken ist.
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Abbildung 16: Anzahl der DALY pro 100.000 Einwohner:innen aufgrund einer Brust-
krebserkrankung in Osterreich im Zeitverlauf
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Quelle: World Health Organization (2022), Darstellung: IHS (2022).

Betrachtet man die Entwicklung der DALY bei einer Brustkrebserkrankung pro Jahr pro
100.000 Einwohner:innen im Zeitverlauf im internationalen Vergleich in Abbildung 17,
zeigt sich, dass die Anzahl der DALY in allen angefiihrten Landern, konkret Osterreich,
Danemark, Frankreich, Deutschland, Italien und Spanien in den letzten 20 Jahren gesun-
ken ist. Den, in absoluten Jahren betrachtet, groRten Riickgang verzeichnet dabei Dane-
mark, wobei Spanien unter den ausgewahlten Landern fir diese Kennzahl durchgehend,
von 2000 bis 2019, den niedrigsten Wert aufweist.

32



IHS — Czypionka, Eisenberg, Arnhold | Wert von Innovation im Gesundheitswesen I

Abbildung 17: Anzahl der DALY pro 100.000 Einwohner:innen aufgrund einer Brust-
krebserkrankung im Zeitverlauf im internationalen Vergleich
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Quelle: World Health Organization (2022), Darstellung: IHS (2022).

Durch neue Therapiemdglichkeiten bei einer Brustkrebserkrankung zeigt sich neben ei-
nem Rickgang bei der Mortalitdt auch ein Rickgang bei den verlorenen gesunden Le-
bensjahren im Zeitverlauf. Folglich Gberleben Menschen mit Brustkrebs nicht nur langer,
sondern haben dabei auch mehr gesunde Lebensjahre als zu Beginn der 2000er Jahre.

Mastektomie

Eine Mastektomie bezeichnet eine teilweise oder vollstandige Entfernung der Brust und
kommt bei Brustkrebserkrankungen zur Anwendung, um den Tumor und von Tumorzel-
len betroffene Bereiche chirurgisch zu entfernen. GemaR des Leistungskatalogs zur Do-
kumentation der stationaren Behandlungen wurde beim Ausmal} der Mastektomie bis
2008 zwischen Mamma-Radikaloperation mit/ohne Lymphknotenausrdumung ohne Ex-
pandereinlage (Code 2171), mit Expandereinlage (Code 2172) und brusterhaltender
Operation/(Teil-)Excision eines bosartigen Tumors der Mamma (Code 2176) unterschie-
den. Im Zuge einer Uberarbeitung des Leistungskatalogs 2008 wird seit 2009 zwischen
subkutaner und totaler Mastektomie unterschieden und dabei jeweils zwischen mit und
ohne axilidgrer Lymphadenektomie. Die aktuellen Diagnosebezeichnungen und -codes
sind seither: subkutane Mastektomie ohne axilidare Lymphadenektomie (QE060) und mit
axilidarer Lymphadenektomie (QE070) und totale Mastektomie ohne axilidre Lympha-
denektomie (QE080) und mit (QE090).
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Abbildung 18 zeigt die Verteilung zwischen Radikaloperationen und brusterhaltenden
Operationen von 1997 bis 2008. Dabei zeigt sich, dass 1997 der Anteil bei jeweils ca.
50 % liegt, wobei der Anteil der brusterhaltenden Operationen im Zeitverlauf zunimmt
und 2008 mehr als zwei Drittel der durchgefiihrten Mastektomien ausmacht.

Abbildung 18: Verteilung des Ausmafes der Mastektomie in Osterreich bis 2008
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Quelle: Statistik Austria (2022b), Darstellung: IHS (2022).

In Abbildung 19 wird ersichtlich, dass der Anteil der totalen Mastektomie von 2009 bis
2020 fir den Eingriff mit axilidrer Lymphadenektomie (QE090) von 50 % auf 37 % und
ohne axilidre Lymphadenektomie (QE080) von 32 % auf 29 % gesunken ist. Gleichzeitig
ist der Anteil flrr die subkutane Mastektomie mit axilidrer Lymphadenektomie (QE070)
von 9 % auf 12 % und der Anteil fir die subkutane Mastektomie ohne axilidre Lympha-
denektomie (QE060) von 9 % auf 21 % gestiegen, wobei letzterer jener Eingriff ist, der
von den aufgezdhlten Eingriffen mit den geringsten postoperativen physischen Ein-
schrankungen verbunden ist.

Durch Innovationen zur friiheren Erkennung einer Brustkrebserkrankung, verbesserte
chirurgische Techniken und bessere systemische Tumorbehandlungen, beispielsweise
tumorverkleinernde Medikamente, hat sich der Anteil an radikalen Operationen bzw.
totalen Mastektomien zugunsten weniger invasiver Eingriffe verringert. Dadurch hat sich
die Belastung bei chirurgischen Eingriffen bei Mammakarzinom fiir Patient:innen im Zeit-
verlauf verringert. Darliber hinaus zeigen Studien, dass der Brustwiederaufbau nach der
operativen Entnahme des Tumors positive Auswirkungen auf die Psyche haben kann.
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Demnach fihrt der Brustwiederaufbau oft zu einer Steigerung des Selbstwertgefiihls
und in weiterer Folge zu einem verminderten Auftreten von Angstzustanden und De-
pressionen (Chen et al., 2018).

Abbildung 19: Verteilung des Ausmafles der Mastektomie an allen Mastektomien in
Osterreich ab 2009 im Zeitverlauf
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Quelle: Statistik Austria (2022b), Darstellung: IHS (2022).

Dauer des Krankenhausaufenthalts und rehabilitatives Setting

Bei einer Brustkrebserkrankung ist ein stationarer Krankenhausaufenthalt aufgrund von
chirurgischen Eingriffen zur Tumorentfernung, Chemotherapien und systemischen Be-
handlungen fast immer notwendig. Die Dauer des Krankenhausaufenthalts stellt dabei
eine Belastung fir die Patientin dar. Abbildung 20 zeigt die durchschnittliche Dauer eines
Krankenhausaufenthalts mit Diagnose C50 im Zeitverlauf im internationalen Vergleich.
Fir Griechenland gehen diese Daten mit 1970 am weitesten zurlick, wodurch ersichtlich
wird, dass vor 50 Jahren die durchschnittliche Aufenthaltsdauer in Griechenland bei
ca. 25 Tagen lag und diese seit Beginn der 90er Jahre auf unter 10 Tage gesunken ist und
in den letzten Jahren bei ca. 5 Tagen lag. Ein dhnlicher Trend lber die Jahrzehnte zeigt
sich auch fiir Osterreich und Ddnemark. Wahrend in Osterreich 1990 die durchschnittli-
che Aufenthaltsdauer noch bei tiber 10 Tagen lag, liegt sie seit 2010 nur mehr zwischen

5 und 7 Tagen.
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Abbildung 20: Durchschnittliche Dauer eines stationédiren Aufenthalts mit Diagnose C50
im internationalen Vergleich im Zeitverlauf
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Quelle: OECD (2022), Darstellung: IHS (2022).

Daten der Statistik Austria ermoglichen eine Unterteilung der Entlassungen aus dem sta-
tiondren Bereich nach unterschiedlichen Settings. Die Anzahl der entlassenen Patient:in-
nen je Setting mit Diagnose Brustkrebs sind in Abbildung 21 fiir Osterreich im Zeitverlauf
dargestellt. Dabei wird aufgrund der steigenden Zahl der entlassenen Patient:innen aus
dem rehabilitativen Setting ersichtlich, dass ab 2012 vermehrt Therapien in diesem Set-
ting stattfinden. Dabei ist zu beachten, dass die Anzahl im Vergleich zu den Entlassungen
aus dem kurativen Setting deutlich niedriger ist und nur aufgrund der zweiten Y-Achse
(auf der rechten Seite) optisch hoher zu liegen scheint. Der Riickgang bei den Entlassun-
gen aus dem kurativen Setting ab 2018 wird darauf zuriickzufiihren sein, dass bis zu die-
sem Zeitpunkt 0-Tagesaufenthalte inkludiert waren, die aber ab 2019 nicht mehr in der
stationaren, sondern der ambulanten Dokumentation zu finden sind.
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Abbildung 21: Entlassungen nach C50-Diagnose aus Krankenanstalten nach Setting pro
100.000 Einwohner:innen in Osterreich im Zeitverlauf
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Quelle: Statistik Austria (2022b), Darstellung: IHS (2022).

Wahrend die durchschnittliche Dauer eines Krankenhausaufenthalts mit Diagnose
Mammakarzinom im Zeitverlauf gesunken ist, werden in Osterreich seit 2012 vermehrt
Patient:innen auch in rehabilitativen Settings betreut. Beide Entwicklungen sind auf In-
novationen bei der Therapie zuriickzufiihren und stellen fiir die Patientin eine Erleichte-
rung und bessere Betreuung dar.

4.1.2 Gesellschaft

Der Wert von Innovation durch Brustkrebsforschung fiir die Gesellschaft beschrankt sich
nicht nur auf Produktivitdt und Humankapital, beispielsweise den potenziellen Wieder-
einstieg ins Berufsleben durch bessere und gesundheitsschonendere Behandlungsmog-
lichkeiten und die dadurch generierte Wertschdpfung, sondern insbesondere auch auf
Familie und Freund:innen. Einerseits kann abseits des Erwerbslebens gesellschaftlich re-
levanten Themen wie beispielsweise Kinderbetreuung nachgegangen werden und ande-
rerseits entsteht durch das Wissen selbst, dass bei einer Brustkrebserkrankung
erfolgversprechende Behandlungsmoglichkeiten zur Verfiigung stehen, ein Nutzen fir
die Gesellschaft. Sind Familienangehorige oder Freund:innen von einer Krebsdiagnose
betroffen, bringt das Wissen rund um die Existenz von Therapiemdoglichkeiten fir Ange-
hérige einen Nutzen. Diese Uberlegungen gehen auf das Konzept des Existenzwerts von
Krutilla (1967) zurlick. Die reine Existenz von besseren Behandlungsmoglichkeiten stellt
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demnach einen Wert fir die gesamte Gesellschaft dar, auch wenn die Individuen nicht
direkt davon betroffen sind. In weiterer Folge kann dies auch dazu fiihren, dass nicht von
einer Krebserkrankung betroffene Personen Projekte zur Verbesserung der Diagnose
und Therapie fordern.

4.2 Wirtschaft

Nachfolgend wird der Wert flir die Wirtschaft durch Innovationen fiir den Brustkrebsbe-
reich abgebildet. Dabei wird die Entwicklung jener Jahre im Zeitverlauf betrachtet, die
eine Person aufgrund einer Erkrankung dem Arbeitsmarkt nicht mehr zur Verfiigung
steht. Daraus lasst sich im Weiteren ableiten, wie hoch die indirekten Kosten aufgrund
von verringertem Humankapital durch Morbiditat und Mortalitat sind. Fir die indirekten
Kosten waren nur indirekte Kosten fiir eine Krebserkrankung insgesamt verfiigbar. Als
wichtig fur die Wirtschaft erweist sich im Zuge einer Brustkrebserkrankung auch, wie
hoch die Riickehrquote auf den Arbeitsmarkt, auch bezeichnet als Return to Work, nach
einer Krebserkrankung ist. Fir die Berechnung der Wertschopfung selbst in Form einer
Input-Output-Analyse waren leider keine Daten verfiigbar. Folglich kdnnen nur einzelne
Faktoren, die die Wertschopfungskette beeinflussen, betrachtet werden. Bei der Rele-
vanz als Wirtschaftsstandort wird untersucht, welche Faktoren Osterreich als Standort
flir Innovationen im Bereich Brustkrebs attraktiv machen.

4.2.1  Wertschopfung
Potenziell verlorene Arbeitsjahre (PYWLL)

Das Konzept der ,potential years of working life lost” (PYWLL), potenziell verlorene Ar-
beitsjahre, beschreibt jene Jahre, die aufgrund einer Erkrankung dazu fihren, dass eine
Person nicht mehr erwerbstatig ist, unter der Annahme, dass diese Person ohne Erkran-
kung weiterhin erwerbstatig gewesen ware. Dabei hat eine hohe Anzahl an verlorenen
Arbeitsjahren einen negativen Einfluss auf die Wertschopfung und Wirtschaft in einem
Land.

Hofmarcher et al. (2019) berechnen in ihrer Studie die verlorenen Lebensjahre aufgrund
einer Krebserkrankung allgemein fiir die einzelnen Lander der EU fiir 1995 und 2018 (Ab-
bildung 22) und fir alle Linder gemeinsam die Anzahl der verlorenen Lebensjahre nach
Brustkrebstyp im Zeitverlauf von 1995 bis 2018 (Abbildung 23). In Abbildung 22 wird
ersichtlich, dass die Anzahl der verlorenen Arbeitsjahre aufgrund einer Krebserkrankung
von 1995 auf 2018 in allen Landern zuriickgegangen ist. Gleichzeitig wird in Abbildung
23 ersichtlich, dass die Anzahl an verlorenen Lebensjahren aufgrund einer Brustkrebser-
krankung von 1995 bis 2018 bei Frauen konstant abgenommen hat.
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Abbildung 22: Geschditzte Anzahl der verlorenen Arbeitsjahre durch eine Krebserkran-
kung im internationalen Vergleich pro 100.000 EW 1995 und 2018
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Quelle: Hofmarcher et al. (2019).

Abbildung 23: Geschditzte Anzahl der verlorenen Arbeitsjahre nach ausgewdhlten
Krebsdiagnosen in Europa im Zeitverlauf
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Quelle: Hofmarcher et al. (2019).

Um die Anzahl der verlorenen Arbeitsjahre fiir Osterreich fiir Brustkrebs zu schitzen,
wurden anhand der Daten aus dem Bericht von Hofmarcher et al. (2019) die verlorenen
Lebensjahre hochgerechnet. Unter der Annahme, dass der Anteil an verlorenen Lebens-
jahren fir Brustkrebs an den verlorenen Lebensjahren aller Krebserkrankungen fiir alle
europédischen Linder jenem von Osterreich entspricht, wird anhand der verlorenen
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Arbeitsjahre aufgrund einer Krebserkrankung insgesamt in Osterreich fiir 1995 der Wert
fiir Brustkrebs auf 103 verlorene Arbeitsjahre pro 100.000 Einwohner:innen geschatzt
und fiir 2018 auf 56.

Plym et al. (2018) berechnen in ihrer Studie verlorene Arbeitsjahre bei einer Brustkrebs-
erkrankung in Abhangigkeit von Tumorstadium und Altersgruppe. Dabei zeigt sich, dass
die Anzahl der verlorenen Arbeitsjahre hoher ist, wenn ein Tumor in einem spateren
Stadium diagnostiziert wird und wenn die Diagnose eine Person betrifft, die noch weiter
vom Pensionsantrittsalter entfernt ist. Aus den berechneten Werten der Studie wurde
die Anzahl der verlorenen Arbeitsjahre fiir Osterreich mit Daten aus dem Krebsregister
der Statistik Austria (Statistik Austria, 2022a) nach Altersgruppe und Tumorstadium
hochgerechnet und veranschaulicht, wie hoch die Anzahl der verlorenen Arbeitsjahre
ware, hatten wir im Jahr 2019 die Verteilung der Tumordiagnose von 1983. Dabei ergibt
sich fiir Osterreich fiir 2019 ein Wert von insgesamt 2.251 verlorenen Arbeitsjahren und
ein Wert von 3.624 verlorenen Arbeitsjahren, entsprache die Tumorstadienverteilung
bei Diagnose 2019 jener von 1983. Rechnet man die Differenz der weniger verlorenen
Arbeitsjahre von 1.373 mit dem Medianeinkommen der Frauen 2019 bei Vollzeitbe-
schaftigung von 22.808 € hoch (Statistik Austria, 2022c), so ergibt sich, dass durch bes-
sere Diagnosemoglichkeiten und Einflihrung eines Friherkennungsprogramms das
verlorene Einkommen aufgrund von verlorenen Arbeitsjahren um ca. 31 Mio. € reduziert
werden konnte.

Indirekte Krankheitskosten durch friihzeitige Mortalitdt und Morbiditat

Als indirekte Kosten durch frihzeitige Mortalitat und Morbiditat bei einer Krebserkran-
kung wird in diesem Abschnitt, ankniipfend an die Anzahl der verlorenen Arbeitsjahre
im vorherigen Abschnitt, der Produktivitatsverlust durch entgangenes Arbeitsmarktein-
kommen bezeichnet. Hofmarcher et al. (2019) berechnen dabei die in Abbildung 24 und
Abbildung 25 dargestellten Kosten mit der Humankapital-Methode. Dabei wird jede
nicht gearbeitete Stunde als eine ,,verlorene” Stunde bewertet. Diese Berechnungen be-
ziehen sich dabei auf die indirekten Kosten bei einer Krebserkrankung allgemein und
nicht spezifisch auf indirekte Kosten, die bei Brustkrebs anfallen.

Abbildung 24 zeigt die indirekten Kosten pro Kopf durch friihzeitige Mortalitat im inter-
nationalen Vergleich im Zeitverlauf. Dabei zeigt sich, dass in Osterreich die indirekten
Kosten pro Kopf aufgrund von friihzeitiger Mortalitdt bei einer Krebserkrankung von
160 €im Jahr 1995 auf 122 € im Jahr 2018, also um rund 25 % gesunken sind. Die hochste
Reduktion der Kosten von 1995 bis 2018 zeigt sich in Danemark, wobei die Kosten pro
Kopf im Landervergleich 2018 noch immer am héchsten sind.
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Abbildung 24: Indirekte Kosten pro Kopf durch friihzeitige Mortalitéit aufgrund einer
Krebserkrankung im internationalen Vergleich im Zeitverlauf
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Quelle: Hofmarcher et al. (2020), Darstellung: IHS (2022).

In Abbildung 25 sind die indirekten Kosten aufgrund von Morbiditdt bei einer Krebser-
krankung von 1995 bis 2018 dargestellt. Die Kosten haben sich in den einzelnen Landern
von 1995 bis 2018 geringfiigig verringert. Fiir Osterreich sind die Kosten pro Kopf von
35 € auf 32 € gesunken. Auffallend ist, dass auch bei der Morbiditat Danemark die hochs-
ten Kosten pro Kopf verzeichnet. Einer der Griinde, wie sich die indirekten Kosten auf-
grund von Morbiditdt entwickeln, hangt mit der Moglichkeit und Wahrscheinlichkeit
nach bzw. bei einer Krebserkrankung wieder ins Berufsleben einsteigen zu kénnen, zu-
sammen. Dieser Aspekt wird im nachsten Abschnitt (,Return to Work“) genauer betrach-
tet.
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Abbildung 25: Indirekte Kosten pro Kopf durch Morbiditét aufgrund einer Krebserkran-
kung im internationalen Vergleich im Zeitverlauf
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Quelle: Hofmarcher et al. (2020), Darstellung: IHS (2022).

Auch wenn es keine Berechnungen fiir die indirekten Kosten durch Mortalitdt und Mor-
biditat bei Brustkrebs gibt, zeigen Abbildung 24 und Abbildung 25, dass sich in den dar-
gestellten europaischen Landern die Kosten pro Kopf sowohl aufgrund von Morbiditat
als auch von Mortalitdt bei einer Krebserkrankung im Zeitverlauf verringert haben. Durch
Innovationen, die zu einer friheren Erkennung einer Krebserkrankung fihren und der
Entwicklung von besseren Therapiemoglichkeiten, sanken die indirekten Kosten bei ei-
ner Krebserkrankung.

Return to Work (RTW)

Rund 39 % aller 2019 in Osterreich mit Brustkrebs diagnostizierten Personen waren im
erwerbsfihigen Alter® (Abbildung 2). Aufgrund von Innovationen im Bereich der Friiher-
kennung und Behandlung liegt die Wahrscheinlichkeit des 10-Jahres-Uberlebens nach
der Diagnose in Osterreich mittlerweile bei iber 80 % (Abbildung 15). Weiters fiihren
moderne Behandlungsmethoden zu milderen Nebenwirkungen und Langzeitfolgen fir
Patient:innen als friher (Zurrida & Veronesi, 2015). Folglich ist heute eine Vielzahl von
Brustkrebsiiberlebenden korperlich und psychisch in der Lage, in die Erwerbstatigkeit
zuriickzukehren. Diesbeziiglich zeigt eine Studie aus Deutschland fir Patientinnen mit

® Da die meisten Erkrankten weiblich sind, wurde das erwerbsfahige Alter fiir Frauen herangezogen (15 bis 59 Jahre).
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adjuvanter Therapie Uber einen Zeitraum von 5 Jahren betrachtet in Abbildung 26, dass
ein Jahr nach Operation wieder (iber 50 % in gleichem AusmaR beschaftigt sind wie vor
der Brustkrebsdiagnose, circa 20 % in einem geringeren Ausmal und ungefahr 20 %
nicht mehr berufstatig sind.

Abbildung 26: Erwerbsstatus nach Operation bei einer Erkrankung mit Brustkrebs
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Quelle: Schmidt et al. (2019).

Der Arbeitswiedereinstieg nach einer Brustkrebserkrankung kann dabei nicht nur aus ei-
ner 6konomischen Perspektive sinnvoll sein, sondern auch mit positiven gesundheitli-
chen und gesellschaftlichen Effekten einhergehen. So legen Studien nahe, dass der
Return to Work positive Auswirkungen auf die koérperliche und die psychische Gesund-
heit hat und somit auch die Lebensqualitdt verbessern kann (Schmidt et al., 2019). Bis-
weilen ist sogar ein weitgehender Verbleib im Arbeitsprozess moglich, wenn soziale
Innovationen wie eine entsprechende Therapieplanung die Bediirfnisse der Patient:in-
nen berlcksichtigen.

Oft genannte Hindernisse fir den RTW nach einer Brustkrebserkrankung sind durch die
Behandlung hervorgerufene Symptome wie die Einschrankung der Armbeweglichkeit
durch Lymphknotenentfernung oder groRraumigere Primumresektionen, das vorzeitige
Eintreten der Menopause und die Verstarkung klimakterischer Beschwerden, Midigkeit,
psychische Probleme und Konzentrationsschwierigkeiten (Braybrooke et al., 2015;
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Schmidt et al., 2019; Vignes et al., 2020). Es spielt jedoch nicht nur der Gesundheitszu-
stand der Betroffenen eine Rolle fiir den Arbeits-Wiedereinstieg, sondern auch sozio-
okonomische und kulturelle Faktoren. Beispielsweise ergaben Studien, dass das soziale
Umfeld in Form von Familie, Freund:innen und Arbeitskolleg:innen signifikante Auswir-
kungen auf den Arbeitswiedereinstieg nach einer Brustkrebserkrankung haben kann
(Braybrooke et al., 2015; Islam et al., 2014). Zudem deuten Studien darauf hin, dass der
soziale Ruckhalt innerhalb ethnischer Gruppen mit héherer Brustkrebs-Pravalenz, und
somit mehr Erfahrung mit der Krankheit, einen starkeren positiven Effekt auf den RTW
haben als innerhalb von ethnischen Gruppen, in denen die Krankheit seltener vorkommt
(Blinder, Murphy, et al., 2012; Islam et al., 2014).

Weitere Faktoren, die die Wahrscheinlichkeit des Berufswiedereinstiegs beeinflussen,
sind das zugrunde liegende Sozial- und Gesundheitssystem. Studien zeigen, dass die
Angst vor finanzieller Unsicherheit ein verbreiteter Grund fiir den RTW ist. Jene finanzi-
elle Unsicherheit betrifft Personen nach einer Brustkrebserkrankung ofter, die in Lan-
dern mit geringeren Sozialleistungen (Krankenstand, Arbeitslosengeld etc.) leben und in
denen die finanzielle Sicherheit starker vom Arbeitseinkommen abhéangt (Islam et al.,
2014). Dementsprechend vermerkten Studien mit US-amerikanischen Proband:innen
mehrheitlich weit hohere Wiedereingliederungsraten 12 Monate nach Diagnose von
Brustkrebserkrankten als Studien, die in Landern mit besserer Absicherung durch das
Sozialsystem durchgefiihrt wurden, wie den Niederlanden (Bouknight et al., 2006;
Hassett et al., 2009; Roelen et al., 2011). Weiters kann auch die Art der beruflichen Ta-
tigkeit eine Rolle fir den RTW spielen. So sind anhaltende Symptome, wie die einge-
schrankte Beweglichkeit oder Miidigkeit oft Hindernisse fiir die Austibung von Berufen,
die korperlich anstrengende Tatigkeiten beinhalten (Blinder, Patil, et al., 2012).

Bezliglich Veranderungen der RTW-Quoten bei einer Brustkrebserkrankung im Zeitver-
lauf gibt es nur wenige Studien (Algeo et al., 2021). Diesbeziiglich zeigt eine Studie aus
den Niederlanden in Abbildung 27 beispielsweise, dass fiir den Zeitraum 2002 bis 2008
fir Personen ein Jahr nach Brustkrebsdiagnose die Riickkehr ins Berufsleben mit glei-
chem Ausmal’ der Beschaftigung fiir alle Altersgruppen einen abnehmenden Trend auf-
weist und fir die Rickkehr mit einem reduzierten Ausmall im Zeitverlauf fiir alle
Altersgruppen abgesehen von jahrlichen Schwankungen relativ unverandert ist (Roelen
et al., 2011). Dazu ergénzend zeigen Studien, dass MaRnahmen, die die Friherkennung
von Brustkrebs fordern, adaquate Mittel sind, um die Wahrscheinlichkeit des RTW zu
erhohen. So beschreiben Studien, dass die Wiedereingliederungsrate fiir Patient:innen
mit Brustkrebs im Frihstadium signifikant hoher ist als flr Patient:innen in fortgeschrit-
teneren Stadien (Balak et al., 2008; Schmidt et al., 2019).
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Abbildung 27: Anteil der Personen, die innerhalb von einem Jahr nach Diagnose ins
Berufsleben einsteigen nach Altersgruppen in den Niederlanden von 2002 bis 2008
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Quelle: Roelen et al. (2011).

Eine medizinische Innovation, die eine unterstiitzende Wirkung auf den RTW hat, ist die
schrittweise Ersetzung und Erganzung der Chemotherapie mit zielgerichteten Therapie-
methoden wie der monoklonalen Antikérpertherapie. Dies begriindet sich in den star-
ken Nebenwirkungen der Chemotherapie, wie Miudigkeit oder
Konzentrationsschwierigkeiten, die mitunter zu den gréRten Barrieren fir den Berufs-
wiedereinstieg gehoren (Balak et al., 2008; Islam et al., 2014). Auch die Etablierung von
weniger invasiven operativen Eingriffen fiihrte zu einer Erleichterung des RTW. Die
heute géngige Sentinel-Lymphknotenbiopsie, durch die die Zahl der zu entfernenden
Lymphknoten deutlich reduziert werden konnte, fiihrt zu einer geringeren Einschrén-
kung der Armbeweglichkeit und geringerem Auftreten von Taubheitsgefiihl im betroffe-
nen Arm und der Brust als die ehemalige Standardprozedur der axillaren
Lymphonodektomie (Ashikaga et al., 2010; Krag et al., 2010). Die Reduktion jener Be-
schwerden ist insbesondere fiir die Wiederaufnahme korperlicher Arbeit férderlich
(Blinder, Patil, et al., 2012).

Auch auf der Arbeitgeberebene wurden Lésungsansatze entwickelt, um den Berufswie-
dereinstieg zu erleichtern. Manahmen durch Arbeitgeber:innen, beispielsweise in Form
von flexiblen Arbeitszeiten (mehr Pausen oder Gleitzeit) oder Unterstiitzung durch Kol-
leg:innen haben laut Studien positive Auswirkungen auf die Gesundheit und kénnen den
RTW fordern (Blinder et al., 2017; Kollerup et al., 2021; Neumark et al., 2015). Eine US-
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amerikanische Studie zeigt jedoch auch auf, dass flexible Arbeitszeiten negative Auswir-
kungen auf die Arbeitsbereitschaft von Brustkrebsiiberlebenden haben konnen
(Neumark et al., 2015). Dadurch, dass der Berufswiedereinstieg in vielen Fallen nur mit
reduzierten Arbeitsstunden gesundheitlich bewaltigbar ist, ist es weiters forderlich fir
den RTW, den Betroffenen zu ermdglichen, vorerst im Rahmen einer Teilzeitanstellung
zu arbeiten und die Stunden erst schrittweise zu erhéhen (Braybrooke et al., 2015;
Schmidt et al., 2019). Weiters kann die Implementierung eines finanziellen Anreizsys-
tems fiir Betroffene, die in die Erwerbstatigkeit zurtickkehren, dabei helfen, die Attrak-
tivitdit eines Arbeitswiedereinstiegs erhéhen. Das 2017 in Osterreich eingefiihrte
Wiedereingliederungsteilzeitgesetz (WIETZ) stellt eine rechtliche Grundlage fir ein sol-
ches Anreizsystem dar (Cenik et al., 2019).

4.2.2 Wirtschaftsstandort

Die Attraktivitat eines Standorts, als wichtige Entscheidungsgrundlage fir die Ansiede-
lung von Unternehmen, ist neben finanziellen Anreizen, wie Férderungen und Subven-
tionen, auch von der vorhandenen Infrastruktur und dem vorhandenen Know-how
gekennzeichnet. Beziiglich finanzieller Unterstiitzungsmoglichkeiten stehen fiir Oster-
reich fur die Krebsforschung allgemein und speziell fiir die Brustkrebsforschung nur
grobe Schatzungen zur Verflgung (siehe Kapitel 4.3.2).

Bezogen auf die vorhandene Infrastruktur bieten in Osterreich rund 30 zertifizierte, 6s-
terreichweit verteilte Brustkrebszentren die Moglichkeit der kontrollierten Anwendung
von neuen Brustkrebstherapiemaoglichkeiten. Die Zertifizierung spielt dabei insofern eine
wichtige Rolle, als dass sie der Sicherung von einheitlichen Qualitatsstandards und Vo-
raussetzungen flr die Brustkrebsbehandlung dient. 2019 wurden laut Jahresbericht der
zertifizierten Brustgesundheitszentren (Zertifizierungskommission, 2020) 90 % aller
Neuerkrankungen mit Mammakarzinom in diesen Zentren behandelt. Zusatzlich schaf-
fen vorhandene renommierte Forschungsgruppen, beispielsweise die ,Austrian Breast
& Colorectal Cancer Study Group” (ABCSG), Arbeitsgemeinschaften, z. B. die ,, Arbeitsge-
meinschaft fir Gyndkologische Onkologie”, und Vereine, beispielsweise die ,Osterrei-
chische Gesellschaft flr Senologie”, mit ihrem Know-how eine wichtige Grundlage fur
Innovationen im Bereich Brustkrebs in Osterreich.

4.3  Offentliche Hand

Bei dem Blick auf den Wert von Innovationen fiir die Offentliche Hand fllt der Fokus auf
die Kosten, die durch neue Therapie- und Behandlungsméglichkeiten entstehen. Dabei
stellen in erster Linie jene Kosten, die fir eine bestimmte Krankheit anfallen, so ge-
nannte Krankheitskosten, einen relevanten Indikator dar. In Osterreich gibt es eine der-
artige Rechnung nicht, weshalb nachfolgend auf Zahlen fir Deutschland zur Illustration
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der Entwicklung der Krankheitskosten zurtickgegriffen wird. Fiir die Betrachtung der Kos-
ten fiir Medikamente stehen lediglich die Absatzmengen und der Fabrikabgabepreis, der
in der Realitdt aufgrund von Rabatten zumeist geringer ausfallt, zur Verfligung. Die Dar-
stellung der Kosten fiir die Medikamente bezieht sich also auf eine einfache Hochrech-
nung, wobei die tatsachlichen Kosten aufgrund geringerer Preise niedriger ausfallen
werden. In Hinblick auf die Finanzierung wird betrachtet, welche finanziellen Mittel in
Osterreich fiir die Férderung von Innovationen im Brustkrebsbereich zur Verfiigung ste-
hen. Nicht zuletzt fallt in den Bereich der 6ffentlichen Hand aber auch der nicht monetar
bewertbare Versorgungsauftrag, der das sozialpolitische Ziel, eine umfassende Gesund-
heitsversorgung zur Verfligung zu stellen, beinhaltet. Diesem wird mit der Finanzierung
der bestmoglichen Behandlungsmoglichkeiten bei einer Brustkrebserkrankung nachge-
kommen.

4.3.1 Gesundheitsausgaben
Deutsche Krankheitskostenrechnung

Da es fiir Osterreich keine Krankheitskostenrechnung gibt, wird auf die Krankheitskos-
tenrechnung des Statistischen Bundesamts Deutschlands (Destatis) zurlickgegriffen. Bei
der deutschen Krankheitskostenrechnung werden die direkten Kosten fiir medizinische
Behandlungen, Pflege- und RehabilitationsmaRnahmen und fiir PraventionsmaRnahmen
bericksichtigt und fiir Krankheiten nach ICD-10-Code differenziert nach Geschlecht und
Alter ausgewiesen (Statistisches Bundesamt - Destatis, 2022). Im Zeitraum von 2002 bis
2008 wurde alle zwei Jahre eine neue Krankheitskostenrechnung fiir Deutschland durch-
gefiihrt. Danach wurde die Methodik lberarbeitet, wodurch die darauffolgenden Be-
rechnungen nur mehr bedingt mit den Berechnungen bis 2008 vergleichbar sind
(Statistisches Bundesamt - Destatis, 2022). Fiir die neue Berechnungsmethode liegen nur
Zahlen fiir 2015 und 2020 vor. In den nachfolgenden Absatzen werden diese zwei Zeit-
raume, 2002 bis 2008 und 2015 bis 2020, deshalb getrennt betrachtet.

Abbildung 28 zeigt, dass der Anteil der Krankheitskosten fiir eine Krebserkrankung (COO-
C97) an den gesamten Krankheitskosten in Deutschland von 2002 bis 2008 leicht von
5,21 % auf 6,09 % gestiegen ist, wobei der Anteil der Kosten fiir eine Brustkrebserkran-
kung mit 0,71 % im Jahr 2002 und 0,77 % im Jahr 2008 nahezu unverandert ist.
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Abbildung 28: Anteil der Krankheitskosten fiir Krebserkrankungen C00-C97 und Brust-
krebs C50 an den gesamten Krankheitskosten von 2002 bis 2008 in Deutschland
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Quelle: Statistisches Bundesamt (Destatis) 2022, Darstellung: IHS (2022).

In Tabelle 3 sind die gesamten Krankheitskosten fiir alle ICD-10-Codes, fiir alle Krebser-
krankungen (C00-C97) und fir Mammakarzinom (C50) fir 2015 und 2020 dargestellt.
Beim Vergleich der absoluten Zahlen zwischen 2015 und 2020 bringen neben der Infla-
tion auch die Veranderung der Bevoélkerungsstruktur und 2020 die zusatzlich anfallenden
Kosten der SARS-Cov-2-Pandemie eine gewisse Unscharfe in den Vergleich, weshalb folg-
lich auf den Anteil der Krankheitskosten bei einer Krebserkrankung und bei einer Brust-
krebserkrankung an den gesamten Krankheitskosten eingegangen wird. Dabei zeigt sich,
dass der Anteil der Krankheitskosten fiir Krebserkrankungen von 6,8 % im Jahr 2015 auf
9 % im Jahr 2020 gestiegen ist und fir Brustkrebs von 0,74 % auf 1,02 %. Ein Teil des
Anstiegs der Kosten dirfte auf den zunehmenden Absatz von Medikamenten zur zielge-
richteten Therapie (Abbildung 28), der eine individuellere Behandlung der Krebserkran-
kung ermoglicht, zuriickzufiihren sein.
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Tabelle 3: Krankheitskosten in Deutschland 2015 und 2020

2015 2020
Krankheitskosten gesamt 338 Mrd. 432 Mrd.
Krankheitskosten fir COO-

23 Mrd. (6,8 %) 39 Mrd. (9 %)
co97
Krankheitskosten fii
rankheitskosten Tar 2,5 Mrd. (0,74 %) 4,4 Mrd. (1,02 %)

Mammakarzinom
Krankheitskosten fiir

30€ 50€

Mammakarzinom pro EW

Quelle: Statistisches Bundesamt (Destatis) 2022, Darstellung: IHS (2022).

Bei der Betrachtung der Krankheitskosten nach Altersgruppen in Tabelle 4 ldsst sich fest-
stellen, dass sowohl flir 2015 als auch fiir 2020 rund 85 % der gesamten Krankheitskos-
ten auf den Altersbereich der 45- bis 84-Jdhrigen fallt. Wahrend der Anteil der
Krankheitskosten fiir Brustkrebs von 2015 auf 2020 in den Gruppen der 65- bis 84-Jahri-
gen und der 45- bis 64-Jahrigen geringfligig gesunken ist, ist der Anteil in den Gruppen
der 30- bis 44-Jahrigen und 15- bis 29-Jahrigen im Zeitverlauf minimal angestiegen. Auf-
grund des minimalen AusmalRes der Unterschiede kdnnte es sich einerseits um eine zu-
fallige Entwicklung handeln, aber andererseits kénnte es ein Hinweis darauf sein, dass
die Krankheitskosten durch friihere Erkennung und zielgerichtete Therapie in den nachs-

ten Jahren in der jlingeren Bevolkerung steigen konnte.

Tabelle 4: Verteilung der Krankheitskosten bei Brustkrebs auf verschiedene Alters-

gruppen

2015 2020
85 Jahre und alter 6,66 % 6,56 %
65 bis unter 85 Jahre 44,94 % 42,05 %
45 bis unter 65 Jahre 42,62 % 42,37 %
30 bis unter 45 Jahre 7,38 % 8,57 %
15 bis unter 30 Jahre 0,40 % 0,45 %

Quelle: Statistisches Bundesamt (Destatis) 2022, Darstellung: IHS (2022).

Nachfolgend wird auf die Verteilung der Krankheitskosten fir Mammakarzinom zwi-
schen dem stationdren und ambulanten Bereich in Deutschland 2015 und 2020 einge-
gangen. Dabei gilt es zu beachten, dass, einerseits, die ambulante Versorgung bei
Krebserkrankungen in Deutschland eine groRere Rolle im Vergleich zu Osterreich spielt
und deshalb die beiden Lander, was die Verteilung der Kosten betrifft, nicht gut
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verglichen werden kénnen und, andererseits, dass beim Vergleich der Jahre 2015 und
2020 die SARS-Cov-2-Pandemie einen wesentlichen Teil dazu beigetragen haben dirfte,
dass sich die Versorgung mehr auf den ambulanten Bereich verlagert. Bezlglich letzte-
rem zeigt Abbildung 29, dass die Kosten im ambulanten Bereich bereits 2015 mit 49 %
hoher waren als im stationaren Bereich mit 41 %. Dieser Unterschied hat sich 2020 ver-
groRert, indem der Anteil im ambulanten Bereich im Vergleich zu 2015 angestiegen und
im stationaren gesunken ist.

Abbildung 29: Verteilung der gesamten Krankheitskosten von Brustkrebs auf verschie-
dene Einrichtungen in Deutschland 2015 und 2020
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Quelle: Statistisches Bundesamt (Destatis) 2022, Darstellung IHS 2022.

Bei einer filigraneren Aufschlisselung der Krankheitskosten fiir ambulante und statio-
nare Bereiche zeigt Abbildung 30, dass sich der Anteil der Krankheitskosten fiir Brust-
krebs in den Apotheken von 2015 auf 2020 in Deutschland mehr als verdreifacht hat,
wahrend der Anteil fir alle anderen Bereiche im Zeitvergleich gesunken oder fast gleich-
geblieben ist. Dabei ldsst sich leider nicht genau sagen, welcher Anteil auf die SARS-Cov-
2-Pandemie zurlickzufiihren ist und inwiefern neue Medikamente, die zuhause einge-
nommen werden kdnnen, eine Rolle bei der Verschiebung spielen.
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Abbildung 30: Verteilung der gesamten Krankheitskosten bei ambulanten und statio-
ndiren Einrichtungen 2015 und 2020
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Quelle: Statistisches Bundesamt (Destatis) 2022, Darstellung IHS 2022.

Direkte Krankheitskosten bei einer Krebserkrankung

Die direkten Kosten bei einer Krebserkrankung beinhalten, wie die deutsche Krankheits-
kostenrechnung, Kosten fiir Diagnose, Therapie, Nachbehandlung und Pravention. Im
Vergleich dazu bericksichtigen indirekte Kosten beispielswiese die Anzahl von verlore-
nen Arbeitsjahren, die in Kapitel 4.2.1 behandelt werden.

Bei der Betrachtung der direkten Kosten pro Kopf fiir eine Krebserkrankung im Zeitver-
lauf zeigt sich auf Basis von Berechnungen von Hofmarcher et al. (2019), dass die inflati-
onsbereinigten Kosten fiir alle in Abbildung 31 dargestellten Lander von 1995 bis 2018
gestiegen ist. Dabei haben sich die Kosten pro Kopf fiir den genannten Zeitraum in Os-
terreich von 179 € auf 289 € erhoht. Der deutlichste Anstieg findet dabei in den meisten
Landern zwischen 2000 und 2010 statt. Der Anstieg der Kosten in diesem Zeitraum lasst
sich zu einem Teil auf Innovationen in der Therapie in Form von monoklonalen Antikor-
pern und neoadjuvanter Chemotherapie zuriickfiihren.
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Abbildung 31: Direkte Kosten bei Krebserkrankung pro Kopf in Euro im internationalen
Vergleich im Zeitverlauf
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Quelle: Hofmarcher et al. (2019), Darstellung: IHS (2022).

Medikamentenkosten

Bei den Kosten fiir Medikamente zur Brustkrebsbehandlung im Zeitverlauf in Osterreich
wird auf Daten des Unternehmens IQVIA™ zuriickgegriffen, das die Abgabe der Medika-
mente im niedergelassenen Bereich und in Krankenhausern flachendeckend erfasst. Da-
bei gilt es zu beachten, dass die Kosten nur mit dem Fabrikabgabepreis geschatzt werden
kénnen und handelsiibliche Rabatte nicht berlicksichtigt sind. Insofern entsprechen die
in der nachfolgenden Darstellung gezeigten Kosten den hochstméglichen Kosten, wobei
die tatsachlichen Kosten niedriger sein werden. Weiters beziehen sich die nachfolgend
dargestellten Daten nicht ausschlieRlich auf Brustkrebserkrankungen, weil keine Ver-
kniipfung zu den Diagnosen moglich ist. Es handelt sich dabei jedoch um jene Medika-
mente, die haufig bei Brustkrebs zur Anwendung kommen.

Bei der Unterteilung der Medikamente in die Gruppen ,Zielgerichtete Therapie”, , Anti-
hormonelle Therapie” und , Zytostatika” wird in Abbildung 32 ersichtlich, dass die jahrli-
chen Kosten, summiert immer von August bis Juli, von 2017/18 bis 2021/22 fur die
Gruppe der zielgerichteten Therapien den grofSten Anstieg aufweisen und antihormo-
nelle Therapien und Zytostatika nur eine geringe Veranderung zeigen.
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Abbildung 32: Absatzmenge mal Fabrikabgabepreis fiir Medikamente zur Behandlung
von Brustkrebs nach Therapieform in Osterreich von 2017 bis 2022
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Quelle: 1QVIA™ Austria (2022), Darstellung: IHS (2022).
Anmerkung: Menge mal Fabrikabgabepreis als Basis ohne produktspezifische — zum Teil substanzielle — Rabatte und
Riuckzahlungen — wie insbesondere in Preismodell-Vereinbarungen festgelegt.

Bei der genaueren Betrachtung der Gruppe der zielgerichteten Therapie in Abbildung 33
zeigt sich, dass innerhalb der letzten fiinf Jahre Immuntherapeutika zu einem grofRen Teil
fir den Anstieg der Kosten verantwortlich sind, wahrend auch die Antikdrper-Therapien
und Angiogenese-Hemmer in den letzten zwei Jahren einen Anstieg verzeichnen. Gleich-
zeitig stellen Immuntherapeutika eine der innovativsten Formen der Behandlungsmog-
lichkeiten bei einer Krebserkrankung dar und Daten der Statistik Austria zeigen, dass
Immuntherapeutika in Osterreich bis 2020 (aktuell verfiigbare Daten) hauptsachlich fiir
andere Krebserkrankungen eingesetzt werden.
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Abbildung 33: Absatzmenge mal Fabrikabgabepreis fiir Medikamente fiir die zielge-
richtete Therapie von Brustkrebs in Osterreich von 2017 bis 2022
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Quelle: 1QVIA™ Austria (2022), Darstellung: IHS (2022).
Anmerkung: Menge mal Fabrikabgabepreis als Basis ohne produktspezifische — zum Teil substanzielle — Rabatte und
Riuckzahlungen — wie insbesondere in Preismodell-Vereinbarungen festgelegt.

Der Anstieg der Kosten fiir die Medikamente ist zum gréBten Teil auf den erhéhten Ab-
satz der Medikamente zuriickzufiihren und nicht auf eine Erhéhung des Preises. Vor al-
lem deshalb, weil es sich wie bereits erwdahnt um den Fabrikabgabepreis handelt. Im
Wesentlichen zeigen Abbildung 32 und Abbildung 33, dass durch Innovationen mehr ziel-
gerichtete Therapie, zumeist als adjuvante Therapie, verabreicht wird und es dadurch
insbesondere durch Immuntherapeutika zu einem Anstieg der Kosten kommt.

4.3.2  Finanzierung

Die Finanzierung von Forschung als Basis flr Innovationen lasst sich grob unterteilen in
offentliche und private Ausgaben. Letztere beziehen sich im Wesentlichen auf die For-
schungs- und Entwicklungsausgaben innerhalb eines Unternehmens und sind unter an-
derem aus Wettbewerbsgriinden kaum verfiigbar. Offentliche Ausgaben fiir Forschung
und Entwicklung werden in Osterreich zwar jahrlich aufgeschliisselt, wobei der Detaillie-
rungsgrad leider nicht bis auf die Ebene der Krebsforschung reicht. Deshalb werden in
Abbildung 34, Abbildung 35 und Abbildung 36 zuerst Daten zu 6ffentlichen Ausgaben fir
Brustkrebs- und Krebsforschung aus GroRbritannien und Danemark dargestellt und an-
schlieBend daraus die Forschungsausgaben fiir Osterreich, in Tabelle 5 ersichtlich, ge-
schatzt.
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Fir GroRbritannien sammelt und berichtet das National Cancer Research Institute (UK-
NCRI) jahrlich die offentlichen Ausgaben fir Krebsforschung und schliisselt diese auch
nach verschiedenen Krebserkrankungen auf. Dabei werden Forschungsausgaben von
Mitgliedern aus dem o6ffentlichen Sektor und Non-Profit-Organisationen berlicksichtigt,
wobei die Forschungsausgaben nicht vollstandig sind.

Die offentlichen Ausgaben fiir Brustkrebs sind dabei, ersichtlich in Abbildung 34, in ab-
soluten Zahlen betrachtet von 2002/03 bis 2011/12 relativ konstant gestiegen, danach
bis 2014/15 gesunken und ab diesem Zeitpunkt wieder angestiegen. Die absoluten Zah-
len werden neben der Inflation vermutlich auch durch die wechselnde Anzahl an Mit-
gliedern verzerrt. Im Gegensatz zu den absoluten Zahlen zeigt der Anteil an 6ffentlichen
Ausgaben flr die Brustkrebsforschung an den gesamten o6ffentlichen Ausgaben fir
Krebsforschung von 2011/12 bis 2016/17 zwar auch einen abnehmenden Trend auf, die-
ser blieb aber in den letzten Jahren relativ konstant bei ca. 16 %.

Abbildung 34: Offentliche Ausgaben fiir Brustkrebsforschung in britischen Pfund in
Grofbritannien laut UK-NCRI im Zeitverlauf
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Quelle: UK National Cancer Research Institute’s Cancer Research Database (NCRI CaRD) 2022, Darstellung: IHS (2022).

Beim Vergleich der 6ffentlichen Ausgaben in GroRbritannien 2020/21 fiir verschiedene
Krebserkrankungen in Abbildung 35 zeigt sich, dass der Anteil der 6ffentlichen Ausgaben
in absoluten Zahlen betrachtet im Vergleich zu anderen Krebserkrankungen wie Darm-
oder Lungenkrebs am hochsten ist. In GroBbritannien stellt Brustkrebs 2020/21 also jene
Krebserkrankung dar, fiir die die 6ffentlichen Ausgaben am hochsten sind.
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Abbildung 35: Offentliche Ausgaben fiir Brustkrebsforschung im Vergleich zu anderen
Krebserkrankungen in britischen Pfund in Grof3britannien laut UK-NCRI 2020/21
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Quelle: UK National Cancer Research Institute’s Cancer Research Database (NCRI CaRD) 2022, Darstellung: IHS (2022).

Im Vergleich zu GroRbritannien kann fiir Danemark der gesamte Anteil der 6ffentlichen
Ausgaben fir Forschung und Entwicklung fir den Krebsbereich bestimmt werden, aller-
dings gibt es keine weitere Unterteilung in einzelne Krebserkrankungen. Die Daten fir
Danemark sind folglich vollstandiger, allerdings nicht in so einer feinen Granularitat ver-
flgbar. Diesbezlglich zeigt Abbildung 36 den Anteil an 6ffentlichen Ausgaben fir Krebs-
forschung an den gesamten o6ffentliche Forschungsausgaben in Dadnemark von 2007 bis
2020. Der Anteil der Krebsforschungsausgaben hat sich dabei von 2007 bis 2013 von
0,035 % auf 0,095 % mehr als verdoppelt. Seit 2013 bis 2020 liegt der Anteil mit einer
Ausnahme immer zwischen 0,08 % und 0,10 %.
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Abbildung 36: Anteil an éffentlichen Ausgaben fiir Krebsforschung am BIP in Déine-
mark im Zeitverlauf

0,14 %

0,12 %

0,10 % 0,09 %

0,08 %
0,06 %
0,04 %
0,02 %

0,00 %
2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018 2019 2020

Quelle: Statistics Denmark (2022), Darstellung: IHS (2022).

Um einen ungefdahren Wert der 6ffentlichen Forschungs- und Entwicklungsausgaben fiir
Brustkrebs in Osterreich zu schitzen, wurde die Annahme getroffen, dass der Anteil der
Ausgaben fir Krebsforschung am BIP zwischen jenem von GroRbritannien und Déane-
mark liegt. Diese Annahme unterstiitzend weist Osterreich mit 3,2 % einen &hnliche An-
teil an Ausgaben fir Forschung und Entwicklung am BIP wie Ddanemark mit 3,0 % aus
(Eurostat, 2022). Weiters wurde, wie in Tabelle 5 ersichtlich, fiir Osterreich und Dane-
mark angenommen, dass der Anteil flir Brustkrebsforschung an den gesamten Ausgaben
fiir Krebsforschung jenem von GroRbritannien entspricht. Daraus ergibt sich fiir Oster-
reich eine Summe von 37 Mio. € an offentlichen Ausgaben fiir die Brustkrebsforschung
flir das Jahr 2020.
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Tabelle 5: Schéitzung der éffentlichen Ausgaben fiir Brustkrebsforschung

GB Dinemark Osterreich

BIP in Landeswdhrung in

' Wahrung ! 2.150 (GBP) 2.323 (DKK) 381 (EUR)
Mrd. (2020)
Ausgaben Krebsforschung 0.03 % 0.09 % 0.06 %*
in % des BIP ’ ’ ’
Anteil Brustkrebsforschung 16 % 16 %* 16 %*
in % der Krebsforschung 0 0 0
Ausgaben Brustkrebsfor- 51 (GBP) 353* (DKK)
schung in Landeswahrung ~59 (EUR) ~ 47* (EUR) 37* (EUR)

in Mio.

Quelle: Darstellung: IHS (2022).

Anmerkung: *geschatzte Werte aus vorhandenen Daten fir Danemark und UK.
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5 Fazit

Der Wert von Innovationen konnte fir alle drei Dimensionen und deren Wirkungsberei-
che, wie in Abbildung 37 dargestellt, illustriert werden, wobei fiir die Messung des Werts
fir das Individuum die Verfligbarkeit der Daten und die Literatur am umfassendsten
sind. Demgegeniiber fehlen fiir den Bereich der Wertschdpfung insbesondere fiir Oster-
reich aktuelle Studien, die beispielsweise zeigen, wie hoch die Wahrscheinlichkeit ist,
nach einer Brustkrebsdiagnose wieder auf dem Arbeitsmarkt aktiv zu sein und in wel-
chem AusmaR. Fiir die Dimension der 6ffentlichen Hand konnte fiir Osterreich direkt nur
auf Daten zum Absatz und den Fabrikabgabepreis von Medikamenten zuriickgegriffen
werden. Als Erganzung wurden die Kosten fiir eine Brustkrebserkrankung aus der deut-
schen Krankheitskostenrechnung herangezogen und genauer beschrieben und fir die
dffentlichen Ausgaben fiir Brustkrebsforschung wurden die Ausgaben fiir Osterreich auf
Basis von Daten fir GroRbritannien und Danemark approximiert.

Die Analyse der Innovationen hat gezeigt, dass einige Innovationen sich komplementar
verhalten, also die eine Innovation ihre Wirkung nur entfalten kann, wenn entspre-
chende Anpassungen auch in anderen Bereichen erfolgen. Durch neue medikamentdse
Therapiemoglichkeiten konnte beispielsweise auch eine starkere Verlagerung in den nie-
dergelassenen Bereich eine Option darstellen, um Patient:innen und Krankenhauser zu
entlasten. Abhdngig von der Familiensituation kdnnten ausreichende Kinderbetreuungs-
moglichkeiten wahrend einer umfassenderen Behandlung oder einer Therapie in einem
kurativen Setting eine relevante Rolle fiir die Entscheidung der Inanspruchnahme einer
Therapie sein.

Bezogen auf die drei Dimensionen des Frameworks ist der vielfaltige Wert der Innovati-
onen in der Brustkrebsforschung fiir das Individuum, also die von der Erkrankung be-
troffene Person, in Tabelle 6 als Vergleich der heutigen Moglichkeiten mit den
vorhandenen Moglichkeiten vor 40 Jahren zusammengefasst. Dabei zeigt sich, dass be-
ziglich der Friiherkennung haufig noch chirurgische Eingriffe in Form von Biopsien notig
waren, Mammographien mit einer héheren Strahlenbelastung verbunden waren und
Vorsorgeuntersuchungen nur unregelmalig durchgefiihrt wurden. Demgegeniber ste-
hen heute erweiterte Diagnosemoglichkeiten in Form von digitaler Mammographie, To-
mosynthese, immunhistochemischer und molekulargenetischer Analysen zur
Verfligung, um Erkrankungsrisiken und Prognose einzuschatzen sowie die Therapiestra-
tegie zu leiten. Bezogen auf die chirurgische Tumorentfernung ist der Anteil von radika-
len Mastektomien zugunsten brusterhaltender Operationen zuriickgegangen. Dabei
kann auch besser zwischen betroffenen und nicht betroffenen Lymphknoten unterschie-
den werden, wodurch das Ausmalf? des Eingriffs reduziert werden kann. Bei der systemi-
schen Therapie haben sich die Therapieoptionen enorm erweitert und die Wirksamkeit
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verbessert. Mittlerweile sind je nach Brustkrebstyp verschiedene, zielgerichtete Sub-
stanzen verfligbar, die, neben einer Erhohung der Lebensdauer durch eine geringere
Schadigung des gesamten Organismus, fiir die Patient:innen auch bisweilen in Bezug auf
Nebenwirkungen vertraglicher sind und Krankenhausaufenthalte verkiirzen bzw. Gber-
haupt vermeiden helfen. Weiters konnte die Radiotherapie dahingehend verbessert
werden, dass die Bestrahlung gezielter durchgefiihrt werden kann und die Nebenwir-
kungen fiir Herz und Lunge geringer ausfallen. Auch hier ist eine verbesserte Vereinbar-
keit mit der Berufsausilibung gegeben.

Tabelle 6: Belastung der Patient:innen durch Diagnostik und Therapie

vor 40 Jahren heute (2022)
e  Friherkennung durch regelma-

Rige Vorsorgeuntersuchungen

Sporadische Mammographien
Teilweise selbst belastend durch

Erweiterte Diagnostikoptionen
(Echo, Tomosynthese, MRT) zur

Friherkennung Strahlung Verringerung der
e  Haufig Biopsie notig Biopsienotwendigkeit
Gendiagnostik zur Risikoein-
schatzung
Vorwiegend brusterhaltende
e  Haufige Radikaloperation: Verlust Operationen
der Brust Nur Resektion betroffener
Operative e  Dauerhafte Bewegungsbeschran- Lymphknoten (Sentinel),
Th . kungen des Arms (Teilresektion seltenere und mildere
erapie

Muskulatur)
Lymphoédeme

Lymphoédeme
Verbesserte Techniken zum
Brustwiederaufbau

Systemische

Therapie

Chemotherapeutika mit erhebli-
chen Nebenwirkungen

Lange Krankenhaus-
aufenthalte

Verschiedenste Substanzen je
nach Brustkrebstyp

Verkirzte Krankenhaus-
aufenthalte

Supportive Therapien erhdhen
Vertraglichkeit erheblich

Radiotherapie

Beschwerliche Therapie mit Ne-
benwirkungen an Herz und Lunge

Gezielte Bestrahlung unter Scho-
nung von Herz und Lunge
Weniger Zyklen, geringere Ge-
samtdosis

Quelle: Darstellung: IHS (2022).

Der Wert fur die Wirtschaft konnte anhand einer Reduktion der verlorenen Arbeitsjahre
und eines Riickgangs der indirekten Krankheitskosten gezeigt werden. Die Attraktivitat
fiir Osterreich als Wirtschaftsstandort |dsst sich mit zertifizierten Brustgesundheitszen-
tren und spezialisierten Forschungs- und Arbeitsgruppen charakterisieren. Offen bei der
Dimension der Wirtschaft bleibt, wie sich die Innovationen konkret auf den Wiederein-
stieg in die Erwerbstatigkeit auswirken. Den positiven Effekten der Innovation gegen-
Uber wird die offentliche Hand zukiinftig mit hoheren Krankheitskosten bei einer
Brustkrebserkrankung konfrontiert sein, wobei die Innovationen auch dazu beitragen,
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dass der Auftrag, der Bevolkerung eine umfassende Gesundheitsversorgung zur Verfi-
gung zu stellen, besser erfillt wird.

Die Entwicklung bei Diagnose, Therapie und strukturellen Anpassungen in Bezug auf
Brustkrebs zeigt zusammengefasst, dass es in den letzten Jahrzehnten eine Vielzahl an
Innovationen gab, die zu einer Verbesserung in allen Bereichen der Dimensionen ,,Indi-
viduum & Gesellschaft” und ,, Wirtschaft” gefiihrt hat. Dabei wurden insbesondere bei
der medikamento6sen, zielgerichteten Therapie in den letzten zehn Jahren groRe Fort-
schritte gemacht, wobei eine Vielzahl an in den letzten flinf Jahren zugelassenen Sub-
stanzen darauf hindeutet, dass ein Ende noch nicht in Sicht zu sein scheint. Dadurch,
dass es sich bei diesen neuen Behandlungsméglichkeiten oftmals um zusatzliche Thera-
pien handelt, ist in der dritten Dimension des Frameworks, der ,Offentlichen Hand“,
auch mit einem Anstieg der direkten Krankheitskosten zu rechnen. Demgegeniiber steht
eine verbesserte Gesundheitsversorgung, ein Riickgang bei den indirekten Kosten und
damit verbunden ein die Wertschopfung erhohender Effekt, welcher bei einer umfas-
senden Bewertung mitbericksichtigt werden sollte.
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Abbildung 37: Der Wert von Innovation im Gesundheitswesen am Beispiel Mammakarzinom

. 5-Jahrestberlebenswahrscheinlichkeit und
relative Uberlebensrate nach 1, 3, 5 und 10
Jahren gestiegen

. Diagnose in friilherem Stadium und dadurch Individuum

bessere Behandlung maéglich

. DALY im Zeitverlauf gesunken

. Weniger Radikal-Mastektomien

. Dauer des durchschnittlichen Krankenhaus-
aufenthalts verkurzt

Individuum &
Gesellschaft

Gesellschaft

. Bessere Lebensqualitat fir Angehérige/Verwandte
durch das Wissen einer hoheren Heilungswahrschein-
lichkeit

. Nutzen aus dem Wissen, dass im Fall einer Erkrankung
gute Heilungschancen bestehen

Gesundheits-

ausgaben

=]

. Steigende Behandlungskosten
durch individuellere und zielge-
richtetere Behandlung (z. B.
mehrere adjuvante Therapien
pro Person)

. Dauer des durchschnittlichen
Krankenhausaufenthalts ver-
karzt

Innovation

Offentliche Hand

62

. Indirekte Kosten durch Produktivitats-
verlust sinken

. Geschatzte Zahl verlorener Arbeitsjahre
pro 100.000 EW von 1995 bis 2018 von
103 auf 56 gesunken

IL, . Geschatztes verlorenes Einkommen um
ca. 31 Mio. € reduziert

Wertschopfung

Wirtschaft

Wirtschaftsstandort

]
. Zertifizierung von Brustgesund-
heitszentren

. Forschungsgruppen mit
Schwerpunkt Brustkrebs

Finanzierung

o/

. Forschungsausgaben fiir Brust-
krebsforschung werden 2020 in
Osterreich auf ca. 37 Mio. € ge-
schatzt



IHS — Czypionka, Eisenberg, Arnhold | Wert von Innovation im Gesundheitswesen I
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