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1. Zusammenfassung

Hintergrund. Langfristige Verschreibungen starker Opioide fiir Patienten und Patientinnen
mit chronischen, nichttumorbedingten Schmerzen (chronic noncancer pain, CNCP) — welche
aufgrund der problematischen Nutzen-Schadens-Bilanz nicht durch nationale Leitlinien
empfohlen werden —lassen auf eine misskalibrierte Risikowahrnehmung derjenigen
schliel3en, die Opioide verschreiben, abgeben und einnehmen. Kognitionspsychologische
Erkenntnis legen nahe, dass die Art, wie Menschen Kenntnis Gber Risiken erlangen — durch
Beschreibung oder durch Erfahrungen — maligeblich deren Risikowahrnehmung und das
damit einhergehende Verhalten beeinflussen kdnnen. Aus diesem Grund untersuchten wir
im Projekt ERONA die Auswirkungen von beschreibenden und erfahrungsbasierten
edukativen Nutzen-Schaden-Interventionen, auf die Risikowahrnehmung und das
Risikoverhalten von i) Patienten und Patientinnen mit chronischen nichttumorbedingten
Schmerzen, die starke Opioide bereits langer als 3 Monate einnehmen, von ii) Hausarzte
und Hausérztinnen und iii) Schmerztherapeuten und Schmerztherapeutinnen, die
Betdaubungsmittelpflichtige starke Opioide verschreiben, und von iv) Apothekern und
Apothekerinnen, die diese Opioide an Patienten und Patientinnen ausgeben.

Methoden. Die vier nationalen Stichproben mit je 300 Teilnehmer und Teilnehmerinnen
wurden in disziplin-spezifischen randomisiert-kontrollierten Online-Studien nach dem
Zufallsprinzip entweder einem beschreibungsbasierten Format (Faktenbox) oder einem
erfahrungsbasierten Format (interaktive Simulation) zugewiesen.

Primdre Endpunkte. Objektive Risikowahrnehmung (numerische Schatzungen von sechs
Nutzen- bzw.- Schaden- Endpunkte von Opioiden), subjektive Risikowahrnehmung (5-Punkt-
Likert-Skala von ,,Der Nutzen starker Opioide liberwiegt eindeutig die potentiellen
Nebenwirkungen” bis ,,Die Nebenwirkung starker Opioide Gberwiegen eindeutig den
potentiellen Nutzen®), und das Verordnungs- (Arzteschaft)/Einnahme-(Patienten und
Patientinnen)/ bzw. Beratungsverhaltens (Apotheker und Apothekerinnen).

Sekunddrer Endpunkt. Einfluss der medizinischen Risikokompetenz auf die Veranderung der
Risikowahrnehmung und des Risikoverhaltens nach der Intervention.

Ergebnisse. In allen vier Gruppen war vor den jeweiligen Interventionen ein sehr geringer
Kenntnisstand zum Nutzen und Schaden starker Opioide zu finden; der Nutzen wurde in
seiner GroRenordnung massiv liberschitzt, der Schaden deutlich unterschitzt. Uber alle
untersuchten Gruppen hinweg verbesserten beide Formate signifikant den Anteil der
korrekten numerischen Schatzungen des Nutzens und Schadens starker Opioide, wobei das
beschreibungsbasierte Format bei Patienten und Patientinnen und Apothekern und
Apothekerinnen der interaktiven Simulation tiberlegen war, jedoch bei den Arzte- und
Arztinnengruppen kein diesbeziiglich nennenswerter Unterschied zwischen den Formaten
zu finden war. Beide Formate erzielten vergleichbar gute Ergebnisse hinsichtlich einer
Verbesserung der subjektiven Risikowahrnehmung. Auf der Verhaltensebene erwies sich
das erfahrungsbasierte Format (Simulation) dem beschreibungsbasierten Format
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(Faktenbox) bei Arzten und Arztinnen und Patienten und Patientinnen fiir einige der
abgefragten Verhaltensoptionen lberlegen, bei Apotheker und Apothekerinnen fanden wir
keinen Unterschied zwischen den Formaten. Die medizinische Risikokompetenz hatte in der
Arzte- und Arztinnenpopulation einen positiven Einfluss auf die Bereitschaft, die initial
inkorrekten numerischen Schatzungen zu Nutzen und Schaden starker Opioide nach der
Intervention zu korrigieren. In der Gruppe der Apotheker und Apothekerinnen und
Patienten und Patientinnen fanden wir keinen Einfluss der Risikokompetenz auf die
primaren Endpunkte.

Schlussfolgerungen. Die Ergebnisse unseres Projekts ERONA weisen nicht tGber alle Gruppen
hinweg homogen in die gleiche Richtung, dennoch gibt es Hinweise, dass auch im Bereich
der Arzneimitteltherapiesicherheit beschreibungs- vs. erfahrungsbasierte Formate
unterschiedliche kognitive Prozesse ansprechen und damit moglicherweise unterschiedliche
Zielen der Risikokommunikation bedienen: Wenn das Ziel der Kommunikation darin
besteht, die exakte numerische Risikowahrnehmung zu verbessern, dann sind
beschreibungsbasierte Formate den erfahrungsbasierten Formaten wahrscheinlich
Uberlegen (Ergebnisse Patienten und Patientinnen und Apothekern und Apothekerinnen).
Wenn das Ziel der Kommunikation darin besteht, das Risikoverhalten positiv zu
beeinflussen, scheinen jedoch erfahrungsbasierten Formaten den beschreibungsbasierten
liberlegen zu sein (Ergebnisse Patienten und Patientinnen, Arzte und Arztinnen).

2. Einleitung
a. Ausgangslage

Unerwiinschte arzneimittelassoziierte Ereignisse (UAE), oft auch Nebenwirkungen genannt,
beeintrachtigen nicht nur den Erfolg einer Therapie, sondern stellen auch eine erhebliche
Belastung fiir die Gesundheit von Patienten und Patientinnen und das Gesundheitssystem
als Ganzes dar. Internationale Schatzungen gehen davon aus, dass 21 Prozent der
Nebenwirkungen im ambulanten Bereich(1) und 45 Prozent der Nebenwirkungen im
stationaren Sektor(2) vermeidbar gewesen waren. Allein in Deutschland entstehen dem
Gesundheitssystem aufgrund solcher UAE jahrliche Gesamtkosten von liber 800 Millionen
Euro;(3, 4) ein Verlust betrachtlicher finanzieller Ressourcen, der in Anbetracht knapper
werdenden Mittel im Gesundheitssystems duRerst schmerzhaft ist.

Zu unerwiinschten arzneimittelassoziierten Ereignissen kann es auch im Zuge einer
unsachgemalen Verordnung von Opioiden kommen. Opioide zdhlen zu Recht zu den
wichtigsten Substanzen in der Behandlung von Tumorschmerzen, werden seit den 1990er-
Jahren aber auch zunehmend und zum Teil nicht adaquat indiziert in der Therapie chronischer,
nichttumorbedingter Schmerzen (CNTS) eingesetzt.(5) Fand sich zur Jahrtausendwende noch
eine zurickhaltende arztliche Verordnung von Opioiden aufgrund mangelnder Kenntnis und
teils unbegriindete Vorurteile gegeniiber der Therapie mit Opioiden, zeigen neuere
Untersuchungen diese Zurlickhaltung nicht mehr.(6) Allein in den letzten 10 Jahren hat sich
der Opioidverbrauch weltweit nahezu verdreifacht.(7, 8) Auch wenn es in Europa keine
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Hinweise auf eine Opioidepidemie wie in den USA gibt,(9) ist dennoch davon auszugehen, dass
auch hierzulande ein Teil der Opioidverordnungen im Bereich der Therapie von CNTS nicht in
Einklang mit der wissenschaftlichen Evidenz zu bringen ist. Die in Deutschland kontrovers
gefiihrte Diskussion um einen adaquaten Einsatz von Opioiden hat in den letzten Jahren unter
anderem durch die Veroffentlichung einer S3-Leitlinie zur Langzeittherapie mit Opioiden
(LONTS) bei CNTS-Patientlnnen an Scharfe zugenommen. Der Schluss dieser S3-Leitlinie, dass
fiir eine Therapiedauer > 3 Monaten keine ausreichende wissenschaftliche Evidenz vorliege,
war Anlass einer heftigen und teils unsachlichen Kontroverse.(10) Pravalenzdaten fir
Deutschland zur Nutzung von WHO-III Opioiden zeigen dabei, dass knapp 80 Prozent aller
Opioidempfanger CNTS-Patientinnen waren und der Anteil der Langzeitbehandlungen (> 90
Tage bei Zulassung von Therapieliicken bis zu 30 Tagen) zwischen 2001 und 2009 um 3,2
Prozentpunkte zunahm (4,3% vs. 7,5%).(11) Auffallig ist ferner ein deutlicher
Verordnungsanstieg von starken Opioiden — z.B. von Fentanylpflastern — bei opioidnaiven
Patientinnen, obwohl! diese Verordnung eigentlich bei stabilem Schmerzmittelbedarf und
oralen Applikationsschwierigkeiten indiziert ist.(8) Im Jahr 2011 entfielen Gber 80 Prozent der
Neuverordnungen auf opioidnaive Patienten und Patientinnen.(8) Allgemeindrzte und
Allgemeinadrztinnen bilden im Kontext der Verordnung starker Opioide mit ca. 77 Prozent die
grofte Verordnergruppe, wahrend auf Anésthesisten und Anésthesistinnen/Facharzte
und -arztinnen mit Zusatzbezeichnung ,Spezielle Schmerztherapie” der geringere Anteil
entfdllt. Besonders hervorzuhebende Probleme bei der derzeitigen Opioidverordnung fir
CNTS-Patienten und Patientinnen stellen ungeeignete Indikationen; Nichtbeachtung der
Kontraindikationen; psychische oder psychiatrische Komorbiditat; zu hoch dosierte und zu
langfristige Verschreibungen; Weiterverordnung trotz fehlendem Nutzen;
Opioidabhédngigkeit; Komedikation mit Benzodiazepinen/Cannabisprodukten  und
unrealistische Nutzen-Schaden-Erwartung auf Seiten der Patient und Patientinnen und Arzte
und Arztinnen dar.(12) Sachliche Edukation iber die hiufig iatrogen (mit)induzierte
Opioidabhdngigkeit kann dabei der erste Schritt sein, um nicht mehr indizierte
medikamentose Opioidgaben zu beenden.(13, 14) Obwohl mehrere S3-Leitlinien relevante
Anleitung zum adiquaten Einsatz von Opioiden bei CNTS-Patienten und Patientinnen fiir Arzte
und Arztinnen(15, 16) und z.T. auch fiir Patienten und Patientinnen(16) geben, scheint die
Umsetzung der Inhalte in die reale Praxis schwer.(17) Insbesondere im primararztlichen
Bereich, der ein &duBerst breites Spektrum an Erkrankungen abdecken muss, sind
Wissensdefizite zur Evidenz Uiber die addquate Verordnung von Opioiden dabei denkbar. Aber
auch Patienten und Patientinnen kommt eine Rolle bei der Verordnung starker Opioide zu:
Unrealistische Erwartungen an die Opioidtherapie und die potenzielle Enttauschung bei
Nichtverordnung durch Arzte und Arztinnen, kénnen dazu fiihren, dass Arzte und Arztinnen sich
auch aus dem Wunsch heraus, Enttduschung zu vermeiden, fiir eine Verschreibung
entscheiden.

Kognitionspsychologische Erkenntnis legen nahe, dass auch die Art, wie Menschen
Kenntnis Gber Risiken erlangen — durch Beschreibung oder durch Erfahrungen — maRgeblich
deren Risikowahrnehmung und das damit einhergehende Verhalten beeinflussen kénnte.(18)
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Eine beschreibungsbasierte Erkenntnis Gber mogliche Risiken eines Medikaments erlangen
Arzte und Arztinnen und Patienten und Patientinnen z.B. aus wissenschaftlichen
Publikationen oder Beipackzetteln. Eine erfahrungsbasierte Erkenntnis liegt vor, wenn Arzte
und Arztinnen Nebenwirkungen konkret in ihrer Patientenstichprobe beobachten oder
Patienten und Patientinnen nach Einnahme eines Medikaments diese persénlich an sich
erfahren. In Abhangigkeit davon, ob Menschen Wissen zu seltenen Risiken (z.B.
arzneimittelassoziierte Nebenwirkung) durch Beschreibung (z.B. Beipackzettel) erwerben
oder nicht erwerben und ob sie personliche Erfahrungen mit einem seltenen Risiko machen
oder nicht machen, unterliegt ihre Risikowahrnehmung und -entscheidung vier epistemischen
Zustanden des Wissens (1. Erfahrung: nein, Beschreibung: nein; 2. Erfahrung: nein,
Beschreibung: ja; 3. Erfahrung: ja, Beschreibung: nein; 4. Erfahrung: ja, Beschreibung: ja). Je
nach epistemischen Zustand der Person kann es zu Uber- oder Unterschitzung oder korrekter
Einschatzung seltener Risiken kommen.(19) Dabei ist der Einfluss der Erfahrung auf die
Risikowahrnehmung nicht statisch; werden seltene, aber gesundheitsschdadigende Risiken
selbst durchlebt, kann diesen Risiken in einem Zeitfenster nach der Episode eine deutlich
hohere Wahrscheinlichkeit zugeschriebenen werden als ihnen objektiv zukommt,(20)
umgekehrt kann das Erfahren vieler Episoden nebenwirkungsfreier Einnahmen zu einem
Verhalten flihren, das auf eine Unterschatzung des Risikos hinweist.(21) In Ermangelung von
personlichen Erfahrungen koénnen beschreibende Informationen zu seltenen Risiken
wiederum einen Gbermafigen psychologischen Einfluss auf die Risikowahrnehmung und das
entsprechende gesundheitsrelevante Handeln (z.B. Mangel an Adharenz) haben.(22) Liegen
jedoch sowohl erfahrungs- als auch beschreibungsbasiertes Wissen vor, dann scheint das
Erfahrungswissen in der Risikobewertung fir gewohnlich starker gewichtet zu werden und
kann daher beschreibende Informationen (z.B. Erkenntnisse aus klinischen randomisiert-
kontrollierten Studien; Leitlinien) auler Kraft setzen.(23, 24) So zeigt eine jingere eigene
Forschungsarbeit z.B., dass ein nennenswerter Teil von Gynakologen und Gynakologinnen ihr
erfahrungsbasiertes Wissen zur Nutzen-Schaden-Bilanz der Eierstockkrebsfriiherkennung
nach Erhalt von beschreibungsbasierter Evidenz nicht revidierte.(25) Erfahrungsbasiertes
Wissen unterliegt jedoch mehreren potenziellen Verzerrungen.(26) Zum einen sind die
»Erfahrungsstichproben® haufig zu klein, um ein seltenes Ereignis liberhaupt beobachten zu
kénnen (Unterreprasentation des Risikos) oder das Risiko ist Uberhaupt nicht direkt
beobachtbar (z.B. Uberdiagnose bei Fritherkennung), was in der Konsequenz zur
Unterschatzung des Risikos fihren kann. Zum anderen ist aus der kognitionspsychologischen
Forschung bekannt, dass Menschen dazu tendieren, sich auf aktuelle Erfahrung aus der letzten
Zeit zu konzentrieren, der sogenannte Recency-Effekt.(26) Bei diesem Fokus auf die aktuellen
Erfahrungen kommen seltene Risiken in der Regel selbst beim Zugang zu grolRen
»Erfahrungsstichproben” nicht vor bzw. sind unterreprdsentiert, was ebenfalls zu einer
Untergewichtung des tatsachlichen Risikos flihrt.(26)

Das Simulieren von Erfahrung in einer experimentell dargestellten Stichprobe in
interaktiven Simulationen kann ein Mittel sein, die potenziell unerwiinschten behavioralen
Konsequenzen, die die jeweiligen epistemischen Zustdnde mit sich bringen, zu reduzieren.
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Interaktive Simulationen, die es Menschen erlauben, die in realen Stichproben (z.B.
Patienten- und Patientinnenpopulation) nur schwer zu erfahrenden Risiken in einer
experimentellen ,Erfahrungsstichprobe” zu beobachten, flihrten in verschiedenen Settings zu
einer verbesserten Risikowahrnehmung und zu einem verbesserten Risikomanagement.(27-
29)

b. Ziele des Projekts

Zum Start des Projekts lagen keine empirischen Erkenntnisse dariiber vor, welche Relevanz
kognitionspsychologische  Erkenntnisse zum  Einfluss von  erfahrungs- versus
beschreibungsbasierten Wissen fiir die Arzneimitteltherapie- und Patienten und
Patientinnensicherheit haben. Das Projekt ,,ERONA“ beabsichtigte, diese Wissensliicke flir den
Bereich der Langzeittherapie mit WHO-III Opioiden von CNTS-Patienten und Patientinnen im
ambulanten Bereich durch eine systematische, experimentelle Erforschung der
Risikobewertung und Risikoentscheidung von Arzte und Arztinnen und Patienten und
Patientinnen unter Bericksichtigung der Art, wie sie Gber Risiken der Arzneimitteltherapie
lernen (Beschreibung vs. Erfahrung) zu schlieBen. Darauf basierend sollen dann Vorschlage fur
Interventionen erarbeitet werden, die geeignet sind, eine unzureichende
Arzneimitteltherapiesicherheit im Bereich der starken Opioidverordnung durch
einrichtungsunabhangige, onlinebasierte edukative Formate zu reduzieren. Da die essenzielle
Grundlage der Risikobewertung —unabhangig davon, ob Risikowissen liber Beschreibung oder
Erfahrung generiert wird — die Fahigkeit zur korrekten Interpretation des Risikos ist, wird die
medizinische Risikokompetenz als Moderatorvariable miterfasst. Um den Umstand Rechnung
zu tragen, dass verschiedene Disziplinen der Medizin (Hausarzte und Hausarztinnen, Facharzte
und Fachdrztinnen mit Zusatzbezeichnung ,Spezielle Schmerztherapie”) starke Opioide
verschreiben, Apotheker und Apothekerinnen diese regelmaRig an Patienten und
Patientinnen ausgeben und Patienten und Patientinnen eine beeinflussende Rolle innerhalb
der Verordnungssituation zukommt, wird das Projekts ,ERONA” diese vier Gruppen
adressieren.

Konkrete Ziele des Projekts ,ERONA“: Erlangen einer systematischen Erkenntnis: i) zur

aktuellen Risikointerpretation (objektiv/subjektiv) und zum Verordnungs-/Beratungs-
/Einnahmeverhalten auf  Seite der Arzte und  Arztinnen/Apotheker  und
Apothekerinnen/Patienten und Patientinnen unter Berlcksichtigung des epistemischen
Zustands des Risikowissens und der medizinischen Risikokompetenz, ii) zur Effektivitat von
beschreibungs- versus erfahrungsbasierter Wissensvermittlung (Intervention) zu Risiken der
Langzeittherapie mit Opioiden in Bezug auf eine Veranderungen der Risikointerpretation
(objektiv/subjektiv) und des potenziellen Verordnungs-/Beratungs-/Einnahmeverhaltens auf
Seite der Arzte und Arztinnen/Apotheker und Apothekerinnen/Patienten und Patientinnen,
iii) zum potenziellen Einfluss der medizinischen Risikokompetenz auf die unter Punkt ii)
beobachteten Effekte, und iv) zum mittelfristigen Effekt der Wissensintervention auf das
tatsachliche Verordnungs-/Beratungs-/Einnahmeverhalten. Ferner wird differenziert
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analysiert, ob sich unterschiedliche Verordnergruppen (Hausarzte und Hausarztinnen vs.
Facharzte und Facharztinnen mit Zusatzbezeichnung ,Spezielle Schmerztherapie”) hinsichtlich
der Endpunkte unterscheiden.

c. Projektstruktur

Zur Beantwortung der Fragestellungen des explorativen Projekts ,,ERONA“ wurden mit jeder
der Zielgruppen eine onlinebasierte Interventionsstudie mit 2 Phasen (Vor-/Nach-
Interventions-Design) und einem Follow-up nach 9 Monaten mit edukativer
Schwerpunktsetzung durchgefiihrt (Abb. 1). Dazu wurden vier voneinander unabhangige
Studienpopulationen untersucht: i) Hausadrzte und Hausarztinnen als starkste
Verordnungsgruppe von starken Opioiden (knapp 80 %), ii) Schmerztherapeuten und
Schmerztherapeutinnen als Spezialisten und Spezialistinnen, aber kleine Verordnungsgruppe
(<20 %), iii) Apotheker und Apothekerinnen als Ansprechpartner zur Nutzen-Risiko-Bilanz
von Medikamenten und iv) Patienten und Patientinnen mit chronischen,
nichttumorbedingten Schmerzen und einer Verordnung von WHO-IIl Opioiden, die zum
Untersuchungszeitpunkt bereits langer als 3 Monate wahrte. Die Teilnehmer und
Teilnehmerinnen aller vier Populationen wurden per Zufallsprinzip entweder einem
beschreibungs- oder einem erfahrungsbasiertem edukativen Format (Abb. 2) zugewiesen
(150 pro Intervention). Die Rekrutierung der vier Stichproben erfolgt tGber die
Meinungsforschungsinstitution /PSOS Health, Nirnberg (Anlage 1_E). Die IPSOS Health ist
seit Jahren in der Umsetzung von Online- und Offlinestudien im Bereich der hier adressierten
Indikation tatig und verfiligte somit Gber die bendtigte Expertise und Netzwerke, um die
Erreichung der Fallzahlen sicherzustellen. Die fir die Interventionen bendtigte Evidenz
wurde durch den Projektpartner Institut fir Evidenz in der Medizin (fir Cochrane Stiftung
Deutschland) erarbeitet und bereitgestellt. Die interaktive Simulation wurde mithilfe von
Prof. D. Brockmann von RKI entwickelt. Der Projektpartner Charité stellte seine Expertise fiir
die Erarbeitung der Behandlungs- und Therapieoptionen fiir die Fragebdgen sowie die
Unterstlitzung bei der Durchfiihrung der Pilotierung der Fragebdgen mit Patienten und
Patientinnen und Arzte und Arztinnen zur Verfiigung. Die Berliner Apothekerkammer
unterstitzte das Projekt mit Einsichten zum Ausgabe- und Beratungsverhalten von
Apotheker und Apothekerinnen und bei der Durchfiihrung der Pilotierung der Fragebdgen
mit der Population. Die Erarbeitung und Umsetzung des gesamten methodischen Ansatzes
sowie die Gesamtkoordination des Projekts wurde vom Max-Planck-Institut fir
Bildungsforschung geleistet.
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TO0&1 | Initiale Studiendurchfiihrung T2 |9 Monate spéter

Beschreibungsbasierte
Intervention (Kondition 1)

TO/ vor Intervention: T1/nach Intervention:

Fragebogen zu Demographie, Fragebogen zu Wissen, Kurz-Fragebogen
Wissen, Risikointerpretation, Risikointerpretation, > zu gegenwartigem
gegenwartigem Versorgungs-/ intendiertem zukiinftigen Versorgungs-/Aufklarungs-/
Aufklarungs-/Einnahmever- Erfahrungsbasierte Versorgungs-/Aufkldrungs-/ Einnahmeverhalten
halten etc. Intervention (Kondition 2) / Einnahmeverhalten

Randomisierte
Zuordnung zu
einer von zwei
Interventionen

Abbildung 1: Struktur der Studie ERONA

3. Erhebungs- und Auswertungsmethodik

3.1 Erhebung und Zielpopulation

Das Design und die Methoden wurden detailliert beschrieben in einem Peer-Review-Journal
als Studienprotokoll (44) veroffentlicht, das seitdem nicht mehr gedndert wurde. Die Studie
wurde beim Deutschen Register fur klinische Studien (DRKS00020358) registriert und die
Studieninformationen wurden im Open Science Framework (OSF) veroffentlicht. Sie halt sich
an die CONSORT-Checkliste. Die Studie basiert auf einer explorativen unabhangigen RCT mit
zwei parallelen Online-Interventionsarmen. Die Zuteilung zu einer der beiden Interventionen
erfolgte durch einfache Randomisierung: Die Teilnehmer und Teilnehmerinnen wurden durch
reinen Zufall (wie beim Werfen einer Miinze) einer der beiden Gruppen zugewiesen. Die
Teilnehmer und Teilnehmerinnen wussten nicht, welche Intervention sie erhielten. Die Daten
wurden vor der Intervention zu Beginn (TO, gilt als Kontrollbedingung), unmittelbar nach der
Intervention (T1) und 9 Monate nach der Intervention (T2) erhoben. Die Ethikkommission des
Max-Planck-Instituts fir Bildungsforschung, Berlin, Deutschland, hat die Studie genehmigt
(Ethic Approval ID: A 2020-05).

3.2 Intervention

Als deskriptive Intervention wurde eine Faktenbox eingesetzt, und als erfahrungssimulierende
Intervention eine interaktive Simulation(Abbildung 1). In beiden Fallen wurden Informationen
zum Nutzen und Schaden einer langfristigen Verabreichung starker Opioide bei Patienten und
Patientinnen mit chronischen nichttumorbedingten Schmerzen prasentiert. Nutzen und
Risiken wurden in Haufigkeiten dargestellt, auf denselben Nenner gebracht (hier: pro 100
Personen) und mit einer Kontrollgruppe (hier: Nicht-Opioide oder Placebo) verglichen.
Numerische Schatzungen des AusmaRes von Nutzen und Schaden basierten auf einer

9
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systematischen Schnelliberprifung, die fir diese RCT vom Institute for Evidence in Medicine
(fir die Cochrane Deutschland Stiftung; (3)) durchgefiihrt wurde.

Faktenboxen (Abbildung 1A) enthalten in der Regel tabellarische, statische Informationen
Uber den Nutzen und Schaden der einzelnen Behandlungen. Um die deskriptive Intervention
in Bezug auf die Interaktivitdt besser mit der Intervention mit simulierter Erfahrung
vergleichbar zu machen, haben wir die in unserer Studie erarbeitete Faktenbox mit Hilfe der
Mouselab-Methode (45) modifiziert (www.mouselabweb.org). Das bedeutete, dass die
numerischen Informationen zu jedem Nutzen und Schaden verborgen waren und die
Teilnehmer und Teilnehmerinnen den Mauszeiger (iber die Zellen der Faktenbox bewegen

mussten, um die Informationen zu erhalten.

A B
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Abbildung 2: Interventionen: A) Faktenbox (beschreibungsbasierte Wissensvermittlung), und
B) interaktive Simulation (erfahrungsbasierte Wissensvermittlung).

In der interaktiven Simulation wurden die Informationen zum Nutzen und Schaden starker
Opioide und von Nicht-Opioiden/Placebo interaktiv und sequentiell dargestellt (Abbildung
1B). Die Teilnehmer und Teilnehmerinnen konnten auf die Schaltflache "Play" am unteren
Rand der Simulation driicken, um direkt zu beobachten, wie sich das Nutzen-Schaden-
Verhaltnis bei der Einnahme starker Opioide liber einen Zeitraum von 12 Monaten verandern
wirde. Durch Verschieben des horizontalen Zeitrahmens konnten die Teilnehmer und
Teilnehmerinnen bestimmte Zeitpunkte betrachten. Die Simulation verfiligte auRerdem Uber
interaktive Filterfunktionen, die es den Teilnehmer und Teilnehmerinnen ermaoglichten, jedes
Ergebnis separat zu untersuchen, indem sie die entsprechenden Ergebnisschaltflachen
aktivierten oder deaktivierten.
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Bei beiden Interventionen waren die Teilnehmer und Teilnehmerinnen nicht in der Zeit
beschrankt, in der sie sich mit den padagogischen Interventionen beschéaftigen konnten.

3.3 Fragebogen und Messzeitpunkte

Die Studie wurde in Form einer Online-Umfrage mit eingebetteten Interventionen
durchgefiihrt. Um nur geeignete Gruppen zu untersuchen, musste jede Untersuchungsgruppe
vor dem Zugang zum Online-Survey gruppenspezifische Screener-Fragen beantworten.

Die untersuchten primaren Endpunkte waren (siehe auch Abb. 1): objektive
Risikowahrnehmung (alle Gruppen), die zu Beginn (TO) und unmittelbar nach der Intervention
(T1) gemessen wurden; subjektive Risikowahrnehmung (Patienten und Patientinnen &
Apotheker und Apothekerinnen?!) und das Einnahme-/Verschreibungs-/Beratungsverhalten
(TO & T2 —tatsachliches, T1 intendiertes Verhalten nach Intervention).

Die objektive Risikowahrnehmung wurde anhand von sechs Fragen gemessen, bei
denen die Teilnehmer und Teilnehmerinnen jeweils eine numerische Schatzung fir eines der
sechs in der Intervention dargestellten Ergebnisse (Nutzen/Schaden) abgeben sollten:
signifikante Schmerzreduktion (230 %); signifikante Steigerung (230 %) der korperlichen
Funktion; Risiko von Stirzen und Frakturen; Risiko von Opioidmissbrauch; Risiko von
Schwindel und Risiko von Obstipation, Ubelkeit und Erbrechen. Fiir den Nutzen
"Schmerzlinderung" fragten wir zum Beispiel: "Wie viele von 100 Personen, die 6 Monate oder
langer starke Opioide einnehmen, werden lhrer Meinung nach eine Schmerzreduktion von
mindestens 30 % erfahren?" Abgesehen von dem spezifischen Nutzen oder Schaden, der
angesprochen wurde, war der Wortlaut der Fragen durchgehend derselbe. Die subjektive
Risikowahrnehmung wurde anhand einer Likert-Skala mit fiinf Optionen gemessen: "Der
Nutzen starker Opioide lberwiegt eindeutig den Schaden", "Der Nutzen starker Opioide
Uberwiegt etwas den Schaden", "Der Nutzen und der Schaden starker Opioide halten sich die
Waage", "Der Schaden starker Opioide Uberwiegt etwas den Nutzen" und "Der Schaden
starker Opioide Gberwiegt eindeutig den Nutzen".

Der dritte primare Endpunkt war das Risikoverhalten, welches je nach Population
unterschiedlich operationalisiert wurde:

a. Arzte und Arztinnen: Das Verordnungsverhalten wurde zu Studienbeginn (TO) untersucht,

indem sie gebeten wurden, sich die Patienten mit chronischen, nicht krebsbedingten
Schmerzen vorzustellen, die sie in den letzten 12 Monaten behandelt hatten, und dann
den Anteil von sieben Schmerztherapieoptionen (starke Opioide, schwache Opioide,
nichtsteroidale entziindungshemmende Medikamente [NSAID], multimodale Therapie,

11m Rahmen der Pilottestungen aller Gruppen wurde der Endpunkt ,,subjektive Risikowahrnehmung” fiir die
Arzteschaft entfernt, da er im Konflikt zum abgefragten Verschreibungsverhalten gesehen wurde. (Man kénne
schwerlich angegeben, dass man mehr Schaden als Nutzen sdhe und dann spater, dass man einer nicht
unbedeutenden Zahl von Patienten und Patientinnen diese Opioide verschreibe).
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Physiotherapie, Psychotherapie und opioidreduzierende MaRBnahmen) anzugeben, die sie
pro 100 Patienten verschrieben hatten, indem sie einen Schieberegler zwischen 0 und 100
Prozent bewegten. Um den Einfluss der Interventionen auf das tatsdchliche
Verordnungsverhalten nach 9 Monaten (T2) zu untersuchen, prasentierten wir ihnen ihre
Antworten zu ihrem beabsichtigten Verordnungsverhalten - gemessen bei T1 - und baten
sie, eine Zunahme oder Abnahme ihrer tatsachlichen Verordnungen im Vergleich zu
ihrem beabsichtigten Verordnungsverhalten anzugeben, indem sie den Schieberegler
entsprechend bewegten.

b. Patienten und Patientinnen: Um den Einfluss der Interventionen auf das

Opioideinnahmeverhalten zu untersuchen, wurden die Patienten und Patientinnen vor
der Intervention (T0) und direkt nach der Intervention (T1) untersucht, wie sehr sie eine
Veranderung der Einnahme intendierten ("Ich beabsichtige, meine Opioideinnahme zu
reduzieren", "Ich beabsichtige, meine Opioideinnahme zu beenden." oder "Ich
beabsichtige nicht, meine Opioideinnahme zu verandern."). Zum Zeitpunkt des 9-Monats-
Follow-up (T2) wurde dann erfragt, inwiefern sie ihr tatsachliches
Opioideinnahmeverhalten verdandert haben ("Ich habe meine Opioideinnahme
reduziert", "Ich habe meine Opioideinnahme beendet" oder "Ich habe meine
Opioideinnahme nicht verandert"). Die Patienten und Patientinnen wurden auch gefragt,
ob sie seit der Intervention eine alternative Therapie begonnen hatten (ja/nein). Falls ja,
wurden Ihnen neun alternative Therapien zur Auswahl angeboten (1. medikamentése
Therapie mit Nicht-Opioiden [z. B. Paracetamol]; 2. Physiotherapie, Ergotherapie,
manuelle Therapie; 3. Ausdauersport, Rehabilitationssport, Schwimmen; 4. Massagen,
Warme-Kalte-Therapie; 5. transkutane elektrische Nervenstimulation, Akupunktur; 6.
Entspannungstechniken; 7. Achtsamkeitstraining; 8. Psychotherapie; 9. multimodale
Therapie) und erfragt, ob eine oder mehrere davon begonnen wurden.

c. Apotheker und Apothekerinnen: Es ist weder Standard noch verpflichtend, dass

Apotheker und Apothekerinnen chronische Schmerzpatienten und -patientinnen mit
einer Langzeitverschreibung von Opioiden aktiv Gber alternative Therapien beraten.
Daher wurden die Apotheker und Apothekerinnen zu Beginn der Studie (T0O) gefragt, ob
sie chronische Schmerzpatienten und -patientinnen mit einer Langzeitverschreibung von
Opioiden aktiv beraten. Wenn sie dies bejahten, wurden ihnen vier Beratungsalternativen
— Physiotherapie, Anderungen des Lebensstils (z. B. Reaktivierung des sozialen Lebens),
Psychotherapie und multimodale Schmerztherapie — vorgelegt und sie wurden gebeten,
die Anzahl der Patienten und Patientinnen von je 100 anzugeben, denen sie derzeit jede
der vier Behandlungsalternativen empfehlen (T0), indem sie einen Schieberegler
zwischen 0 und 100 bewegten. Um den Einfluss der Interventionen auf das tatsachliche
Beratungsverhalten der Apotheker und Apothekerinnen zum 9-Monats-Follow-up zu
untersuchen, fragten wir mit derselben Methode.
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Als sekunddaren Endpunkt untersuchten wir die medizinische Risikokompetenz als
Moderatorvariable, indem wir eine angepasste Version des validierten Critical Risk
Interpretation Test (CRIT; (46)) einsetzten.

3.1. Auswertung

Fir die primdre Analyse verglichen wir die objektive Risikowahrnehmung und das
Verschreibungsverhalten zwischen den Interventionsgruppen. Um den Effekt der
Interventionen auf den primaren Endpunkt "objektive Risikowahrnehmung" zu analysieren,
verglichen wir den Anteil der korrekten Einschatzungen pro Nutzen und Schaden (insgesamt
sechs Endpunkte) vor der Intervention (T0), direkt nach der Intervention (T1), und nach 9
Monaten (T2). Wir werteten die Risikoschatzungen der Teilnehmer und Teilnehmerinnen (z.
B. fur die Schmerzreduktion: 41 Personen von 100) als korrekt, wenn der numerische Wert
innerhalb einer relativen Fehlermarge von 15 % um den jeweiligen Punktschatzer lag. Die
Unterschiede wurden mit einem Chi-Square-Test bewertet. Um die Wirkung der
Interventionen auf die subjektive Risikowahrnehmung zu analysieren, untersuchten wir die
Veranderung der Likert-Skala-Bewertungen zwischen den Interventionsgruppen von TO bis T1
mit einem Mann-Whitney-U Test.

Um den Einfluss der Interventionen auf den zweiten primaren Endpunkt
"Verordnungs-/Einnahme-/Beratungsverhalten" zu bewerten, verglichen wir bei Arzte und
Arztinnen und Apotheker und Apothekerinnen die mittleren Unterschiede in den berichteten
prozentualen Anteilen zum Zeitpunkt des 9-Monats-Follow-ups (T2) und zum Zeitpunkt vor
der Intervention (TO) mittels t-Test und bei Patienten und Patientinnen den proportionalen
Anteil der Patienten, die angaben, ihre Opioidtherapie geandert zu haben bzw. eine
alternative Therapie begonnen zu haben mittels Chi-Square-Test zwischen den
Interventionsgruppen.

Mithilfe einer Regressionsanalyse untersuchten wir ferner den Einfluss der
medizinischen Risikokompetenz und der demografischen Merkmale auf die Verdanderung der
objektiven Risikowahrnehmung und die Veranderung des Verordnungsverhaltens.

In einer sekundadren Analyse der Daten wurde zudem der Frage nachgegangen, welche
psychische Wirkungen starker Opioide Patienten und Patientinnen mit chronischen nicht-
tumorbedingten Schmerzen im ERONA-Projekt berichten und ob sie (iber Nutzen und Schaden
durch die verschreibenden Arzte und Arztinnen aufgekldrt wurden. Im Falle der Arzte und
Arztinnen wurde der Frage nachgegangen, ob die Arzteschaft die nationalen Leitlinien fiir die
Verschreibung von Opioiden einhalten und welche Emotionen Arzte und Arztinnen verspiiren,
wenn Patienten und Patientinnen mit chronischen nichttumorbedingten Schmerzen ohne
sichtliche Verschlechterung oder Anlass um eine Dosiserhéhung der starken Opioide bitten.
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4. Darstellung der Arbeit im Abgleich zum urspriinglichen Arbeits- und Zeitplan

Vor allem das zweite und dritte Projektjahr (ab PM 10 bis PM 30) waren stark gepragt durch
die COVID-19 Pandemie, die neben dem Herunterfahren des gesamten 6ffentlichen Lebens
auch zur Folge hatte, dass durch SchulschlieBungen betroffene Projektmitarbeiter und -
mitarbeiterinnen vor der Herausforderung standen, Bedlrfnisse ihrer Kinder und des
ERONA-Projekts gleichzeitig und bestmdglich zu meistern. Dass wir das Projekt trotz kleiner
Abweichungen vom Zeitplan schlussendlich fristgerecht beendeten, erachte ich als
Herkulesbeitrag eines groRartigen Teams dieses Kooperationsprojekts.

Meilenstein 1 (M 1) (PM 9): Vorliegen eines systematisch erstellten Rapid Reviews zur
Nutzen-Schaden-Bilanz der Therapie mit WHO-III-Opioiden (unterschieden nach Lédnge der
Einnahme) und der multimodalen Schmerztherapie bei chronischem, nichttumorbedingtem
Riickenschmerz (Cochrane)

Bewertung: Der Rapid Review wurde fristgerecht im 9. PM durch Cochrane/Institut fiir
Evidenz in der Medizin (IfEM) Gbergeben. Anders als initial geplant, stellt dieser nun aber
einen Nutzen-Schaden-Vergleich zwischen einer langfristigen WHO-III-Opioid-Gabe und
einer Gabe von Nichtopioiden bzw. Placebo dar und nicht einen Vergleich mit der
multimodalen Schmerztherapie. Dies deshalb, weil eine systematische Literaturrecherche
von mehr als 10.000 Artikeln nicht einen einzigen Treffer fur einen Vergleich zwischen einer
Therapie mit WHO-III-Opioiden und einer multimodalen Schmerztherapie in Form eines RCT
oder Non-RCT zutage forderte. Ferner fand sich, dass es keine belastbaren
wissenschaftlichen Daten Uiber drei bis vier Monate hinaus fir das Setting des chronischen,
nichttumorbedingten Riickenschmerzes gab und die vorhandenen Daten oftmals von
unzureichender Qualitat waren. So gab es beispielsweise regelmaRig keine Angabe dariiber,
wie viele Patientinnen und Patienten nach der Gabe von Opioiden eine Reduktion ihrer
Schmerzsymptomatik berichteten, sondern lediglich eine aggregierte Angabe dazu, wie stark
sich der Mittelwert einer Schmerzskala (z.B. von 0 bis 10) Gber das gesamte Sample nach der
Gabe von WHO-III-Opioiden reduzierte. Daraus ist aber nicht ableitbar, ob sich diese
Veranderung auf einige wenige Personen mit besonders starker Reaktion oder auf viele mit
schwacherer Reaktion zurlickfihren lasst. Auch wurden fir die
Arzneimitteltherapiesicherheit relevante Endpunkte wie Medikamentenmissbrauch etc. in
diesen Studien entweder gar nicht erfasst oder nicht numerisch berichtet. Der Umstand,
dass die zweiarmigen Vergleiche (fiir gewdhnlich WHO-III-Opioide und Placebo) im Setting
des Rickenschmerzes wie erwdhnt bei max. 16 Wochen endeten, stellte die Evidenzsynthese
zusatzlich vor das Problem, dass wir damit nicht die initiale Fragestellung eines
unsachgemalen Gebrauchs adressieren konnten, da eine Medikation im Setting des
chronischen, nichttumorbedingten Riickenschmerzes von bis zu 12 Wochen
leitlinienkonform ware. Auch dass nahezu alle RCTs lediglich einen Vergleich zu einer
Placebosituation hatten, wurde als Defizit gesehen, da davon auszugehen ist, dass dies keine
realistische Alternative in der realen Versorgung von Menschen mit chronischen,
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nichttumorbedingten Riickenschmerzen ist. Die Summe der Faktoren fihrte im Team
letztlich zu der Entscheidung, die Fragestellung auf Evidenz zu chronischen,
nichttumorbedingten Schmerzen auszuweiten. Diese Ausweitung flhrte dazu, dass nun
Daten von Vergleichen zwischen WHO-III-Opioiden und Nichtopioiden von bis zu 18
Monaten verfligbar waren und ferner fir die Arzneimitteltherapiesicherheit relevante
Endpunkte wie Medikamentenmissbrauch numerisch zuganglich wurden. Aufgrund des
Mangels an verwertbarer Evidenz fir die initiale Fragestellung des Projekts wurde diese also
dahingegen modifiziert, dass den Teilnehmern und Teilnehmerinnen an den Projektstudien
nun ein Vergleich zwischen WHO-I1I-Opioiden und Nichtopioiden und bezogen auf die
Behandlung von chronischen, nichttumorbedingten Schmerzen dargestellt wurde.

Meilenstein 2 (M 2) (PM 6): Pilotierte, abgestimmte Fragebégen fiir die Arzte- und Arztinnen-
, Apotheker- und Apothekerinnen- und Patienten- und Patientinnen-Population liegen
fertiggestellt vor (MPIB/Charité)

Bewertung: Die pilotierten, abgestimmten Fragebogen liegen alle vollstandig vor. Insgesamt
beteiligten sich 12 Arzte und Arztinnen, 13 Schmerzpatienten und -patientinnen und 11
Apotheker und Apothekerinnen am Review der gruppenspezifischen Fragebogen. Initial waren
10 Personen aus der Arzte- und Apothekerschaft geplant und 20 aus der Patientenschaft. Da
sich innerhalb der Patientenschaft bereits bei 10 Befragten eine Sattigung hinsichtlich der
Erkenntnisse aus den Kommentierungen ergab, wurde im Team beschlossen, die
Verstandnispilotierung nach 13 Befragungen zu beenden. Aufgrund der aus der
Verstandnispilotierung resultierenden Kommentierung — die im besonderen Mal3e bei den
Patientinnen und Patienten sehr positiv ausfiel — wurden alle Fragebdgen noch einmal
beziiglich einer besseren Verstandlichkeit adjustiert. Speziell innerhalb der befragten
Arztinnen und Arzte 16ste zusatzlich bei einem Teil der Befragten die Frage zur subjektiven
Risikowahrnehmung Reaktanz aus. Dies lasst sich vermutlich damit begriinden, dass es einen
inneren Konflikt erzeugt, wenn man einerseits im Fragebogen angibt, WHO-III-Opioide zu
verschreiben und dann aber angeben soll, dass man unter Umstanden meint, dass der
Schaden dieser Behandlung den Nutzen lGiberwiege. Auch die Fragen zur medizinischen
Risikokompetenz fiihrten — im Gegensatz zu Apotheker und Apothekerinnen und Patienten
und Patientinnen — bei einigen Arztinnen und Arzten zu Abwehrreaktionen. Wihrend die
Fragen zur medizinischen Risikokompetenz unerlasslich fiir das Projekt sind, haben wir uns
nach griindlicher Uberlegung dazu entschlossen, die Frage zur subjektiven
Risikowahrnehmung aus dem Fragebogen der Arzte und Arztinnen zu entfernen, da die
Pilotierung nahelegte, dass hier nicht mit validen Angaben zu rechnen ist. Die medizinische
Risikokompetenz wird jetzt bei allen Gruppen besser anmoderiert, um die Rationale hinter
dieser Frage besser erfassbar zu machen. Da wir ferner das Feedback erhielten, dass einige
Fragen sozial erwiinschtes Antwortverhalten auslésen kénnten, wird dieser Aspekt nun
explizit an den gegebenen Stellen thematisiert.
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Meilenstein 3 (PM 10): Evaluierte, abgestimmte, evidenzbasierte Wissensformate
(Faktenbox/interaktive Simulation) liegen fertiggestellt vor (MPIB/HU/Charité/Cochrane)
Bewertung: Die evidenzbasierten Wissensformate — die Faktenbox erstellt durch das MPIB
und die interaktive Simulation erstellt durch RKI — zur Vermittlung von Nutzen und Schaden
starker Opioide lagen, befiillt mit der Evidenzsynthese durch Cochrane, Anfang des 10.
Projektmonats vor und wurden durch den Partner Charité in einer Pilottestung auf
Verstandlichkeit und Nachvollziehbarkeit (iberprift. Das Feedback wurde nach der Testung
in die Formate integriert und die Wissensformate zu Nutzen und Risiko starker Opioide
finalisiert.

Meilenstein 4 (geplant: PM 10 — 12, erreicht: PM 11 - 15): Datensditze zu Messzeitpunkt T1

aus den vier Studienpopulationen (Hausdirzte und Hausdrztinnen, Fachdérzte und

Fachdrztinnen mit Zusatzbezeichnung , Spezielle Schmerztherapie”, Apotheker und
Apotherkerinnen und CNTS-Patienten und CNTS-Patientinnen) liegen vollsténdig vor (300 pro
Stichprobe) und werden dem MPIB in Form eines SPSS/Excel-Datensatzes zur Verfiigung
gestellt (IPSOS Health/MPIB)

Bewertung: Aufgrund des Beginns der Corona-Pandemie erfolgte der Start der Online-Studien
statt im PM 10 (Marz 2020) in PM 11 (April 2020). Die starke Reduzierung von moglichen
Kontakten zwischen Patienten und Patientinnen, Arzte und Arztinnen, und Selbsthilfegruppen,
die urspriinglich als Rekrutierungsweg fiir Patienten und Patientinnen angedacht waren,
sowie die umfanglichen zeitfressenden Umstrukturierungen des medizinischen Alltags in
genau dem geplanten Rekrutierungszeitraum von Mitte Marz 2020 bis Mitte Juni 2020 fiihrten
dazu, dass die finale Rekrutierung der vier Zielgruppen & 300 Personen statt 3 Monate
insgesamt 5 Monate in Anspruch nahm. Damit lagen alle Datensatze zu T1 anstatt zu Ende Mai
2020 erst zu Ende August 2020 vollstandig vor.

Meilenstein 5 (geplant: PM 18, erreicht PM 19): Abgeschlossene Auswertung der Daten zum
Messzeitpunkt T1 fiir alle vier Studienpopulationen (MPIB)

Bewertung: Die Daten aus der Erhebungswelle T1 wurden zwischen dem PM 16 bis PM 19 mit
Bezug auf die primaren Endpunkte (objektive Risikowahrnehmung, subjektive
Risikowahrnehmung, intendiertes Risikoverhalten) durch das MPIB ausgewertet. Die
Datensatze aller vier Subpopulationen sind vollstandig.

Meilenstein 6 (geplant: PM 19 - PM 21 | erreicht PM 20 — 22): Interpretation der Daten zum
Messzeitpunkt T1 fiir jede Studienpopulation, Zusammenfassung der Ergebnisse und
Dissemination in wissenschaftlichen Peer-Review Journalen (MPIB/HU/Charité/Cochrane)
Bewertung: Die Interpretation der Daten aus der 1. Erhebungswelle begann im PM 20 und
wurde im PM 22 abgeschlossen. Gemeinsam mit den Konsortialpartnern und
Konsortialpartnerinnen wurde beschlossen, dass die Daten der ersten Well nicht fir sich
allein, sondern gemeinsam mit den Daten der 2. Erhebungswelle (Follow-up) veroffentlicht
werden, um eine hohere Relevanz und Aussagekraft der jeweiligen Gruppenpapiere zu
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erreichen.

Meilenstein 7 (M 7) (geplant: PM 21 | erreicht PM 24): Datensdtze aus dem 9-Monate-
Follow-up (Messzeitpunkt T2) der vier Studienpopulationen (Hausdrzte und Hausdrztinnen,
Fachdrzte und Fachdrztinnen mit Zusatzbezeichnung , Spezielle Schmerztherapie”, Apotheker
und Apothekerinnen und CNTRS-Patienten und Patientinnen) liegen vor und werden dem
MPIB in Form eines SPSS/Excel-Datensatzes zur Verfiigung gestellt (IPSOS/MPIB)

Bewertung: Die Datensatze fir vier Subpopulationen zur 2. Erhebungswelle (Follow-up)
wurden vollstandig im Mai an das MPIB geliefert. Das Ziel, fir jede Population eine 70%ige
Follow-up Quote zu schaffen, wurde durch IPSOS erreicht.

Meilenstein 8 (M 8) (geplant PM 25 | erreicht PM 26): Abgeschlossene Auswertung der
Daten zum Messzeitpunkt T2 fiir alle vier Studienpopulationen (MPIB)

Bewertung: Die Daten aus der Erhebungswelle T2 wurden zwischen dem PM 25 bis PM 26
mit Bezug zu den Erhebungswellen T1 und Baseline (TO) fiir die primaren Endpunkte
(objektive Risikowahrnehmung, subjektive Risikowahrnehmung, intendiertes
Risikoverhalten) durch das MPIB ausgewertet. Die Datensatze aller vier Subpopulationen
sind vollstandig.

Meilenstein 9 (M 9) (geplant PM 30 | erreicht PM 30): Interpretation der Daten zum
Messzeitpunkt T2 fir jede Studienpopulation, Zusammenfassung der Ergebnisse und
Dissemination in wissenschaftlichen Peer-Review Journalen (MPIB/HU/Charité/Cochrane)
Bewertung: Die Daten zu T2 wurden mit Bezug zu den Erhebungswellen T1 und Baseline
(TO) fur die primaren Endpunkte (objektive Risikowahrnehmung, subjektive
Risikowahrnehmung, intendiertes Risikoverhalten) gemeinsam mit den Partnern
Charité/Cochrane und Kooperationspartnern (Universitit Marburg, AkdA) sowie den
Beiratsmitgliedern interpretiert, verschriftlicht und in Peer-Review Journalen zur
Veroffentlichung eingereicht (sieh Pkt. 10 — Veroffentlichungen).

5. Darstellung der Ergebnisse
5.1 Erkenntnisse des Rapid Evidence Reviews zur Nutzen-Schaden-Bilanz

Die eigens fiir das Projekt ERONA durchgefiihrte systematische Ubersichtsarbeit und Meta-
Analyse verglich die Wirksamkeit, Sicherheit und Vertraglichkeit starker Opioide mit einer
Placebo-/Nicht-Opioid-Therapie bei CNCP, mit besonderem Schwerpunkt auf chronischen
Kreuzschmerzen (chronic low back pain, CLBP). Systematische Literaturrecherchen wurden
in vier elektronischen Datenbanken (Medline, Web of Science, Cochrane Library und
CINAHL) durchgefiihrt und durch regelmaBige Alerts bis Dezember 2020 aktualisiert. Wir
identifizierten und schlossen in die quantitative und qualitative Synthese insgesamt 16
placebokontrollierte RCTs fiir CLBP und finf Studien (2 RCTs und 3 nicht-randomisierte
Studien) zu Opioiden gegeniiber Nicht-Opioiden bei CNCP ein. Fir die Ergebnisse zu
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Wirksamkeit, Sicherheit und Vertraglichkeit wurden paarweise Analysen mit zufalligen
Effekten durchgefiihrt, und fir die Behandlungsdauer, das Studiendesign und den Status der
Opioiderfahrung wurden Subgruppenanalysen vorgenommen. Die Ergebnisse deuten mit
sehr geringer bis geringer Sicherheit darauf hin, dass eine Kurzzeittherapie (4-15 Wochen)
mit Opioiden bei CLBP (im Vergleich zu Placebo) zu einer klinisch relevanten Verringerung
der Schmerzen, aber auch zu mehr unerwiinschten Ereignissen im Magen-Darm-Trakt und
im Nervensystem fiihren kann, wobei wahrscheinlich keine Auswirkungen auf die
funktionale Beeintrachtigung zu erwarten sind. Im Gegensatz dazu ist eine Langzeit-
Opioidtherapie (= 6 Monate) bei CNCP im Hinblick auf die Verbesserung der Schmerzen oder
der schmerzbedingten Funktion méglicherweise nicht besser als Nicht-Opioide, aber mit
mehr unerwiinschten Ereignissen, Opioidmissbrauch/-abhangigkeit und moglicherweise
einem Anstieg der Gesamtmortalitat verbunden.

5.2 Ergebnisse zu den primdren Endpunkten der Risikowahrnehmung und des
Risikoverhaltens

5.2.1 Arzteschaft

Sowohl bei den Hausarzten und Hausérztinnen als auch bei den Schmerztherapeuten und
Schmerztherapeutinnen war ein mangelhafter Kenntnisstand bzgl. der abgefragten Nutzen
und Schaden-Parameter zu verzeichnen, wobei der potentielle Nutzen starker Opioide
mallos tberschatzt wurde und potentielle Risiken unterschatzt. In beiden Gruppen hatten
vor der Intervention z.B. 0 %, bzw. 2 % der Teilnehmer und Teilnehmerinnen eine richtige
Annahme dartber, wie viele Patienten und Patientinnen pro 100 tatsachlich eine
bedeutsame Schmerzreduktion von mindestens 30 % durch die Einnahme starker Opioide
hatten. Der Anteil derer, die zu den sechs erfragten Endpunkten eine richtige Schatzung im
15 %-Fehlerbereich abgab, lag vor der Intervention je nach Endpunkt zwischen 0 % bis 28.6
% bei den Hausarzten und Hausarztinnen und bei 0 % bis 47.3% bei den Schmerztherapeuten
und Schmerztherapeutinnen. Beide Formate verbesserten die objektive Risikowahrnehmung
erheblich, je nach Intervention lag der Anteil der korrekten Schatzungen nun bei 4.7 % bis
48.7 % bei den Hausarzten und Hausarztinnen und bei 6.7 % bis 62.0 % bei den
Schmerztherapeuten und Schmerztherapeutinnen. Die geringsten Anstiege waren jedoch bei
der inkorrekten Annahme zur potentiellen Schmerzreduktion durch starke Opioide zu
verzeichnen. Nennenswerte Unterschiede zwischen den edukativen Formaten gab es nicht.
Im Vergleich zum beschreibungsbasierten Format der Faktenbox flihrte die interaktive
Simulation (erfahrungsbasiertes Format) jedoch zu signifikant niedrigeren berichteten
tatsachlichen Verschreibungsraten fir starke und/oder schwache Opioide und war effektiver
bei der Erhéhung der Verschreibungsraten fiir nichtmedikamentdse Therapien (z. B.
Opioidreduktion) im 9-Monats-Followup und dies sowohl bei Allgemeinmedizinern als auch
bei Schmerzspezialisten (Risikoverhalten). Auch wenn diese Effekte signifikant waren, war
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ihre tatsachliche GroRenordnung im Gruppenmittel klein und auf eine Minoritat der
teilnehmenden Arzte und Arztinnen in beiden Gruppen beschrankt.

Die medizinische Risikokompetenz beeinflusste signifikant die beobachteten
Anderungen in der objektiven Risikoeinschitzung und im Verordnungsverhalten. Je héher
die medizinische Risikokompetenz, desto wahrscheinlicher war es, dass die
Allgemeinmediziner und Allgemeinmedizinerinnen und Schmerztherapeuten und
Schmerztherapeutinnen ihre numerische Einschatzung des Nutzens und Schadens nach der
Intervention aktualisierten. Wir fanden einen umgekehrten Effekt der medizinischen
Risikokompetenz auf die von den Arzten und Arztinnen berichtete Anderung des
Verschreibungsverhaltens: Eine héhere medizinische Risikokompetenz war mit einer
geringeren Wahrscheinlichkeit verbunden, die urspriinglich angegebenen
Verschreibungsraten zu andern. Der umgekehrte Effekt konnte auf die Tatsache
zurlickzufiihren sein, dass Hausarzte und Hausarztinnen und Schmerztherapeuten und
Schmerztherapeutinnen mit héherer Risikokompetenz (> 3 richtige Antworten) bei
Studienbeginn signifikant weniger Verschreibungen von starken Opioiden und NSAID sowie
signifikant hohere Verschreibungsraten fir die drei nichtmedikament&sen Therapieoptionen
(multimodale Therapie, Psychotherapie) angaben, was den Raum fiir sinnvolle
Verdanderungen des Verschreibungsverhaltens kleiner macht. Hinsichtlich demografischer
Variablen wie Geschlecht, Berufsjahre oder Region der Praxis fanden wir keine signifikanten
Unterschiede mit Bezug auf die primaren Variablen.

5.2.2 Patienten und Patientinnen mit chronischen, nichttumorbedingten Schmerzen

Auch bei den Patienten und Patientinnen war das Wissen zu den erfragten Nutzen-Schaden-
Endpunkten vor der Intervention unzureichend: je nach erfragtem Endpunkt lag der Anteil
der Patienten und Patientinnen, die zu einer korrekten Schatzung gelangten, zwischen 1.3 %
bis maximal 18.7 %. Beide Formate verbesserten die objektive Risikowahrnehmung
erheblich, je nach Intervention lag der Anteil der korrekten Schatzungen nun bei 22.7 % bis
67.3 %; Patienten und Patientinnen, die die Faktenbox (beschreibungsbasiertes Format)
sahen, schatzten den Nutzen und Schaden nach der Intervention aber genauer ein als
Patienten und Patientinnen, die die Simulation sahen (p =.031). Die Formate waren
gleichermalien wirksam bei der Adjustierung der subjektiven Risikowahrnehmung der
Nutzen-Schaden-Bilanz hin zu einer der wissenschaftlich tatsachlich entsprechenden
Bewertung; befand der GroRteil der Teilnehmer und Teilnehmerinnen in beiden Gruppen vor
der Intervention, dass starke Opioide malRgeblich Nutzen und keinen Schaden hatten, nahm
nach der Intervention ein GroRteil auch die potenziellen Schaden wahr. Mit Bezug auf das
Einnahmeverhalten zeigte sich im 9-Monats-Followup die Simulation tberlegen: Die
Patienten und Patientinnen in der Gruppe mit den simulierten Erfahrungen berichteten
signifikant haufiger als die Patienten und Patientinnen in der Gruppe mit der Faktenbox, dass
sie ihre Opioideinnahme reduziert hatten. Ein groBerer Anteil der Patienten und
Patientinnen in der Gruppe mit den simulierten Erfahrungen gab ferner an, eine alternative
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Therapie begonnen zu haben. Dariiber hinaus gaben die Patienten und Patientinnen in der
Gruppe mit den simulierten Erfahrungen mehr als doppelt so haufig wie die Patienten und
Patientinnen in der Gruppe mit der Faktenbox an, dass sie ihre Opioideinnahme beendet
hatten (15,3 % von 118 gegeniiber 7,4 % von 123).

Die medizinische Risikokompetenz der Patienten und Patientinnen hatte keinen
Einfluss auf die Risikowahrnehmung nach der Intervention oder das berichtete tatsachliche
Opioideinnahmeverhalten bzw. die Aufnahme einer alternativen Therapie.

5.2.3 Apotheker und Apothekerinnen

Bei den Apothekern und Apothekerinnen lagen der Anteil der korrekten Schatzungen je nach
erfragtem Endpunkt zwischen 0.7 % bis maximal 27.7 %. Auch hier verbesserten beide
Risikoformate die objektive Risikowahrnehmung der Apotheker und Apothekerinnen
signifikant — der Anteil derer, die nun korrekte Schatzungen abgaben, lag je nach erfragtem
Endpunkt zwischen 18 % bis 60 %. Apotheker und Apothekerinnen, die die Faktenbox als
Intervention bekamen, schatzten den Nutzen und Schaden in seiner GrélRenordnung
objektiver ein als jene, die die interaktive Simulation bekamen. Beide Formate erwiesen sich
als gleich wirksam bei der Anpassung der subjektiven Risikowahrnehmung; die
wahrgenommenen Nutzen-Schaden-Bilanz der Apotheker und Apothekerinnen adjustierte
sich in Richtung der in der wissenschaftlichen Literatur berichteten Nutzen-Schaden-Bilanz
starker Opioide. Hinsichtlich des berichteten tatsachlichen Beratungsverhaltens im
9-Monats-Folloup fanden wir keine Unterschiede zwischen den beiden
Interventionsgruppen.

Wir fanden keinen Zusammenhang zwischen den primaren Ergebnissen und der
medizinischen Risikokompetenz oder demografischen Variablen wie Geschlecht, Jahre in der
Praxis oder Region der Praxis

5.3 Sekunddire Auswertung zu psychologischen Aspekten des Einnahme- und
Verschreibungsverhaltens

Patienten und Patientinnen: Die sekundare Analyse ergab, dass Patienten und Patientinnen

folgende psychologische Wirkungen der starken Opioide bei sich feststellten:
Entspannungsgefiihl (84 %), Midigkeit (76 %), Schwindel (57 %), Lustlosigkeit (37 %),
Schwierigkeiten bei geistigen Aktivitaten (23 %), gedampfte Geflihle (17 %) und
Gedachtnisschwache (17 %). Zweiundneunzig Prozent der Patienten und Patientinnen gaben
an, dass sie durch ihre Arzte und Arztinnen iiber die Wirkung der Opioide informiert worden
seien und 46 % gaben an, dass sie Opioidabhangigkeit diskutiert hatten. Diese Ergebnisse
stehen in gewisser Hinsicht im Widerspruch zu den Ergebnissen der primaren Analyse, wo
Uber 91 % der Patienten und Patientinnen in der initialen Befragung zur subjektiven
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Risikowahrnehmung (TO | vor der Intervention) den starken Opioiden ausschlieBlich bzw.
Uberwiegenden Nutzen zusprachen.

Arzte- und Arztinnenschaft: Ein nicht zu unterschitzender Anteil der Arzte und Arztinnen
berichtete Leitlinien-abweichendes Verhalten: 42 % der Arzte und Arztinnen gaben an,
starke Opioide bei chronisch entziindlichen Darmerkrankungen, 30 % bei chronischer
Pankreatitis, 26 % bei funktionellen Stérungen und 20 % bei primadren Kopfschmerzen zu
verschreiben. Die LONTS-Empfehlungen sind fir diese genannten Diagnosen negativ. Ferner
berichteten 49 %, regelmaRig ultra-schnell wirkendes Fentanyl zu verschreiben, was

ebenfalls nicht im Einklang mit den Leitlinien-Empfehlungen steht. 59 % der Arzte und
Arztinnen gaben ferner an, sich gut geriistet zu fithlen, um mit der Bitte eines Patienten und
Patientinnen um Erhéhung der Opioiddosis umzugehen, wihrend liber 40% der Arzte und
Arztinnen berichteten, negative Gefiihle in einer solchen Situation zu spiiren. Etwa ein
Viertel der Arzte und Arztinnen duRerte Gefiihle von Druck (25 %), Hilflosigkeit (25 %)
und/oder Arger (23 %). Eine kleinere Untergruppe von Arzten und Arztinnen berichtete, dass
sie trotz negativer Gefiihle die Situation recht gut bewaltigen kénnen.

6 Diskussion der Ergebnisse

Unser exploratives Projekt ERONA untersuchte innerhalb von vier relevanten Populationen
die Auswirkungen deskriptiver und erfahrungsbasierter Formate auf die objektive
Risikowahrnehmung in Bezug auf den Nutzen und Schaden starker Opioide (gemessen in
Form von numerischen Schatzungen), auf die subjektive Risikowahrnehmung und auf das
Risikoverhalten. Unser Projekt war das erste seiner Art, das systematisch untersuchte, ob
der in der Kognitionspsychologie berichtete , Beschreibungs-Erfahrungs-Gap“ auch Relevanz
fir Risikowahrnehmung und das Risikoverhalten im Bereich der Arzneimittelsicherheit hat.
Unser Projekt zeigte bezliglich dieser Fragestellung gemischte Resultate.
Festzuhalten ist, dass vor den Interventionen in allen vier Gruppen ein sehr geringer
Kenntnisstand zum Nutzen und Schaden starker Opioide zu finden war; der Nutzen wurde in
seiner GroRenordnung massiv Uberschatzt, der Schaden deutlich unterschatzt. Dies spiegelte
sich auch in der subjektiven Risikowahrnehmung wider, wo vor der Intervention ein GroRteil
der Teilnehmenden die Annahme hatte, dass starke Opioide insgesamt mehr Nutzen als
Schaden haben. Uber alle untersuchten Gruppen hinweg verbesserten beide Formate
signifikant den Anteil der korrekten numerischen Schatzungen des Nutzens und Schadens
starker Opioide. Wir fanden jedoch in der Gruppe der Patienten und Patientinnen und
Apotheker und Apothekerinnen, dass bzgl. einer Verbesserung der objektiven
Risikowahrnehmung das beschreibungsbasierte Format (Faktenbox) dem
erfahrungsbasierten Format (interaktive Simulation) (iberlegen war. In der Gruppe der Arzte
und Arztinnen war diesbeziiglich kein nennenswerter Unterschied zwischen den Formaten
zu beobachten. Dieses Ergebnis steht in gewissem Widerspruch zu Studien in anderen
Domanen, in denen das Format der erfahrungsbasierten Formate (Simulationen) effektiver
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war. Eine mogliche Erklarung fiir unser Ergebnis ist, dass im Bereich der Gesundheit
tabellarische Darstellungen von Nutzen und Schaden Ublicher und damit im Zugang
vertrauter fir die Nutzer und Nutzerinnen sind als interaktive Simulationen. Beriicksichtigt
man hinzunehmend, dass unser RCT wahrend der COVID-19-Pandemie durchgefihrt wurde,
einer besonders schwierigen Zeit flr Patienten und Patientinnen und Leistungserbringer und
Leistungserbringerinnen im Gesundheitswesen, waren unter Umstdanden die notwendigen
Ressourcen, derer es bedurft hatte, um sich mit einem neuen Format zu beschaftigen, nicht
im ausreichenden MaRe vorhanden. Unabhangig vom Format war aber — und das besonders
bei den Arzten und Arztinnen und Schmerztherapeuten und Schmerztherapeutinnen —
festzustellen, dass sich die (iberschatzende Annahme zum Nutzen der Opioide — hier
besonders, wie viele Patienten und Patientinnen von einer bedeutsamen Schmerzreduktion
profitieren wiirden — kaum zu verandern war. Die Zunahmen an korrekten Schatzungen
lagen fiir diesen Endpunkt oftmals im unteren einstelligen Bereich.

Beide Formate erzielten vergleichbar gute Ergebnisse hinsichtlich einer Verbesserung
der subjektiven Risikowahrnehmung in Richtung einer realistischeren Wirdigung von
potentiellen Nebenwirkungen bei Patienten und Patientinnen und Apotheker und
Apothekerinnen. Bei Arzten und Arztinnen wurde der Endpunkt nicht erhoben (siehe
Abschnitt Ergebnisse fiir Begriindung). Auf der Verhaltensebene erwies sich das
erfahrungsbasierte Format (Simulation) dem beschreibungsbasierten Format (Faktenbox)
wiederrum bei Arzten und Arztinnen und Patienten und Patientinnen fiir einige der
abgefragten Verhaltensoptionen lberlegen, bei Apotheker und Apothekerinnen fanden wir
keinen Unterschied zwischen den Formaten. Zum gegenwartigen Zeitpunkt kénnen wir nur
spekulieren, warum das erfahrungsbasierte Format dem beschreibungsbasierten Format in
zwar auf der Verhaltensebene, nicht aber auf der Wahrnehmungsebene (iberlegen war. Die
interaktive Simulation ermdglicht im Gegensatz zu statischen Beschreibungen, das Auftreten
und das mogliche Nachlassen des Nutzens eines Arzneimittels sowie das langsame
Hinzutreten von unerwiinschten Nebenwirkungen liber den Verlauf der Zeit zu beobachten.
Es ist denkbar, dass die so beforderten Einblicke in die ansonsten schwer zu erkennende
sequenzielle Dynamik hinter dem Nutzen-Schaden-Verhaltnis stimuliert moglicherweise
verhaltensrelevante Erkenntnisse, die sich jedoch nicht auf der spezifisch erfragten
numerischen Ebene niederschlagen.

Die Ergebnisse sind als Hinweis zu werten, dass auch im Bereich der
Arzneimitteltherapiesicherheit beschreibungs- vs. erfahrungsbasierte Formate
unterschiedliche kognitive Prozesse ansprechen und damit moglicherweise unterschiedliche
Ziele der Risikokommunikation bedienen: Wenn das Ziel der Kommunikation darin besteht,
die exakte numerische Risikowahrnehmung zu verbessern, dann sind beschreibungsbasierte
Formate den erfahrungsbasierten Formaten tendenziell (iberlegen (Ergebnisse Patienten
und Patientinnen und Apotheker und Apothekerinnen). Wenn jedoch das Ziel der
Kommunikation darin besteht, das Risikoverhalten im Sinne der
Arzneimitteltherapiesicherheit positiv zu beeinflussen, scheinen erfahrungsbasierte Formate
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den beschreibungsbasierten liberlegen zu sein (Ergebnisse Patienten und Patientinnen,
Arzte und Arztinnen).

In der Gesamtbetrachtung der Ergebnisse des Projekts gilt es aber auch zu
konstatieren, dass unser Projekt — trotz der vielversprechenden ersten Ergebnisse — Fragen
nach der spezifischen Wirkweise (z.B. Mechanismen der einzelnen Formate,
Domainspezifitat) offenlasst. Damit dient unser Projekt als wichtiger Grundstein fiir weitere
Forschungsfragen und zur weiteren Hypothesengenerierung im Bereich des
unterschiedlichen Risikolernens und dessen Einflusses fiir die Arzneimitteltherapiesicherheit.

Die als Moderatorvariable erhobene medizinische Risikokompetenz hatte in der
Population der Arzte- und Arztinnen einen positiven Einfluss auf die Bereitschaft, die initial
inkorrekten numerischen Schatzungen zu Nutzen und Schaden starker Opioide nach der
Intervention zu korrigieren. In der Gruppe der Apotheker und Apothekerinnen und Patienten
und Patientinnen fanden wir hingegen keinen Einfluss der Risikokompetenz auf die primaren
Endpunkte.

7 Gender Mainstreaming Aspekte

Im Gesamtprojekt arbeiten aktiv und gleichberechtigt fiinf Frauen (Wegwarth, Spies,
Schmucker, Schulte, Pohrt) und finf Manner (Hertwig, Meerpohl, Brockmann, Donner-
Banzhoff, Nury) mit.

Hinsichtlich der in unserer Studie erhobenen Endpunkte (objektive Risikowahrnehmung,
subjektive Risikowahrnehmung, Risikoverhalten) fanden sich keine Hinweise, dass es gender-
spezifische Unterschiede bezlglich des Ansprechens auf die eine oder andere Form der
Risikokommunikation gibt.

8 Verbreitung der Ergebnisse in der Offentlichkeit

Unser Projekt war gepragt von der COVID-19 Pandemie. Nachdem die Daten fir unsere RCTs
im Frithjahr/Sommer 2020 (1. Erhebungswelle) und Winter 2021 (2. Erhebungswelle/9-
Monats-Followup) erhoben und dann im Sommer 2021 ausgewertet wurden, sahen wir uns
im Herbst 2021 — dem friihestmoglichen Beginn einer Datenprasentation in der
Offentlichkeit — mit einer weiteren Pandemiewelle und den darauf basierenden
Einschrankungen fiir das 6ffentliche Leben konfrontiert. Ublicherweise stattfindende
Veranstaltungen fiir die an Wissenschaft interessierte Bevolkerung wurden entweder nicht
initiiert oder abgesagt. Aus diesem Grund fallt unsere fur Herbst 2021 angedachte
Verbreitung der Ergebnisse des ERONA-Projekts sehr bescheiden aus. Einiges versuchen wir
nun — 2022 — trotz Projektende noch nachzuholen.

=  Beschreibende vs. erfahrungsbasierte Risikovermittlung zu starken Opioiden:
Ergebnisse einer randomisiert-kontrollierten Studie mit Arzten und Arztinnen, 3.
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Charité-Versorgungskongress, Online Meeting, Berlin, 25. Februar 2022
(Vortragende: O. Wegwarth)

= A description-experience framework of psychology of risk. Decision from Experience
Seminar, Online meeting, Technion Israel Institute of Technology and the University
of Haifa, 01. Februar 2022 (Vortragender: R. Hertwig)

9 Transferpotential der Projektergebnisse

Die Ergebnisse unseres Projektes zu den drei primdren Endpunkten zeigen nicht einheitlich
Uber alle Gruppen hinweg in eine Richtung und sind in Bezug auf die Frage, ob
simulationsbasierte Edukation einer beschreibungsbasierten Edukation tGberlegen ist, nur
einschrankend mit ja zu beantworten. Insofern bietet unser Projekt das Fundament fir
Anknlpfungspunkte fiir weitere Forschungsprojekte, aber keine klare Transferempfehlung,
zukunftig malRgeblich mit simulationsbasierten Ansatzen zu arbeiten. Vor einem
ausschlieBlichen Transfer simulationsbasierter Edukation in die Praxis sind offene Fragen
nach der spezifischen Wirkweise (z.B. Mechanismen der einzelnen Formate) oder der
Ubertragbarkeit auf andere Dominen im Bereich der Arzneimitteltherapie bzw. auf
abweichende Berufsgruppen abzuklaren; schon in unserem Projekt wurde die
Unterschiedlichkeit der Ergebnisse zu anderen Domaénen (z.B. Finanzsektor) deutlich. Da der
Ansatz der simulationsbasierten Edukation aber besonders im Bereich des Risikoverhaltens
positive Effekte im Vergleich zur beschreibungsbasierten Edukation zeigte, erscheint es
sinnvoll, zukinftig Informationen zu medizinischen Therapien bis zur Abklarung der offenen
Fragen mittels beider edukativer Formaten zur Verfligung zu stellen.

10 Publikationsverzeichnis

Insgesamt wurden im Zuge des Projekts sieben Fachaufsatze erstellt, die alle in
Fachzeitschriften mit Peer-Review-Verfahren eingereicht wurden. Davon sind sechs
Aufsdtze bereits akzeptiert und einer befindet sich gegenwartig noch in der Revision.
Nachfolgend sind die entsprechenden Publikationen in der Chronologie ihres Erscheinens
aufgefiihrt.

i.  Wegwarth, O., Spies, C., Schulte, E., Meerpohl, J. J., Schmucker, C., Nury, E.,
Brockmann, D., Donner-Banzhoff, N., Wind, S., Goebel, E., Ludwig, W. D., & Hertwig, R.
(2020). Experiencing the risk of overutilising opioids among patients with chronic non-
cancer pain in ambulatory care (ERONA): The protocol of an exploratory, randomised
controlled trial. BMJ Open, 10, Article e037642. https://doi.org/10.1136/bmjopen-
2020-037642
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