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»Die Industrie

Werden medizinische Fachzeitschriften zum Bestandteil eines von
der Pharmaindustrie finanzierten Netzwerks? Marcia Angell tiber
redaktionelle Unabhdngigkeit, Wissenschaftsbetrug und den Sinn

und Unsinn des Peer-Review-Verfahrens.

Die Pharmabranche gilt als besonders inno-
vativ, wenn es darum geht, ihre Sicht der Dinge
tber die Medien ans Publikum zu bringen. Mit
welchen Strategien sind die Firmen besonders
erfolgreich?

Angell: Die Einflussnahme erfolgt zuweilen in
sehr indirekter Weise. Nehmen wir als Beispiel die
US-Pharmaorganisation Pharmaceutical Research
and Manufacturers of America, kurz PhRMA. Die
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investiert eine Million Dollar in eine »Intellectual
Echo Chamber of Economists«.

Hinter diesem Namen verbirgt sich ein
Netzwerk von Okonomen und Fiihrungskréften,
die gegen die staatliche Preisregulierung fiir
Medikamente wettern — sei es in ganzen Artikeln
fiir die Medien oder mit Statements, die von den
Journalisten dann in ihre Texte eingebaut werden.
Zusidtzlich stehen 550.000 Dollar bereit »fiir die
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macht Druck

Platzierung von so genannten Op-Eds, also Gegen-
Editorials und Artikeln von Drittpersonen« in den
Medien.

Und mindestens weitere zwei Millionen Dollar
stehen fiir Forscher- und Politikergruppen bereit,
»um intellektuelles Kapital aufzubauen und eine
grolere Anzahl an Botschaften, die von glaubwiir-
digen Quellen stammen, zu generieren«. Damit
sind Statements gemeint, die die Position der
Pharmabranche stiitzen.

Kiirzlich zitierte das British Medical Journal
(BMJ) den Lancet-Herausgeber Richard Horton
mit der Bemerkung, dass »das Verhéltnis der
Medizinjournale zur Pharmabranche inzwischen
parasitére sei. Er machte diese AuBerung vor
einer Untersuchungskommission des britischen
Unterhauses. Hat Horten da nicht ibertrieben?

Angell: Horton wies lediglich darauf hin, dass
die Pharmaunternehmen massiv Druck ausiiben
auf die Fachmagazine, um eine der Firma passen-
de Studie gedruckt zu bekommen. Die Firma sagt:
»Wenn Ihr die oder die Untersuchung veroffent-
licht, werden wir viele Exemplare — Reprints —des
Artikels kaufen, in dem das Produkt im giinstigen
Licht erscheint.« Richard Horton meinte diese
Praxis, die schon fast einer Schmiergeldpraxis
gleichkommt. Solche Hinweise {iberraschen mich
nicht.

Halten Sie diese Praxis fiir normal?

Angell: Der Verkauf von Reprints an die
Pharmafirmen, die dann die Publikation fiir ihr
Marketing einsetzen und zum Beispiel an Arzte
verteilen, bedeutet eine wichtige Einnahmequelle
fiir die Journale. Und die Pharmakonzerne machen
Druck. Herausgeber wie Horton bekommen regel-
maélig Anrufe von Autoren, die nachfragen, ob
das Blatt an einem bestimmten Paper interessiert
sei — mit dem Hinweis, dass die Firma gewillt sei,
dann auch Zehntausende Reprints zu kaufen.

Horton ist immerhin der Editor eines der welt-
weit fiihrenden Wissenschaftsmagazine.

Angell: Auch Wissenschaftsmagazine geho-
ren Unternehmen und miissen Geld einbringen,
ansonsten miisste der Eigentlimer das Blatt sub-
ventionieren. Viele sind darum vom Goodwill der
Pharmaindustrie abhingig.

Und wie kénnen sie dennoch Objektivitdt und
Unabhéngigkeit bewahren?

Angell: Das ist schwierig, wenn man bedenkt,
wie stark die Magazine von den Anzeigen der
Pharmakonzerne abhédngen. Viele von ihnen sind
wenig mehr als Vehikel fiir den Transport der
Werbebotschaften.

Sagen Sie dies aus eigener Erfahrung?

Angell: Wihrend meiner 20-jdhrigen Tatigkeit
als Chefin des New England Journal of Medicine
(NEJM) ist mir das,
was Horton schil-
dert, nicht pas-
siert. Wir waren
weltweit vermut-
lich die einzigen,
die auch ohne
Anzeigen {iiberle-
bensfdhig waren.

Wieso konnten sich das NEJM diese
Unabhéngigkeit leisten und andere nicht?

Angell: Erstens hat das NE/M sehr viele
Abonnements — so viele, dass wir die einzigen
waren, die allein mit den Abo-Erldsen den Betrieb
tragen konnten. Zweitens war das Prestige des
NEJM so hoch, dass die Pharmafirmen Anzeigen
schalten wollten, auch wenn sie auf die redakti-
onellen Entscheidungen keinen Einfluss nehmen
konnten. Und drittens: Wahrend die Editors der
meisten Medizinjournale ihren Verlegern Bericht
erstatten und somit zwangslaufig von wirtschaftli-
chen Erwédgungen beeinflusst werden, respektierte
der Eigentiimer des NE/M die uneingeschridnkte
Autonomie des Chefredakteurs. In meiner Zeit
beim NEJ/M wurde keine Entscheidungen auf
Grund von kommerziellen Interessen getroffen.
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Wenn ihr Artikel gedruckt wird,
kauft die Firma zehntausende
Reprints. Fr die Journale ist das
eine wichitge Einnahmequelle.
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Die Pharmafirmen haben mittler-
weile einen enormen Einfluss auf
das Zustandekommen und die
Datenbasis von Studien.
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Lancet-Chef Horton berichtete auch, dass
man versuche, das so genannte »Ghost Writing«
abzustellen. So habe ein Autor behauptet, ein
bestimmter Artikel Giber ein Medikament sei von
ihm geschrieben worden — bis zuféllig herauskam,
dass der komplette Text mit der Hilfe der das
Préparat herstellenden Pharmafirma verfasst wor-
den war. Wie kdnnen sich die Magazine gegen
diese Unterwanderung schiitzen?

Angell: Dies ist alles andere als leicht. Ich habe
kein Patentrezept gegen die Art Betrug parat.

Der Wissenschaftshistoriker Horace Judson
schreibt in seinem neuen Buch »The Great
Betrayal. Fraud In Science«: Betrug in der
Wissenschaft sei eben nicht — wie noch weithin
angenommen — die Ausnahme. Vielmehr sei ydie
Forschung durchsetzt mit Betrug«. Wiirden Sie
dem zustimmen?

Angell: Ja.

Im Lancet schrieb der Rezensent iiber Judsons
Buch: »Die Wissenschaftler haben oft nicht nur
ihre Egos und
Stipendien im
Blickfeld — ihnen
steht heutzutage
in Aussicht, dass
ihre Forschungser-
gebnisse  sie
zu sehr vermd-
genden Leuten
machen. Judson malt ein dunkles Bild, doch wir
werden noch weit dunklere Tage sehen, wenn
Beweis und Profit untrennbar vermengt wer-
den.« Sollten die Wissenschaftsmagazine dem
nicht vorbeugen?

Angell: Sicherlich bedeutet die Heirat von
Wissenschaft und Kommerz eine groe Bedrohung,.
Doch die Tatsache, dass die Naturwissenschaften
auf Beweisflihrungen angewiesen sind, bietet einen
gewissen Schutz gegen die totale Korrumpierung
— ein Schutz, den andere Bereiche der Gesellschaft
nicht haben. Obwohl ich nicht optimistisch bin,
sehe ich nicht ganz so schwarz wie Judson.

Viele so genannte Beweisfiihrungen gelten als
hdchst problematisch, weil die Studien metho-
disch fragwiirdig sind. Vor allem publikumswirk-

same Schlagzeilen iiber die angeblich lebensver-
léngernde Wirkung getesteter Prédparate sind oft
bedenklich, nicht nur, weil es an Langzeitstudien
fehit , sondern auch, weil keine Vergleiche gezo-
gen werden.

Beispiel Lipobay und Vioxx: Hier stellte sich
erst viel spdter heraus, dass die Prdparate nichts
taugen, dass sie sogar schddlich sind. Zwei
FDA-Studien zufolge soliten generell Placebo-
Kontrollen eingefiihrt werden. Es kdnnte ja sein,
dass der Test-Stoff gar nicht wirkt oder sogar
— im Vergleich zum neutralen Placebo — schéd-
lich ist.

Sie selbst schreiben in Ihrem Buch yThe Truth
About the Drug Companies«: yWenn wirklich
Zweifel bestehen, ob eine Standardbehandlung
wirksam ist, sollte die FDA klinische Studien
iiber neue Behandlungsmethoden anordnen mit
drei Vergleichsgruppen: neuer Wirkstoff, alter
Wirkstoff und Placebo.« Finden Sie es okay, dass
die Fachblitter oft Studien publizieren, die nicht
placebo-kontrolliert waren?

Angell: Meine Hauptsorge gilt dem schier
grenzenlosen Vertrauen in die Aussagekraft der
klinischen Studien. Diese kdnnen auf befangener
Forschung beruhen oder sie kénnen unvollstdndig
sein —denn die Pharmafirmen haben mittlerweile
einen enormen Einfluss auf das Zustandekommen
und die Datenbasis der Arbeiten.

Doch ich bin nicht der Meinung, dass Placebo-
kontrollierte Studien notwendig sind. Manchmal
mogen sie das sein, doch wichtig ist heraus-
zufinden, ob ein neuer Wirkstoff besser ist als
der alte. Wenn Unsicherheit herrscht iiber die
Zulassung eines Medikaments, dann sollten hohe-
re Research-Standards eingefiihrt werden, nicht
aber Placebo-Kontrollen.

Wie gut funktioniert denn die Kontrolle durch
das so genannte Editorial Peer Reviewing — auch
Refereeing genannt —, bei dem Wissenschaftler
des betreffenden Fachgebietes den eingereich-
ten Beitrag begutachten und dartiber befinden,
ob er verdffentlicht wird?

Angell: Mittlerweile gibt es rund 50.000
Peer-reviewed Journals, bei denen anonym gehal-
tene Experten gutachten. Und ich denke, dass die
besten Forscher und besten Science-Magazine
nach wie vor sehr gut sind.



Elizabeth Knoll, ehemals Science Editor der
University of California Press, schreibt, dass
sich das Peer Reviewing zu einem ymdchtigen
sozialen System gemausert« habe. Sie hat ein
ybemerkenswert unkritisches Vertrauen in Peer
Reviewy festgestellt. Die Effektivitit von Peer
Review sei nie bewiesen worden, sagen auch
andere Kritiker. Zudem sei es durch Korruption
bedroht. Denn oft ist die Person, die den Wert
eines Forschungsantrages oder den Vorzug
eines eingereichten Artikels beurteilen soll,
zugleich der drgste Konkurrent desjenigen, des-
sen Arbeit er beurteilen soll. Es ist, wie wenn
ein neuer BMW kurz vor der Markteinfihrung
von anderen Autobauern, die anonym bleiben,
genehmigt werden miisste. Wie begegnen die
Wissenschaftsmagazine diesem Problem?

Angell: Es herrscht reichlich Konfusion dar-
iiber, was die Editors und die Peer Reviewers
tun kénnen und was nicht. Wenn ein Betrug
geschickt kaschiert wird und den Anschein der
Konsistenz erweckt, ist es schwer, ihn aufzude-
cken. Peer Review wurde nicht geschaffen, um
vor Betrug zu schiitzen, vielmehr, um schlechte
Wissenschaft auszusondern — was etwas entschei-
dend anderes ist.

Und die Methoden- und Plausibilitétskontrolle?

Angell: Der Editor oder Reviewer befindet sich
nicht im Labor, um dem Forscher {iber die Schulter
zu schauen und zu sehen, ob die Daten auf ehrli-
che Weise aufgezeichnet werden. In der Welt der
Wissenschaft miissen sich die Reviewer wie auch
die redaktionell Verantwortlichen darauf verlassen,
dass die Autoren ehrlich dariiber berichten, was sie
gefunden haben und was nicht. Aber sie kénnen
nachzuschauen, ob das Design und die Methode
der Studie in Bezug auf die Fragestellung ange-
messen und ob die Analyse und die Interpretation
stichhaltig sind. Auch wenn Befangenheit vorliegt,
so konnen sie diese oft erkennen.

Im Lancet etwa heilst es: yBesonders beunru-
higend am Fall Darsee [eines Harvard-Forschers,
der geféischte kardiologische Daten verdffentlicht
hat] und vielen anderen Féllen, die Judson in
seinem Buch beschreibt, ist, dass sie nicht aufge-
deckt wurden durch die SicherungsmalSnahmen
des Forschungsbetriebes wie Peer Review.«

Oder nehmen Sie den spektakuldren Fall
des Nobelpreistrdgers David Baltimore, dessen
1986 in Cell — neben Science und Nature das
Magazin mit dem gréBten Einfluss — abgedruckte
Studie zum Immunsystem sich spdter als Betrug
entpuppte. Einer der Referees, der renommier-
te Immunologe Klaus Rajewsky, setzte wéhrend
der Begutachtung den Finger auf die wunde
Stelle der Studie, ohne einen Betrugsverdacht zu
haben. Doch seine Bedenken wurden von den
Editors schlicht weggedrickt.

Angell: Beim Darsee-Fall waren andere
Sicherungssysteme von groBerer Bedeutung.
Damals wurde noch nicht verlangt, dass die
Autoren bezeugen, dass sie die unter ihrem Namen
eingereichten Studien tatsdchlich verfasst haben.
Die Medizinwis-
senschaft ist in der
Tat sehr konku-
rrenzbetont. Aber
ich habe auch
die Erfahrung ge-
macht, dass sie
wie ein Kollegium
funktioniert — und
es dort womdglich zu ehrerbietig zugeht. Ich fand
Reviewers héufiger zu nett als zu kritisch.

Richard Smith, bis Juli 2004 Chefredakteur
des BMJ, sagte iiber das Peer Reviewing, es
sei ylangsam, teuer, zur Befangenheit neigend,
leicht missbrauchbar, wenig wirksam bei der
Aufdeckung grober Defekte und fast nutzios
bei der Aufdeckung von Betrug«. Er installier-
te im Sommer 2002 das einzigartige Online-
Diskussionsforum »Rapid Responses«. Den
Statuten zufolge kann dort jeder zu Artikeln
Stellung beziehen. Auch haben die Autoren
Zugang zu den Gutachten der mit Namen
genannten Referees.

Ab Anfang 20006 sollen die Referee-Berichte
fiir die Offentlichkeit einsehbar online gestellt
werden. Ubrigens publiziert das anerkannte
Fachmagazin Medical Hypotheses ganz ohne
Peer Reviewing.

Angell: Auch fiir das Peer Reviewing gilt, was
Winston Churchill {iber die Demokratie gesagt
hat: Es ist ein schreckliches System, aber besser
als jedes andere, das wir kennen.

TITEL

Peer Review wurde nicht
geschdffen, um vor Betrug zu
schiitzen, sondern um schlechte
Wissenschaft auszusondern.

Die Fragen
stellte Torsten
Engelbrecht.
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SpiTzE DES EISBERGS

Warum Journdlisten auch den angesehenen Wissen-
schaftszeitschriften nicht blindlings vertrauen sollten.

England Journal of Medicine (NEJM) sind die

Blaupausen der populdren Wissenschaftspresse.
Doch wie heikel es ist, deren Inhalte ungepriift an
die Offentlichkeit weiterzugeben, zeigt der Fall des
Arthritis-Medikaments Vioxx. Ende 1999 — ein halbes
Jahr nach der Marktzulassung von Vioxx — berichteten
etwa die Frankfurter Rundschau und das Hamburger
Abendblatt unter Berufung auf Studien im Lancet und
in Gastroenterology euphorisch vom »Erfolg der neuen
Substanz¢, die »Millionen von Menschen Linderung
ihrer Gelenkschmerzen verspricht.«

Doch 2004 kam die groBe Erniichterung: Vioxx
musste vom Markt, weil es fiir tausende Herzattacken
und Schlaganfille mit teilweise todlichem Ausgang
verantwortlich gemacht wird.

Das tiefe Vertrauen der Journalisten in die wis-
senschaftlichen Fachmagazine wird selbst durch sol-
che Skandale nicht erschiittert. Experten wie der
Wissenschaftshistoriker Horace Judson erkldren die-
ses Phdnomen damit, dass die Medizinautoritdten
grundsitzlich als altruistische Wahrheitssucher wahr-
genommen werden [Judson, 2004:23-25]. Betrugsfdlle
werden daher als ein seltener, versehentlicher »Unfall«
interpretiert. Zumal die Journalisten {iberzeugt sind,
die Fachbldtter verfiigten mit ihren Peer Reviewern
— anonyme Experten, die entscheiden, ob eingereichte
Beitrége serids sind und abgedruckt werden — {iber
geeignete Wdchter, die sicher stellen, dass nur fach-
lich hochwertige Beitrédge ins Reich von »Nature&Co¢
Eingang finden. Doch oft genug erweist sich diese
Uberzeugung als Aberglaube.

E;cience-Magazine wie Nature oder das New

Sinkende Glaubwiirdigkeit

»Auch in der Wissenschaft«, so Judson, »werden wir
mit Betrug bombardiert, getrénkt und gepeinigt«. Eine
Sichtweise, die durch eine in Nature verdffentlichte
Untersuchung bestdtigt wird, wonach die bekannt
gewordenen Schummeleien nur die Spitze eines

Eisberges sind [Martinson, 2005:738]. Erst kiirzlich
kam heraus, dass Hunderte von Wissenschaftlern der
US-amerikanischen Gesundheits-behdrde NIH von der
Pharmaindustrie Millionen von Dollar an Zuwendungen
erhielten. Diese finanziellen Interessenkonflikte haben
inzwischen den gesamten Forschungsbetrieb mit sei-
nen Reviewern unterhohlt — und damit auch die
Glaubwiirdigkeit der Fachmagazine, deren Artikel
wegen des Review-Verfahrens mit der Glorie neutraler
Wissenschaftlichkeit erscheinen.

Pro-industrielle Resultate

So ist es in den USA mittlerweile auBerordentlich
schwierig geworden, einen leitenden Medizinforscher
zu finden, der in keiner finanziellen Abhdngigkeit zu
»Big Pharma¢ steht [Moynihan, 2003:11].

In Europa sieht es eine aktuelle Untersuchung
des britischen Unterhauses zufolge nicht viel bes-
ser aus. »Der medizinische Berufsstand ist von der
Pharmaindustrie gekauft — in Bezug auf Praxis, Lehre
und Forschung«, beklagt Arnold Relman, Harvard-
Professor und ehemaliger Chefredakteur des NE/M.
[Moynihan, 2003: 1190]

Vioxx-Hersteller Merck soll sogar ein ysurveillance
systemg installiert und seinen Einfluss an Universitdten
genutzt haben, um Vioxx-kritische Mediziner ausfindig
und mundtot zu machen [Prakash, 2005]. Kritiker
weisen darauf hin, dass die publizierten Arbeiten, die
von der Industrie gesponsert wurden, pro-industrielle
Resultate aufweisen [Bekelman, 2003:454; Angell,
2000:1517]. Dabei werden die Ergebnisse verzerrt,
etwa indem kritische Fragestellungen einfach wegge-
lassen oder negative Schlussfolgerungen verschwiegen
werden.

»Es ist unmdglich zu sagen, wie viele frisierte
Papers durch den Peer-Review- und den redaktio-
nellen Prozess hindurchrutschen«, hieR es kiirzlich
im Lancet. yDoch wie Judson argumentieren wiirde,
sind es wohl viele“ [McCarthy, 2004:1657]. Dennoch



lieB sich Relmans Nachfolger Jeffrey Drazen nicht
davon abhalten, 2002 die Richtlinien fiir NEJM-Autoren
so abzuindern, dass Ubersichtsartikel und Editorials
auch von Experten geschrieben werden diirfen, die
Honorare von bis zu 10.000 Dollar pro Jahr kassieren
— und zwar auch von Firmen, deren Produkte in dem
fraglichen Artikel genannt sind. Drazens Begriindung:
Anders sei es leider nicht moglich, qualifizierte Autoren
zu gewinnen. Drazens direkte Vorgingerin, Marcia
Angell, warnt: »Wissenschaftler neigen dazu zu glau-
ben, sie konnten objektiv bleiben, auch wenn sie
von Pharmaunternehmen bezahlt werden. Doch das
Gegenteil ist wahr [Angell, 2005].

Bedenklich ist auch das »selective reporting«, bei
dem komplette Studien aussortiert werden, sodass nur
solche mit yerwiinschten« Ergebnissen {ibrig bleiben.
Immerhin: Als MaBnahme gegen diese Manipulation
wollen Drazen sowie zehn weitere Editor-Kollegen kiinf-
tig nur noch solche Papers abdrucken, deren Studien
in ein spezielles Register eingetragen sind. Dieses muss
offentlich und kostenlos zuganglich sein; auch sollen die
Daten elektronisch iiberpriifbar sein.

Manipulierte Studien

Die Initiatoren wissen freilich, dass dies nur ein ers-
ter Schritt hin zur Transparenz bedeutet [Drazen,
2005:1251]. Tatsdchlich gibt es weiterhin etliche
Moglichkeiten, manipulierte Studien zu publizieren.
Einer der Forschertricks besteht darin, fiir den Vergleich
mit dem Test-Wirkstoff einen Placebo zu wahlen, der
von den Probanden als solcher erkannt werden kann;
im Paper steht dann natiirlich nichts dariiber. Die
Fachmagazin-Redaktionen sehen sich nicht im Stande,
solche Studien auszusortieren oder zu berichtigen.
Was auch damit zusammenhéngt, »dass ein wichti-
ges Element von Wissenschaft verloren gegangen ist:
die Verifizierung von Studienergebnissen¢, so Judson
[Judson, 2004: 39].

Hinzu kommt noch ein weiterer Negativeffekt:
Der etablierte Forschungsbetrieb unterdriickt wirklich
Neues, sobald es im Widerspruch steht zu etablierten
Theorien — und stiitzt somit die Mainstreamforschung
[Judson, 2004: 266-267].

Das Reviewing der Fachmagazine verstirkt diesen
Trend. Denn welcher Peer Reviewer, fragen Kritiker,
wiirde innovative Ansdtze unterstiitzen, die seine eige-
nen Arbeiten — von denen seine Karriere oder sein Ruhm
abhéngt — widerlegen kdnnten? »Peer Review ist nicht in
der Lage, Interessenkonflikte in der Medizinwissenschaft
addquat herauszufiltern¢, sagt etwa Bruce Charlton,
Editor von Medical Hypotheses. Er schlégt vor, »Contlict
of Interest Consultancy-Services« einzurichten. Die
Experten dieser unabhéngigen »Col-Consultancies«
— gestellt von einer Vielzahl von Organisationen — wiir-
den die Interessenkonflikte sowie weitere Verzerrungen
bewerten, noch bevor die Ergebnisse der publizierten
Arbeiten zur Anwendung gelangen. Ein Lichtblick?

Torsten Engelbrecht
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