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Wissenspyramide

Wissen

Daten

Aamodt A, Nygard M (1995) Different roles and Mutual Dependencies of Data, Information and Knowledge: An Al Perspective on
their Integration. In: Data & Knowledge Engineering, Vol. 16, Nr. 3, Elsevier Science, Amsterdam



Zu wenig
aussagekraftige
Daten



Pandemie als Datenkrise

Die Corona-Pandemie ist auch eine
Missing-Data-Krise.

» Viele schwere gesundheitspolitische
Entscheidungen muissen auf der
Grundlage unzulanglicher oder

Ein Baustein gegen COVID 19
T fehlender Daten getroffen werden.

sowie ein Austausch Expertise und p Erah ung.

Amke Caliebe, Gerd Antes, Friedhelm Leverkus, Michael Krawczak
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Pandemie als Datenkrise

Aussagekraftige Daten fehlen WR s

auf allen Ebenen!

Impulse aus der
COVID-19-Krise fiir

die Weiterentwicklung
des Wissenschaftssystems

° Epidemiologie in Deutschland
Positionspapier

e Klinische Forschung

* \ersorgung

https://www.wissenschaftsrat.de/download/2021/883
4-21.pdf?__blob=publicationFile&v=15
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Modelle vs. Evidenz
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SCIENCE & NATURE

Models v. Evidence

COVID-19 has revealed a contest between two competing philosophies of scientific
knowledge. To manage the crisis, we must draw on both.

JONATHAN FULLER

http://bostonreview.net/science-nature/jonathan-fuller-models-v-evidence



Modelle

* Theoretisch
,simplified representations of
reality”

Neil Ferguson, Epidemiologe, Oxford

* Pragmatisch
,We know enough to act; indeed
there is an imperative to act
strongly and swifty.”

Marc Lipsitch, Epidemiologe, Harvard

2 end, it's Fleiflarbeit”, sagt die Gottinger Max-Planck-Forscherin. © Julia Steiniget

Viola Priesemann, Physikerin * Hangt von vielen Parametern
MPI Géttingen und Annahmen ab



Evidenz

* Empirisch
Daten basiert
hochqualitative Daten
Randomisierung, Reprasentativitat

e Kritisch
,Kein noch so ausgefeiltes
statistisches oder theoretisches
Modell kann eine unzureichende
Datenlage kompensieren”

Caliebe A, Antes G, Leverkus F,

Gerd Antes, Medizinstatistiker Krawczak M (2021)
Universitdt Freiburg Dtsch Arztebl 118: A501



Ein Ziel

Jonathan Fuller, Philosoph
University of Pittsburgh

,Epidemiology should be of two
minds. It must combine theory
with evidence and make use of
diverse data while demanding
data of increasingly higher
quality.”

,Models without evidence are

blind, while evidence without
models is inert.”

,diverse range of experts”



Mehr gut
geplante Studien



Beobachtungsstudien

Confounder auf allen Ebenen!

Ein AuRerachtlassen von StorgroRen ,fihrt
potenziell nicht nur zu Fehldeutungen, es kann

Ein Baiustein gegen COVID 19 auch die Aussagekraft von Daten ruinieren und
Efars s o et b e S o o 1o den Blick auf zielgerichtete, effektive MalRnahmen

sowie in Austausch wi jcher Expertise und p Erahna ung.
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Confounder

Zahlreiche moglichen StorgrofRen

lokale Pravalenz von Infektionen

lokale Pravalenz von symptomatischen
Erkrankungen

lokale Testintensitat (PCR, Schnell)
Testgrund

Vergleichsgruppe

zeitliche Dynamik

Alter

Morbiditat



Studiendesigh und Koordination

Medizin
COVID-19: Weitere kleinere Studie

findet Hinweise auf Wirkung von
Hydroxy-Chloroquin

| :SHIIIIL)ROXYCHL%OO&U"
SULFATE TAB
Genenc. 200MG
TAKE 1 TABLET DALY

e e i

Dtsch Arzteblatt, April 2020

Ad-hoc-Behandlungsstudien

ohne Kontrollarm bzw
standardisierte Kontrollbehandlung

zu geringe Fallzahl
mangelhaftes Studiendesign
unkoordinierte Planung

konkurrierende
Rekrutierungsaktivitaten

,widerspriichliche Ergebnisse, die die
Verunsicherung der Bevolkerung eher
vermehrten als verringern.”

Caliebe A, Antes G, Leverkus F, Krawczak M (2021) Dtsch Arztebl 118: A501.



High risk of bias

Table 1 Basic characteristics of COVID-19-related, peer-reviewed original articles

Type of original article Number of Number of Number of studies at risk of bias (%)
studies involving patients studies (%) Enaetfijei::\suqn} Low Intermediate High
Case-control 68 (9.5) 108 (62-211) 11 (16.2) 25 (36.7) 32 (47.1)
Cohort 50 (7.0 110 (54-327) 7 (14.0) 20 (40.0) 23 (46.0)
Cross-sectional 306 (42.9) 217 (80-730) 10 (3.3) 43 (14.0) 253 (82.7)
Case series 129 (18.1) 18 (9-53) 9 (6.9 26 (20.2) 94 (72.9)
Diagnostic 37 (5.2) 84 (49-215) 0 (0) 0(0) 37 (100.0)
Prognostic 8 (1.1) 143 (66-217) 3(37.5) 1(12.5) 4 (50.0)
Simulation 185 (25.9) 1428 (14-40,696) 16 (8.6) 47 (25.4) 122 (66.0)
Non-randomized trial 8 (1.1) 35 (29-58) 1(12.5) 1(12.5) 6 (75.0)
Randomized controlled trial 4 (0.6) 56 (29-111) 0 (0) 2 (50.0) 2 (50.0)

Stand 01.05.2020

Raynaud et al. (2021) BMC Medical Research Methodology 21:1.




RCTs

Infection and Drug Resistance Dove;
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REVIEW

The Landscape of Emerging Randomized Clinical
Trial Evidence for COVID-19 Disease Stages:
A Systematic Review of Global Trial Registries
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This articls was peblizhad In the. following Dova Prass joernal:
nfectizn and Drug esiorcs

Purpose: A multimde of randomized controlled trials (RCTs) have emerzed in response to
the novel coronavirus disease (COVID-19) pandemic. Understandmg the distribution of trials
emong various seftings is importamt to gwide funure research pricrities and efforts. The
purpose of this review was to describe the emerging evidence base of COVID-19 RCTs by
stages of disease . from pr P w0 imalizati

Methods: We collated tmial dat across mtemnstional registhes: ClimicalTrials.gov,
Intemational Standard Randomised Controlled Trial Number Registry; Chinese Clinical
Trial Registry; Clinical Research Information Sesvice; EU Clinical Trials Register; Irenian
Registry of Clinical Trials; Japan Primary Registries Network; German Clinical Trisls
Register (up to 7 October 2020). Active COVID-19 RCTs in mternational registries were
eligible for inclusion. We extactsd tial stams, intervention(s), control, sample size, and
clinical context to gemerate descriptive frequencies, network disgram illuswations, and
statistical analyses inchuding odds ratios and the Mann—Whimey L™-test.

Results: Our search identified 11503 clinical trials registered for COVID-19 and identified
2388 RCT:. After excluding 45 suspended R.CTs and 480 trials with unclear or unreported
disease stages, 1863 actve RCTs were included and categorized into four broad disease
stages: pre-exp (n=107); post-exp (n=208); treatment (n=266); bospi-
talization. including the intensive care umit (n=1376). Across all disease stages, most tmials
had two ams (z=1500/1863, 80.52%), most often included (hydroxy)chloroquine (n=271/
1863, 14.55%) and were US-based (n=408/1263, 21.00%). US-based trials had lower odds of
including (hydroxy)chloroquine than trials in other countries (OR.: 0.63, 95% CI: 0.45-0.90)
2nd similar odds of having two amms compared to other geographic regions (OR: 1.05, 05%
CI. 0.80-133).

Conclusion: There is a marked difference in the number of trals across settings, with
limited studies on non-hospitalized persons. Focus on pre- and post-exposure, and out-
patients, 15 worthwhile as @ means of reducing infections and lessening the health, social,
and economic burden of COVID-19.

Keywaords: COVID-19, novel coronavims 2019, systemaric review, randomized controlled
mials

Introduction

The COVID-19 pandemic, caused by the novel severe acute respiratory syndrome—
coronavirus 2 (SARS-CoV-2), has mobilized the global health research commmmity
in an effort to rapidly identify preventative strategies and effective therapies.!
Indeed. we are witnessing an international research commmmity ahgmed wath

Infection and Drug Resistance 2020:13 45774587 4577
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Dillman et al. (2020) Infect Drug Resist 13: 4577-4587.

e Stand 01.10.2020
1863 aktive RCTs
13% geschlossen

* 15 % Chloroquin

e sample size
Median 100 (IQR: 50, 308)

Dillman et al. (2021) Contemp Clin Trials 101: 106239.



Digitalisierung
und Datenschutz



Sekundardatennutung in der Forschung

Voraussetzungen (EU-DSGVO, Artikel 6)

Forschung mit medizinischen Versorgungsdaten ist verboten, auller

1. der Patienten/die Patientin hat informiert eingewilligt, oder

2. die Forschung steht in hinreichendem o6ffentlichen Interesse und wird durch
ein Gesetz erlaubt.

Probleme

* Feststellung eines ,o6ffentlichen Interesses”

* mangelnde Reprasentativitat

e schwierige Verankerung in der klinischen Routine

* begrenztes inhaltliches Verstandnis durch Patient*innen

angemessene Nutzen-Risiko-Abwagung




Datenspende: ein ,, dritter Weg“?

Wissenschaftliches Gutachten

»Datenspende” — Bedarf fiir die Forschung,
ethische Bewertung, rechtliche,
informationstechnologische und
organisatorische Rahmenbedingungen

Erstellt fiir das Bundesministerium fiir Gesundheit

* Bundesministerium
b fiir Gesundheit

Erarbeitet und vorgelegt von der Gutachtergruppe
Prof. Dr. med. Dr. phil. Daniel Strech, Berlin;

Prof. Dr. Sebastian Graf von Kielmansegg, Kiel;

PD Dr. Sven Zenker, Bonn;

Prof. Dr. Michael Krawczak, Kiel;

Sebastian C. Semler, Berlin

Koordination: TMF e. V.

Version 1.1 TME - Tachesioghs und Mathadsnpiartonm
Berlin, 30.03.2020 Jor & v Rt Fondang e3¢ MF

https.//www.bundesgesundheitsministerium.de/fileadmin/Dateien/
5_Publikationen/Ministerium/Berichte/Gutachten_Datenspende.pdf

Datenspende zeitlich und raumlich von
medizinischer Behandlung entkoppeln

Einwilligung durch einfach
auszuubendes Widerspruchsrecht
ersetzen (,Opt-out”)

Entscheidung tber durch
unabhangige, rechtlich legitimierte
Use-and-Access-Committees

bundeseinheitliche infrastrukturelle
Voraussetzungen schaffen (z.B.
Identitats- und Statusmanagement,
Treuhandstellen)



Fazit



Lernen fur die nachste Randemie Gesundheitskrise

* kein erfolgreiches Krisenmanagement ohne Daten von hinreichender
Qualitat und Quantitat

* Daten unterstitzen Versachlichung der politischen Diskussion und
Akzeptanz in der Bevolkerung

 Vorantreiben der Digitalisierung in Gesundheitswesen, o6ffentlicher
Verwaltung und privatem Umfeld erforderlich

* Notwendigkeit des interdisziplinaren Austauschs wissenschaftlicher
Expertise und praktischer Erfahrung in vielen Bereichen



Herausforderungen flr Ethikkommissionen

einarmige Studien

sehr kleine Studien

mangelnde Erfassung von Confoundern

Zeitdruck vs gut geplante Studien

* Eine verlassliche Datenbasis dient der evidenz-basierten Diskussion Uber
politische Mallhahmen, Behandlungsmaoglichkeiten, Impfstoffe

 Wirin der Ethikkommission kdnnen mit dazu beitragen, dass eine solche
verlassliche Datenbasis erzeugt wird.



Danke fiir lhr Interesse



