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Ra-ngs	
  as	
  Pragma-c	
  Studies	
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Importance	
  in	
  Dis-nguishing	
  	
  
Explanatory	
  vs.	
  Pragma-c	
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What	
  is	
  the	
  Ques-on?	
  

•  Does	
  the	
  medicaCon	
  work?	
  
•  How	
  well	
  does	
  the	
  medicaCon	
  work?	
  
•  How	
  will	
  the	
  medicaCon	
  work	
  for	
  me?	
  
•  What	
  is	
  the	
  value	
  of	
  reimbursing	
  this	
  
medicaCon?	
  

YES!!	
  



Does	
  the	
  Medica-on	
  Work?	
  

•  Design	
  –	
  Double-­‐blind,	
  RCT,	
  placebo	
  control,	
  shorter	
  
duraCon	
  

•  SelecCon	
  criteria	
  –	
  Very	
  restricCve	
  to	
  minimize	
  
confounders	
  

•  SeXng	
  –	
  Specialist	
  sites	
  who	
  are	
  not	
  new	
  to	
  research	
  	
  

•  Measures	
  –	
  Short	
  baYery	
  of	
  research	
  scales	
  

•  Analyses	
  –	
  Standard,	
  comparing	
  randomized	
  arms	
  

•  InterpretaCon	
  –	
  In	
  a	
  highly-­‐controlled,	
  regimented	
  seXng,	
  
under	
  ideal	
  condiCons,	
  the	
  medicaCon	
  was	
  more	
  
efficacious	
  than	
  placebo	
  



	
  	
  	
  	
  	
  	
  How	
  Well	
  Does	
  the	
  Medica-on	
  Work?	
  

•  Design	
  –	
  Open-­‐label,	
  randomized,	
  acCve-­‐controlled	
  OR	
  open-­‐label,	
  
non-­‐randomized,	
  acCve-­‐controlled	
  OR	
  observaConal	
  	
  	
  

•  SelecCon	
  criteria	
  –	
  Minimal,	
  will	
  vary	
  depending	
  on	
  phase	
  of	
  
medicaCon	
  and	
  research	
  quesCon	
  

•  SeXng	
  –	
  Specialist,	
  community	
  mental	
  health	
  clinics,	
  research-­‐
naïve	
  sites	
  

•  Measures	
  –	
  One	
  or	
  two	
  scales,	
  paCent-­‐reported	
  outcomes	
  (PROs),	
  
adherence,	
  treatment	
  paYerns,	
  compliance	
  

•  Analyses	
  –	
  Require	
  adjustment	
  for	
  lack	
  of	
  randomizaCon,	
  switching	
  

•  InterpretaCon	
  –	
  In	
  the	
  real-­‐world	
  seXng,	
  MedicaCon	
  A	
  was	
  more	
  
effecCve	
  than	
  MedicaCon	
  B	
  

	
  



	
  	
  	
  Will	
  the	
  Medica-on	
  Work	
  for	
  Me?	
  

•  Design	
  –	
  Large	
  simple	
  randomized	
  trials	
  OR	
  n	
  of	
  1	
  

•  SelecCon	
  criteria	
  –	
  Very	
  limited	
  

•  SeXng	
  –	
  Community	
  

•  Measures	
  –	
  One	
  or	
  two	
  scales,	
  PROs,	
  adherence,	
  treatment	
  
paYerns	
  

•  Analyses	
  –	
  Subgroup	
  analyses,	
  interacCons	
  

•  InterpretaCon	
  –	
  MedicaCon	
  A	
  is	
  more	
  effecCve	
  than	
  
MedicaCon	
  B	
  in	
  real-­‐world	
  seXngs	
  in	
  the	
  following	
  groups	
  
of	
  paCents	
  

	
  



What	
  is	
  the	
  Value	
  of	
  	
  
Reimbursing	
  this	
  Medica-on?	
  

•  Design	
  –	
  Open-­‐label	
  with	
  or	
  without	
  randomizaCon	
  

•  SelecCon	
  criteria	
  –	
  Minimal	
  

•  SeXng	
  –	
  Community	
  mental	
  health	
  centers	
  

•  Measures	
  –	
  Primarily	
  resource	
  uClizaCon	
  and	
  PROs,	
  
switching,	
  adherence	
  

•  Analyses	
  –	
  Must	
  adjust	
  for	
  treatment	
  changes	
  	
  

•  InterpretaCon	
  –	
  A	
  plan	
  that	
  allows	
  a	
  branded	
  agent	
  is	
  cost-­‐
effecCve	
  compared	
  with	
  one	
  that	
  requires	
  a	
  paCent	
  to	
  fail-­‐
first	
  on	
  generic	
  agents	
  or	
  SOC.	
  

	
  



Timing	
  of	
  Pragma-c	
  Research	
  is	
  Key	
  

•  Many	
  generic	
  opCons	
  in	
  depression	
  and	
  
schizophrenia	
  

•  Limited	
  venues	
  for	
  communicaCng	
  
comparaCve	
  results	
  

•  Increased	
  value	
  of	
  pragmaCc	
  and	
  
observaConal	
  research	
  at	
  product	
  launch	
  



Is	
  Randomiza-on	
  Essen-al	
  to	
  	
  	
  
Inference	
  for	
  Explanatory	
  and	
  Pragma-c	
  Trials?	
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