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Evidence Based Medicine:
Ein Ansatz zu einer rationaleren Medizin

Evidence Based Medicine: A Method Leading to a more Rational Medicine

«Evidence Based Medicine» - auf Evi-
denz gestiltzte Medizin - taucht als neu-
er Begriff in medizinischen Fachzeit-
schriften auf «Evidence Based Medi-
cine» praktiziert, wer sich in der klini-
schen Entscheidungsfindung bei Dia-
gnose, Verhiitung und Behandlung von
Krankheiten auf die beste vorhandene
Evidenz abstiitzt. Das Konzept der
«Evidence Based Medicine» an sich ist
nicht neu, es wurde jedoch in den 80er
Jahren an der McMaster-Universitit in
Kanada in entscheidenden Punkten
weiterentwickelt. Neuartig an diesem
Konzept ist der Versuch, wissenschaftli-
che Information problemorientiert der-
art aufzuarbeiten und zu beurteilen,
dass sie von den praktisch titigen Arzt/
innen in der individuellen klinischen
Entscheidungsfindung optimal genutzt
werden kann.

Die praktische Bedeutung
von «Evidence Based
Medicine»

Die Methoden der klinischen Epide-
miologie, auf welche sich «Evidence
Based Medicine» absttitzt, sind bedeut-
sam in der Beurteilung (neuer) medizi-
nischer Technologien und in der Er-
arbeitung von Behandlungsrichtlinien
{«guidelines»). Dies erklért das Interes-
se von sowohl Gesundheitspolitikern
und Gesundheitsbkonomen als auch
klinisch titigen Arzten an «Evidence
Based Medicine».

Fur den praktisch oder klinisch tétigen
Mediziner steht die Bedeutung von

«Evidence Based Medicine» im Rah-
men der optimalen Patientenbetreuung
im Vordergrund. Dies beinhaltet das
folgende Konzept (1). Klinische Ent-
scheidungen sollen auf der besten ver-
fugbaren Evidenz beruhen (2). Die
Identifikation von auf Evidenz gestiitz-
ter Information erfolgt systematisch,
unter Einbezug medizinischer Daten-
banken (3). Die Beurteilung der ge-
fundenen Evidenz geschieht anhand
klinisch-epidemiologischer Prinzipien
(«critical appraisal») (4). Die Anwen-
dung wissenschaftlicher Evidenz muss
auf die Umsetzbarkeit im Rahmen des
gegebenen klinischen Problems uber-
prift werden (5). Die Addquanz der
arztlichen Leistung beziiglich dem
neuesten wissenschaftlichen Wissens-
stand und deren angemessene Anwen-
dung im klinischen Bereich muss konti-
nuierlich tberpriift werden.

1. Klinische
Entscheidungsfindung und
«Evidence Based Medicine»

Im bisherigen Ausbildungssystem ba-
siert die klinische Entscheidungsfin-
dung auf der Aneignung von Erfah-
rung, der Anwendung von pathophy-
siologischen Modellen sowie dem Bei-
zug von Experten- oder Spezialisten-
meinungen.

Zweifelsfrei ist der Gewinn von klini-
scher Erfahrung, speziell im Hinblick
auf die Diagnosestellung oder beitech-
nischen und operativen Fichemn, ein
wichtiges Element im Werdegang zum

Facharzt. Eigene Beobachtungen im
Rahmen der klinischen Erfahrung sind
jedoch nicht ausreichend, um sich ein
Bild tiber die Prognose einer Krankheit
zu machen oder um den Nutzen von
diagnostischen und therapeutischen
Massnahmen zu beurteilen. Hierzu ei-
nige Beispiele.

Ein Arzt, welcher beispielsweise routi-
nemiissig bei jedem Patienten tber 40
Jahren ein Thoraxrdntgenbild anfertigt,
weil er einmal bei einem Patienten im
Rahmen eines Zufallbefundes einen
Lungentumor im operablem Stadium
entdeckte, ist von seiner persénlichen
Erfahrung fehlgeleitet. Die Ergebnisse
aus grossen randomisierten Studien
zeigen, dass die Rate der neu entdeck-
ten Tumoren durch routinemissige
Rontgenbilder wohl hther ist, dass aber
dennoch kein Uberlebensgewinn resul-
tiert (1, 2, 3).

Das Verstiindnis von pathophysiologi-
schen, biochemischen und immunologi-
schen Mechanismen ist fiir den prak-
tisch tdtigen Mediziner notwendig, je-
doch in der klinischen Entscheidungs-
findung nicht ausreichend.
Beispiclsweise ist erwiesen, dass eine
erniedrigte Knochendichte in der Me-
nopause ein Risikofaktor fiir das Erlei-
den einer osteoporotisch bedingten
Fraktur ist. Daneben gibt es jedoch
zahlreiche weitere Risikofaktoren (4).
Dass der Nutzen einer Osteoporose-
therapie nicht ausschliesslich an der
Zunahme der Knochendichte bemes-
sen werden sollte, zeigen die Ergebnis-
se von randomisierten Studien mit
Fluoriden. Zwar wurde in diesen Stu-
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Tab. 1. Richtlinien zur Qualititsbeurteilung der wissenschafilichen Evidenz von medizi-
Uischen Massnahmen und Klassifikation von Interventionsempfehlungen (Cansdian

Task Force on the Periodic Health Examination, Referenz 5)

Qualitiisbeurteilung der Evideny ciner Massnahme

I¢ é‘i\‘ajg‘enz aufgrund mindestens einer adéiquat randomisierten kontrollierten
tudie

-1 Evidenz aufgrund einer kontrollierten, nicht randomisierten Studie mit ad-
dquatem Design

11-2 Evidenz aufgrund von Kohortenstudie oder Fall-Kontrollstudic mit adaqua-
tem Desigr, nach Méglichkeit von mehreren Forschungszentren oder For-
schungsgruppen durchgefiihrt

I1-3 Evidenz sufgrund von Vergleichsstudien, diec Populationen in verschiedenen

Zeitabschnitten oder an verschiedenen Orten mit oder ohoe Intervention

vergleichen

I Mcinungen von respektierten Experten, gemiss klinigeher Erfahrung, be-
schreibender Studien oder Berichten von Expertengremien

Klassifikation von Interventionsempfehlungen

A Gute Bvidenz, einc Maggnahme zu empfehlen.

B Auzrcichende Evidenz, eine Mpasnahme zu empfehlen.

C Ungeniigende Evidenz, cinc Massoahme zu empfehlen oder nicht zu emp-
feblen. Einc Iuterventionsempfehlung kano aufgrund bestimmier Gegeben-
heiten gerechtfertigt sein.

D Ausgreichende Evidenz, eine Masspahme nicht zu empfeblen.

E Gute Evidenz, ¢cine Mastnahme nicht zu empfehlen,

dien die Knochendichte unter Fluori-
den giinstig beeinflusst, doch war unter
Therapie eine Zunahme von Frakturen
der unteren Extremititen zu verzeich-
nen, die vermutlich auf die ungentgen-
de Konsistenz des neugebildeten Kno-
chens zurfickrufithren waren.

Bei einer medizinischen Praxis im Sin-
ne der «Evidence Based Medicine»
stebt also die Beurteilung der Wirksam-
keit einer Behandlung anhand von fiir
den Patienten relevanten Kriterien im
Vordergrund. In unserem Beispiel ist
die entscheidende Frage, wieviele Frak-
turen pro 100 Patientenjahre verhtiitet
wurden, und nicht ausschliesslich, ob
die Knochendichte giinstig beeinflusst
wurde. Die kritische Beurteilung der
Relevanz der in Studien festgelegten
klinischen Endpunkten ist somit ent-
scheidend.

Behandlungsnchtlinien («guidelines»)
sind wichtige Stitzen im klinischen All-
tag. In den letzten Jahren sind z.B. fiir
priventivinedizinische Massnahmen in
Kanada neuartige Behandlungsrichtli-
nien entstanden, welche Empfehlungen
nach Evidenzkriterien gewichten (5)
(Tabelle 1). In den USA erstellen
HMOs und Kliniken neuerdings orga-
nisatiousinterne  Behandlungsnchtli-
nien, die nach Evidenzkritenien gewich-
tet sind. Auf Evidenz basierende Be-
handlungsrichtlinien bestehen bereils
ftr die Geburishilfe (6) und die Neona-
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tologie (7). Auf Evidenz basierende
Empfehlungen sind - wie weiter unten
gezeigt - Expertenmemungen oder
Therapieempfehlungen von Konsen-
suskonferenzen vorzuzichen.

Wichtig fiir den Prozess der klinischen
Entscheidungsfindung im Rahmen der
«Evidence Based Medicines ist ein pro-
blemorientierter Ansatz mit einer kla-
ren Formulierung des klinischen Pro-
blems. Dies soll anhand eines weiteren
Beispiels verdeutlicht werden (8).

Eine 76jdhrige Patientin mit einer be-
kannten und gut kontrollierten Hyperto-
nie wird aufgrund einer Herzinsuffi-
zienz hospitalisiert. Es wird ein tachy-
kardes Vorhofflimmern diagnostiziert.
Die Echokardiographie zeigt eine einge-
schrinkte linksvenaikullire Funktion
bei vergrassertem linkem Ventrikel Un-
ter Diuretica und Digoxin verbessert
sich die klinische Situation rasch. Die
Patientin ist alleinstehend in einer Al-
terswohnung. Sie benutzt wegen einer
schmerzhaften Coxarthrose einen Geh-
stock, ist jedoch riistig und selbstandig.
Am niichsten Tag wird auf der Visite die
Indikation zur Antikoagulation disku-
tert. Ein Assistenzarzt findet, das Risiko
einer Blufung sei in Anbetracht der All-
gemeinsituation zu hoch und schldgt
deshalb eine Therapie mit Aspirin vor.
In der Diskussion ergibt sich eine Unsi-
cherheit, und es stelit sich folgende Fra-
ge: Was ist das Risiko eines embolischen

Insultes bei Vorhofflimmern bei einer
76jihrigen Patientin, und was ist das Ri-
siko der Patientin fiir eine bedeutende
Antikoagulantienblutung. Das Arze-
team beschliesst, weitere Information
emnzuholen

2. Systematische
Informationsbeschaffung
von Evidenz-gestiitzter
wissenschaftlicher Literatur

Informationsflut und Zeitmangel zwin-
gen viele Arzt/innen, sich anhand von
Ubersichtsarbeiten und nicht anhand
der Primirliteratur tiber neue Entwick-
lungen zu orientieren. Dieser Informa-
tionsform fiillt somit etne wichtige Be-
deutung zu. Es zeigt sich jedoch, dass
bei Ubersichtsarbeiten selbst in renom-
mierten Zeitschriften oder in bekann-
ten medizinischen Textblichern wenig
systematisch vorgegangen wird.

Ein systematischer Ansatz, sich bei-
spielsweise iber den Nutzen einer Be-
handlung zn informieren, ist eine Meta-
Analyse. Die Meta-Analyse ist eine
quantitative Methode, Ergebnisse von
einzelnen Studien mittels statistischer
Methoden zu kombinieren (Abbildung
1). Eine Meta-Apalyse kann insbeson-
dere dann wertvolle Hinweise tiber ci-
ncn Behandlungsnutzen geben, wenn
die Ergebnisse von mehreren kleineren
Studien ¥eine zuverlissigen Schiflsse
zulassen. Dies kann dann eintreten,
wenn Ergebnisse einzelper Studien wi-
dersprilchlich sind oder wenn aufgrund
kleiner Stichproben statistisch nicht si-
gnifikante Resultate vorlicgen.

Lav und Mitarbeiter zeigten beispiels-
weise, dass der Nutzen der Thromboly-
se beim akuten Myokardinfarkt lange
Zeit verkannt wurde. Bereits zu Beginn
der 80er Jahre zeigten Meta-Analysen.
dass diese Behandiung die Heranfarkt-
monalitit statistisch signifitkant senkt.
Die grossen Ende der 80er Jahre publi-
z2ierten Studien bestitigten diese Er-
gebnisse und das in der Meta-Analyse
gefundene Ausmass der Mortalitatsre-
duktion. Mit anderen Worten, der bes-
sere Einbezug von Meta-Analysen in
die klinische Forschung und Praxis
kann zu einem fritheren Zeitpunkt In-
formation iiber das Ausmass eines Nut-
zcns oder Schadens einer Intervention
aufzeigen. Dieselben Autoren zeigten
in einer weiteren Analyse, dass Lehr-
meinungen und Therapiecmpfehlun-
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Abb. 1. Meta-Analyse zur Wirksamkeit der oralen Antikoagulation bei Patienten
mit chronischem Vorhofflimmern. Risikoraten und 95%-Vertrauensiniervalle fiir
einen apoplektischen Insull in 5 randomisierten, kontrollierien Studien und ge-

poolle Risikorate.

Adaptiert von Atrial Fibrillation Investigators (Referenz 23). Eine Risikorate von
1 besagt keinen Nutzen einer Annkoagulationsbehandlung. Eine Risikorate von
kleiner, respeknive grisser | besagt einen therapeutischen Nutzen, respeknive Scha-
den einer Antikoagulationsbehandiung. Heterogenititstest: p = 0,29.

gen von Experten ip medizinischen
Textbiichern fiir die Thrombolyse bei
Myokardinfarkt dem durch Meta-Ana-
tysen gewonnemen Wissensstand um
mehrere Jahre hinterherhinkten (9).
Die Mecta-Analyse ist somit eine wert-
volle Methode zur Evalustion von me-
dinnischen Massnahmen, doch ist sie
nicht von irrefihrenden Schlussfolge-
rungen gefeit (10). Da die Tendenz be-
stehit, dass negative Studien weniger oft
publiziert werden als solche mit positi-
ven Ergebaissen, kbunen Meta-Analy-
sen verfilscht werden (sogenannter Pu-
blication Bias). Deshalb sollte bei einer
Meta-Analyse immer kntisch beurteilt
werden, welche Ein- und Ausschluss-
kriterien angewendet wurden und wel-
che Bemfthungen zur Identifikation
von unpublizierten Studien unternom-
men wurden (11).

«Evidesnice Based Medldne» und
die Cochrane Collaboration

Die Cothrane Collaboration wurde
durch unsere Gruppe bereits ausfuhr-

4

lich vorgestellt (11). Benannt pach dem
britischen Arzt und Epidemiologen
Archie Cochrane (1909-1988), ist cine
weltweite Organisation von Fachleuten
entstanden, welche sich zum Ziel pe-
setzt hat, systematische und kontinuier-
lich aktualisierte Ubersichtsarbeiten zu
Diagpose und Therapie in sémtlichen
Gebieten der Medizin zu verdffentli-
chen (11, 12, 13). Fur den Bereich der
Geburtshilfe besteht bereits eine um-
{aseende Datenbank von randomisier
ten Studien, welche systematisch analy-
giert wurden und auf CD-Rom verflig-
bar sind. Meata-Analysen der Cochrane
Collaboration sind sorait eine Quelle
von [nformationen, dic nach Evidenz-
kritenen evaluiert wurden,

ACP Jourmsl Chob und «Evidence
Based Medidoes .

Das American College of Physicians
begann 1991 die Verdffentlichung des
ACP Journal Club. Die Zeitschrift er-
scheint zweimonatlich und ioformiert
in strukturierten Zusammenf{assungen

und einem XKommentar iber neue Stu-
dienergebnisse der Inneren Medizin.
Jeder Artikel wird nach strengen Ewvi-
denzkriterien ausgewlihlt und erlaubt
cipe rasche Information tiber wichtige
Ergebnisse der klinischen Forschung,
«ACP Journal Clubs ist auch auf CD-
Rom erhititlich. Seit September 1955
verdffentlichen das British Medical
Journal und Anpals of Internal Meds-
cine v einer Geroeinschaftsproduktion
die Zeitschrift «Evidence Based Medi-
cnes, welche in Bhalicher Weise rele-
vante Studien der Inperen Medizin,
Neurologie, Chirurgie, Geburtshilfe uod
Gynikologic sowie Piidiatric in struktu-
rierter Form bespricht und kommen-
tiert Beide Zeitschriften sind ausge-
zeichpete Quellen zur raschen Orientie-
rung {iber wichtige, qualitativ hochste-
hende Fomchungsergebnisse z Diagoo-
stik, Prognose, Therapie und gesund-
heitskopomischen Untersuchungen.

Medizinische Dateobanken

Die Suche pach relevanter Information
kann auch direkt fiber cinen kommer-
Ziellen Anbicter oder tiber das Intemet
erfolgen Gnuindkenntnisse, wie eine ge-
wiinachte Information z. B. su{ Medline
zu finden ist, k&nnen im Selbststudinm
oder in einem Kurs erfernt werden. Es
ist zu erwarten, dass diese Form der In-
formationsbeschaffung auch fir den
nisdergelassenen Arzt zu efoer schnel-
len und preiswerten Alternative wird.
Kontinuierlich aktualisierte Datenban-
ken tber CD-Rom (Owid, Silverplatter,
Aids library etc.) sind eine weitere gute
Form der Informationsbeschaffung,
aber fiir den einzelnen Benutzer teuer,
Kehren wir zu unserem klinischen Bei-
spicl zuriick.

Die Assistenzirztin esrhdlt den Aufirag
zur Informationsbeschaffung und setzt
sich kurz vor der Mirtagspause an den
Computer. Das Spital verfligt in der me-
dizinischen Station iber Medline auf
CD-Rom. Sie gib! die Stichworle «atrial
fibniliation» und estrokes» in das Systemn
ein. Die Suche mit dem Thesaurus, ei-
nem Indexierungssystem, zeigt thr, dass
fir estroke> der korrekte Suchbegriff
cerebrovascular disorders ist Sie gibt so-
mil die korrekien Suchbegriffe als medi-
cal subject headings (sogenannie
MeSH) ein. Als Publikationstyp wihlt
sie randomised controlied trials, da sie
nur an Swudien irueressiert ist, welche das
hachste Mass an Evident liefern (Tabel-
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le 1). Sie macht zwei Suchgiinge, einmal
mit dem Wort prognosis und einmal mit
dem Wonrt therapy als Textwort. Fiir die
Jahre 1990 bis 1995 identifiziert sie 10
Artikel 2 2ber Prognose (14, 15), 7 ran-
domisierte Studien (16—22).und 2 irrele-
varue Artikel Sie wiederholt die Suche
mil dem Publikationstyp review und
identifiziert eine Mea-Analyse (23). Die
Suche dauert rund 15 Minuten. Nach
dem Mittagessen kopiert sich die Arztin
die Meta-Analyse in der Spitalbiblio-
thek.

3. Die Beurteilung der
Evidenz («critical appraisal»)

Die kritische Beurteilung der Qualitiit
und klinischen Brauchbarkeit einer
wissenschaftlichen Publikation ist der
entscheidende Schritt, welcher dem
Kliniker eine fir seine praktische TH-
tigkeit relevante Antwort liefern soll.
Leider hat ein grosser Teil der publi-
derten medizinischen Forschung unzu-
reichende Bedeutung oder ist metho-
disch ungeeignet, eine Antwort anf ein
klinisches Problem zu liefern. Kliniker
der McMaster-Universitdt haben des-
halb Kriterien erarbeitet, welche es
dem klinisch titigen Arzt erleichtern,
die Validitit einer Forschungsarbeit
und die Applizierbarkeit der Ergebnis-
se auf die eigenen Patienten zu tiber-
priffen. Dieser Evaluationsprozess
(«criical appraisal») ist problemorien-
tiert und kann in Workshops erfernt
werden. Mittels der Kriterien der Evi-
dence Based Medicine Warking Group
lassen sich wissenschaftliche Arbeiten
zv Diagnose, Therapie, Prognose, ge-
sundheitstkonomische Studien, syste-
matische Ubersichtsarbeiten (Meta-
Analyzen), Behandlungsrichtlinien
(«guideliness) und Screeninguntersu-
chungen evaluieren. Das Grundlagen-
material wurde in Buchform und in ei-
ner Artikelserie im JAMA publiziert
(24-3S). Diese Kriterien erlauben es
dem vor allem praktisch titigen Arat,
ftr die Praxis oder Klinik relevante wis-
senschaftliche Arbeiten beziiglich me-
thodischer Qualitiit und praktischem
Nutzen kritiseh zu beurteilen. Die so er-
lemten Grundkenntnisse sollen ermég-
lichen, Fallstricke von Studien (soge-
nannte Biases) besser zu erkennen, die
Grenzen von verschiedenen Studiende-
signs sowie den méglichen Einfluss von
St8rfaktoren auf ein Studienergebnis
(sogenanntes Confounding) beurteilen
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Tab. 2 Kriterien zur Beurteilung der Methodik einer systematischen Ubersichtsarbeit

{(Mcta-Analyse) (Referenz 31)

1. Sind die Ergebnisse der Studie verwertbar?

~ Behandelt die Ubersichusarbeit eine genau umschricbene klinische Fragestellung?
~ Sind die Ein- und Ansschlusskriterien, nach welchen Studien berticksichtigt wur-

den, detailliert aufgefhrt?

- Wie wahrscheinlich ist es, dass relevante Studien nicht berficksichtigt wurden

(Publication bias)?

Welche Suchstrategien wurden verwendet, um unverdffentlichte Studien zv ident-

fizieren?

- Wurdc dic Validitit der cingeschlossenen Studien dberpritft?
- Ist dic Art, wie die Studien Gberprift wurden, reproduzierbar?
— 8ind die Studicpergebaisse in deo cinzelnen Studien vergleichbar?

2. Was sind die Studienergebnisse?

- Was ist die gepoalte Bffekigrosse der Meta-Analyse?
- Wic exakt sind die Ergebnisse (Vertrauensintervalle)?

3. Sind die Ergebnisse filr die Behandlung meiner Patienten ndtzlich?
- Koonen dic Ergebnisse auf den/dic in meiner Behandlung stehende/n Patienten /-in

Ubertragen werden?

- Wurden alle relevanten klinischen Endpunkte in der Analyse berticksichtigt?
- Uberwicgen dic positiven Auswirkungen dic schiidlichen Auswirkungen und

Kosten der Massnabme?

zu lernen. Tabelle 2 zeigt eine Checkli-
ste, anhand derer 2. B. eine Meta-Ana-
lyse beurteilt werden kann (31). Die
Uberpritfung einer Studie auf ihre me-
thodische Qualithit erfordert eine ge-
wisse Ubung. Wie man dies macht, soll
wiederum anhand umnseres Beispiels
kurz angedeutet werden.

Bei der identifizierten Meto-Analyse
handelt es sich wm eine gepoolte Analyse
von individuellen Patientendaten von S
randomisierten Studien. Es handelt sich
hier somit wm einen Spezialfall einer
Me:wa-Analyse, da individuelle Patien-
tendaten einzeiner Studien und nicht
Gesamestudienergebnisse gepoolt wur-
den. Angaben, nach welchen Kriterien
die gepoolten Studien identifiziert wur-
den, fehlen. Da es sich um ein Gemein-
schafrsprojekt von allen Forschern des
Gebietes handelt, welche die Primdrstu-
dien durchgefiihrt haben, diirfte eine ge-
wisse Sicherhelt bestehen, dass alle wich-
tigen Studien berilcksichtigt wurden.
Unsere Medlinesuche der letzten 5 Jahre
ergab lediglich 2 weitere Studien, dir
nichy in die Datenanalyse einbezogen
worden waren. Diese Arbeiten wurden
nach Abschiuss der gepoolten Daren-
analyse publiziert, sind jedoch von den
Autoren in der Diskussion ihrer Meta-
Analyse erwihnt Die Autoren schlossen
nur randomisierte Studien ein, und die
wichtigen Patientenmerkmale in den
einzelnen Studien waren nicht signifi-

karu unterschiedlich. Allerdings war die
Zielgrssse des Antikoagulation-Aus-
masses in den einzelnen Studien unter-
schiedlich definiert

Die Assistensin kommi zum Schluss,
dacs diexe Meta-Analyse methodisch
qualitativen Kriterien standhilt, dass je-
doch zwei neuere Studien (21,22) in der
Analyse nicht beriicksichtigt sind. Der
Vorted dieser Meta-Analyse mit indivi-
duellen Patientendaten ist insbesondere,
dass aufgrund der hohen Fallzahlen ge-
zieltere Informationen tber Untergrup-
pen wie z. B. Altersgruppen vorhanden
sind So entmehmen wir dieser Meta-
Analyse, dass fiir unsere 76jdhrige Pa-
tientin, welche mehr als einen Risikofak-
tor fiir einen cerebralen Insult aufweist
(Hypertonie, Herzinsuffizienz), das
Jjbhrliche Risiko eines Insultes 8,1% be-
triigt. Die in der Meta-Analyse gefunde-
ne relative Risikoreduktion fiir einen In-
sult uruer Antikoagulation betrigt 68 %.
Um sich einen Eindruck des absoluten
Nutzens zu verschaffen, berechnet die
Assistenzirztin auf dem Taschenrechner
die Anzah! Panentinnen, die fiir einen
veriinderten Insult behandelt werden
miissen, dic Number Needed to Treal
(NNT) (36). Sie weiss, dass die NNT
dem reziproken Wert der Risikodiffe-
renz enssprechen. Unbehandelt betrigt
dos jahrliche Strokerisiko 8,1% oder
0,08). Behandelt wird es wm 68% redu-
ziert, das heisst, es betrdgt noch 0,026.



Die Risikodifferenz (absolute Risikore-
duktion) ist somit 0,055. Somit miissen
18 Patienrinnen wiihrend einem Jahr be-
handelt werden, um einen Insult zu ver-
hindern (1 geteilt durch 0,055). Auf Shn-
liche Weise kénnen auch die uner-
wiinschten Wirkungen erfasst werden.
So trist jahrlich bei einem auf 333 behan-
delten Patienten eine grossere Antikoa-
gulantienblutung auf Diese einfachen,
aber nlitzlichen Berechnungen sind in
Tabelle 3 zusammengestells.

4. Die Anwendung von
gefundener Evidenz im
klinischen Rahmen

Kritisch beurteilte, relevante Studien-
crgebnisse sollen selbstverstindlich in
die Therapieentscheidung einfliessen.
Hierbei gilt es zu beurteilen, ob die Stu-
dienergebnisse auf die konkrete klini-
sche Situation oder Patientenpopula-
tion itbertragbar sind (sogenannte ex-
terne Validitst). Ein Vergleich der Pa-
tientencharakteristika der Studienteil-
nchmer mit denjenigen der eigenen Pa-
tienten kann helfen, dies abzuschitzen.
Kritisch evaluierte Information kann in
Behandlungsrichtlinien einer Gruppe

von Klinikern oder eines Spitals ein-
fliessen. In den Lehrspitéilern der
McMaster-Universitit werden um-
schriebene klinische Probleme, die sich
im Alltag stellen, von Assistent/innen
unter Anleitung kritisch evaluiert. Die
so bearbeiteten Fragen (Beispiel: Wann
ist die Magensptilung bei einer medika-
mentdsen Intoxikation indiziert? etc)
werden dann im Rahmen von Klinik-
oder Abteilungsrapporten moglichst
fallbezogen vorgestellt und bespro-
chen. Mittels periodischen Up-dates
und dem Beizug von Spezialisten wer-
den so die hausinternen Behandlungs-
richtlinien erstellt. Assistenzirzt/innen
lernen durch diese Methode das kriti-
sche Literaturstudium, welches sie fur
ihre kontinuierliche Weiterbildung be-
ndtigen. Die Institution profitiert eben-
falls vom Input der jungen Kliniker,
und es kdnnen so auch interessante For-
schungsfragen aufgeworfen werden.

In unserem Beispiel ergab sich folgen-
de praktische Losung.

Die Assistenzirztin kann nun eine besse-
re Risiko-Nutzen-Abwigung der Ant-
koagulationsbehandlung bei ihrer Pa-
aentin vornehmen. Der individuelle Be-
handlungsnutzen von einem verhinder-
ten cerebralen Insult bei 18 Behandelten

pro Jahr stehs einer klinisch bedeutsamen
Blutung pro 333 Behandelte und Jahr ge-
geniiber. Dieses Verhiltnis wird im Ge-
sprich mit dem Oberarzt als glinstig ein-
gestuft. Die Patientin ist mit der Antikoa-
gulation einverstanden, und diese wird
eingeleitet. In einer anderen Situation
(z. B. schlecht einstellbarer Hypertonie)
héitte das Arzteteam anhand der gleichen
Evidenz eine andere Ertscheidung tref-
fen kdnnen. Anders sidhe es fiir einen Pa-
tienten mit Vorhofflimmern unter 65 Jah-
ren mit niedrigem Insultrisiko aus. Hier
betrigt das Insultrisiko unbehandelt 1%.
Es mussten somit rund 100 FPatienten fiir
ein Jahr behandelt werden, nur um einen
Insult zu verhiiten.

Zum Verglewch, in der spdter publizier-
tent und deshalb nicht in die Meta-Ana-
lyse eingeschlossenen Studie yur Hirnin-
sultprophylaxe bei Patienten mirt chroni-
schem Vorhofflimmern und bereits erlit-
tenem T1A oder «<minor stroke» mussten
pro Jahr 11 Patienten mit Antikoagula-
tion und 25 Patienten mit Aspirin behan-
delt werden, um einen Insult zu verhiiten
{(20). Das Durchschninrsalter der Patien-
ten betrug iber 70 Jahre, und hamorrha-
gische Insulie waren unter beiden Be-
handlungen gleich haufig.

Tab. 3. Individueller Behandlungsoutzen («Number Needed to Treats, NNT) der Antikoagulation zur Verhiitung eines Hirnschlags bei

chronischem Vorhofflimmern

Patientin mit Apoplexie Apoplexie Relative Absolute Anzah! zu
chronischem Risiko wenn Risiko Risikoreduktion Risikoredukrion Behandelnde
Vorhofflimmern unbehandelr wenn behandelt und Jahr, um
(pro lahr) (pro Jahr) eine Apoplexie
2u verhiiten
(U-8/U) (U-8) 1/(U-B)
Individueller Behandlungsnutzen
Paticnt 0,081 0,026 68% 0,056 18
> 75 Jahre,
multiple
Risikofaktoren
Patient 0,016 0,006 68% 0,01 100
< 65 lahre,
multiple
Risikofaktoren
IndividucUes Behandlungsnsiko
Patientin mit Blutungsrisiko,  Blutungsrisiko, Relative Absolute Blutung pro
chronischem wenn behandelt  wenn unbehandelt Risikozunahme Ristkozunahme Behandelte
Vorhofflimmern (pro Jahr) und Jahr
(pro Jahr) (U-8/U) (U-B) (1/(U-B)
Alle Patienten® 0,013 0,01 30% 0.003 333
U = unbehandelt B = behandelt

Die der Berechnung zugrunde licgenden Daten stammen sus Referenz 23
* Angaben zu Blutungsrisiken bei Untergruppen sind nicht vorhanden
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5. Oberpriifung
der arztlichen Leistung

«Evidence Rased Medidnes
pnd «good clinice) practice»

=«Evidence Based Medicines f{ordert
den Informationsaustavsch im Team
und Teamarbeit. Sie kann die Kontinui-
tit und die Erarbeitung von Behand-
lungsstandards in einer Institution for-
dern. Fir Xliniker ist sie ein gutes Mit-
tel zur Erarbeitung von Behandlungs-
richtlinien, welche teamgeneriert und
nicht von aussen aufgezwungen sind.
Sie ist somit en wichtiges Mittel zu ei-
ner opitmalen Patientznbetreuung.
«Bvidence Based Medicines kann zu
einer besseren Nutzung der limitierten
Ressourcen  im  Gesundheitswesen
durch eine konfinuierliche Evaluation
der Effektivitit klinischer Massnahmen
uad Dienstleistungen bettragen. Sie bil-
det die methodische Grundlage zur
Qualititssicherung z.B. im Rahmen
von Qualititszirkeln von Praktikerfin-
nen. Sie verbessert den Informa-
tionsstand klinisch titiger Arzte, befl-
higt zu einer kritischen Beurteilung von
neuen therapeutischen und diagnosti-
schen Errungenschaften und hilft die
drztliche Fortbildung zu verbessern.
«Evidence Based Medicioe» ermdg-
beht eine problembezogene Integration
von klinischer Ausgbildung und Praxis
Klmiker und Studenten kdnnen, wenn
die Grundfxhigkeiten erlernt sind, rela-
tiv rasch Literatur suchen und diese kri-
tsch evaluieren. Dies bedingt saller-
dings das Vorhandensein einer gewis-
sen Infrastruktur, wie Computer mit
CD-Rom oder Internetanschluss sowie
einen Bibliothekzugang. Abonnement-
kosten filr Zeitschriften und CD-Rom-
Datenbanken kdonen mehrere tausend
Franken pro Jahr ausmachen. Fiir nie-
dergelassene Arzte, die keinen unmit-
telbaren Zugang zu einer Spitalbiblio-
thek haben, ist ein gemeinsames Abon-
nement mit Kolleg/innen von z.B. 3-4
hochstehenden Zeitschriften und ein
Internetanschluss zur Literatursuche
eine kostenglinstige Variante,

«Evidence Based Medidoe» umd
klinische Lehre

aEvidence Based Medicines zu prakti-
zieren und zu lehren, ist zzitaufwendig,
Um diese Form des klirischen Unter-
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richts und Lehre zu etablieren, braucht
es deshalb ein gutes Zeitmanagement
und eine ngorose Unterstlitzung von
Klinik- oder Abteifungsleitern, welche
guch gewillt sind, Vorbildrolen zu
tbernehmen. Kliniker, welche eher ei-
nen sutoritiren Lehr-oder Fihrungssti
vertreten, werden «Evidence Based
Medicine» als unangenehm cmpfinden,
da ihre Lehrmeinungen vermehrt in
Frage gestellt werden kdmnen.

Grenzen und Méglichkeiten
von aEvidence Based
Maedicine»

Es ist unausweichlich, dass fiir gewisse
Bereiche der Medizin die Evidenz flr
einige diagnostische und therapeuti-
sche Massnahmen meangelhaft ist. Es
kann deshalb ein schr frustricrendes
Unterfangen sein, sich in einem sol-
chem Bereich Evidenz zu verschaffen.
Ebenso gibt es Bereiche der Medizin, in
welchen sich aus ethischen oder prakti-
schen Grtnden kontrollierte Studien
verbieten oder in welchen gingige Pra-
xis hinreichend gezeigt hat, dass die
praktizierten Massnahmen wirksam
sind. In den vielen «Grauzonen» medi-
zinischer Praxis wird klinisches Han-
deln weiterhin auf Erfshrung, Analo-
gieschlissen und Extrapolation beru-
hes. Der Respekt vor und Einbezug
von individuellen Patientenbed(rfnis-
sen gerade bei unklarer Evidenz unter-
streicht die Bedeutung dessen, wag wir
a)s «die Kunst der medizinischen Pra-
xas» bezeichpoen. Andererseits kann me-
dizinische Praxis bei bester Evidenz
schiechte klinische Medizin sein, wenn
sie in uneinfithisamer Weige an den Pa-
ticotenbedtirfnissen vorbei praktiziert
wird. «Evidence Based Medicines fBr-
dert weder Kochbuchmedizin, noch
stellt siec den Anspruch, die medizini-
sche Praxis zu revolunonieren. Sie stellt
jedoch die vorhandene wissenschaftli-
che Evidenz auf eine peue Basis, die in
der individuellen Entscheidungsfin-
dung hilfreich sein soll. Der vermehrte
Einbezug evaluativer Wissenschaften
wie der Winischen Epidemiologie wird
die Kunst der medizinischen Praxis,
nidmlich die Fihigkeit der angepassten
individuellen  Enwscheidungsfindung
bei klinisch nnausreichender Evidenz,
unterstreichen vnd sie picht ebmime-
ren (37).

Als klinisch titige Arzte sind wir in ci-
oem pesundbeitspolitischen Umfeld,
das zu Recht Fragen zur Effiznenz und
Kosten #rnlichen Handelns aufwirft,
gefordert, unser Handeln an rationalen
Kriterien zu messen und zu dokumen-
tieren. Wir sind gut beraten, diese Her-
ausfordening in unserem eigenen Inter-
esse und demjenigen unserer Patien-
ten/innen wahrzunehmen. Hierzu bie-
ten dic Methoden der klinischen Epide-
ouclogie, auf welche sich «Evidence
Based Medicines st0tzt ejne ausge-
zeichnete Méglichkeit. «Evidence Ba-
sed Medicme» kann die Rationalitit
uneeres klinischen Handelns herausfor-
dem. Sie gibt demn Generalisten neue
Mdglichkeiten zu einer beruflichen
Praxis, die intelektnell stimuliert und
avch mehr Spass macht. O
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