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Einleitung und Fragen

Im Geleitwort zur deutschen Ausgabe des Schliisselwer-
kes itber EBM von Sackett et al. (1) schrieb Prof. Raspe,
Direktor des Instituts fiir Sozialmedizin der Universitit
Liibeck und Sprecher des Deutschen Netzwerkes Evi-
denz-basierte Medizin: ,,/n der Bundesrepublik haben
wir den sog. besonderen Therapierichtungen (z.B.
Homdaopathie, Anthroposophische Medizin, Phytothera-
pie) — auch sozialrechtlich — einen einzigartigen Sonder-
status zuerkannt. Die ,spekulative Medizin der Romantik*
(Leibbrand 1956) ist eine bis heute fortwirkende deutsche
Eigenheit. EBM stellt eine Herausforderung auch fiir die
besonderen Therapierichtungen dar, sofern sie sich allein
aufitberkommene Lehrsiitze, systemimmanente Plausibi-
litdt und unkontrollierte Erfahrung berufen. EBM be-
harrt darauf, dafi auch sog. heterodoxe oder komple-
mentire Verfahren nach der geltenden Forschungslogik
auf ihre Zweckmiifligkeit hin iiberpriift werden kénnen
und miissen. In diesem Sinne kann man EBM durchaus
als ,einheitlichen Bewertungsmafistab‘ verstehen.“

Die Forderung ist bekannt. Auch die erste Gegenfrage:
Gibt es iiberhaupt einen einheitlichen Bewertungs-
MaB-Stab fir so etwas Vielschichtiges wie die Medizin?
Der ,,sozialrechtliche Sonderstatus* fiir ,,sog. besondere
Therapierichtungen® wurde in Deutschland eingefiihrt,
weil ein Methodenpluralismus fiir eine entwicklungsof-
fene Medizin sozialrechtlich nicht verbaut werden sollte
(2). Evidence-based Medicine! regt 20 Jahre spater die
alte Diskussion neu an. Hilft sie,den Wunsch nach einem
einheitlichen BewertungsmaBstab fiir wissenschaftliche
Medizin zu erfiillen, gegeniiber dem z.B. jemand, der
Wissenschaftsfreiheit forderte, automatisch in den Ver-
dacht geriete, frei sein zu wollen von Wissenschaft? Was
heiB3t es: Die Herausforderung von EBM annehmen?
Doch zuerst: Was ist EBM?

1, Evidence™ heiBt nach dem Oxford Dictionary of Current English
»available facts, circumstances, etc. indicating whether or not a thing
is true or valid“. Die deutsche Bedeutung des Wortes ,,Evidenz* ist
demgegeniiber genau gegensitzlich: Evidenz ist, was keiner weite-
ren Erklarung und keines duBeren Beweises bedarf, was der Er-
kenntnis direkt einleuchtet. Daf3 etwas der Erkenntnis direkt cinzu-
leuchten scheint, ist nicht selten das Ergebnis mangelnder Refle-
xion. Daher diskutieren Philosophen kontrovers, ob Evidenz im
deutschen Sinne fir Wirklichkeitserkenntnis eine Rolle spiclen
kann. Diese Frage wurde u.a. von Herbert Witzenmann aufgearbei-
tet. Er beschreibt Bedingungen, unter denen Evidenz als eine vom
gedanklichen Zusammenhang riickbestimmte denkende Bestim-
mung crfahren werden kann (17, 18).
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Doch zuerst: Was ist Evidenz-basierte Medizin?

David L. Sackett et al. umreien Evidenz-basierte Medi-
zin zu Beginn ihres Schlisselwerkes wie folgt: ,,... EBM
zu praktizieren bedeutet, die individuelle klinische Erfah-
rung mit den besten zur Verfiigung stehenden externen
Nachweisen aus der systematischen Forschung zu inte-
grieren. Mit individueller klinischer Erfahrung meinen
wir den Sachverstand und das Urteilsvermdgen, die der
einzelne Kliniker durch seine klinische Erfahrung und die
klinische Praxis erwirbt. Groflere klinische Erfahrung
zeigt sich auf vielerlei Art und Weise, vorwiegend jedoch
in einer effektiveren und effizienteren Diagnosestellung
sowie in der riicksichtsvolleren Identifizierung und mit-
fithlenderen Beriicksichtigung der Beschwerden von indi-
viduellen Patienten, ihrer Rechte und Wiinsche bei Ent-
scheidungen tiber ihre medizinische Versorgung. Mit der
besten zur Verfiigung stehenden externen klinischen Evi-
denz meinen wir klinisch relevante Forschungsarbeiten,
héufig aus dem Bereich der Grundlagenwissenschaften,
besonders jedoch aus patientenorientierten klinischen
Forschungsarbeiten iiber die Genauigkeit und Priizision
von diagnostischen Tests (einschlieflich klinischer Unter-
suchungen), der Vorhersagekraft prognostischer Marker
und der Wirksamkeit und Unbedenklichkeit von thera-
peutischen, rehabilitativen und priventiven Mafinahmen.
Externe klinische Evidenz hebt die Validitiit friiher akzep-
tierter diagnostischer Tests und Behandlungsweisen auf
und ersetzt sie durch neue, die aussagekriftiger, genauer,
effektiver und sicherer sind. Gute Arzte setzen sowohl
ihre personliche klinische Erfahrung als auch die beste
zur Verfiigung stehende externe Evidenz ein. Jede Kom-
ponente ist fiir sich genommen unzureichend. Ohne klini-
sche Erfahrung und Sachverstand liuft die Praxis Gefahr,
von externer Evidenz beherrscht zit werden, denn hervor-
ragende externe Evidenz ist unter Umstinden beim ein-
zelnen Patienten nicht anwendbar oder sogar ungeeignet.
Ohne die jeweils beste externe Evidenz droht die prakti-
sche Medizin zum Nachteil der Patienten schnell zu ver-
alten.“ (1)

Wenn wihrend der Patientenversorgung ein ungeklir-
tes klinisches Problem auftaucht, beschaffe und ver-
wende man externe Evidenz zu dessen Losung in
4 Schritten: 1. Eine beantwortbare Frage formulieren.
2. Nach der besten externen Evidenz suchen. 3. Diese
Evidenz beziiglich methodischer Qualitdt und klini-
scher Relevanz beurteilen. 4. Die Evidenz klinisch an-
wenden.
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Praxisbeispiel

Eine Mutter kommt mit ihrem knapp 2jihrigen Kind
morgens in Thre Kinderarztpraxis: Es habe heute nacht
heftig geweint und sich an das rechte Ohr gefafit, jetzt
habe es 38,4 °C Temperatur und weine immer wieder. Et-
was Husten und Schnupfen habe es seit einer Woche,
jetzt sei das Nasensekret gelblich. Sonst ldgen keine be-
sonderen Erkrankungen vor, es habe normalerweise
eine gute Nasenatmung. Altersentsprechende Sprach-
entwicklung. Keine sonstigen Erkrankungen. Eine erste
dhnliche Ohrschmerzperiode gab es im letzten Jahr.

Das weinerliche Kind hat ein rotes, mattes, fraglich leicht
vorgewolbtes Trommelfell rechts. Es liegt eine akute Oti-
tis media (AOM) im Rahmen eines wohl bakteriell su-
perinfizierten Infektes der oberen Luftwege vor. Sie
wollen trotzdem auf Antibiotika zunichst verzichten
und schlagen u. a. eine anthroposophische Therapie vor.
Die Mutter fragt Sie nun, ob dies nicht dem Stand der
Erfahrungen in der medizinischen Wissenschaft wider-
spreche. Sie frage, da ihr bei der letzten AOM vom Kol-
legen dringendst zu sofortiger Antibiotikatherapie gera-
ten worden wire. Obwohl ,.sie ja selber nicht so sehr
dafiir sei*, habe sie sie dann dem Kind gegeben. Es sei
alles gut verlaufen bis auf einen Durchfall.

Sie wissen, daf} hierzulande Antibiotika zur priméren
Behandlung der AOM fiir unerldBlich angesehen wer-
den. Wie die harte Datenlage diesen ,,Stand der medizi-
nischen Wissenschaft® untermauert, wissen Sie aber
nicht genau. Sie haben nur gehort (3), dafl Daten aus re-
levanten Studien nicht eindeutig fiir eine Antibiotikabe-
handlung sprechen sollen. Ihre eigenen Erfahrungen mit
der anthroposophischen Behandlung der Otitis media
sind gut. Dies sagen Sie der Mutter. Sie einigen sich dar-
auf und vereinbaren eine Kontrolle bei weiterbestehen-
den Symptomen in allerspitestens zwei Tagen und sonst
eine Routinenachuntersuchung in einem Monat.

Da dieser Fall zu Ihrer tdglichen Beratungs- und Be-
handlungsroutine gehort, wollen Sie hieran die Metho-
den von Evidence-based Medicine erproben:

Schritt 1: Beantwortbare Fragen stellen

Die Mutter fragte nach dem ,,Stand der Erfahrungen der
Wissenschaft“ zu der primdren Antibiotikabehandlung
bei AOM. Zuerst kommt es darauf an, diese Frage zu
prizisieren und gleichzeitig zu verallgemeinern: Eine re-
sultierende Frage ist vierteilig: 1. Patientengruppe be-
schreiben (,,Bei Kindern von 1-15 Jahren mit einer un-
komplizierten, frischen AOM), 2. Intervention be-
schreiben (,,wiirde eine primire Antibiotikatherapie zu-
satzlich“), 3. mogliche Vergleichsintervention beschrei-
ben (,,zu einer Behandlung mit abschwellenden Nasen-
tropfen und Schmerzmitteln bei Bedarf“), 4. Beeinflus-
sung der klinisch relevanten Endpunkte beschreiben
(z.B.: ,,wie hdufig zu weniger Schmerzen nach 1-2-7 Ta-
gen fithren?“ oder ,,die Mastoiditisrate um wieviel Pro-
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zent senken?* oder ,kontralateralen akuten Mittelohr-
entziindungen vorbeugen?“ oder ,die Rezidivquote
senken?* oder ,langfristigen Mittelohrschwerhorigkei-
ten wirksam vorbeugen?“ und: ,,Wie grof} ist das Risiko
fiir Nebenwirkungen?*) (1,4). Solche Fragen werden im
engeren wissenschaftlichen Sinne nur durch reprédsenta-
tive Beobachtungen (aus vergangenen Studien) zu
kldren sein. Diese suchen Sie jetzt.

Schritt 2: Suche der bestméglichen, erhdltlichen Evidenz

Nur um zu sehen, wie weit Sie so kommen, schauen Sie
zunichst noch einmal ganz konventionell in Ihre
Biicher: Ich fand folgendes:

1. Im Sitzmann (5) und von Harnack (6) sind bei Ver-
dacht auf eine bakterielle Infektion Antibiotika emp-
fohlen.

2. Im Reinhardt (7) finden wir zusétzlich qualitative An-
gaben zur erwarteten Ziclrichtung des Nutzens
primérer Antibiose: ,, Antibiotische Aligemeinbehand-
lung im friithen Stadium kann die Entziindung zur Ab-
heilung bringen und die Trommelfellperforation ver-
hiiten. Nach erfolgter Perforation kiirzt sie den Krank-
heitsverlauf ab und beugt Komplikationen vor.”

3. In einem amerikanischen Referenzwerk der Padiatrie
(8) fand ich (iibersetzt):,, ... Orales Amoxicillin ist das
erste Antibiotikum der Wahl bei unbekanntem Erreger
...(dann werden die stark zunehmenden Resistenzen
erwihnt und wie man bei Erfolglosigkeit des ersten
Antibiotikums  antibiotisch  weiter therapiere)
... Wenn die Symptome unter der Antibiotikatherapie
innerhalb der ersten 24 h zunehmen, sollte an beglei-
tende Infektionen wie eine Meningitis oder eine eitrige
Komplikation der Otitis media gedacht werden.*

So suchen wir gewohnlicherweise nach der Belegbarkeit
unseres irztlichen Handelns. Die Therapieempfehlun-
gen waren nicht direkt auf oben geforderte Studien be- '
zogen. Thre wissenschaftliche Transparenz bleibt daher
fraglich. Das, was wir so bisher gelesen und verstanden
haben zusammen mit dem, was wir in der Praxis erlebten
und aufgrund dieser theoretischen Sachkenntnis beur-
teilen konnten, verdichtete sich zu individueller klini-
scher Erfahrung (1).2 Die Mutter wollte nun aber wissen,
was erfahrungsgemiB wie haufig unter welcher Behand-
lung auftreten kann (oder im Sinne von EBM genauer:
in entsprechenden Studien auftrat), und wie man unter
Voraussetzung dieser Erfahrungen am besten handele.

2 In der EBM-Originalliteratur wird meiner Ansicht nach zu wenig
beriicksichtigt, daB die klinische Erfahrung immer vor dem Hinter-
grund und mit Hilfe einer im Studium erworbenen Sachkenntnis
und Weltanschauung erworben wird. Beides kann aber auch vorur-
teilend in die tats#chlich auftretenden Erfahrungsbildeprozesse her-
eingetragen werden. Wirklichkeitserfahrung bzw. -erkenntnis be-
ruht auf einer wirklichkeitsgeméBen Verbindung zwischen Wahr-
nehmung und Begriff (16,17, 18).
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Solche Fragen konnen wir mit Lehrbuchwissen und Pra-
xiserfahrung oft nicht qualifiziert beantworten.

Sie erinnern sich, daB auf dem Server der Uni Diissel-
dorf nationale Leitlinien der Fachgesellschaften
gesammelt werden. Unter www.uni-duesseldorf.de/
WWW/AWMEF in der Rubrik der Gesellschaft fiir
padiatrische Pneumologie werden Sie fiindig: Ein Ex-
pertenkonsens bestimmte 7/98 fiir die Therapie der
AOM u. a.folgendes: , Bei dringendem Verdacht auf eine
bakterielle Infektion friihzeitig antibiotische Behandlung
iiber mindestens 7-10 Tage. ... Symptomatische Therapie:
Abschwellende Nasentropfen fiir wenige Tage... Analge-
sie. ... Bei Komplikationen einer AOM oder bei fehlen-
dem Therapieerfolg (nach 48-72 h) Parazentese zur Ent-
lastung und zum Erregernachweis.“ Diese Empfehlun-
gen wurden nicht néher belegt. Ein unbelegter Exper-
tenkonsens steht in der Rangliste bestméglicher exter-
ner Evidenz im Sinne der EBM ganz unten. Fiir thera-
peutische Fragestellungen sieht eine solche Rangliste
folgendermafien aus (4):3

StufeI  Stirkste Evidenz: wenigstens ein systemati-
scher Review (Metaanalyse mit bestimmten
Griindlichkeitskriterien) auf der Basis metho-
disch hochwertiger randomisierter kontrollier-

ter Studien (RCTs).

Stufe II Wenigstens ein ausreichend grofier, metho-
disch hochwertiger RCT.

Stufe III Methodisch hochwertige Studien ohne Rando-
misierung (z.B. Kohorten-Studien) bzw. nicht
prospektiv (z. B. Fall-Kontroll-Studien).

Stufe IV Mehr als eine methodisch hochwertige nichtex-
perimentelle Studie.

Stufe V' Schwiichste Evidenz: Meinungen und Uberzeu-
gungen von Autoritidten und Expertenkommis-
sionen (ohne transparente Belege), beschrei-
bende Studien.

Sie miissen nun systematisch nach Originalarbeiten su-
chen. Sie beginnen mit der gezielten Suche nach Evidenz
der Stufe I (Metaanalysen). Fiir eine solche Recherche
ist Medline (noch) die bekannteste Moglichkeit. Ich fand
zwei Metaanalysen zum generellen Nutzen primirer
Antibiotikatherapie bei Otitis media (9, 10).4

3 Fiir andere als therapeutische Fragen sind randomisierte Studien
von vornherein nicht geeignet, wie Sackett selber schreibt (1).

4 Optimale Literatursuchstrategien sind eine Wissenschaft fiir sich
(siehe auch 1, 4,23, 24). Ich suchte im Medline tiber den Thesaurus
nach ,,Otitis media/therapy* (3114 Artikel) und schrinkte diese Li-
teraturflut ttber PT = Metaanalysc auf 10 Artikel (Medline
1982-6/99) cin. Zwei paBten zum genauen Thema. In Zukunft wird
man wahrscheinlich in der Cochrane Library umfassender fiindig als
in Medline, wenn man nach randomisierten Studien und deren Me-
taanalysen sucht.
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Schritt 3: Kritische Bewertung der gefundenen Evidenz

Zwei Fragen miissen nun unabhingig voneinander be-
antwortet werden: 1. Ist aufgrund der Methodik zu er-
warten, daf valide Daten gewonnen wurden? 2. Ist das
Ergebnis fiir meine Fragestellung wichtig? Folgender
Fragenkatalog zum Bewerten einer Metaanalyse gebe
eine Vorstellung davon, wie generell anhand bestimmter
Checklisten in der EBM die methodische Qualitiat von
Studien bewertet wird (1, 4):

a) Behandelt die Ubersichtsarbeit eine umschriebene
klinische Fragestellung?

b) Wurde die Vorgehensweise zur Metaanalysenerstel-
lung prospektiv geplant? Insbesondere:

¢) Sind die Ein- und AusschluBkriterien, nach welchen
Studien beriicksichtigt wurden, detailliert aufge-
fihrt?

d) Wie wahrscheinlich ist es, daf3 relevante Studien nicht
berticksichtigt wurden (Publication Bias)? Welche
Suchstrategien wurden verwendet, um verdffentlichte
und unverdffentlichte Studien zu identifizieren?

e) Wurde die Validitdt der eingeschlossenen Studien
iiberpriift? Ist diese Uberpriifung mutmaBlich repro-
duzierbar? (Z.B. bei Beurteilung der Methoden
durch zwei unabhidngige Reviewer, die die Ergeb-
nisse, Autoren etc. der Studien nicht kannten?)

f) Wurden die Ergebnisse einzelner Studien mittels ei-
ner quantifizierbaren statistischen Methode zusam-
mengefalit, so, daf dic Ergebnisse grofierer Studien
angemessen mehr Gewicht erhalten als solche von
kleinen Studien?

g) Wie exakt sind die Ergebnisse (Konfidenzintervalle),
und wie sind die Ergebnisse der Einzelstudien unter-
einander vergleichbar? Sind Heterogenitétstests an-
gestellt oder gar die individuellen Patientendaten aus
den einzelnen Studien gepoolt worden (falls bei Ver-
gleichbarkeit der Studiendesigns moglich)? Sonst
muf} das Ergebnis mit Vorsicht interpretiert werden.

Dies waren die wesentlichen Fragen zur Validitit einer
Metaanalyse. Nun die Fragen zur Niitzlichkeit fiir Thren
Patienten:

h) Deckt sich die Fragestellung der Studie mit Ihrer Fra-
ge? Entsprechen die Ein- und AusschluBkriterien der
verwendeten Einzelstudien meiner Frage?

i) Sind die Studienergebnisse in klinisch relevanten sta-
tistischen Parametern ausgedriickt bzw. in solche
transformierbar, mit anderen Worten: Helfen sie bel
praktischen Therapieentscheidungen weiter?

j) Konnen die Ergebnisse auf Ihren Patienten tibertra-
gen werden und sind sie fiir ihn niitzlich? Wurden die
fiir ihn relevanten Therapieziele beriicksichtigt (also:
nicht ¢in gebesserter bakteriologischer Befund, son-
dern verschwundene Symptome etc.)?
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Beide Studien, Del Mar et al. 1998 (9) und Rosenfeld et
al. 1994 (10), behandeln umschrieben unsere Fragestel-
lung: Sie stellen 6 bzw. 4 randomisierte Studien an Kin-
dern von 1/2-18 Jahren zur primdren Behandlung der
einfachen akuten Otitis media mit Antibiotika versus
Placebo zusammen. Die Studie von Del Mar et al. bein-
haltet drei der Primérstudien der fritheren Arbeit von
Rosenfeld et al. mit und dariiber hinausgehend zu unse-
rer Fragestellung noch drei mehr. Rosenfeld et al. gingen
zusétzlich auf Vergleiche zwischen einzelnen Antibio-
tika ein. Beide Studien erfiillen obige Kriterien.

Die ausgewerteten Endpunkte unterscheiden sich: Ro-
senfeld et al. faf3ten bei insgesamt 535 Kindern zusam-
men: Wie viele Kinder haben um den 7.-14. Tag nach
Therapiebeginn keine klinischen Symptome mehr? Ein
Mittelohrergufl durfte noch vorhanden sein, der Trom-
melfellbefund sollte aber gebessert erscheinen, wenn er
im Verlauf erhoben wurde. Dieser Endpunkt wurde so
vage formuliert, um variierende Endpunkte aller Einzel-
studien zusammenrechnen zu koénnen. Der Vergleich
Antibiotika versus Placebo ergab: 7 Patienten (95%-KI:
5-12) muBten mit Antibiotika behandelt werden, damit
einer zuséitzlich nach ca. 7-14 Tagen symptomfrei war.

Bei Del Mar et al. werden Angaben zu verschiedenen
klinischen Endpunkten soweit wie mdglich aus den Ori-
ginaldaten extrahiert. Dabei werden selektiv jeweils die-
jenigen Studien herangezogen, die eine Auswertung des
jeweiligen Endpunktes ermdglichen:s

e Schmerzfreiheit innerhalb von 24 h: 61 % von insge-
samt 633 Patienten mit oder ohne Antibiotika (kein
Unterschied zwischen den Gruppen).

» Schmerzfreiheit an den Tagen 2-7: 90 % von 929 Pati-
enten mit Antibiotika, 86 % von 914 Patienten ohne
Antibiotika. NNT: 22 (95 %-KI: 14-62).6

¢ Kontralaterale Otitis media: 11 % von 339 Kindern mit
Antibiotika, 17 % von 337 Kindern ohne Antibiotika.
NNT: 17 (95 %-KI: 9-123).

e Trommelfelldurchbruch: 3,7 % von 190 Patienten mit
Antibiotika und 7,3 % von 191 Patienten ohne Anti-
biotika. NNT: 28; 95 %-KI nicht signifikant bei zu klei-
ner Patientenzahl.

¢ Mittelohrschwerhorigkeit nach 3 Monaten: 21 % von
183 Patienten mit Antibiotika, 25 % von 193 Patienten
ohne Antibiotika. NNT: 22; 95%-KI nicht signifikant
bei zu kleiner Patientenzahl.

S NNT = Number needed to be treat: Bedeutet, wie viele Patienten be-
handelt werden miiBten, um ein unerwiinschtes Outcome zu verhin-
dern.

6 Hier findet sich in der Originalarbeit die NNT von 17. Méglicher-
weise liegt hier ein Ubertragungsfehler vor, da sich diese Zahl nicht
mit den ebenfalls angegebenen Rohwerten vertriagt. Aus diesen
habe ich die statistischen MaBzahlen mit dem CATmaker berechnet.
Der CATmaker ist ein kleines Programm zum Referieren und Zu-
sammenfassen von Studien. Siehe http://cebm.jr2.ox.ac.uk/
docs/catmaker.html
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e Mastoiditiden o. 4. kamen auch bei den 914 Patienten
ohne Antibiotikabehandlung nicht vor.

¢ Durchfall, Erbrechen und Hautausschldge bei der Be-
handlung: 17 % von 345 Patienten mit Antibiotika und
11 % von 353 Patienten ohne Antibiotika. 18 Patienten
mubten mit Antibiotika behandelt werden, um bei ei-
nem zusétzlich diese Symptome hervorzurufen.

Beide Studien bescheinigen den Antibiotika eine nur
miBig bessernde Wirkung auf die AOM, da diese bei
Kindern entwickelter Linder eine gute Heilungsrate
auch ohne Antibiotika habe. Das Ergebnis von Rosen-
feld et al. ist therapicoptimistischer verglichen mit der
ncueren Studie von Del Mar et al. Del Mar et al. gehen
auf diesen Unterschied nicht ein. Rosenfeld et al. emp-
fehlen, eine primire Antibiotikatherapie immer anzu-
bieten. Del Mar et al. empfehlen dagegen, den nur méafi-
gen Wert der Antibiotika mit den Eltern zu besprechen
und iiber ihre primire Gabe individuell zu entscheiden.
Sie wiinschen sich, daB in Zukunft untersucht werde, wo-
von eine solcherart individuelle Entscheidung beein-
fludt wird.

Schritt 4: Anwenden der validen und wichtigen Evidenz

Die Daten dieser Analyse prézisieren die Vorstellungen
iiber den Verlauf der AOM ohne primére Antibiotikabe-
handlung und relativieren daher Meinungen tber den
Wert der priméren Antibiose genauso wie den einer wie
auch immer gestalteten anthroposophischen Behand-
lung. Ihre diesbeziigliche Entscheidungsgrundlage diffe-
renziert sich abgestufter. Sie werden, sich auf diese Ar-
beiten stiitzend, weiterhin je nach differenzierter Indi-
kation, Priferenzen der Eltern und Moglichkeiten der
engen Wiedereinbestellung individuell entscheiden kon-
nen, ob Sie Antibiotika empfehlen wollen oder nicht.
Dabei werden Sie aber auch mit EBM nicht zum Pro-
pheten fiir den Verlauf der Erkrankung Ihres einzelnen
Patienten, da Sie immer mit statistisch gewonnenen, nur
mehr oder weniger genauen Wahrscheinlichkeiten ar-
beiten. Ihre Therapieerfahrungen (sei es nun mit Anti-
biotika oder einer anderen Therapie) werden Sie aber
neu bewerten lernen. Dies wirkt zurtick auf Ihre drztli-
che Erfahrung (die ja nie ein Konglomerat unstruktu-
rierter Einzelerfahrungen ist).

Die wichtige Frage der Inzidenz und des Verlaufes von
ernsthaften Komplikationen bei einer unter guten Pra-
xisbedingungen ohne Antibiotika behandelten AOM
kam aber in der bisher gefundenen Literatur noch zu
kurz. Hier miiBten Sie nochmals mit einer anderen Stra-
tegie in die Suche einsteigen. Vielleicht wird diese Suche
erbringen, da Mastoiditiden nach unkomplizierter,
nicht antibiotisch behandelter AOM nur noch im unte-
ren Promillebereich und nicht mehr wie noch vor 30 Jah-
ren im Prozentbereich vorkommen, und daB sie gut er-
kannt und dann beherrscht werden konnen. (Siehe z. B.
11, eine Literaturstelle, die mir vorliegt, auf die ich mich
alleine aber nicht verlassen méchte.)
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Der aufgezeigte Entscheidungskorridor wurde in einer
neuseeldndischen Leitlinie von 1998 fiir die Praxis for-
muliert  (http://www.nzgg.org.nz/Library.htm). Diese
Leitlinie enthlt eine kurz formulierte Praxisanweisung
mit cinem Paticntenmerkblatt und eine ausfiihrliche
Dokumentation ihrer eigenen Entwicklung, der zu-
grunde liegenden Evidenz und der angenommenen Aus-
wirkungen dieser Leitlinie auf die Praxis. Enthalten ist
auch ein sehr informativer, kontroverser E-Mail-Wech-
sel nach Veroffentlichung der Leitlinie mit verschiede-
nen Experten, die teilweise trotzdem von Antibiotika bei
der AOM nicht absehen mdchten. Dabei wird deutlich,
daB ein kreativer und skeptischer Umgang mit Leitlinien
immer notwendig ist (,,use it or abuse it*). Insgesamt
wirkt sie aber nicht wie eine ex kathedra formulierte
Therapievorschrift, sondern wie ein Werkzeug fiir die
Fortbildung unter gleichberechtigten Kollegen, die ge-
meinsam die vorhandene Datenlage bewerten und sich
und andere so fiir das bearbeitete Problem kompetent
machen wollen.

Sie bewegen sich also im anfangs besprochenen Fall ent-
gegen des Lehrbuchwissens doch innerhalb eines (an-
scheinend recht weiten) Korridors vertretbarer, soge-
nannter wissenschaftlich evaluierter Therapie. Danach
hatte die Mutter gefragt.

Bis hierher habe ich Grundlagen des Umganges mit me-
dizinisch-statistischer Literatur im Sinne der EBM an
dem Beispiel der akuten Otitis media illustriert. Ich
konnte zeigen, wic EBM eine selbstkritischere Patien-
tenberatung ermoglicht, und andeuten, wo sie durch
vage oder aber wiederum kontrovers diskutierte Ergeb-
nisse an Grenzen stof3en kann. Wenn ich griindlich wiire,
miite ich nun meine medizinische und methodische
Sachkenntnis einsetzen, um das Zustandekommen der
Studienergebnisse der (sich in diesem Fall sogar teil-
weise widersprechenden) Metaanalysen inhaltsorien-
tiert zu priifen, vor allem, wenn ich ihnen aufgrund mei-
ner personlichen Erfahrungen mit der konkreten Be-
handlung der Otitis media mitrauen sollte. Dieser Hin-
weis zeige, daB ein umsichtig begriindetes Urteil {iber die
beste Behandlung der akuten Otitis media durch das
oben Ausgefithrte noch nicht gegeben ist. Dies erfor-
derte cinen anderen Artikel. Es konnte aber gezeigt wer-
den, daf} auch sogenannte medizinische Selbstverstind-
lichkeiten durch EBM neu diskutiert werden kénnen.

Was heift es: Die Herausforderung EBM annehmen?

EBM hilft, bestehendes Wissen zu ordnen und anzuwen-
den. Insofern stoBt sie bei der derzeitigen Informations-
flut in eine echte ,,Marktliicke* und wird deshalb von
der wissenschaftlichen Gemeinde begierig aufgesogen.
Sie will die Ergebnisse vor allem evaluativer Forschung
fiir die Praxis fruchtbar machen. Der Briickenschlag zwi-
schen Wissenschaft und Praxis erfolgt von beiden Seiten
her: Von seiten der Praktiker, die dazu ermutigt werden,
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ihre Fortbildung in erster Linie dem anwendungsorien-
tierten und zielbewuBten Studium wissenschaftlicher
Studien und deren Zusammenfassungen zu widmen, und
von seiten der Wissenschaft, die ihre Ergebnisse so auf-
arbeitet, ordnet und présentiert, daf3 sie vom Praktiker
besser gefunden und verstanden werden kénnen.”

Gehen wir die beschriebenen Schritte von EBM noch
einmal durch. Achten wir diesmal darauf, wie durch
diese Methodik unser Verhiltnis zu medizinischer Er-
kenntnis, der Art wie wir sie in der Krankenversorgung
anwenden, anders wird.

wSinnvolle” Fragen stellen

Vierteilige Fragen (mit Patientengruppe, Intervention,
Vergleichsintervention, Outcome) zu stellen, schult
darin, medizinische Probleme so zu operationalisieren,
wie es gewohnlicherweise nur vor Planung einer klini-
schen Studie notwendig ist: Um Patientengruppen genau
zu beschreiben, mufl man demographische Daten, Dia-
gnosen (und zwar genau genommen operationalisiert
durch Diagnosekriterien), Schweregrad und Stadium
der Erkrankung, relevante komplizierende Faktoren,
evtl. Vortherapien usw. mit auffithren. Nach Intervention
und Vergleichsintervention kann immer nur fokussiert
gefragt werden, ohne weitere Zusammenhinge betrach-
ten zu konnen. Sich iiber relevante klinische Endpunkte
wirklich (mit dem Patienten zusammen) klar zu werden,
ist auch ganz unabhingig von EBM moglicherweise die
aufschluBreichste, manchmal schwierigste, aber immer
schopferischste Aufgabe.

Die resultierende Frage existiert dann abstrahiert vom
einzelnen Patienten und fokussiert eines unscrer Be-
handlungsprobleme reprisentativ fiir eine ganze, mehr
oder weniger scharf umrissene, groBere oder kleinere
Patientengruppe. Sie ist ihrem urspriinglichen Zusam-
menhang, dem konkreten Patienten, entnommen.

Es bleibe dem Leser iiberlassen, auch auf die Fragen in
der medizinischen Praxis aufmerksam zu werden, bei de-
nen schon ihre Formulierung nicht so gelingen kann, daB3
man mit EBM weiterkdme ... Es sind vor allem die Fra-
gen, die aus der Nihe zum individuellen Patienten ent-
stehen (12) oder Patienten mit komplexen Problemen
betreffen (13, 12). Sie sind durch Studien nicht klirbar.

7 Die Suche nach Evidenz in dem Fall der Otitis media verlief deshalb
bei recht geringem Aufwand cinigermaBen ergiebig im Sinne der
EBM, weil an den Erfordernissen von EBM ausgerichtete Zusam-
menfassungen der vorhandenen Evidenz schon vorlagen. Die Studie
von Del Mar et al. ist ein Zweitdruck ciner Arbeit fiir die Cochrane-
Collaboration, cinem weltweiten Zusammenschluf3 iiber 2000 inter-
essierter Arzte, die zunichst fiir alle Gebiete der Therapie die ver-
figbaren ,,guten” (also v. a. randomisierten) Studien sammeln, um
sic zu Metaanalysen zusammenzufassen und diese im Internet und
auf CD-ROM geordnet zu publizieren (23, 24; weitercs unter
http://www.cochrane.de/).
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,, Beste“ externe Evidenz suchen und bewerten

Die Losung der EBM-gerecht isolierten Frage wird vom
Patienten getrennt weiterbearbeitet. Wie wirkt dabei ex-
plizit angewendete beste externe Evidenz auf unsere Ar-
beit? Ansatzweise konnen wir uns dies verdeutlichen,
wenn wir die Inhalte klassischer Fortbildung (Lehr-
biicher, Gespridch mit Kollegen etc.) mit den Inhalten
dessen vergleichen, was wir als externe Evidenz zur Pro-
blemldsung gezielt heranziehen und bewerten.

Ein Lehrbuch oder ein klassischer, narrativer Uber-
sichtsartikel schildert aus einem immer irgendwie ,,sub-
jektiven* Zugang des Autors heraus gedankenvoll zu-
sammenhingend alle Aspekte einer Erkrankung, eines
klinischen Problems usw. und versucht so, die klinische
Wirklichkeit und die daraus entstandenen Forschungser-
gebnisse qualitativ als Ganzes abzubilden. Die Publika-
tion einer Studie (und auch einer Metaanalyse) hingegen
bildet eine einzelne, moglichst sduberlich sezierte, aus
diesem Alltag herausgeloste, sehr isolierte Fragestellung
und deren ,,objektive* studienméBige Bearbeitung ab.

Die untersuchte Fragestellung wurde durch die Studien-
bedingungen aus ihrem origindren Zusammenhang, dem
jeweils einzelnen Patienten, herausgenommen. Das Er-
gebnis der Studie wurde ein weiteres Mal aus dem Stu-
dienzusammenhang herausgeldst, indem es in einer Me-
taanalyse weiterverarbeitet worden ist. Bei allen Her-
auslosungs- und erneuten Syntheseprozessen be-
schrinkt sich individuell getétigtes Denken im Sinne der
EBM idealerweise darauf, die duBeren methodischen
Rahmenbedingungen, unter denen die jeweiligen Er-
gebnisse erscheinen sollen, prospektiv festzulegen. Es
bestimmt dabei die Versuchsbedingungen maoglichst so,
daB die Beobachtung beobachterunabhéngig wird, das
heiBt, keiner maBgeblichen qualitativ gedanklichen
Durchdringung mehr bedarf. Die beobachterunabhin-
gigste Beobachtung ist das Messen. Das Gemessene wird
dann in einem zweiten Schritt quantitativ nach vorgege-
benen Algorithmen weiterverrechnet. So soll objektive
Erkenntnis entstehen kénnen, Erkenntnis ohne ein er-
kennendes Subjekt. Eine schone Zusammenfassung der
geistesgeschichtlichen Hintergriinde dieser Erkenntnis-
methoden findet sich bei Kiene (14).

Da nun aber auch methodische Rahmenbedingungen
die Beobachtungen immer mitbeeinflussen, werden me-
thodische Diskussionen auf jeder Ebene der Studiener-
stellung und -rezeption nie abreif3en. ,, EBM geht es nicht
um Sachverhalte, die keiner methodisch aufwendigen
Herleitung und Verteidigung bediirfen. Im Gegenteil: die
Evidenz der EBM ist oft verborgen, immer aber schwie-
rig, anfechtbar, gefihrder. Sie ist das Ergebnis ausgefeilter
methodischer Vermittlungen und vielfaltiger Priifungen.
(Homepage des Deutschen Netzwerkes Evidenz-
basierte Medizin (http://www.ebm-netzwerk.de) im
LEBM-Splitter 1¢). Den daraus folgenden notwendigen,
aber zeitaufwendigen methodischen Diskussionen (die
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als Nebeneffekt den Arzt von mdoglicherweise Wich-
tigerem abhalten) antwortet die praxisorientiert auftre-
tende EBM, indem sie Listen ,,objektiver* Kriterien auf-
stellt, anhand derer man relativ schnell abhaken kann,
ob eine Studie methodischen Anforderungen geniigt
oder nicht. Solche Kriterienlisten machen die Bewer-
tung einer prospektiven Studie in gewissem Sinne wie-
der zu einem prospektiv durchoperationalisierten Ex-
periment. Sie haben genauso blicklenkende Funktion
wie prospektive methodische Festlegungen in den Stu-
dien selber.

Sie wirken dhnlich wie ein durchstrukturierter Anamne-
sebogen: Durch ihn wird man dazu angehalten, be-
stimmte Pflichtfragen tatsidchlich beantworten zu kon-
nen. Wenn man aber (v. a. unter Zeitdruck) nur diese ab-
hakt, gehen einem oft die wertvollsten Informationen
iiber den Patienten verloren, die er nur preisgegeben
hitte, wenn man ihn offen und unvoreingenommen ge-
fragt hiitte. Die Anamnese wird am besten, wenn man
beides beherrscht: die Pflichtfragen und das offene Ge-
spréch, welches sich aus dem entwickelt, was der Patient
einem entgegenbringt. Die vorrangige Bewertung einer
Studie anhand einer Kriterienliste wirkt vergleichbar:
blicklenkend und blickablenkend zugleich. Sie erlaubt
eine beobachterunabhingigere Bewertung, da sie eine
komplexe inhaltliche Auseinandersetzung mit der Stu-
die als ganzer zunichst durch operationalisierte Einzel-
fragen ersetzt. Ein solches Vorgehen ist oft hilfreich,
kann aber, wenn es zu einseitig und formalisiert durch-
gefiihrt wird, auch in die Irre fiihren (15).

Externe Evidenz in die Patientenversorgung integrieren

Immer bleibt dem individuellen Patienten gegeniiber
ein individuelles Urteil notwendig. Aber kein Patient ist
nur individuell. Jeder Patient hat auch einen typisch
funktionierenden Leib. Dieser bedingt typische Patholo-
gien. Insofern sind Patienten auch immer mehr oder we-
niger vergleichbar. Studien mit statistischer Auswertung
werden durchgefiihrt, weil das Individuelle des Men-
schen sein Vergleichbares durchdringt und iiberformt.
Wire der Mensch nur individuell, wéiren statistische Stu-
dien sinnlos, wire er nur vergleichbar, wiren sie weitge-
hend iiberfliissig. Es gibt diese Bereiche in der Medizin
wirklich, wo die tibliche statistische Evaluation relativ
sinnlos oder iiberfliissig ist.

Die Schwerpunkte zwischen Vergleichbarkeit und Indi-
vidualitdt verschieben sich z.B. je nach Alter oder
Krankheitsform. So sind die alltaglichen Krankheiten
des Kindes in der Regel typischer als diejenigen des al-
ten, multimorbiden Menschen. Ein Chirurg wird es mit
typischeren Problemen zu tun haben als ein Psychoso-
matiker. EBM kann nur den vorwiegend typischen Pro-
blemen in der Medizin dienen, die individuellen des ein-
zelnen Patienten und der einzelnen Praxissituation ge-
hen in den studienbedingten Gruppenbildungen ab-
sichtlich weitgehend unter.
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Evidence-based Medicine (EBM): Einheitlicher BewertungsmaBstab?

Studienmethoden sind Werkzeuge, die Wahrnehmungs-
prozesse in der Medizin iiber die direkte, konkrete
Wahrnehmung am einzelnen Patienten hinaus erwei-
tern. Man kann sie folgendermaBen mit einem Mikro-
skop, einem Fernrohr oder dhnlichem vergleichen: Was
ich durch das Mikroskop sehe, ist in bezug auf die sonst
erfahrene Wirklichkeit so lange eine Illusion, wie ich es
nicht richtig beurteilen kann. Die richtige Beurteilung
lerne ich, wenn ich mich mit der Optik gedanklich be-
fasse. Genauso bleiben Studienergebnisse in bezug auf
den einzelnen Patienten so lange eine Illusion (bzw. ein
nur schwer einzuordnender Schitzwert), wie ich die ge-
dankliche ,,Optik*“ des Studiendesigns nicht sorgfiltig
mitstudiere und zu den Ergebnissen in ein sinnvolles
Verhiéltnis setze. Genausowenig, wie Wahrnehmungen
mit Hilfe des Mikroskops diejenigen ohne optische
Hilfsmittel ersetzen konnen, konnen Studien die alltdg-
liche drztliche Wahrnehmung ersetzen. Aber trotzdem
beruhen wesentliche wissenschaftliche Fortschritte auf
dem sinnvollen Gebrauch von Studien und dem Mikro-
skop. Mit Hilfe des Mikroskops nehme ich Erkenntnisse
tiber das Kleine in der Materie unter Ausblendung des
GroBen wahr. So nehme ich mit Hilfe statistischer Stu-
dien etwas vom Allgemeinen im Menschen unter be-
wubBter Ausblendung des Individuellen wahr. Wie jede
Wahrnehmung muf3 beides mit richtigen Begriffen

durchdrungen werden, bevor es zu Erkenntnis fiihrt
(16-18).

Erst diese Begriffe, die in sich selbst zusammenhingen
(16-18), geben mir auch idealerweise den sachgerechten
Zusammenhang zwischen Studienergebnis und indivi-
dueller Praxissituation. Sie bilden die sogenannte Medi-
zin-basierte Evidenz (Heusser, siehe 19), die fiir jede er-
folgreiche Anwendung einer Evidence-based Medicine
immer vorausgesetzt werden mul3. Wahrnehmungswerk-
zeuge alleine wirken dabei nie erkenntnisbildend, wohl
aber erkenntnisanregend. Statistik alleine erklért nichts
und doch lernen wir etwas an ihr (1). Dies ist der episte-
mologische Hintergrund des scheinbaren Paradoxons in
der EBM, daf} das individuelle medizinische Urteil und
die individuelle Erfahrung, welche zuerst durch die Ent-
wicklung elaborierter experimenteller Studien verbes-
sert oder gar ersetzt werden sollte, danach wieder jene
Studien gerade beurteilen muf (19).

ZusammengefalBit erzieht das Suchen und Bewerten be-
ster externer Evidenz dazu, operationalisierbare, quanti-
tative Vorstellungen iiber die Auswirkungen einzelner
medizinischer Interventionen konsequent aufgrund von
klinischen Studien, aber abgelost aus ihrem urspriingli-
chen Wahrnehmungskontext, dem personlich gefiarbten
und beschriinkten klinischen Alltag zu bilden. Die Werk-
zeuge, die verhindern sollen, daB man dabei unkontrol-
lierten Einflussen unterliegt, sind Studienkontrolle, sy-
stematische Metaanalyse und objektive Kriterienlisten
zur Bewertung der resultierenden Ergebnisse. Thr Geist
ist derjenige des kontrollierten Experimentes: Ich be-
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stimme prospektiv die Versuchbedingungen und warte
ab, was sich als Beobachtung in diesem Rahmen ergibt.
Ich hoffe, ,,Objektives” zu erfassen dadurch, da8 ich
mich vor allem mit methodischen, blicklenkenden Vor-
gaben befasse, die ich so wihle, daB ich die Beobachtun-
gen selbst nur noch so wenig wie moglich individuell
denkend beurteilen mull. EBM mochte dabei u.a. Me-
thoden zur Beurteilung der Methoden liefern und der
Studienrezeption selbst in gewissem Umfang experi-
mentellen Charakter verleihen.

Ist EBM nun ein ,,einheitlicher Bewertungsmalstab‘?

Durch EBM, so wie sie heute praktiziert wird, werden
sich noch stdrker Methodenmonopole etablieren, auch
weil man individuelle Denkarbeit spart, wenn nur noch
sogenannte ,,Goldstandarddesigns“ itberhaupt ernsthaft
angeschaut werden und andere Moglichkeiten (die im
Einzelfall der praktischen Studienplanung aber eine ge-
eignete Forschungsmethode darstellen konnen) abge-
hakt, nicht mehr wahrgenommen und dann nicht mehr
gekannt werden.

Dabei muf3 man sich dariiber klar sein, wie oft RCTs gar
nicht oder nicht so durchfiihrbar sind, wie es aus metho-
dischen oder ergebnisorientierten Griinden wiinschens-
wert wire (13, 19). So kommt es, daf es fiir die meisten
Fragen in der Medizin nur dritt- bis fiinftbeste oder gar
keine Evidenz im Sinne der EBM geben wird (13,
19-21). Hierbei darf man bei der Beurteilung einer The-
rapic mit nur fraglich wissenschaftlich erwiesenem Nut-
zen nie vergessen, daB3 der im Sinne der EBM fehlende
Beweis des Nutzens nicht dasselbe ist wie der Beweis des
fehlenden Nutzens (22). Berechtigen die ganzen ,,nega-
tiven® oder genauer: nicht signifikanten oder erst gar
nicht vorhandenen methodisch korrekten Wirksam-
keitsbeweise zum therapeutischen Nihilismus? Sicher
nicht, auch wenn dies manchem Gesundheitsékonomen
recht wire und EBM bisweilen vorgeworfen wird, eine
solche Einstellung generell zu férdern (was aber hiel3e,
sie zu mif3brauchen (1)).

Jedoch viel grundlegender stellt man die Glaubwiirdig-
keit des gegenwirtigen Konzeptes der EBM in Frage,
wenn man bezweifelt, dal randomisierte Studien und
deren Metaanalysen, falls verfiigbar, tatsachlich immer
die besten Evidenzquellen fiir die Erkenntnisbediirf-
nisse aus der Praxis zu therapeutischen Fragen darstel-
len. Nicht auszuschlieBen sei z. B., daBB RCTs therapeuti-
sche Effekte aus methodischen Griinden systematisch
unterschitzen konnen. Sollte dies tatsidchlich so sein, so
wiirde die vorrangige Beriicksichtigung randomisierter
Studien selber cinen breitest, aber sehr versteckt wirk-
samen Bias verursachen (2). EBM baut aber explizit dar-
auf auf, daB RCTs und deren Metaanalysen tatsiichlich
der methodische Goldstandard sind. Sie fiihrt zur Recht-
fertigung hierfiir reichlich Beispiele an (1,4,23). Denn es
hidngt von diesem hier nicht weiter zu vertiefenden Pro-
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blem (siche dazu auch (19) und die dort besprochene
Literatur) ab, ob dasjenige, was EBM von vornherein als
»best evidence* bezeichnet, auch jeweils die beste ex-
terne Evidenz ist, oder ob nicht manchmal zweit- oder
drittbeste Evidenz (die bei Vorliegen ,,besserer Evi-
denz aber von vornherein aussortiert wurde) eine thera-
peutische Frage iiberzeugender beantworten wiirde.

EBM sclber ist zwar ein ,.einheitlicher Bewertungsmal-
stab®, der geltende Forschungslogik weitgehend repri-
sentiert. Sie reicht aber nicht fiir eine Gesamtevaluation
medizinischer Vorgehensweisen aus. Dies gilt insbeson-
dere fiir komplementire Therapieverfahren (19). Eine
Gesamtevaluation gelingt nur durch die gedankenvolle
Synthese aller ,.evidences“, sofern sie zu Medizin-ba-
sierter Evidenz fithren konnen. Diese gedankenvolle
Synthese mufl die Wahrnehmungswerkzeuge und Me-
thoden mit einschlieBen. Denn ,Facts“, auch ,harte
Facts“, werden zu einem Teil gemacht. Tétig sind wir
hierzu in und mit unserem Denken, welches dann wie-
derum auch beurteilen muf, welchen Eigenanteil es an
diesen Facts hatte. Darum gibt es nur einen wirklich um-
fassenden ,einheitlichen Bewertungsmalfistab® in der
Wissenschaft, und das ist das verniinftig gebrauchte, in-
dividuelle menschliche Denken. Jeder andere als ,.ein-
heitlich® auftretende Bewertungsmalistab hat dieses
Denken zu seiner Voraussetzung. ,,Objektive* Wissen-
schaft selbst hat dieses immer ,,subjektiv beginnende,
individuelle Denken zu ihrer Voraussetzung.

Frei sein zu wollen von Wissenschaft bedeutet daher, sich
die Anstrengung ersparen zu wollen, dieses Denken ver-
niinftig unter ausgewogener Berticksichtigung der gege-
benen Wahrnehmungen zu gebrauchen. Wissenschaftsfrei-
heit bedeutet demgegeniiber, sich seine Erkenntnis nicht
durch dem momentanen Erkenntnisprozel3 vorgegebene,
duBere Vorschriften limitieren lassen zu miissen.
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