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1 Einleitung

Das EbM-Arzteinformationszentrum am Department fiir Evidenzbasierte Medizin und Evaluation der
Universitat fiir Weiterbildung Krems beantwortet klinisch relevante Anfragen in kompakter Form. Wir
unterstiitzen Arzt:innen und Entscheidungstriger, evidenzbasiert zu arbeiten, in dem wir die aktuellen
wissenschaftlichen Studienergebnisse aus fundierten medizinischen Datenbanken fiir die jeweilige

Fragestellung zusammenfassen. Die Anfrage erfolgt mittels Online-Formular auf www.ebminfo.at oder

per E-Mail. Die Beantwortungszeit liegt in der Regel bei acht bis zwolf Wochen. Dringende klinische
Fragestellungen konnen nach telefonischer Absprache vorgereiht werden. Als Antwortformat fir die
Anfragen dienen eigens erstellte Rapid Reviews. Weiters werden auf Wunsch auch Studien- und

Leitlinienlisten zu einer bestimmten Fragestellung angeboten.

Beim EbM-Arzteinformationszentrum handelt es sich um ein evidenzbasiertes, von der Industrie
unabhingig finanziertes, Recherchezentrum fiir medizinische Anfragen in Osterreich. Anfragen kénnen
daher ohne Interessenskonflikt ausschlielRlich in Bezug auf die beste vorhandene Evidenz beantwortet

werden.

2 Zielsetzung des Manuals

Ziel dieses Manuals ist es, die Arbeitsmethoden des EbM-Arzteinformationszentrums des Departments
fiir Evidenzbasierte Medizin und Evaluation der Universitat fiir Weiterbildung Krems darzustellen. Die
Struktur des Manuals folgt dem Ablauf der Beantwortung einer an das EbM-Arzteinformationszentrum
gerichteten Rechercheanfrage: von der Formulierung einer PIKO(TS)-Frage (siehe Kapitel 3) bis zur
Erstellung eines Rapid Reviews. Nach Freigabe durch den Auftraggeber wird dieser auf der Website

https://ebminfo.at/ veréffentlicht. Der Ablauf von der Fragestellung bis zur Ubermittlung des Rapid

Reviews an den/die Fragesteller:in und ggf. Vero6ffentlichung auf der Webseite ist in Abbildung 1

dargestellt.
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Abbildung 1: Ablauf der Beantwortung einer Fragestellung

[ Eingehen einer klinisch relevanten Frage ]

.

Formulierung einer wissenschaftlichen Fragestellung nach
dem PIKO(TS)-Schema

-

[ Literaturrecherche (Details in Abb. 2) ]

.

Durchsicht der Literatur und Auswahl von Studien, die den PIKO(TS)-
Schema entsprechen

.

[ Beurteilung und Zusammenfassung der Evidenz ]

.

Ubermittlung des Rapid Reviews per E-Mail an den/die anfragende:n
Arzt:in und Veréffentlichung auf ebminfo.at

Weiters werden auf Wunsch auch Studien- und Leitlinienlisten zu einer bestimmten klinischen
Fragestellung erstellt. Bei diesen Produkten erfolgten jedoch keine Beurteilung und

Zusammenfassung der Evidenz.
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3 Fragestellung

3.1 Fragestellung nach dem PICO(TS)-Schema

Die Fragestellung kann auf der Webseite des EbM-Arzteinformationszentrums (www.ebminfo.at) iiber
ein Onlineformular oder per E-Mail gestellt werden. Fiir eine fokussierte Bearbeitung ist es jedoch
wesentlich, dass die Fragestellungen prazise formuliert werden. Fragestellungen nach dem PIKO(TS)-
Prinzip (Population — Intervention - Kontroll-intervention -Outcome - Timing - Setting) (1, 2) werden
angestrebt und miissen gegebenenfalls mit dem/der Fragesteller:in erarbeitet werden. Das PIKO(TS)-
Schema wurde im Rahmen der evidenzbasierten Medizin entwickelt, um klinische Fragen maoglichst
zielgenau und effizient beantworten zu kénnen. Fragen kdnnen in Bezug auf Epidemiologie, Diagnostik,
Therapie, PraventionsmalRnahmen und Prognose eines spezifischen Krankheitsbildes gestellt werden.
Bei der Fragestellung kdnnen mehrere Endpunkte (z. B. Morbiditdt, Mortalitat oder Nebenwirkungen

etc.) als wichtig angegeben werden.

3.2 Aufbereitung der PIKO(TS)-Frage

Welche Elemente die PIKO(TS)-Frage beinhalten muss, hdangt von der Art der vorliegenden
Fragestellung ab. Flr eine bestmogliche Abstimmung binden wir die Anfragesteller:innen von Beginn
an in den Beantwortungsprozess mit ein. Hierzu erfolgt ehestmoglich nach Eintreffen der Anfrage eine
telefonische und/oder schriftliche Absprache mit dem/der Anfragesteller:in. Auf Basis der finalisierten
PIKO(TS)-Frage und Auswahlkriterien verschafft sich ein(e) wissenschaftliche(r) Mitarbeiter:n des EbM-
Arzteinformationszentrums mit einer orientierenden Suche in PubMed und anhand evidenzbasierter
Informationsquellen wie z. B. UpToDate®, DynaMed® oder Trip Database® einen Uberblick iiber das
Recherchethema und die Evidenzlage (3). Dies erfolgt mithilfe eines standardisierten Formulars. Dabei
werden die entsprechenden Suchbegriffe und deren englische Ubersetzungen ausgearbeitet und
dokumentiert, um in weiterer Folge eine angemessene Suchstrategie entwickeln zu kénnen. Diesen
Arbeitsschritt fihren die wissenschaftlichen Mitarbeiter:innen in Absprache mit einer

Informationsspezialistin bzw. einem Informationsspezialisten durch (4).

4 Literatursuche

Die systematische Literaturrecherche ist ein essenzieller Teil des Beantwortungsprozesses. Sie besteht
aus mehreren Arbeitsschritten: Zunichst entwickelt die/der Informationsspezialist:in eine passende
Suchstrategie. Dabei werden fiir relevante PIKO(TS)-Bausteine spezifische Suchbegriffe sowie MeSH-
Terms (Medical Subject Headings) gesucht und miteinander in Beziehung gesetzt. Die Auswahl der
passenden Suchbegriffe erfolgt unter Beachtung méglicher Synonyme sowie deren Ubersetzungen ins

Englische. Die systematische Datenbanksuche wird von einem/einer erfahrenen
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Informationsspezialist:in entwickelt und durchgefihrt. Vor der Durchfiihrung wird die primare
Suchstrategie (i.d.R. Ovid MEDLINE) durch eine/n zweite/n Informationsspezialisten:in Gberpriift. Fir
die Prifung folgen wir den Domdnen des Peer Review of Electronic Search Strategies (PRESS)
Statements (5): Ubersetzung der Fragestellung, verwendete Operatoren, kontrolliertes Vokabular,
Freitextsuche, Tippfehler, Verwendung von Filtern. Aus Zeitgriinden verwenden wir in der Regel
allerdings nicht das PRESS guideline assessment form (6). Anschliefend wird die Suchstrategie
finalisiert, an die Anforderungen der jeweiligen Datenbank angepasst, die Recherche durch die
Informationsspezialistin bzw. den Informationsspezialisten durchgefiihrt und der Suchprozess
dokumentiert. Wie eine Suchstrategie entwickelt und die Recherche durchgefiihrt wird, stellt

Abbildung 2 detailliert dar.

4.1 Datenbanken

Nach Erstellung einer auf das jeweilige Thema abgestimmten Suchstrategie recherchiert der/die
Informationsspezialist:in in mindestens zwei medizinischen Datenbanken. Generell wird die
Literatursuche in den Datenbanken PubMed (oder Ovid MEDLINE), Cochrane Database of Systematic
Reviews, Cochrane Central Register of Controlled Trials, und Epistemonikos durchgefiihrt. Es wird
standardmaRig nach Systematischen Reviews, Meta-Analysen und/oder randomisierten kontrollierten
Studien (RCT) gesucht. Bei medizinischen Fragen, die nicht mittels RCTs beantwortet werden kdnnen,
wird nach Beobachtungsstudien gesucht. Abhangig von der Fragestellung werden bei Bedarf weitere
Datenbanken (z.B. Embase, CINAHL oder PsycINFO) sowie Studienregister (z.B. EU Clinical Trials
Register,International Clinical Trials Registry Platform [ICTRP]) durchsucht. Die primare Datenbank-
Recherche wird in der Regel durch eine PubMed®-Similar-Articles-Suche?® erginzt, um Publikationen
zu identifizieren, die sich aufgrund ungenauer Abstracts und Verschlagwortung nicht durch die
klassischen Suchstrategien erfassen lassen. Die Literatursuche fiir Rapid Reviews des

Arzteinformationszentrums ist auf deutsch- und englischsprachige Literatur beschrénkt.

4.2 Durchsicht von Referenzlisten

Bei schlechter Evidenzlage wird eine zusatzliche Handsuche in Referenzlisten von UpToDate®,
DynaMed® und veroffentlichten Studien der Primarsuche durchgefiihrt, die aufgrund des
Studiendesigns primar nicht unseren Einschlusskriterien entsprechen (Narrative Reviews,

Fallberichte).

! Diese Suche basiert auf Publikationen (bis zu sechs Referenzen), die vom Rechercheteam im Rahmen der
orientierenden bzw. fokussierten Recherche als potenziell relevant identifiziert wurden.
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4.3 Leitlinien

Eine Suche nach Leitlinienempfehlungen erfolgt, wenn dies vom Anfragesteller explizit gewlinscht wird
(Leitlinienliste) oder lediglich unzureichende Evidenz zu einer Fragestellung gefunden wird. Bei der
Leitliniensuche werden neben den gangigen Datenbanken folgenden Quellen herangezogen: ECRI
Guidelines Trust, Guidelines International Network (GIN), DynaMed® und UpToDate®. Eine detaillierte

Beschreibung der Entwicklung und Durchfiihrung der Suchstrategie wird in Abbildung 2 dargestellt

Abbildung 2: Entwicklung und Durchfiihrung der Suchstrategie

Besprechung des Themas, Festlegung méglicher Suchbegriffe, Uberblicksuche und
Identifikation von Ausgangsreferenzen fiir die Similar-Articles-Suche durch
Informationsspezialist:innen und wissenschaftliche Mitarbeiter:innen

=

Identifikation von relevanten MeSH und Freitext-Begriffen fiir die Suchstrategie

=

[ Erstellung eines Entwurfs fur die Suchstrategie ]

=

[ Prifung und Finalisierung der bisherigen Suchstrategie ]

=

Durchfiihrung der systematischen Datenbanksuche und der

Similar-Articles-Suche

Suche nach systematischen Bei Bedarf:

Ubersichtsarbeiten quantitativer Studien in e zuséatzliches Durchsuchen weiterer
mindestens zwei ausgewahlten Datenbanken

internationalen Datenbanken; im Bedarfsfall e Durchsicht von Referenzlisten
Ausweitung der Suche auf Einzelstudien e Leitlinien
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5 Auswahl der Studien

Die Bewertung der Literatur beginnt mit der Durchsicht der Abstracts durch zwei wissenschaftliche
Mitarbeiter:innen unabhadngig voneinander. Studien, die relevant erscheinen, werden als
Volltextartikel erworben. Die Volltexte werden ebenfalls von jeweils zwei Mitarbeiter:innen
durchgesehen. Fiir die Beantwortung der Fragestellungen hauptsachlich nur systematische Reviews
und Meta-Analysen herangezogen, welche die vordefinierten Einschlusskriterien erfillen. In einem
zweiten Schritt wird nach randomisierten kontrollierten Studien (RCTs) bewertet. In Ausnahmefallen,
wenn keine Evidenz in Form von RCTs gefunden wird, oder die Fragestellung es erfordert, werden auch
Beobachtungsstudien zur Beantwortung klinischer Fragen inkludiert, wobei in erster Linie nur

Beobachtungsstudien mit vergleichendem Studiendesign beriicksichtigt werden.

Die externe Validitat, das heiRt die Anwendbarkeit klinischer Studien ist von der Studienpopulation
und dem Umfeld abhangig (z. B. Allgemeinmedizinpraxis oder Universitdtsklinik), in dem sie
durchgefiihrt werden. Die Entscheidung, ob die Resultate des Rapid Reviews auch fiir eigene
Patient:innen relevant sind, kann nur vom Fragesteller / von der Fragestellerin selbst gefallt werden.
Sollten Studien jedoch auf das dsterreichische Gesundheitssystem nicht anwendbar sein, werden sie

entweder nicht inkludiert oder, falls sie zitiert werden, explizit darauf hingewiesen.

6 Datenextraktion

Die Extraktion der Daten erfolgt durch eine Person, wird von einer zweiten Uberprift und beschrankt
sich in der Regel auf eine vorab festgelegte und begrenzte Anzahl an Daten (3). Falls addquate
systematische Ubersichtsarbeiten zu der Fragestellung vorliegen, werden die Daten vorrangig aus

diesen extrahiert (3).

7 Kritische Bewertung der Studien

Die kritische Bewertung der methodischen Qualitat (Bias-Risiko, Verzerrungsrisiko) der relevanten
Studien wird mit Hilfe folgender validierter Checklisten beurteilt: A MeaSurement Tool to Assess
Systematic Reviews 2 (AMSTAR 2) fiir systematische Ubersichtsarbeiten (7), Cochrane Risk-of-Bias Tool
2 (RoB 2) fur randomisierte kontrollierte Studien (8) sowie eine modifizierte Version von Risk Of Bias
In Non-randomized Studies of Interventions (ROBINS-I) fiir Beobachtungs- und Fallkontrollstudien (9).
Aspekte der Evaluierung von RCTs beinhalten Randomisierung, Allocation Concealment, Verblindung,
Drop-Out-Raten und Intention-to-Treat Analyse. Bei der Beurteilung von Beobachtungsstudien wird

der Umgang mit potenziellen Storfaktoren (sogenannte Confounder) kritisch bewertet. Bei
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systematischen Reviews werden die Systematik der Literatursuche, Methoden der Literaturrecherche
und die Beurteilung des Bias Risiko der inkludierten Studien in Betracht gezogen. Bei Meta-Analysen
wird zusatzlich bewertet, ob Heterogenitat und Publikationsbias addaquat beurteilt wurden und ob das
gewahlte statistische Modell passend ist. Die Bewertung der Qualitdt der Studie erfolgt in der Regel
durch eine Person, und wird von einer zweiten Person (berprift. Bei Studien mit hohem
Verzerrungsrisiko wird explizit darauf hingewiesen, dass diese Publikationen eine hohe

Wahrscheinlichkeit fir einen systematischen Fehler aufweisen.

8 Synthese der Evidenz

Das Verfassen des Rapid Reviews erfordert je nach Komplexitat der Fragestellung und der vorliegenden
Literatur acht bis zwolf Wochen. Die Beantwortung der gestellten Frage erfolgt mittels eines kurzen
und leicht leserlichen Dokumentes. Dieser Rapid Review fasst die wesentlichsten Ergebnisse der
Recherche zusammen, zitiert die relevante Literatur und listet die Suchstrategie sowie die
entsprechenden Referenzen auf. Zusammengefasst wird die vorliegende Evidenz in erster Linie
narrativ, wenn es die identifizierten Studien zulassen auch quantitativ, in Form von Meta-Analysen (3).
Bei der Beantwortung der Fragestellung werden lediglich Endpunkte bericksichtigt, die fir
Patient:innen tatsdchlich bemerkbar sind bzw. klinisch relevant sind. Zur Beurteilung der
Vertrauenswirdigkeit der Evidenz findet das Schema der Agency for Healthcare Research and Quality
(AHRQ) (10) Anwendung, welches einem adaptierten GRADE-Schema (Grading of Recommendations
Assessment, Development and Evaluation) (11) entspricht. Eine Person nimmt die Einstufung der
Evidenz vor, die dann mit einer zweiten Person abgestimmt wird (3, 12). Zur besseren
Veranschaulichung erfolgt auch eine grafische Darstellung der Vertrauenswirdigkeit der Evidenz

(siehe Tabelle 1).

Tabelle 1: Darstellung der Vertrauenswiirdigkeit der Evidenz modifiziert nach AHRQ (10).

Das Vertrauen in das Ergebnis ist hoch. Es ist unwahrscheinlich,

Q O O hoch dass neue Studien die Einschatzung des Behandlungseffektes/der
Intervention verdandern werden.

Das Vertrauen in das Ergebnis ist moderat. Neue Studien werden

O Q O moderat moglicherweise aber einen wichtigen Einfluss auf die Einschatzung
des Behandlungseffektes/der Intervention haben.

Das Vertrauen in das Ergebnis. Neue Studien werden mit

O O O niedrig Sicherheit einen wichtigen Einfluss auf die Einschatzung des
Behandlungseffektes/der Intervention haben.

Das Vertrauen in das Ergebnis ist unzureichend oder fehlend, um
O O O unzureichend | die Wirksamkeit und Sicherheit der Behandlung/der Intervention

einschatzen zu kénnen.
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