Von der Eminenz- zur Evidence-basierten Medizin
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Zundchst ist eine begriffliche Klarung notwendig: Im Titel wird bewusst der Begriff
«Evidence» und nicht «Evidenz» verwendet. Wéhrend «Evidenz» laut Duden etwas als
offensichtlich, klar, plausibel und schlissig beschreibt, bezeichnet «Evidence» im
englischen Sprachgebrauch «something helpful in forming a conclusion or
judgement» und ist damit weniger eindeutig und normativ. Diese Unterscheidung ist
wesentlich fir das Verstandnis der evidenzbasierten Medizin (EBM), insbesondere im
Hinblick auf die Auseinandersetzung mit dem Vorwurf, sie reduziere darztliches

Handeln auf ,Kochbuchmedizin“.

Faktoren und Rahmenbedingungen der Entstehung der EBM.

Im Wesentlichen trugen drei Faktoren zur Entstehung der EBM bei: Erstens nahm der
uneingeschrankte Glaube an die Aussagen medizinischer Autorititen zunehmend ab.
Zweitens wurden immer mehr Daten zur erheblichen Variabilitdt in der Behandlung
von Patientinnen und Patienten publiziert. Drittens fehlte vielen Medizinerinnen und
Medizinern die Ausbildung, um die stetig wachsende Zahl an Studien zu Diagnostik,

Therapie und anderen medizinischen Fragestellungen kritisch zu beurteilen.

Der Glaube an die Aussagen medizinischer Autoritidten wurde in Frage gestellt

Vor 50 und mehr Jahren war medizinisches Wissen in hohem Mass durch die
persénlichen Erfahrungen und Einschdtzungen angesehener Arzte geprégt. lhren
Empfehlungen, die sich auf den damaligen Stand der Wissenschaft — vorwiegend
Pathologie und Pathophysiologie — und eine langjéhrige klinische Erfahrung stiitzten,
wurde mit Respekt begegnet und in der Praxis mehr oder weniger umgesetzt.

Metaanalysen oder evidenzbasierte Leitlinien, wie sie heute als Referenz fir
medizinisches Wissen dienen, existierten zu jener Zeit noch nicht. Zudem waren nur
wenige Studien publiziert, die den heute etablierten methodischen Standards
entsprachen. So erschien die erste Arbeit, welche belegen konnte, dass eine
Blutdrucksenkung bei Hypertonikern das Risiko fiir Herzinfarkte reduziert, erst 1970

(1).



Der Nachweis, dass durch den Einsatz eines cholesterinsenkenden Medikaments,
eines Statins, die Herzinfarktrate gesenkt werden kann, gelang sogar erst deutlich
spater: Die vier S-Studie wurde 1994 publiziert (2).

Diese Erkenntnisse zur positiven Wirkung der Blutdruck- und Cholesterinsenkung
mussten zunichst innerhalb der Arzteschaft verbreitet werden. Dabei spielten
medizinische Autoritdten — haufig als Opinion Leaderbezeichnet — eine wichtige
Rolle. Medien in den 1980er-Jahren (aber auch noch spdter) berichteten, dass
einzelne dieser Opinion Leaders— nicht alle — an der Weitergabe solcher Botschaften
sehr gut verdienten. Dies liess Zweifel an ihrer Unabhdngigkeit bei der Beurteilung
der Wirksamkeit aufkommen und schwachte das Vertrauen in sie. Wiederholt wurde
Uber enge Verbindungen zwischen der pharmazeutischen Industrie und
medizinischen Meinungsfiihrern berichtet (3). Besonders aufmerksam verfolgt
wurden entsprechende Hinweise in mehreren Publikationen von Marcia Angell, der
spdteren Chefredaktorin des New England Journal of Medicine (4, 5)'. Auch
Boulevardmedien griffen das Thema auf, etwa mit Schlagzeilen wie: «Professor lobt
Todespille und sahnt ab».

Zu jener Zeit herrschte nur geringe Transparenz dariiber, in welchem Ausmass Arzte
finanzielle Zuwendungen von der Pharmaindustrie oder anderen medizinnahen
Branchen erhielten. Zwar wird heute hdufig von Transparenz gesprochen, doch ob
diese tatsachlich umfassend gewébhrleistet ist, bleibt offen. Unbestritten ist hingegen,
dass solche Enthiillungen das Vertrauen in die Medizin beeintrachtigt haben: Viele
Menschen waren und sind sich nicht mehr sicher, ob ihre Interessen im Zentrum

standen — oder ob andere, finanziell attraktivere Motive liberwogen.

Die medizinisch nicht erkldrbare Variabilitit in der Behandlung von Patienten wurde
offensichtlich.

Bereits vor mehr als 50 Jahren publizierte John Wennberg eine Arbeit (6) — es folgten
noch mehrere Dutzende Publikationen zu dem Thema — in denen er zeigte, dass z.B.
die Anzahl Operationen an der Wirbelsdule an den Koronararterien und der Prostata

zwischen einzelnen geographischen Bezirken in den USA sehr unterschiedlich waren.

'Teilweise betreffen die angefiihrten Referenzen Publikationen, die nach Einflihrung der EBM
publiziert wurden; dennoch verweisen sie auf Probleme, die der Einfithrung der EBM zeitlich
vorausgingen.
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Kolektomien und die operative Versorgung von Schenkelhalsfrakturen unterschieden
sich aber kaum zwischen den einzelnen Bezirken. Die Indikation fiir die Operation
der Schenkelhalsfraktur und die Kolektomie wegen eines Karzinoms sind klar. Die
Indikationen fiir eine Rickenoperation eine Bypassoperation oder eine
Prostataoperation (Hyperplasie) sind dehnbar. Die teilweise hohen Zahlen an
Operationen sind Hinweise auf eine Uberversorgung, also Operationen, die
medizinisch nicht n6tig waren.

Auch aus der Schweiz gab es eine Studie, in der die Variabilitdt der medizinischen
Behandlung vor und nach einer Medienkampagne gezeigt wurde. Domenighetti
publizierte 1988 (7) uber die Haufigkeiten von Hysterektomien in den Kantonen
Tessin und Bern. Nach einer Kampagne im Tessin mit dem Ziel die Indikation zur
Hysterektomie etwas strenger zu stellen, nahm die Rate an Hysterektomien um mehr

als zwanzig Prozent ab, in Bern stieg die Rate dagegen leicht an.

Fehlende Kompetenzen fiir die kritische Beurteilung der Publikationen, deren Zah/
zudem exponentiell anstieg

Nachdem die Zulassungsbehérden (FDA und andere) die Zulassungskriterien fir
Medikamente verschérften nahm die Anzahl publizierter Studien seit den 1960iger
Jahren kontinuierlich zu. Die Anzahl randomisierter Studien, die einen kleinen Teil
der gesamten Publikationen ausmachen, stieg geméss PubMed? von 22 Publikationen
(1950 bis 1959) auf 1281 (1960 bis 1969) und auf 56'000 (1980 bis 1989). Eine
2010 erschienene Arbeit berichtete, dass zum damaligen Zeitpunkt tdglich 75
randomisierte Studien und 11 Systematische Ubersichten (systematic Reviews, SR)
publiziert wurden (8).

Fir Arztinnen und Arzte wurde es zunehmend schwieriger — eigentlich unméglich -,
sich in der stetig wachsenden Flut medizinischer Publikationen zurechtzufinden.
Zudem fehlte es damals an einer systematischen Ausbildung in der kritischen
Bewertung wissenschaftlicher Studien.

An der neu gegriindeten McMaster University in Ontario, Kanada, setzten sich

mehrere Professoren intensiv mit diesem Problem auseinander. Sie gelangten zu der

2 PubMed ist eine Datenbank mit medizinischen Publikationen bezogen auf den gesamten Bereich
der Biomedizin.



Erkenntnis, dass Medizinerinnen und Mediziner gezielt in der kritischen Analyse
wissenschaftlicher Literatur geschult werden missten.

Der Begriff «Evidence-based Medicine» erschien erstmals 1991 in einer
wissenschaftlichen Verdéffentlichung (9). Bereits ein Jahr spéter publizierte eine
Gruppe von Arzten der McMaster University einen Artikel im Journal of the American
Medical Association, der die medizinische Praxis weltweit nachhaltig pragen wird.
Der Titel dieser Arbeit lautete: ,Evidence-based Medicine: A new Approach to

Teaching the Practice of Medicine" (10).

Wie ist EBM definiert und wie soll dieses Konzept in der Praxis umgesetzt werden?
Im ersten Absatz der JAMA-Publikation betonen die Autoren, dass bei klinischen
Entscheidungen der Intuition, der klinischen Erfahrung und pathophysiologischen
Uberlegungen ein geringeres Gewicht zukommen soll als den Ergebnissen klinischer
Studien. In einer spdter von D. Sackett publizierten Definition der EBM wird der
klinischen Erfahrung jedoch wieder ein hoherer Stellenwert eingeraumt (11).
Innerhalb der EBM-Gemeinschaft bleibt die ,klinische Erfahrung” dennoch
weitgehend eine Black Box, zu der bislang nur wenig geforscht und publiziert wurde.
Klinische Erfahrung wird immer wieder am Rande erwdhnt, aber was das genau ist,
blieb unklar.
Die Definition von Sackett lautet.
«EBM ist der sorgfaltige, klare und wohl iberlegte Gebrauch der besten Evidence bei
Entscheidungen fiir die Behandlung von Patienten. Das Praktizieren der EBM
bedeutet die Integration der individuellen Expertise mit in der Forschung generierter
bester Evidenz» (11).
Zur Umsetzung des Konzeptes, den Ergebnissen der klinischen Forschung bei
medizinischen Entscheidungen einen héheren Stellenwert beizumessen, schlugen die
Autoren folgendes vor.
1. Wenn ein klinisches Problem zu |6sen ist, wird in einem ersten Schritt eine
"beantwortbare" Frage formuliert. Das Beispiel in der ersten Publikation von
1992 war; ein 43-jdhriger Mann hatte einen ersten epileptischen Anfall. Die
Abkldrungen mit Bildgebung zeigten keine Verdnderungen, die den Anfall
erkldren wiirden. Die Frage des Patienten war, wie wahrscheinlich er mit einem

zweiten epileptischen Anfall zu rechnen hat?
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2. In einem zweiten Schritt wird nach Studien gesucht, welche diese in Schritt 1
gestellte Frage (hoffentlich) beantworten kann.

3. In einem dritten Schritt wird die identifizierte Studie (oder Studien) gelesen
und kritisch beurteilt (kurz; wie glaubwiirdig sind die Ergebnisse der Studie (n)).

4. Die Ergebnisse der Studie werden mit dem Patienten besprochen und dann

eine Entscheidung getroffen

In der Theorie erscheint dieses Vorgehen liberzeugend, in der klinischen Praxis ist es
jedoch aus zeitlichen und fachlichen Grinden kaum realisierbar. Die kritische
Beurteilung klinischer Studien ist anspruchsvoll und setzt fundierte Kenntnisse der
Studiendesigns voraus. Dariiber hinaus erfordert die Bewertung der korrekten
Anwendung statistischer Methoden spezialisiertes methodisches Wissen, das ein
eigenes Themenfeld darstellt.

Nachdem sich diese erste Phase der Evidence-based Medicine als nur begrenzt
praktikabel erwiesen hatte, wurden in einer weiteren Entwicklungsstufe Methoden
eingeflihrt und kontinuierlich verfeinert, mit denen die Ergebnisse mehrerer Studien
zu einer spezifischen Fragestellung systematisch zusammengefiihrt werden. Dieses
Vorgehen wird als «systematischer Review» mit oder ohne Metaanalyse bezeichnet.
Ein kirzlich publizierter systematischer Review ohne Metaanalyse befasste sich
beispielsweise mit der Frage, ob bei Patientinnen und Patienten mit Herzinsuffizienz
eine Einschrankung der Trinkmenge empfohlen werden sollte (12).

Guidelines sind eine weiterfilhrende Verdichtungsstufe wissenschaftlicher
Forschungsergebnisse. Grundlage ihrer Erstellung sind Originalstudien, systematische
Reviews mit oder ohne Metaanalysen sowie die klinische Expertise von
Fachpersonen, aus denen konkrete Empfehlungen abgeleitet werden. Ein Beispiel
sind die Guidelines der Europdischen Gesellschaft fiir Kardiologie zur Behandlung von

Patienten mit einem akuten koronaren Syndrom — ein Dokument mit 107 Seiten (13).



Was sind die intendierten und was die nicht intendierten Effekte der EBM?

Intendierte Effekte

Die immer wieder gestellte Frage, ob die Patientenbehandlung mit der EBM besser
geworden sei, ist nicht beantwortbar. Es wird nie eine Studie geben, in der die
Patientenbehandlung mit EBM versus non-EBM verglichen wird.

Unbestritten ist, dass die Medizinerinnen und Mediziner nach Abschluss des
Medizinstudiums ein besseres Verstdndnis tber die Vor- und Nachteile verschiedener
Studiendesigns haben, als dies vor 40 Jahren der Fall war. Es ist allgemein bekannt,
dass bei der Untersuchung der Wirksamkeit eines Medikamentes oder einer anderen
Intervention eine sorgfaltig durchgefiihrte randomisierte Studie vertrauenswiirdigere
Ergebnisse liefert als eine Fall-Kontroll-Studie.

Heute kennen die Studierenden den Unterschied zwischen einer absoluten und einer
relativen Risikoreduktion und kénnen erkldren, was ein 95%-Konfidenzintervall ist.
Ein weiterer positiver Effekt ist die Entwicklung von Standards fir die klinische
Forschung (z.B. Struktur eines Forschungsprotokolls) und Standards fir die
Publikation von Studienergebnissen (z.B. CONSORT (14)) und Standards fiur die
Formulierung von Empfehlungen (GRADE (15)).

Mehrere «systematic Reviews» beeinflussten und beeinflussen die klinische Praxis
unmittelbar, beispielsweise durch den Nachweis, dass die Bauchlage im Schlaf das
Risiko des plétzlichen Kindstods senkt, oder dass eine zusétzliche Steroidtherapie
neben Antibiotika den Outcome von Patienten mit Lungenentziindung
verbessert (16, 17).

Ob das vermehrte und kritischere Hinterfragen therapeutischer MaBnahmen eine
direkte Folge der EBM ist, ldsst sich nicht eindeutig beantworten. Eine Behandlung
ohne belastbare Evidence, wie sie beispielsweise beim Einsatz von Lidocain nach
Myokardinfarkt erfolgte, wére heute kaum mehr vorstellbar. Riickblickend zeigte
sich, dass die prophylaktische Gabe von Lidocain zur Vermeidung schwerer
Rhythmusstérungen nach einem Herzinfarkt mit einer erhdhten Mortalitdt einherging
(18).



Nicht-intendierte Konsequenzen und Kritik an der EBM

Die Bezeichnung der EBM als «Kochbuchmedizin» — mit dem Vorwurf ist die EBM
konfrontiert — geht von der Annahme aus, dass Studienergebnisse medizinische
Entscheidungen eindeutig determinieren. Diese Sichtweise resultiert aus der
deutschen Bedeutung des Begriffs Evidenz. Dass Evidenz jedoch nicht mit
Entscheidungszwang gleichzusetzen ist, sollte allen Medizinern klar sein:
Therapieentscheidungen entstehen aus der Abwédgung wissenschaftlicher Ergebnisse
mit klinischer Erfahrung sowie den Praferenzen und Wiinschen der Patienten.

Ein weiterer Kritikpunkt ist die Tendenz zur Trivialisierung klinischer Forschung. Die
hierarchische Darstellung der Evidenz in Form einer Pyramide mit «systematic
Reviews» an der Spitze und randomisierten Studien auf der nachgeordneten Ebene
suggeriert eine Bewertungslogik, die in dieser Form nicht haltbar ist. Insbesondere
lasst sich nicht rechtfertigen, weshalb ein «systematic Review» aus methodisch
limitierten Studien als glaubwiirdiger gelten soll als eine einzelne, sorgfiltig
durchgefiihrte Studie. Ebenso stellen generalisierende Aussagen, wonach Effekte von
Screening-Massnahmen ausschlieBlich in randomisierten Studien untersucht werden
kdnnten, eine problematische Vereinfachung dar. Das haufig vorgebrachte
Argument, dass ohne randomisierte Studien keine belastbaren Aussagen moglich
seien, greift zu kurz. In Disziplinen wie der Erndhrungsmedizin mangelt es hdufig an
solchen Studien. Dies schlieBt eine «evidence-basierte» Entscheidungsfindung jedoch
keineswegs aus, da sich auch aus Beobachtungsdaten und pathophysiologischen

Modellen relevante Erkenntnisse gewinnen lassen.

Zukunft

Welche der drei eingangs genannten Faktoren — der nicht unberechtigt schwindende
Glauben an Autoritdten, die hohe Variabilitdt in der Patientenbehandlung sowie die
fehlenden Kompetenzen zur kritischen Beurteilung der Literatur — die zur Entstehung
der evidenzbasierten Medizin beigetragen haben, sind heute noch von Bedeutung?
Aussagen von Chefarzten wie ,Das haben wir schon immer so gemacht” hért man
heute deutlich seltener als noch vor 50 Jahren. Verbindungen zur Pharmaindustrie
werden inzwischen transparent offengelegt; welche Effekte diese Verflechtungen

tatsachlich immer noch haben, ist aber unklar.



Ob die Variabilitdt der Behandlung von Patienten abgenommen hat, lasst sich nicht
generell beantworten. Schaut man sich die Verschreibungsrate von ADHS-
Medikamenten in der Schweiz an, dann sind doch betrdchtliche Unterschiede
zwischen den Kantonen feststellbar (19). Allem Anschein nach wird die
Verschreibungsrate von Medikamenten - nicht nur bei ADHS - sowie die
Operationsindikation nicht ausschlieBlich durch die Empfehlungen der Guidelines
bestimmt.

Heute sind Studierende nach dem Studium besser in der Lage Publikationen kritisch
zu beurteilen, als dies vor 40 Jahren der Fall war.

Die Frage, die man sich heute stellen muss, ist die nach dem Umgang mit der
enormen Zunahme an wissenschaftlichen Publikationen. Es ist heute unmoglich sich
in den Literaturbergen zurechtzufinden.

Im Jahr 2025 wurden gemdss PubMed die Ergebnisse von rund 50 000
randomisierten Studien sowie 36 609 systematischen Reviews publiziert — das
entspricht etwa 100 systematischen Reviews pro Tag. Nur ein minimster Teil dieser
Arbeiten (manche sagen weit weniger als 1%) ist von ausreichender Relevanz, um
Eingang in klinische Guidelines zu finden (20-22). Zudem kam loannidis zum Schluss,
dass rund 80 % der medizinischen Publikationen entweder falsch, verzerrt und/oder
klinisch irrelevant sind (23).

Vor diesem Hintergrund wird deutlich, dass «jemand» die Ergebnisse der publizierten
Studien systematisch synthetisieren und das daraus gewonnene Wissen so
aufbereiten sollte, dass es in der klinischen Praxis anwendbar ist — idealerweise nicht
nur auf Populationsebene, sondern fir den individuellen Patienten.

Selbst Guidelines als derzeit h6chstverdichtete Form medizinischer Information 16sen
das Informationsproblem nicht. In einer Notfallstation wurden konsekutiv 18
Patienten mit insgesamt 44 Diagnosen erfasst und die dazu verfligbaren Guidelines
gesucht. Die zu diesen Erkrankungen verfiigbaren Guidelines umfassten zusammen 3
670 Seiten (24). Es ist illusorisch anzunehmen, dass diese Informationsmenge im
klinischen Alltag in angemessenem Mass rezipiert werden kann. Moglicherweise
kann die kiinstliche Intelligenz kiinftig helfen, relevante Informationen in diesen
nahezu 4 000 Seiten gezielt zu identifizieren.

Ein Forscher, der sich Uber Jahre intensiv mit dem Problem der Evidenzsynthese

beschéftigt hat, formulierte einen Vorschlag zur Lésung des Problems. Derzeit hangt
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die akademische Qualifikation klinischer Professorinnen und Professoren primédr von
der Anzahl publizierter Originalarbeiten ab, wobei die Grundlagenforschung deutlich
hoher gewichtet wird als die angewandte klinische Forschung.

Wiinschenswert wdre eine Neubewertung akademischer Exzellenz: Klinische
Professorinnen und Professoren sollten Expertinnen und Experten der Synthese und
Interpretation medizinischer Evidenz sein. Beherrschten sie diese Kunst auf h6chstem
Niveau, kdnnten sie mit Recht als ,Eminenzen” bezeichnet werden — und der Begriff

der Eminenz wirde in der Medizin seine negative Konnotation verlieren (25).
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