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In verschiedenen medizinischen Gebieten gibt es
eine grof3e Zahl von Studien, die ein und derselben
oder zumindest sehr dhnlichen Fragestellungen zu
einer spezifischen Therapie nachgehen. Doch wie
kann der klinisch tdtige Arzt der immer schneller
wachsenden Flut von Publikationen Herr werden?
So sind allein im vergangenen Jahr mehr als
10 000 Eintrdge unter dem Schlagwort ,,randomi-
zed clinical trial“ in Medline [16] zu finden.

Dariiber hinaus sind die Ergebnisse kontrollierter
klinischer Studien hdufig durch inkonsistente Er-
gebnisse gepragt. Das bedeutet, dass einige Stu-
dien den Nutzen einer Therapie zeigen konnen,
wdhrend in anderen deren Unwirksamkeit oder
gar eine schddliche Wirkung berichtet wird. Al-
ternativ kénnte es sein, dass die Fallzahlen der
einzelnen Studien zu gering sind, um einen Ef-
fekt, der vielleicht gering ist, auch nachweisen zu
kénnen.

In den oben beschriebenen Fillen kann die Ent-
scheidungsfindung tiber den Einsatz bzw. Nicht-
Einsatz einer Therapie nur durch die gemeinsame
Betrachtung und Analyse der gesamten Evidenz
zu einer Fragestellung sowie deren qualifizierte
Bewertung unterstiitzt werden. Diese Aufgabe
iibernehmen dabei systematische Ubersichten
(engl.: systematic reviews) und Meta-Analysen.
Dieses Thema hat in den vergangenen Jahren er-
heblich an Bedeutung gewonnen, auch wenn die
Idee schon 100 Jahre alt ist [21]. Die erste Meta-
Analyse zur Untersuchung einer Intervention
wurde bereits 1955 durchgefiihrt [2]; der Begriff
selbst wurde allerdings erst im Jahr 1976 von
Glass erstmalig verwendet [15]. Einen sehr scho-
nen historischen Abriss zu diesem Themenkreis
findet der interessierte Leser bei Egger und Smith
[12]. Besondere Aspekte bei der Bewertung von
Meta-Analysen aus Beobachtungsstudien be-
schreiben Blettner und Sauerbrei [4]. Richtlinien

fiir das Berichten von Meta-Analysen wurden von
einer Reihe von Autoren und Zeitschriften gege-
ben [19; fiir eine Ubersetzung des QUOROM-State-
ments: www.cochrane.de/de/quorom.htm, 23, 25].
Empfehlenswert fiir einen tieferen Einstieg ist das
Buch von Egger und Kollegen [13].

In systematischen Ubersichten wird versucht, die
Nachteile des klassischen Reviews zu vermeiden,
indem methodische Standards sowohl auf die
Identifikation und Selektion der in die Ubersicht
einzuschlieRenden Originalstudien als auch auf die
Synthese deren Ergebnisse angewendet werden.
Der Ablauf einer solchen Studie dhnelt dabei sehr
dem {iblichen Vorgehen bei einer klinischen Stu-
die. So ist auch bei systematischen Ubersichten das
Erstellen eines Studienprotokolls erforderlich (s. z.
B. Cochrane Reviewer Handbuch auf http://
www.cochrane.org/resources/handbook/). Der ge-
samte Ablauf der Studie von der Formulierung der
Fragestellung bis hin zur Interpretation bzw. Publi-
kation des Endergebnisses wird als systematische
Ubersicht bezeichnet. Die statistische Zusammen-
fassung der Resultate der Einzelstudien wird Meta-
Analyse genannt. Allerdings verwenden manche
Autoren den Begriff Meta-Analyse und systemati-
sche Ubersicht synonym (so z. B. in Ref. [9]).

Der Ablauf einer systematischen
Ubersicht

v

Im Folgenden werden die wesentlichen Kompo-
nenten einer systematischen Ubersicht ausfiihrli-
cher beschrieben. Zundachst sind, wie in kontrol-
lierten klinischen Studien auch, die Ziele der Stu-
die, die Hypothesen und eventuelle Subgruppena-
nalysen zu formulieren. Zur Sammlung und
Auswertung von Daten im Rahmen einer systema-
tischen Ubersicht kann Software, wie z. B. der Re-
view-Manager verwendet werden. Letzterer wird



von der Cochrane Collaboration kostenlos im Internet zur Verfii-
gung gestellt (http://www.cc-ims.net/RevMan).

Literaturrecherche

v

Ein wesentlicher Teil der Arbeit bei einem systematischen Re-
view besteht darin, alle vorhandene Evidenz zusammenzutra-
gen - unabhangig davon, ob die Ergebnisse der einzelnen Studi-
en publiziert wurden oder nicht. Denn die Resultate nicht verof-
fentlichter Studien kénnen systematisch von denen publizierter
abweichen. Dieses wird sehr schon in der Arbeit von Egger und
Smith illustriert [11]. Das dahinter stehende Problem besteht
darin, dass Arbeiten mit einem Ergebnis, die die positive Wir-
kung einer Therapieform statistisch signifikant nachweisen,
leichter und eher publiziert werden, als solche mit nicht signifi-
kanten Resultaten [11]. Auf diese Weise kommt es sehr einfach
zu einer systematischen Verzerrung in Richtung des positiven
Effekts, der sog. ,,Publikationsverzerrung“ (engl.: publication bi-
as) (fiir eine detaillierte Darstellung siehe z. B. Ref. [11]).

Eine wesentliche Quelle fiir die Literaturrecherche ist die Litera-
turdatenbank Medline [16]. Doch reicht diese Datenbank bei wei-
tem nicht aus, da sie einen grofen Anteil von Studien, primdr aus
dem europdischen Sprachraum, nicht enthalt. Zur Identifikation
von wichtigen Arbeiten, die nicht in Medline gelistet sind, kann
die Suche mit der Excerpta Medica DataBASE, kurz: EMBASE, er-
forderlich sein [26]. Fiir Therapiestudien empfiehlt sich die Daten-
bank der Cochrane Collaboration, das Cochrane Controlled Trial
Register (CCTR), die die vermutlich vollstindigste Sammlung kon-
trollierter klinischer Studien enthadlt [24].

Neben der Suche nach Studien in Literaturdatenbanken ist es hdu-
fig erforderlich, die Referenzen bereits gefundener Publikationen
oder von Ubersichtsarbeiten nach weiteren Studien zu untersu-
chen, eine Handsuche in relevanten Zeitschriften und Kongress-
binden vorzunehmen und auch auf dem jeweiligen Gebiet for-
schende Wissenschaftler und Institutionen nach nicht veroffent-
lichten Studien und deren Ergebnissen zu befragen. Wesentliches
Qualititskriterium einer systematischen Ubersicht ist die transpa-
rente Darstellung sowohl der Literaturrecherche, z. B. anhand von
klar vorgegebenen Schlagwortern (engl. key words) in den Daten-
banken, als auch der in die Meta-Analyse einflieSenden Einzelstu-
dien anhand von vorab definierten Ein- und Ausschlusskriterien.

Datenextraktion und Beurteilung der Qualitét der
Studien

v

Bevor die Qualitdt der Studien beurteilt werden kann, miissen zu-
ndchst die relevanten Informationen aus den Artikeln extrahiert
werden. Dieser Arbeit kommt spéter eine groRBe Bedeutung zu, da
die Ergebnisse durch die ausgewdhlten Informationen und den
spdter zur Meta-Analyse verwendeten Studien beeinflusst werden
konnen [12]. Auch aus diesem Grund sollte ein standardisierter
Dokumentationsbogen zur Extrahierung der Daten verwendet
werden. Empfehlenswert ist dariiber hinaus zur Reduktion von
Fehlern, dass zwei Personen unabhingig voneinander die Daten
extrahieren [14]. Diese Arbeit wird durch das einheitliche Berich-
ten iiber die Ergebnisse randomisierter (Therapie-) Studien bzw.
diagnostischer Studien ganz erheblich vereinfacht (s. z. B. Empfeh-
lungen in Ref. [1,5]).
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Trotz dieser Bemiihungen zur Standardisierung ldsst sich die Aus-
wahl der Arbeiten vermutlich nicht vollstdndig objektivieren, da
die in den Publikationen dargestellten Informationen hdufig nicht
alle Aspekte hinreichend abbilden. Daher empfehlen manche Au-
toren, die Einschlusskriterien fiir Studien so elementar wie mog-
lich zu gestalten [14], um anschlieRend Sensitivitdtsanalysen (sie-
he unten) durchzufiihren. Dennoch erscheint es m. E. korrekter,
dass bei systematischen Ubersichten grundsitzlich nur solche
Studien berticksichtigt werden sollten, die hohe Qualitatskriterien
erfiillen, wie sie z. B. in den Anforderungen an eine patientenori-
entierte klinische Forschung beschrieben wurden [22].

Zielkriterium und statistische Analyse

v

Wie in kontrollierten klinischen Studien miissen auch bei Meta-
Analysen das Zielkriterium sowie das statistische Verfahren zur
zusammenfassenden Analyse vorab ausgewdhlt und im Studien-
protokoll niedergelegt werden. Ublicherweise wéhlt man fiir ste-
tige Zielkriterien, wie z. B. Kérpergewicht oder Blutdruck, den
Mittelwertsunterschied zwischen Priif- und Kontrollgruppe. Da-
bei wird der tatsdchliche Unterschied zwischen den Gruppen
durch den Grad der Erkrankung der eingeschlossenen Patienten
beeinflusst. So konnte der Effekt einer Therapieform zur Ge-
wichtsreduktion bei Personen mit extremer Adipositas zu einer
grofleren durchschnittlichen Gewichtsabnahme fiihren als bei
Personen mit einer leichten Adipositas.

Bei bindren Zielkriterien ohne Zensierung, wie z. B. Adipositas ja/
nein oder Therapieerfolg ja/nein, konnen das Odds Ratio [3] auf-
grund seiner guten statistischen Eigenschaften [7, 14] oder das re-
lative Risiko gewdhlt werden: Mit beiden lassen sich die Ergebnis-
se der einzelnen Studien miteinander zu einem Gesamtergebnis
kombinieren. Absolute Maf3e wie die absolute Risikoreduktion [3]
oder das EffektmaR ,number needed to treat* (NNT) [3] haben
den Vorteil der unmittelbaren klinischen Relevanz [14] und wer-
den daher hdufig bevorzugt. Allerdings sollte die Wahl des Effekt-
mafes von den grundsdtzlichen Annahmen tiber den Therapieef-
fekt in Abhdngigkeit von unterschiedlichen Baseline-Risiken ge-
leitet werden [8].

Der ndchste Schritt besteht in der statistischen Zusammenfassung
der Ergebnisse der einzelnen Studien zu einem einzigen Resultat.
Die einfache Mittelung der Effekte tiber die Studien wird dabei in
der Regel nicht zu dem Ergebnis fiihren, das der Wahrheit am
ndchsten ist. Daher werden iiblicherweise gewichtete Effektschdt-
zer verwendet, um grofleren Studien oder solchen mit einer ge-
ringeren Variabilitdt einen stdrkeren Einfluss als kleineren Studien
oder Studien mit groRerer Variabilitdt zu geben. Die Analysetech-
niken selbst kénnen im Wesentlichen in zwei Kategorien einge-
ordnet werden, den so genannten Modellen mit festen Effekten
und den Modellen mit zufdlligen Effekten [20]. Beim Modell mit
festen Effekten geht man davon aus, dass simtliche Studien ein
und dieselben Ergebnisse lieferten, wenn sie denn nur unendlich
grofd wdren. Diese Annahme ist sicherlich in der Regel unrealis-
tisch, da schon kleine Unterschiede im Studiendesign, z. B. bei den
Ein- und Ausschlusskriterien, zu verschiedenen Ergebnissen in
dem Grad des Wirksamkeitsunterschieds zwischen zwei Thera-
pieverfahren fiihren kénnen. Bei Studien mit zufdlligen Effekten
wird hingegen diese zusdtzliche Variabilitdt beriicksichtigt, so
dass hier die Konfidenzintervalle in der Regel etwas breiter sind
als bei Modellen mit festen Effekten. Aufgrund der restriktiven
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Annahmen der Modelle mit festen Effekten wird haufig die Ver-
wendung von Modellen mit zufdlligen Effekten empfohlen (siehe
dazu auch [6,20]). Innerhalb der Modellklasse mit zufélligen Ef-
fekten gibt es wiederum verschiedene Ansatze, die zu einer unter-
schiedlichen Gewichtung der Einzelstudien fithren. Bekannte Me-
thoden sind der Ansatz nach DerSimonian und Laird (DSL), die so
genannte restricted maximum likelihood (REML) und Bayesiani-
sche Ansdtze [6,20]. Es ist hierbei zu berticksichtigen, dass sich fiir
dieselben Daten in Abhidngigkeit vom gewdhlten statistischen
Modell unterschiedliche (zusammengefasste) Effektschdtzer erge-
ben kdnnen.

Sensitivitdtsanalysen

v

Welches statistische Verfahren zur Durchfiihrung einer spezifi-
schen Meta-Analyse am ehesten geeignet ist, wird kontrovers dis-
kutiert. Daher ist die Durchfithrung von Sensitivitdtsanalysen zur
Uberpriifung der Robustheit der Ergebnisse bei Verwendung ver-
schiedener statistischer Verfahren dringend angeraten.

Die Ergebnisse der Meta-Analyse koénnen sich auch bei Verwen-
dung verschiedener sinnvoller Ein- bzw. Ausschlusskriterien der
Studien (z. B. nur Einschluss von qualitativ hochwertigen Studien)
voneinander unterscheiden, d. h., auch hierbei ist zu priifen, ob
die Ergebnisse robust gegeniiber der Wahl der Studien sind. Die-
ses gilt insbesondere fiir Therapiestudien, die aufgrund signifikan-
ter Ergebnisse vor Erreichen der urspriinglich geplanten Fallzahl
abgebrochen werden, sowie fiir solche, bei denen keine Aussicht
mehr existiert, noch einen Unterschied zu entdecken, und deshalb
vorzeitig beendet werden.

Auch das Problem der Publikationsverzerrung lasst sich mit Sensi-
tivitdtsanalysen untersuchen. So kénnen die Studien nach Studi-
engrofe geschichtet werden. Wenn tatsdchlich eine Publikations-
verzerrung vorliegt, werden sich die Ergebnisse kleiner und gro-
Ber Studien voneinander unterscheiden. Eine grafische Moglich-
keit, eine eventuelle Publikationsverzerrung zu entdecken, bietet
der so genannte ,funnel plot“, bei dem die in den Einzelstudien
beobachteten Effektschatzer (auf der x-Achse) gegen die jeweilige
Fallzahl bzw. die in den Studien beobachtete Variabilitit (auf der
y-Achse) aufgetragen werden [10]. Liegt keine Publikationsverzer-
rung vor, werden sich die Einzelergebnisse aufgrund der zuflli-
gen Variabilitdt zwischen den Studien symmetrisch und trichter-
formig (,funnel“) um den zusammengefassten Effektschdtzer aus
der Meta-Analyse verteilen.

Heterogenitdt zwischen Studienergebnissen

v

Wenn die Resultate verschiedener Studien stark variieren, kann es
sinnvoll sein, diese nicht zu einem einzelnen Ergebnis zusammen-
zufassen. Allerdings gibt es keine klaren Richtlinien, wann es noch
sinnvoll ist bzw. wann nicht, die Studien zu kombinieren. Ein An-
satz ist, den Grad der Heterogenitat der Studien zu untersuchen.
So kann man z. B. testen, ob signifikante Unterschiede zwischen
den Studien existieren. Der Nachteil dieser statistischen Tests ist,
dass sie in der Regel nur eine geringe Macht besitzen, tatsdchlich
vorhandene Unterschiede zu entdecken. Daher ist eher die An-
wendung von Heterogenititsmaflen empfehlenswert, um den
Grad der Heterogenitdt quantitativ zu beschreiben. Methoden
hierzu wurden von Higgins und Thompson [17] entwickelt. Mogli-
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Abb. 1 Wirksamkeit von Lidocain zur Reduktion von Mortalitat im aku-

ten Myokardinfarkt: x-Achse stellt die einzelnen Studien sowie die Meta-
Analysen dar; y-Achse absolute Risikoreduktion (ARR). Fiir jede einzelne
Studie und die Meta-Analysen sind das geschdtzte ARR (Punkt) mit dem
dazugehdorigen 95% Konfidenzintervall (Schnurrbérte) dargestellt.

cherweise lassen sich Unterschiede auch schon mit einem forest
plot (© Abb. 1) erkennen und inhaltlich erkliren. In der Mitte
sind die Punktschdtzer der einzelnen Studien dargestellt, wobei
die Fldche der Rechtecke das Gewicht der Einzelstudien symboli-
siert. Fiir den zusammenfassenden Schdtzer der Meta-Analyse
wird ein Diamant benutzt. Die Schnurrbdrte geben die Konfiden-
zintervalle an.

Bis vor wenigen Jahren wurden anstelle der forest plots Blobbo-
gramme verwendet (s. z. B. [9]). Der Name Blobbogramm ist
darauf zuriickzufiihren, dass dort ein Kliimpchen in dieser Ab-
bildung in der Mitte zu sehen ist (© Abb. 2), wobei diese fiir
alle Stichproben gleich grof8 sind, also auf die Darstellung der
Gewichtsinformation verzichtet wird.

Beispiele

v

Zum Abschluss der Arbeit werden die unterschiedlichen Ergebnis-
se, die Meta-Analysen ergeben konnen, anhand zweier Beispiele
aus der Literatur illustriert ([18], siehe auch [20, 24]).
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Abb.2 Betreuung von Schlaganfallpatienten durch Team von Spezialis-
ten mehrerer Disziplinen im Vergleich zum Routinemanagement: x-Achse
stellt die einzelnen Studien sowie die Meta-Analysen dar; y-Achse Dauer
des Krankenhausaufenthalts in Tagen (LOS). Fiir jede einzelne Studie und
die Meta-Analysen sind die geschatzte LOS (Punkt) mit dem dazugehéri-
gen 95% Konfidenzintervall (Schnurrbérte) dargestellt.
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Tab.1 Untersuchung der Mortalitat durch Prophylaxe mit Lidocain im akuten Myokardinfarkt (Quelle: Referenz [18], siehe auch [20]).
Quelle Anzahl randomisierter Patienten Anzahl verstorbener Patienten
Lidocain Kontrolle Lidocain Kontrolle
1 Chopra et al. 39 43 2 1
2 Mogensen 44 44 4 4
3 Pitt et al. 107 110 6 4
4 Darby et al. 103 100 7 5
5 Bennett et al. 110 106 7 3
6 O’Brian et al. 154 146 11 4
Gesamt 557 549 37 21

Beispiel 1: Lidocain und Myokardinfarkt

v

Im ersten Beispiel wird untersucht, ob die Mortalitdt durch die
Gabe von Lidocain beim akuten Myokardinfarkt gesenkt werden
kann. Die Ergebnisse der Einzelstudien sind in Tab. 1 dargestellt.
Der forest plot (& Abb. 1; mit Gewichten entsprechend dem Mo-
dell mit festen Effekten) zeigt die Risikounterschiede der sechs
verschiedenen Studien. Das Rechteck in der Mitte gibt die beob-
achtete absolute Risikoreduktion (ARR) an. Die Schnurrbérte ste-
hen fiir 95% Konfidenzintervalle.

Da alle Konfidenzintervalle die Nulllinie schneiden, ist keine einzel-
ne der Studien in der Lage, einen positiven Behandlungseffekt von
Lidocain statistisch signifikant nachzuweisen. Die Ergebnisse der
sechs Studien sind insgesamt sehr homogen. Bis auf die zweite Stu-
die, die keinen Unterschied zwischen Lidocain und der Kontrollbe-
handlung zeigt, deuten die fiinf anderen Studien auf einen positiven
Effekt von Lidocain. Mit der Meta-Analyse gelingt es jetzt, einen
Vorteil von Lidocain gegeniiber der Kontrollbehandlung nachzu-
weisen. Die absolute Reduktion der Mortalitdtsrate liegt in der Gro-
Benordnung von 3% (95% Konfidenzintervall: 0,4% - 5,5%).
C Abb. 1 zeigt, dass das verwendete statistische Modell mit festen
Effekten und das Zufallseffektmodell zu identischen Ergebnissen
und Schlussfolgerungen fiihren. In der Tat, die Ergebnisse und da-
mit die Schlussfolgerungen sind auch fiir verschiedene spezifische
Zufallseffektmodelle (DSL und REML) identisch.

Beispiel 2: Betreuung von Patienten und Schlaganfall

v

In diesem Beispiel wird der Effekt einer Betreuung von Schlagan-
fallpatienten durch ein Behandlungsteam aus verschiedenen Dis-

ziplinen im Vergleich mit dem Routinemanagement von Schlag-
anfallpatienten untersucht [24]. Fallzahlen, Mittelwerte und Stan-
dardabweichungen der einzelnen Studiengruppen aus den neun
betrachteten Studien sind in Tab. 2 zusammengefasst. © Abb. 2
zeigt die Unterschiede der durchschnittlichen Liegedauer, d. h.
Aufenthaltsdauer im Krankenhaus plus 95% Konfidenzintervall
der verschiedenen Studien. Die zentrale Frage ist, ob durch den
Einsatz eines multidisziplindren Behandlungsteams im Vergleich
zum Routinemanagement die Aufenthaltsdauer reduziert werden
kann. Vier Studien (1, 3, 4 und 8) zeigen einen Vorteil fiir die Spe-
zialbetreuung. Anders als im ersten Beispiel sind hier die Ergeb-
nisse der einzelnen Studien sehr heterogen (© Abb. 2). Dieses Er-
gebnis wird auch durch einen statistischen Test auf Homogenitat
deutlich (p<0,001). Das HeterogenititsmaR 12 [17] betrigt fiir
diese Studien 96,65%. Das bedeutet, dass knapp 97% der Variabili-
tdt der Schdtzer fiir den Behandlungseffekt auf die Heterogenitit
zwischen den Studien zuriickzufiihren ist. Daher haben wir be-
wusst in diesem Beispiel das Blobbogramm verwendet, um keine
optische Verzerrung bei der Illustration der verschiedenen zu-
sammenfassenden statistischen Verfahren zu erzeugen.

Der Leser moge beachten, dass durch die Verwendung einer steti-
gen GroRe, d. h. der Aufenthaltsdauer in Tagen, die Studie mit der
grofSten Fallzahl nicht automatisch die kleinsten Konfidenzinter-
valle aufweist. So liefern die Studien 2 und 6 die prdzisesten Ein-
zelergebnisse, obwohl die Studien 1 und 8 deutlich hohere Fall-
zahlen aufweisen. Diese unterschiedliche Variabilitdt der Ergeb-
nisse zwischen den Studien ist in der Regel ein Zeichen fiir Hete-
rogenitit in der Patientenzusammensetzung der einzelnen
Studien.

Tab.2 Vergleich der Betreuungsmodi von Schlaganfallpatienten in neun Studien: Team bestehend aus Spezialisten verschiedener Disziplinen im Vergleich mit

Routinemanagement (Quelle: Referenz [18], siehe auch [20]).

Quelle Betreuung durch Spezialisten

N Mittelwert LOS
1 Edinburgh 155 55,0
2 Orpingtom-Mild 31 27,0
3 Orpington-Moderate 75 64,0
4 Orpington-Severe 18 66.0
5 Montreal-Home 8 14.0
6 Montreal-Transfer 57 19.0
7 Newcastle 1993 34 52.0
8 Umea 1985 110 21.0
9 Uppsala 1982 60 30.0
Gesamt 548

LOS: Dauer des Krankenhausaufenthalts (in Tagen)
StdAbw: Standardabweichung

Routinemanagement

StdAbw N Mittelwert LOS  StdAbw
47,0 156 75,0 64,0
7,0 32 29,0 4,0
17,0 71 119,0 29,0
20,0 18 137,0 48,0
8,0 13 18,0 11,0
7,0 52 18,0 4,0
45,0 33 41,0 34,0
16,0 183 31,0 27,0
27,0 52 23,0 20,0
610
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Sowohl das Blobbogramm ( © Abb. 2) als auch das Heterogenitits-
maR 12 und der statistische Test zeigen deutlich die Heterogenitit
der Studienergebnisse. Entsprechend ist die Anwendung eines
Modells mit festen Effekten inaddquat. Diese Methode fiihrt auch
zu einem marginalen Effekt zugunsten der multidisziplindren Be-
handlung der Schlaganfallpatienten. Dabei ist zu beachten, dass
dieses Ergebnis primdr dadurch beeinflusst wird, dass die Studien
2 und 6, die beide keinen Effekt zugunsten der zu testenden Be-
treuung zeigen, einen grof3en Einfluss auf die Studienergebnisse
erhalten: Thnen wird in der Meta-Analyse mit festen Effekten das
grofdte Gewicht beigemessen.

Anders fallen die Ergebnisse der Meta-Analysen mit zufalligen Ef-
fekten aus. Hier erhalten alle Studien tendenziell dhnliche Ge-
wichte bei der Schidtzung des gemeinsamen Behandlungseffekts.
Entsprechend werden die Ergebnisse der Studien 1, 3 und 4 star-
ker beriicksichtigt, was sich auch in dem Effekt {iber alle Studien
hinweg zeigt. Die beiden dargestellten Meta-Analysen, die auf
Modellen mit zufdlligen Effekten basieren, gewichten die Studien
selbst noch einmal unterschiedlich, so dass sich dadurch auch der
Unterschied der Ergebnisse erkldren lasst: Bei der sog. DSL-Me-
thode werden hier die Studien weniger gleich gewichtet als bei
dem REML-Verfahren. Das hat hier zur Folge, dass die DSL-Metho-
de Signifikanz bei einer durchschnittlichen Verkiirzung der Auf-
enthaltsdauer um 14 Tage (95% Konfidenzintervall -24 Tage bis -4
Tage) zeigt. Hingegen fiihrt das REML-Verfahren zu einer durch-
schnittlichen Verkiirzung der Aufenthaltsdauer um ca. 18 Tage
(95% Konfidenzintervall -32 Tage bis + 3 Tage), allerdings ohne
statistische Signifikanz.

Insgesamt ldsst sich fiir dieses Beispiel festhalten, dass die Betreu-
ung von Schlaganfallpatienten im Durchschnitt zu einer verkiirz-
ten Aufenthaltsdauer im Krankenhaus fiihrt. Jedoch sollte die Fra-
ge diskutiert werden, inwieweit eine Zusammenfassung der Stu-
dien bei den groBen Unterschieden im Ergebnis in Abhdngigkeit
vom gewdhlten Modell sinnvoll ist. Weitere Untersuchungen wa-
ren notwendig, um herauszufinden, welche Aspekte der Spezial-
betreuung zu der verkiirzten Aufenthaltsdauer fithren und sich
auf andere Krankenhduser {ibertragen lassen.

Systematische Reviews vermeiden die Nachteile des
klassischen Reviews, methodische Standards, wie sie fiir
kontrollierte klinische Studien existieren, sowohl auf die
Identifikation und Selektion der in die Ubersicht einzu-
schlieBenden Originalstudien als auch auf die Synthese
deren Ergebnisse angewendet werden.

Dieser Beitrag ist eine {iberarbeitete Fassung aus dem Supple-
ment Statistik aus dem Jahr 2004.
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