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Evidence based medicine:
az elsé tizenot év tapasztalatai

Jermendy Gyorgy

z ,evidence based medicine” (EBM) fogalma
A napjainkra széles korben ismertté valt mind-
azok korében, akik betegek gyogyitdsival,
dpolasaval, illetve betegségek megel6zésével foglalkoz-
nak. A fogalom az angol nyelvii irodalomban jelent
meg el8sz6r 15 évvel ezel6tt (1). A fogalom fejlédstt,
a kapcsol6dé moédszertan meg-megijult. Valdszind,
hogy az EBM a gyakorlé orvosi réteg és a gyégyszer-
ipar egyszerre megjelend igénye nyoman jott létre, de
kétségtelen, hogy késsbbi fejl6désében a hajtéerst
elssorban a gyégyszeripar jelentette. Az EBM elve
napjaink orvosi gyakorlatinak alapvetd, megkeriilhe-
tetlen részévé vilt. Szamos pozitiv ho-

Az orvoslas

zadéka mellett az évek folyaméan is-
mertté valtak kevésbé eldnyos oldalai

fedi-e jobban a definiciét. (Sz6 szerinti forditas alapjan
az orvostudomany l4tszik helyesebbnek, a definicié
alapjan az orvoslds, orvosi ténykedés jobban fedi a tar-
talmat.)

A legfontosabb definiciok id&rendi sorrendben, a
forditds esetleges torzitisinak elkeriilése érdekében
eredeti angol szovegezéssel olvashaték a kovetkezd
oldalon 1év3 keretben.

A definiciékban titkr6z8dik az a koriilmény, hogy az
EBM az orvoslds olyan gyakorlatat jelenti, amely té-
nyeken (evidencidkon) alapul, de az orvoslas (gyégyi-
tds) gyakorlata sordn a patofiziolgiai hittér ismerete,
a klinikai szakértelem és a betegek egyedi tulajdonsaga-
inak figyelembevétele is igen fontos. Minden tényez8
egyiittes mérlegelése utdn kovetkezik a beteg érdekét

gyakorlata soran
a patofiziologiai
hattér ismerete,
a klinikai
szakértelem
és a betegek
egyedi tulajdon-

szolgalé doéntés. Noha vita van azon a téren, hogy egy-
egy adott szakteriileten melyek tekinthet8k a legjobb
bizonyitékoknak, dltalinos vélemény szerint a rando-
mizalt, kontrollalt klinikai tanulményok (RCT), illetve
az azokbdl késziilt metaanalizisek eredményei a legin-

kabb mérvadék.

is. A tisztanlitdshoz és a tovabblépés-
hez mindkét oldalt ismerniink kell.

Definicié

Elsgként az tisztdzandé, hogy mit ér-

tiink bizonyitékokon — mas forditis- . .
” Randomizalt, kontrollalt

sagainak ban tényeken — alapul6 orvostudoma- AL s
figyelembe- nyon. Az elmult 15 évben meg-meg- klinika1 tanulmanyok
vétele igen Gjulé definiciok nemcsak ismereteink
fontos fejlédését tiikrozik, hanem a bizonyité- A véletlen besorolds elvét kvets, prospektiv, kontroll-

kokon alapulé orvoslds gyakorlatdnak

kiteljesedésére is utalnak. Az ,evidence
based medicine” kifejezés magyarra forditisa kapcsin
vita bontakozott ki: az evidencidkat tényeknek vagy bi-
zonyitékoknak helyesebb-e forditani. Az ,evidencia”
sz6 1s hasznalatos, és bir ez a magyarban més tartalom-
mal ismert (,magitdl értet8ds”), a sz6ban forgd dssze-
fiiggésben az orvosi nyelvben ,bizonyossdgot” értiink
alatta. Kérdés az is, hogy a kifejezésben az orvostudo-
mény vagy az orvosi ténykedés (orvoslds) megnevezés

csoportos, megfelelen kivitelezett klinikai tanulma-
nyok szolgiltatjak napjainkban azokat az eredménye-
ket, amelyeket a bizonyitékok hierarchidjiban magas
szintlinek tekinthetiink. E vizsgilatokat a rendelkezés-
re 4ll6 korabbi adatok elemzése nyomadn, az intervencié
virhaté eredményességének figyelembevételével, a
megkivint statisztikai erdre tekintettel a szakemberek
— statisztikusok bevondsival — elére tervezik. Ez csak
latszolag bonyolult folyamat, a gyakorlatban a korabbi
irodalom, illetve az intervencié virhaté eredményessé-

Levelezési cim: dr. Jermendy Gyorgy, Bajcsy-Zsilinszky Kérhaz, 1ll. Belgyogyaszati Osztaly;
1106 Budapest, Maglédi Gt 89-91. E-mail: gyjermendy@bajcsy.hu

LAM 2007;17(2):154-159.

Jermendy: Evidence based medicine: az elsé tizenot év tapasztalatai



gének ismeretében egy megfelels statisztikai szoftver
segitségével rovid 1d8 alatt megadhat6 az a betegszam
és az a kovetési 1d3, amely a tervezett tanulmany hipo-
tézisének igazolisihoz sziikséges. Néhany érdekessé-
get e téren azért érdemes megemliteni.

Betegszdm

Napjainkban jellegzetes, hogy az RCT-be bevont bete-
gek szdma altaliban néhdny ezer, olykor néhiany tiz-
ezer. Tévedés azonban azt hinni, hogy a tanulmany
sereje” (klinikai ,impaktja”) arinyosan névekszik a ta-
nulmédnyban szerepld betegek sziméval. Példa erre az a
hypertoniatanulmany, amelyet kozel 34 000 betegben
folytattak: a publikalt eredmények nyomén kibontako-
z6 vita rdvildgitott arra, hogy egy ilyen betegtomeg
egyszer(ien nem tarthat6 kézben megfeleld médon. Igy
a tanulmdny a remélt 4tiit8 erd helyett inkabb a birala-
tok céltdblajava vilt.

Koévetési 1d6

Az RCT tervezésekor megallapitjdk a sziikséges kove-
tési id8t. A vizsgalat tervezett tartamdval kapcsolatban
is gondok jelentkezhetnek. Els§ ritekintésre meggyd-
z8nek latszik az elv, amely szerint minél hosszabb a ko-
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AZ ,EVIDENCE BASED MEDICINE”
FOGALMANAK DEFINICIOI
IDOBELI SORRENDBEN

»Evidence based medicine is the process of systemati-
cally finding, appraising, and using contemporaneous
research findings as the basis for clinical decisions” (2).

,Evidence based medicine is the conscientious, explicit,
and judicious use of current best evidence in making
decisions about the care of individual patients” (3).

»The consistent use of current best evidences derived
from published clinical and epidemiological research in
management of patients, with attention to the balance
of risks and benefits of diagnostic tests and alternative
treatment regimens, taking account of each patients’s
unique circumstances, including baseline risk, comor-
bid conditions and personal preferences” (4).

,Evidence-based medicine is a practice of medicine
based on the integration of the best research evidence
with clinical expertise and patient values” (5).

l6va. Ez a betegek érdekét szolgilja, ugyanakkor a
késsbbiekben nehézséget okoz, miutin egyes klinikai
végpontokat tekintve a remélt statiszti-
kai er6 nem lesz elérhet8 a korai zaras

miatt. Ilyenkor gyakran a spekuldcié

Dogmak délnek

vetési 1d8, annal megbizhatébb a tanulmany. Egyaltalan
& A meg, bevett

nem biztos azonban, hogy a hosszt kévetési 1d8 egy-

terére cstszik az RCT interpreticiéja
— mi lett volna, ha a vizsgilatot az

ben optimilis is. Az orvostudomadny fejl8dése felgyor-  eredetileg tervezett id8pontig folytat- gyogymodok
sult, dogmék délnek meg, bevett gy6gymédok viltoz-  jak? —, ez azonban az EBM gondolatd-  valtoznak rovid
nak rovid 1d8 alatt. A vizsgilati protokollt azonban  val nehezen egyeztethetd dssze. idé alatt.

nem lehet menet kdzben valtoztatni, és az évekkel ko-
rabbi protokollhoz valé szitkségszer(i ragaszkodis a
fejlsdés titkkrében anakronisztikussa valhat. Példa erre a
diabetolégiai irodalomban ténylegesen mérfoldk&nek
szamité6 UKPDS (United Kingdom Prospective Dia-
betes Study), amelynek 20 éves kovetése sordn az ora-
lis antidiabetikus kezelés, illetve inzulinterdpia egyes
moédozatai mér a vizsgalat tartama alatt nyilvinvaléan
idejét maltta véltak.

A betegkdvetést gyakran a tervezett 1d§ el&tt zarjak,
illetve a kdvetési id6t meghosszabbitjak. Ez probléma-
kat szokott felvetni. A betegkovetés 1d8 eldtti zardsara
tobb okbdl keriilhet sor. Ha egy megkezdett vizsgilat-
ban az 1d§ el8tti zarast egyszer( financiilis szempon-
tok teszik sziikségessé (a szponzorilé cég anyagi ne-
hézségei vagy érdekeltségének megsziinése), az a szak-
ma szadmdara — etikai szempontok alapjin — elfogadha-
tatlan, és veszélyezteti a gyégyszeripar és a klinikai or-
vostudomidny tovabbi egyiittm{ikodését. E téren sze-
rencsésebb, ha a nagy gonddal elgkészitett és beharan-
gozott vizsgilatot az els6 beteg bevondsa elétt torlik,
mert ez esetben a beteg érdeke nem sériil, csupan az
adott gybgyszergyirtd cégbe vetett bizalom rendiil
meg egy kissé.

A vizsgalat 1d8 el6tti zardsira etikai szempontok
alapjan is sor keriilhet akkor, ha menet kézben a beteg
sorsit meghatdrozé eldny vagy hatrany vélik nyilvinva-

Jermendy: Evidence based medicine: az elsé tizenét év tapasztalatai

A vizsgilati 1d8 meghosszabbitisira

akkor keriil sor, ha a vizsgilatban a hi-

potézis bizonyitdsahoz megkivint eseményszdmot va-
lamilyen okbdl nem érik el a tervezett kovetési id8 vé-
géig. Kényszer(, de érthetd 1épés. A kérdés inkébb az,
hogy miért nem kévetkezett be annyi esemény, ameny-
nyivel a tervezéskor szamoltak. A magyarazat 4ltaldban
az orvostudomdany fejlddésében rejlik, a korszertibb
kezelési médok mar néhiny éven beliil éreztetik ked-
vez8 hatdsukat.

A tanulmény irodalmi el§zményei

A kordbbi kozlésekbdl leszlirt eredmények nyilvinva-
16an alapvet8ek egy vizsgilat megtervezésekor. E téren
is adédnak azonban meglepetések. Egyes események
bekodvetkezésének gyakorisigira epidemiol6giai megfi-
gyelések szolgiltatnak adatokat, és egy tanulminy
placebodgin joggal virhat6 ez az elgfordulisi gyakori-
sag. Kideriilt azonban, hogy a placebodgon olykor sok-
kal ritkdbban fordult el§ a kérdéses esemény, mint az
az epidemiolégiai jelleg(i felmérésekbdl el6re becsiilhe-
t6 volt. A magyarazat a placeboeffektusban keresend.
Ugyanis mig az epidemiolégiai jellegti adatgydjtés dlta-
laban egyszerti felmérés, addig egy klinikai tanulmany
sordn szorosabb orvos-beteg egyiittmiikodés alakul ki,
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rendszeres ellen8rzésre keril sor, és ennek a koril-
ménynek mar énmagdban is eseményt csokkentd hatd-
sa lehet. Az igazi probléma azonban az, hogy egy igy
megtervezett tanulmanyban az aktiv 4gon (a placebo-
dghoz viszonyitva) nem lesz elérhetd a hipotézis bizo-
nyitasihoz szitkséges statisztikai erd.

A vizsgilat tirgya
Randomizilt, kontrolldlt tanulmanyokrél megjelent

kozleményeket olvasva elég nyilvinval6, hogy napja-
inkban a vizsgilatok tervezése és kivitelezése elsGsor-

ban a gy6gyszeripar érdekeit szolgalja.
A gybgyszeripar azonban emiatt nem

E/gy 4) marasztalhaté el. Tudomdsul kell ven-
gyogyszer niink, hogy egy 4j gy6gyszer befogadi-
befogaddsahoz  sihoz, az indikéci6 meghatérozasihoz
ma nélkiiloz- ma nélkiilézhetetlenek a randomizilt,
hetetlenek kontrollalt klinikai megfigyelések ered-
i ményei.
a randoml,zalt’ Ugyanakkor igaz az is, hogy a kozel-
kon.trf)”a.h multban olyan részletességli tanulma-
klinikai nyok valtak ismertté, amelyeknek ter-
megfigyelések  vezési indokai kevésbé voltak szakmai
eredményei. indittatdsdak. Az olvasénak az a benyo-

mdsa, hogy ezeket a vizsgilatokat

156

dontSen piaci megfontolds alapjan,
egyes piaci szereplSk érdekellentétére alapozva tervez-
ték. A szakmai kézvélemény nincs meggy8z8dve az
ilyen jelleg®i, mir forgalomban 1év8, bizonyitott hatdsa

készitményekkel végzett vizsgilatok sziikségességérsl.

A vizsgalat kett8s vak jellege

A szubjektiv torzitis elkeriilése érdekében ma mar
alapvetd kovetelmény a vizsgilat ketts vak jellegének
biztositisa. Ha ez a gydgyszerek jellegzetessége miatt
nem lehetséges, akkor legalabb a kimeneteli események
vak értékelését kell biztositani. E kovetelménynek az
RCT-k kivétel nélkiil megfelelnek.

Vizsgalati végpontok

Az RCT-k kimeneteli végpontjait (az eredmények ana-
lizisét lehetdvé tévd klinikai eseményeket) elére meg-
hatdrozzdk. Gyakran 6sszevont klinikai végpontok
szerepelnek egy tanulmdnyban. Néveli a tanulményba
vetett bizalmat, ha a vizsgaldk tartjak magukat az elére
elhatdrozott végpontok analiziséhez. Ha attél eltérnek
— ez pedig napjainkban elég gyakran eléfordul —, gyen-
giil a bizalom.

A klinikai végpontokat vizsgilat kézben olykor a tu-
dominy fejlddésére hivatkozva viltoztatjak meg. Saj-
nos, nehezen oszlathaté el az a gyand, hogy inkdbb a
pozitiv kicsengésti végss eredmény érdeke volt a meg-
hatdrozé a valtoztatdsban.

A post hoc analizisek fénykorét éljitk. Tébb esetben
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ezeknek az analiziseknek egyetlen célja, hogy a figyel-
met ismét a tanulmdanyra irdnyitsak. Fenntartds nélkiil
azonban csak az el8re elhatirozott post hoc analizisek,
illetve alcsoport-analizisek fogadhatdk el. E téren a
nemzetkdzi irodalomban a valtozds kedvez§ irdnyua, és
ténylegesen a tanulmanyok tervezésekor, el6re hati-
rozzak meg azokat a specidlis alcsoport-analiziseket,
amelyeket mindenképpen el fognak végezni. Ez a ko-
riilmény er&siti a tanulmény eredményeibe vetett bizal-
mat.

Az alcsoport-analiziseknél az a probléma meriil fel,
hogy az esetszdm értelemszer( csokkenésével a statisz-
tikai értékelhet8ség hatdra ald csiszhatnak ugyanazok-
nak a klinikai végpontoknak a viltozdsai, amelyek a
fétanulminyban egyértelmien szignifikdnsak voltak.
Kérdés, hogy ezek az eredmények hogyan értékelen-
dsk. Az a helyes, ha az orvosi gondolkoddshoz tartjuk
magunkat, meglitjuk az eredményekben rejlg értéket,
és nem a statisztikus szemével nézziik az eredménye-
ket, legyintve az olyan adatra, ahol nincs statisztikai
erd.

A cardiovascularis eseményeket analizalé RCT-k
Gjabb nehézsége (amelyre korabbi irodalmi adatok kez-
detben nem utaltak), hogy az eseményeket és az inva-
ziv beavatkozdsokat egyiittesen értékeld klinikai vég-
pontokat olykor ,elhtzza” az invaziv beavatkozdsok
nagyobb szdma. Az invaziv intervencié és a klinikai
esemény bekovetkezte kozott azonban kiilonbség van
a téren, hogy az invaziv intervencié indikédldsa bizo-
nyos hatarig szubjektiv elemeket is tartalmaz, mig az
esemény alakuldsiban ilyen faktor nyilvin nem jitszik
szerepet. Gyakori, hogy e koriilmény miatt a vizsgilat
eredményeinek értékelésekor a vizsgilati végpontok
dtcsoportositdsira kényszeriilnek a vizsgilok.

Kiilén irodalma van a koztes végpontok értékelésé-
nek. Vannak, akik ezt a beteg szempontjabol értékte-
lennek tartjdk, vannak, akik fontos adatként kezelik.
Valészint, hogy a két véglet kozott van az igazsig: a
kéztes végpontban bekévetkezett véltozas fontos, de
keményvégpont-vizsgilattal mindenképpen meger&si-
tend§ adat.

Centralizalt mérés

A t5bbezres betegpopulacié vizsgilata értelemszertien
csak multicentrikus, szimos esetben multinacionilis
keretek kozott valésithaté meg. E ténybdl viszont ko-
vetkezik, hogy megbizhaté laboratériumi vizsgalati
eredmények csak centralizalt korilmények kozott
nyerhet6k. Ha egy multicentrikus vizsgalatban nincs
centralizalt laboratériumi mérés (EKG- vagy echoana-
lizis), az jelent8sen rontja a tanulminy értékét.

Tdmogatds
Ma a vizsgalatok dénts tobbségét a gydgyszeripar ge-

nerdlja, mert az RCT-k anyagi finanszirozdsira az
egészségiigy egyetlen més szereplje sem képes. Egy-
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egy kivétel természetesen eléfordul, de ez egyre inkdbb
ritkasdgnak szdmit. Vannak vizsgdlok otlete nyoman
megval6sulé tanulmanyok, amelyeket a gyogyszeripar
felkarol. Ez kétségteleniil idvézlendd akkor, ha a ta-
nulminy ténylegesen tgy jott létre, ahogy azt a kozle-
ményben jelezni szoktak (investigator initiated study).

Egy vizsgilatot tdmogathat egy vagy tobb gydgy-
szeripari szerepld. Mindkét valtozatnak van eldnye és
hatrinya. Egyetlen tdimogat6 esetén a vizsgilat kony-
nyebben vihet8 véghez, a célra tartds veszélye azonban
nagyobb. T6ébb timogaté esetén a vizsgilat nehezeb-
ben szervezhetd, illetve az eredmények nehézkesebben
interpretilhaték (,confounding by co-funding”, amint
az a UKPDS egyik kritikdjaban olvashaté), de az eltérs
érdekek ilyenkor kevésbé engedik meg egy markans ér-
dek kizarélagos érvényesiilését.

Osszehasonlité6 4g

Nem vitds, hogy egy gydgyszer hatékonysiga placebé-
val dsszevetve itélhetd meg legmegbizhatobban. Két-
ségtelen ugyanakkor az, hogy ismereteink béviilése
nyomédn egyes vizsgilati készitmények tesztelésekor
etikai szempontok miatt mar nem szervezhet8 place-
bokontrollos vizsgilat, igy az dsszehasonlit6é dgon is
gyogyszeres kezelés folytatand6. Nagy kérdés ilyenkor
az, hogy mi szerepeljen az dsszehasonlit6 dgon. E téren
napjainkban a hatdrozott célra tartis a jellemz8. Ez azt
jelenti, hogy olyan készitményt vilasztanak a vizsga-
landé szer elényének igazoldsa érdekében, amely ugyan
szakmai szempontok alapjan megfelel annak az elvnek,
hogy az 6sszehasonlit6 4g betegei ne maradjnak gy6gy-
szeres kezelés nélkil, de az 6sszehasonlité dgon sze-
replé gyogyszer ismeretében az aktiv dgon virhat6
eredmény el6re boritékolhaté. A szakma hatdrozott al-
lisfoglaldsa nydjthat reményt arra, hogy olyan 6sszeha-
sonlité vizsgilatokra keriiljon sor, amelyek a szakmai
kézvéleményt ténylegesen foglalkoztatjik. Az elmult
években megfigyelhetd volt, hogy a szakmai kozvéle-
mény el8bb-utébb (inkibb utébb) kikényszeritette
azokat az 6sszehasonlité vizsgilatokat, amelyek nem
piaci, hanem szakmai szempontok alapjin tarthatnak
szdmot az érdeklédésre.

A statisztikusok szerepe

Tobbezres betegszdmmal zajlé vizsgalatokban az ada-
tok olyan halmaza all rendelkezésre, amelyek csak
megfeleld statisztikusi felkésziiltséggel értékelhetsk. A
gyakorl6 klinikusok azonban csak az alapvet§ statiszti-
kai elemzés médszertanaval vannak tisztiban, az 6ssze-
tettebbekével nem. Nem véletlen, hogy j6 nevii szak-
mai folydiratok nemcsak klinikusokkal, hanem statisz-
tikai elemzésben jartas szakért&kkel is lektoraltatjik a
kozleményeket. Ebbsl adédéan az RCT eredményei-
nek olvasdsakor a klinikusok j6részt kiszolgaltatottak a
statisztikusoknak: médszertanuk helyességét nem tud-
jék ellendrizni. Az irodalomban fellelhet8k olyan RCT-

Jermendy: Evidence based medicine: az elsé tizenét év tapasztalatai

LAM-TUDOMANY e TOVABBKEPZES o DILEMMAK)

publikiciék, amelyeknek helyessége a statisztikai elem-
zés terén kételyt ébreszt. Tovibba olvashatok olyan
kozlemények, amelyeknél elsg olvasisra ,kilog a 16-
1ab”, azaz nyilvdnval6, hogy az adatelemzés, illetve
-csoportositds a blivds szignifikanciahatir elérése érde-
kében tortént. Ezek a koriilmények nem kedveznek az
RCT-be vetett bizalomnak.

s 2

Szerzd és ird

Egy RCT-publikiciét dont8en az elsd
szerz8 jegyez, akkor is, ha a tanul-
ménynak tobb szerz&je van, és akkor is,
ha egy ,writing committee” feladata a
kozlemény elkészitése. Az angol nyel-
vli szakirodalomban néhiny szerzs

olyan gyakorisaggal publikdl kivilo

Noveli
a tanulmanyba
vetett bizalmat,
ha a vizsgalok
tartjak magukat

RCT-k6zleményeket, hogy felmeriil, az elére
ennyi kozleményt egy szerzének az elhatarozott
adott 1d8 alatt fizikai képtelenség meg- végpontok

frni. Bir megddbbentd, mégis tudoma-

sul kell venni, hogy nemzetkézi szinten analiziséhez.

mér meghonosodott a ,medical writer”
foglalkoztatdsa, és csak remélni lehet, hogy a
szerz8ként feltiintetettek minden esetben ténylegesen
olvastik az adott kozleményt a megjelenés eldtt.

Erdekiitkozés

Az érdekiitkdzéssel (conflict of interest) dsszefiiggd
adatkozlés terén a nemzetkozi irodalom és kongresz-
szusi gyakorlat hatdrozottan el8ttiink jir. A ,conflict
of interest” feltiintetése alapvets kovetelmény, attél
senki nem tér el, és senki nem talal kivetnival6t abban,
hogy egyes kutatékat a gyégyszeripar szponzoral. Azt
itélik el, aki a tényeket — még ha csak részben is — el-
hallgatja. Fél8, hogy hazinkban még nem teljesen érett
meg a helyzet a jelenlegi gyakorlat és a szakmai-tarsa-
dalmi megitélés viltozasihoz.

Metaanalizisek

Egyre terjedd gyakorlat a kisebb-nagyobb klinikai
megfigyelések Osszesitett értékelése (metaanalizise).

Ez olyan 0jabb eredményeket szolgil-
tathat, amelyek a bizonyitékok rang-
sordban az élen szerepelhetnek. A j6
szandék kézenfekvs, a médszertan ki-
dolgozott. Nyilvdnvald, hogy nagyobb
betegszdmmal végzett értékelés meg-
bizhat6bbi teszi a nyert adatokat,
novelheti a statisztikai er8t. A me-
taanalitikus  elemzéseknek azonban
vannak olyan drnyoldalai is, amelyeket
az elfogulatlan értékeléshez ismerni

kell.

A metaanalizisek médszertani részé-

Az alcsoport-
analiziseknél az
esetszam
csokkenésével
a statisztikai
értékelhetGség
hatara ald
cstszhatnak
a valtozasok.
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ben mindig kézlik, hogy milyen szempontok alapjan
tortént az irodalom 4ttekintése, a kozlemények bevi-
lasztasa, illetve kizdrdsa. Sajnos, a médszertan lehetsvé

teszi, hogy a cél szentesitse az eszkozt.
Bizonyos kozlemények el§térbe helye-

Az O/S?Z/e' zése, masok negligildsa — a bevilasztas
hasonlité agon  ¢s kizaras kritériumainak litszolag kor-
szereplé rekt ismertetése mellett — érdemben
gyogyszer torzithatja a végeredményt, a metaana-
ismeretében lizis végs6 adatait. E téren, sajnos, jog-

az aktiv dgon
varhato ered-
mény — az ese-
tek egy részé-
ben — el6re
boritékolhato.

gal feltételezhetd a gydgyszeripari
kompetitor cégek hattérben zajlé mun-
kilkodésa.

A metaanalizisek talburjinzasihoz
hozzajirul az a tény is, hogy olykor csak
a kettdt éppen meghaladé (hirom) koz-
lemény tovébbi analizisét végzik el, és
jelentetik meg 6nallé kdzleményként.

A metaanalizisekbe vetett bizalmat
nem erdsiti, ha egyes esetekben a vizsgilatba bevont
adatok csupan ,data on file”, azaz az adott cégnél ren-
delkezésre all6, de nem publikalt adatokrol van sz6.

A hazai helyzet

Randomizilt, kontrolldlt vizsgilatban szimos intéz-
mény vesz részt hazinkban. E tény fontos, hiszen a
vizsgilatban részt vevS8k megtanulhatjak, hogyan kell
dolgozni egy olyan nemzetk$zi tanulmany végzésekor,
amely az el&irt feltételeknek mindenben megfelel. Oly-
kor egy-egy nemzeti koordinitor a tanulméiny el6ké-
szitésében és az adatok értékelésében is jelent8sebb
szerepet kap, és nevét 6rommel litjuk a végsd kozlés

szerz81 kozott. Van rd példa, hogy hazai

talaljak meg

az irodalom

tanulmanyo-
zasakor.

J6 és meg-
bizhat6 készit-
mények egy-egy
kevésbé pozitiv
kicsengésu
tanulmanyat

otlet nyoman valésul meg egy-egy vizs-
gilé éltal kezdeményezett tanulmany.
Hazai metaanalitikus elemzések elss
nyomai is megjelentek az irodalomban,
jelezvén, hogy a médszer megval6sita-
sanak feltételei hazinkban is adottak.
A hazai helyzetre azonban f8képpen
a multicentrikus  és multinacionalis

csak az RCT-k és metaanalitikus elemzések in-
érdeklsdsk terpreticidja a jellemz8. Kis orszdg va-

gyunk, ezért nyilvinval6, hogy nagy
klinikai tanulmanyoknak csak szerény
hozzajiruléi lehetiink. A nyert adatok
azonban szabadon hozzaférhet8k, és az
a helyes, ha az Gjabb és tGjabb eredmé-
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nyek folyamatosan formdljdk minden-
napi klinikai gyakorlatunkat. Az RCT-
k eredményeinek helyes értelmezése és széles korii ter-
jesztése ezért hazdnkban is kivinatos. Sajnos e téren is
vannak példak a helytelen gyakorlatra.

Egy adott vizsgilat iizenetét az elsédleges klinikai
végpontban megfigyelt esemény alakuldsa szabja meg.
A vizsgélatot azért tervezték, amiért az elsGdleges vég-
pontot regisztraljak. Jelent6sége van természetesen a
miésodlagos, illetve harmadlagos végpontként analizilt

LAM 2007;17(2):154-159.

események kovetésének is, de tudni kell, hogy ezen
esetekben a statisztikai erd nem tervezett, a szamszer{i
alakuldsra a véletlen egyre nagyobb valészintiséggel
nyomja ri bélyegét. Az biztosan helytelen, ha egy ta-
nulminy elsddleges (a tdmogaté cég szimira nem
kedvez8) eredményét egyszeriien elhallgatjak, s csupan
a masodlagos vagy harmadlagos, litszélag kedvezd
eredmények kommunikaciéjara forditanak energiit.

Az RCT-k és metaanalizisek hazai kommunikiciéja-
ra a marketingérdekek el&térbe keriilése a jellemz8. J6
és megbizhat6 készitmények egy-egy kevésbé pozitiv
kicsengésti tanulminyat csak az érdeklsdsk talaljak
meg az irodalom tanulmanyozdsakor, miutin az érin-
tett cég a vizsgalatot hazdnkban ,agyonhallgatja”. Ez a
szemlélet helytelen: a hazai gyakorlé klinikusokat lehet
Jfeln8tteknek” tekinteni, akik tudjik, hogy az orvostu-
dominy a biol6giai tudoményok egyike, ahol matema-
tikai jellegli torvényszertiségek nem érvényesiilnek.
Egy betegség el6rehaladottabb stddiumaban vizsgilt
készitmény kedvezé&tlen (placeb6val megegyez8) hata-
sa nem az adott gyogyszer tényleges hatistalansigira
hivja fel a figyelmet, hanem arra, hogy az egyébként
maér bizonyitott gyégyszert az adott betegség sokkal
korabbi stadiumaban kell alkalmaznunk.

A hazai kommunikdciéra a relativkockédzat-csokke-
nés szamadatanak sulykoldsa a jellemz8, nyilvan azért,
mert ez a szdm abszolat értelemben sokkal nagyobb,
mint az abszoltt kockdzat csokkenésének szdmadata.
Onmagiban a relativ kockizat csokkenésének hangsa-
lyozdsa — mas adatok nélkiil és f8leg csak kockdzat-
csokkenésként megjeldlve — megtéveszts informécio-
kozlésnek szamit.

Sohasem szabad szem el8l téveszteni, hogy egy adott
RCT-t egy megadott életkort, j6l kériilhatdrolt jellegze-
tességekkel rendelkez8 betegcsoportban végeztek. Az
adatokat interpretlni lehet, de extrapoldlni nem, mert
ez utébbi nem felel meg az EBM elvének. Ez azt jelenti,
hogy nem vezet megalapozott kovetkeztetésekhez, ha
az eredményeket mis életkorra, mis jellegzetességekkel
rendelkez8k korére vetitik ki.

Hogyan tovabb hazinkban?

Egészen biztos, hogy a klinikai vizsgilatok terén meg-
figyelt valtozasok, megijulisok nem fordithatdk visz-
sza. Az RCT-k és metaanalizisek eredményei hazank-
ban is megtermékenyitették a klinikai gyakorlatot,
azok bekeriiltek a szakmai irdnyelvekbe is. A legtjabb,
2006 elején kozzétett szakmai irdnyelveknél egyenesen
szakhatésigi eldirds volt, hogy azoknak bizonyitéko-
kon kell nyugodniuk, a bizonyitékok hierarchidjat is fi-
gyelembe véve. Hazdnkban is egyre tobb szaklap kozli
a legfontosabb klinikai vizsgilatok, illetve metaanali-
zisek eredményeit, leggyakrabban a vizsgalat er6sségét,
illetve gyenge pontjait taglal, a hazai sajitossigokra
ramutat6, értd kommentarral egyiitt. A kdzelmultban a
belgyégyaszat egyes részteriileteit felolels, az EBM
szellemében megirt monografidk jelentek meg a kény-
vesboltokban.
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A hazai 15 éves tapasztalat azonban kijelsli azt az
utat is, amelyet érdemes kovetniink ahhoz, hogy az
RCT-k és metaanalizisek tényleges iizenete torzitds
nélkil jusson el minden gyakorl6 klinikushoz.

A legfontosabb jelenleg az, hogy az RCT-k és meta-
analizisek eredményeit helyesen, az EBM szellemének
megfelelSen értékeljik. A bevezetSben emlitettem,
hogy az EBM az orvoslds olyan gyakorlatit jelenti,
amely tényeken (evidencidkon) alapul, de az orvoslds
gyakorldsa sordn a patofizioldgiai hattér ismerete, a kli-
nikai tapasztalat és a betegek egyedi tulajdonsigainak
messzemend figyelembevétele is igen fontos. Azaz az
RCT-k és metaanalizisek eredménye csak egy (egydlta-
lan nem biztos, hogy a legfontosabb) azon tényez&k
kézott, amelyekre az orvosnak a betegek gydgyitdsa ér-
dekében meghozott dontésekor tekintettel kell lennie.
Az EBM koriban sem szabad azonban megfeledkezni
arrél, hogy az orvosi gondolkodist a patofiziol6giai
szemlélet elsajititasa alakitja, formélja, és a diagnoszti-
ka, illetve a terdpia helyes megtervezése patofiziol6giai
ismeretek nélkiil elképzelhetetlen. Ugyanakkor az
EBM tényanyagit is ismerniink kell a beteg érdekét
szolgalo, korszer( és tényeken alapul6 dontéshez.

Szakhat6sdgaink — helyesen — elvarjk, hogy a napi
klinikai gyakorlatunkban az EBM elveit kovessiik. Kér-
dés azonban, hogy ugyanezek a szakhatésigok bizto-
sitjak-e az EBM elveinek megfelels betegellatas finan-
cidlis hitterét. Féls, hogy egyes korképek esetében
nem. E téren azonban nem feltételezésekre kell hagyat-
kozni, hanem adatokkal kell alitimasztani, hogy az
egyes korképekben szenveds betegek ellitisa az EBM
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elveinek megfelel8en ténylegesen mennyibe keriil. Ezt
kovetSen lehet érvelni, hogy a finanszirozis a koltség-
gel azonos mértékd legyen. Ha nem azonos, akkor nem
lehet kvetelményként el8irni olyasfajta elldtast, amely-
nek anyagi hittere nem biztositott.

A szakmai irdnyelvek gyakran kezelési algoritmuso-
kat tartalmaznak. Az algoritmikus dbrik gondolkodais
nélkiili, ,automatikus” kovetése ellentétes az orvosi
ténykedés soran természetes és nélkiillozhetetlen mér-
legeléssel. Az algoritmikus dbriknak helyiik lehet, de
eltilzott szerepiik ellen kiizdeni kell.

Az RCT-k és metaanalizisek eredmé-
nyeinek elfogulatlan, teljes kort, hoz-
z4ért§ interpreticidjira és kommunika-
cidjara kell torekedniink, fiiggetleniil

az esetl/eges marlfetlngerdekt?l. Ez}ne— olyasfajta
ha nehéz, de a kovetkezetesség e téren P
O P ellatast,
is célravezetd lehet.

Az EBM eredeti szellemét egyre szé- amelynek

lesebb korben terjeszteniink kell a
posztgradualis képzésben, és célszerd
lenne megteremteni annak koérilmé-

Nem lehet
kovetelmény-
ként elSirni

anyagi hattere
nem biztositott.

nyeit, hogy az EBM alapjai a graduélis
orvosképzésben is megjelenjenek. E téren érdemes
megszivlelni azokat a kiilfsldi tapasztalatokat, amelyek
rezidensek, illetve orvostanhallgaték ilyen irdnya kép-
zésével kapcsolatosak.

A Dilemmdk rovatban megjelent irdsok a felkért szak-
emberek egyéni szakmai tapasztalatdt és véleményét tiik-
rozik.

—
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XV. DUNANTULI DIABETES HETVEGE
Helyszin: Club Tihany, 8237 Tihany, Rév u. 3.

A Pannon Diabetes Munkacsoport és a Magyar Diabetes Tarsasig tisztelettel meghivja Ont és
munkatarsait a XV. Dundntali Diabetes Hétvégére, amelyet a Club Tihanyban rendez, az ,,Alapit-
vany a Cukorbetegekért” Kongresszusi Iroda szervezésében.

Regisztrdci6 és tovdbbi informdcié: www.diabet.hu/ddh2007
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