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1 Einleitung

Das Austrian Institute for Health Technology Assessment (AIHTA) unter-
stlitzt — im Rahmen des Arbeitsprogramms fiir den Dachverband der 6ster-
reichischen Sozialversicherungen (DVSV) — seit 2023 die Entscheidungen
osterreichischer Sozialversicherungen mit kurzen Evidenzsynthesen. Ziel ist
es, diese Entscheidungen zu medizinischen Leistungen durch Evidenz zu
untermauern. Die best-verfiigbare Evidenz aus aktuellen wissenschaftlichen
Studien wird zusammengefasst.

Die Reihung der Beantwortung der Anfragen erfolgt nach Eintreffen der
schriftlichen Anfrage durch 6sterreichische Sozialversicherungen an
hta-informationsdienst@aihta.at.

Zielsetzung des Manuals

Ziel dieses Manuals ist es, die Arbeitsmethoden des HTA-
Informationsdienstes des AIHTA darzustellen. Die Struktur des Manuals
folgt dem Ablauf der Beantwortung einer an das AIHTA gerichteten Re-
chercheanfrage von der Konkretisierung der Frage bis zur Erstellung und
Publikation der Evidenzsynthese auf der AIHTA-Website
(https://aihta.at/page/homepage/de).
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Ablauf

2 Ablauf

Ablauf des HTA -Informationsdienstes

Einmeldung von Themen
- Via HTA-Informationsdienst@aihta.at
- Mit Einmeldeformular (link)

$

Scoping
« Prazisierung der PIKO(TS) Frage
- ggf. Riickfragen bei Einmelder

3

Literaturrecherche

« Zum State-of-Art: Up-to-Date, Amboss, Leitlinien
«  Zur PIKO Frage: iterativ — Systematische Reviews

vor Primarstudien (RCTs)

Literatursichtung
« Durchsicht und Auswahl der Literatur

» Risk of Bias Bewertung

3

Evidenzsynthese
« Extraktionstabelle der best-verfligbaren Evidenz
+ Kurze narrative Zusammenfassung
« Visualisierung der Ergebnisse

3

Qualitatssicherung
. Kritischer Review durch AIHTA-Leitung

+

Ubermittlung der Evidenzsynthese an Einmelder
. Innerhalb von 3 Monaten
. Bei Dringlichkeit: Vorreihung nach Vereinbarung
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Abbildung 2-1: Ablauf des HTA-Informationsdienstes
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3  Methode

3.1 Anfrage nach dem PIKO-Prinzip

Die Anfragen konnen mittels hta-informationsdienst@aihta.at an das
AIHTA-Team gestellt werden. Fiir eine fokussierte Bearbeitung und Beant-
wortung ist es jedoch wesentlich, dass die Fragestellungen prizise formu-
liert werden. Fragestellungen nach dem PIKO(TS)-Prinzip (Population —
Intervention - Kontroll-intervention - Outcome - Timing - Setting) (1) sind
erforderlich (vgl Tabelle 3-1) und miissen gegebenenfalls mit dem/der Fra-
gesteller*in erarbeitet werden (Scoping).

Tabelle 3-1: HTA-Informationsdienst Einmeldeformular

Kategorie Bezeichnung Erforderlich

Allgemeine Information Einreicher (Firma, Fachgruppen, ...) J

Name der Technologie / des Produkts / des Verfahrens

Indikation

Fragestellung und Hintergrundinformation

Wirkmechanismus

EMA Zulassung

FDA Zulassung

Z|Z|Z2|Z2|—|“—|“—

CE-Mark

PIKO Population

Intervention

Kontrollintervention

Outcome(s) Wirksamkeit/ Sicherheit

Timing (Zeitpunkt der Anwendung)

— | Z2|— |2 |— |-

Setting (Ort der Anwendung)

=

Einreichunterlagen Zulassungsstudien

=

Bereits vorhandene Assessments (SRs, HTAs)

Laufende Studien N

=

Sonstiges Dosierung / Darreichungsform

=

Organisatorische Aspekte
(Infrastruktur, Personal, Diagnostik, Schnittstellen, ...)

Vorhandensein von Register

Kosten

Zusatzbemerkungen / Einschdtzungen (freies Textfeld)

Dringlichkeit (mit Begriindung)

—|(—(Z|Z|2

Ansprechperson fiir Riicksprachen

Abkiirzungen: CE: Conformité Européenne; EMA: European Medicines Agency;
FDA: Food and Drug Administration; HTA: Health Technology Assessment; J: ja; N:
nein; SR: systematischer Review

Das System der PIKO(TS)-Frage wurde im Rahmen der evidenzbasierten
Medizin entwickelt, um klinische Fragen moglichst zielgenau und effizient
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Methode

beantworten zu konnen. Fragen konnen in Bezug auf Epidemiologie, Diag-
nostik, Therapie, PriaventionsmaBBnahmen und Prognose eines spezifischen
Krankheitsbildes gestellt werden. Von dem/der Informationssuchenden
konnen mehrere Endpunkte (z. B. Morbiditiat, Mortalitdt oder Nebenwir-
kungen etc.) als wichtig angegeben werden. Bei der Beantwortung der An-
fragen werden lediglich Endpunkte beriicksichtigt, die fiir Patient*innen
tatsiachlich bemerkbar bzw. klinisch relevant sind.

3.2 Aufbereitung der PIKO-Frage

Nach Erhalt der PIKO(TS)-Frage verschafft sich ein*e wissenschaftliche*r
Mitarbeiter*in mit einer Uberblickssuche in PubMed und anhand evidenz-
basierter Informationsquellen wie z. B. Database® oder UpToDate® einen
Uberblick iiber das Recherchethema und die Evidenzlage. Falls Unklarhei-
ten bestehen, wird bei der/dem Fragesteller*in nachgefragt. Auch das Auf-
bereiten der PIKO(TS)-Frage erfolgt durch eine*n wissenschaftliche*n Mit-
arbeiter*in. Entsprechende Suchbegriffe werden in Zusammenarbeit mit
dem Informationsspezialisten ausgearbeitet, um eine Suchstrategie zu ent-
wickeln, die bei der Suche in diversen Datenbanken angewandt werden
kann.

3.3 Literatursuche

3.3.1 Datenbanken

Nach Erstellung einer auf das jeweilige Thema abgestimmten Suchstrategie
recherchiert der Informationsspezialist in medizinischen Datenbanken. Ge-
nerell wird die Literatursuche in den Datenbanken PubMed (oder Ovid
Medline), Cochrane Library (Suche nach Cochrane Reviews und randomi-
sierten kontrollierten Studien) und Epistemonikos (Suche nach Systemati-
schen Reviews) durchgefiihrt.

Es wird standardmifig nach Systematischen Reviews, Meta-Analysen
und/oder randomisierten kontrollierten Studien (RCT) gesucht. Bei medi-
zinischen Fragen, die nicht mittels RCTs beantwortet werden konnen, wird
nach kontrollierten Beobachtungsstudien gesucht.

Die Literatursuche ist auf deutsch- und englischsprachige Literatur be-
schrankt.

3.3.2 Handsuche

Bei schlechter Evidenzlage wird eine zusitzliche Handsuche in Referenzlis-
ten von UpToDate®, Amboss® und verdffentlichten Studien der Primérsu-
che durchgefiihrt, die aufgrund des Studiendesigns primir nicht unseren
Einschlusskriterien entsprechen (Narrative Reviews, Fallberichte).
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3.3.3 Leitlinien

Eine Suche von Empfehlungen von Leitlinien erfolgt bei ausgewihlten Fra-
gestellungen, wenn lediglich unzureichende Evidenz zu einer Fragestellung
gefunden wird, da im klinischen Alltag auch bei fehlender Beweislage aus
Studien eine Entscheidung getroffen werden muss. Bei der Leitliniensuche
werden folgende Quellen herangezogen: Guidelines International Networ-
KAWMEF, UpToDate®.

Eine detaillierte Beschreibung der Entwicklung und Durchfiithrung der
Suchstrategie wird in Abbildung 3-1 dargestellt.

Abbildung 3-1: Quellen fiir iterative Suche

Immer:
Datenbanken: Suche nach Systematischen Ubersichten (SR)

PubMed (oder Ovid Medline)
Cochrane Collaboration Reviews
INAHTA-Db: HTAs
Epistemonikos: SR

Immer:
Datenbanken: Suche nach Versorgungsstandards und -empfehlungen

UpToDate®
Amboss®
TRIPS Db

AWMF

JL

Nur, wenn keine (qualitativ hochwertigen) SR vorliegen oder
diese =3 Jahre alt sind:
Suche nach randomisierten klinischen Studien (RCTs)

PubMed (oder Ovid Medline)
bei Bedarf: Handsuche in Referenzlisten

Nur, wenn keine (qualitativ hochwertigen) RCTs vorliegen
Suche nach Beobachtungsstudien

PubMed (oder Ovid Medline)
bei Bedarf: Handsuche in Referenzlisten

3.4 Bewertung der Literatur

3.4.1 Auswahl der Studien

Die Bewertung der Literatur beginnt mit der Durchsicht der Abstracts
durch zwei wissenschaftliche Mitarbeiter*innen unabhingig voneinander.
Studien, die relevant erscheinen, werden als Volltextartikel erworben. Die
Volltexte werden ebenfalls von jeweils zwei Mitarbeiter*innen durchgese-
hen.
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Aus Ressourcen-Griinden werden fiir die Beantwortung der Fragestellungen
hauptsichlich nur systematische Reviews und Meta-Analysen herangezogen.
In einem zweiten Schritt werden randomisierte kontrollierte Studien
(RCTs) bewertet. In Ausnahmefillen, wenn keine Evidenz in Form von
RCTs gefunden wird, oder die Fragestellung es erfordert, werden auch Be-
obachtungsstudien zur Beantwortung klinischer Fragen inkludiert, wobei
nur Beobachtungsstudien mit vergleichendem Studiendesign beriicksichtigt
werden.

Volltextartikel werden von einem*r wissenschaftlichen Mitarbeiter*in nach
Relevanz und Studiendesign beurteilt.

3.5 Kritische Bewertung der Studien

Die interne Validitiat von relevanten RCTs, systematischen Reviews und
Meta-Analysen wird nach Schemata des Cochrane Risk of Bias Tools fiir
RCTs Version 2 (2), des Amstar 2-Tools fiir systematische Reviews und Me-
ta-Analysen (3) sowie nach einem modifiziertem ROBINS-I Tool fiir Be-
obachtungsstudien (4) kritisch evaluiert. Aspekte der Evaluierung von RCTs
beinhalten Randomisierung, Allocation Concealment, Verblindung, Drop-
out Raten und Intention-to-Treat Analyse. Bei der Beurteilung von Be-
obachtungsstudien wird der Umgang mit potentiellen Confoundern kritisch
bewertet. Bei systematischen Reviews werden die Systematik der Literatur-
suche, Methoden der Literaturrecherche und der Beurteilung der internen
Validitdt der Studien in Betracht gezogen. Bei Meta-Analysen wird zusitz-
lich bewertet, ob Heterogenitdt und Publikationsbias adiquat festgestellt
wurden und ob das gewihlte statistische Modell addquat ist.

Studien, deren Beurteilung ein hohes Bias-Risiko ergeben, werden von der
Evidenzsynthese ausgeschlossen. Sollten lediglich Studien mit hohem Ver-
zerrungsrisiko vorhanden sein, wird explizit darauf hingewiesen, dass diese
Publikationen eine hohe Wahrscheinlichkeit fiir einen systematischen Feh-
ler aufweisen.

Die Bewertung der Qualitdt der Studie erfolgt in der Regel durch eine Per-
son, und wird von einer zweiten Person tberpriift.

3.6 Externe Validitat der Studienergebnisse

Die externe Validitit, das heiB3t die Anwendbarkeit der Evidenz aus klini-
schen Studien ist von der Studienpopulation und dem Umfeld abhingig (z.
B. Allgemeinmedizinpraxis oder Universititsklinik), in dem sie durchge-
fiihrt werden. Die Entscheidung, ob die Resultate der Evidenzsynthese auch
fiir eigene Patient*innen relevant sind, kann nur von der/dem Fragestel-
ler*in selbst gefillt werden.

Sollten Studien jedoch auf das osterreichische Gesundheitssystem nicht an-
wendbar sein, werden sie entweder nicht inkludiert oder, falls sie zitiert
werden, explizit darauf hingewiesen.
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4  Ergebnisse

Die Ergebnisse werden in Form einer Evidenzsynthese bestehend aus

®m ciner Extraktionstabelle mit den Ergebnissen der best-verfiigbaren

Evidenz,

B ciner narrativen Zusammenfassung in 3-5 Seiten sowie

B cine Visualisierung der Ergebnisse auf 1 Seite

unter Zitation der entsprechenden Referenzen dargelegt.

Die Stirke der Evidenz wird nach einem Schema der Agency for Healthcare
Research and Quality (5), das einem adaptierten GRADE (Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation) — Schema (6)
entspricht, beurteilt und dargestellt.

Zur besseren Veranschaulichung erfolgt auch eine grafische Darstellung der
Evidenzstirke (siehe Tabelle 4-1).

Tabelle 4-1: Darstellung der Evidenzstirke

©00

Hoch

Die Stérke der Evidenz ist hoch. Es ist unwahrscheinlich, dass neue
Studien die Einschétzung des Behandlungseffektes/der Intervention ver-
andern werden.

©0O0O

Moderat

Die Stérke der Evidenz ist moderat. Neue Studien werden mdglicherweise
aber einen wichtigen Einfluss auf die Einschdtzung des Behandlungseffek-

tes/der Intervention haben.

© OO0

Niedrig

Die Stdrke der Evidenz ist niedrig. Neue Studien werden mit Sicherheit ei-

nen wichtigen Einfluss auf die Einschatzung des Behandlungseffektes/der

Intervention haben.

OO O

Insuffizient

Die Evidenz ist unzureichend oder fehlend, um die Wirksamkeit und
Sicherheit der Behandlung/der Intervention einschétzen zu kénnen.

Zur besseren Veranschaulichung der Ergebnisse erfolgt auch deren grafische
Darstellung (siehe Abbildung 4-1).
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Endpunkt Endpunkt Endpunkt

Abbildung 4-1:Visualisierung der Ergebnisse
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Interpretation der Ergebnisse
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sed eos con earum qui dolutem fugitate volor
re panon et qui conseni offici to moluptat.

2. Ro qui sequi se volora quassumetur si odis
volut moluptasite nis sum nisim rectet labo.
Itatus dolorios voluptat.

3. Sed ut ducideste si nullabo repudant aut ve-
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