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Zusammenfassung

v

Das Deutsche Netzwerk Versorgungsforschung
e.V. (DNVF e.V.) hat am 30.08.2010 getragen
von den genannten im DNVF organisierten
Fachgesellschaften und Organisationen, das Me-
morandum III ,Methoden fiir die Versorgungs-
forschung* Teil 2 verabschiedet, das in dieser
Zeitschrift publiziert wurde [Gesundheitswesen

Abstract

v

On August 30, 2010, the German Network for
Health Services Research [Deutsches Netzwerk Ver-
sorgungsforschung e.V. (DNVF e.V.)] approved the
Memorandum III “Methods for Health Services
Research”, supported by the member societies
mentioned as authors and published in this Jour-
nal [Gesundheitswesen 2010; 72: 739-748]. The

*Nur Bearbeitung von und Zeichnung fiir Kapitel 4

**Ein vertiefender Beitrag zum Memorandum III ,Metho-
den fiir die Versorgungsforschung®, Teil 2 [Gesundheits-
wesen 2010; 72: 739-748]

Das Memorandum Il wird von folgenden Mitgliedsge-
sellschaften des Deutschen Netzwerks Versorgungsfor-
schung e.V. getragen:
1. Aktionsbiindnis Patientensicherheit
2. Berufsverband der Fachdrzte fiir Orthopddie und Un-
fallchirurgie
3. Bundespsychotherapeutenkammer
4. Competenzzentrum Versorgungsforschung in der
Dermatologie
5. Deutsche Dermatologische Gesellschaft
6. Deutsche Diabetes-Gesellschaft
7. Deutsche Gesellschaft fiir Allergologie und klinische
Immunologie
8. Deutsche Gesellschaft fiir Angiologie - Gesellschaft
fiir GefaBmedizin
9. Deutsche Gesellschaft fiir Arbeitsmedizin und
Umweltmedizin
10. Deutsche Gesellschaft fiir Chirurgie
11. Deutsche Gesellschaft fiir Epidemiologie
12. Deutsche Gesellschaft fiir Gyndkologie und Geburtshilfe
13. Deutsche Gesellschaft fiir Innere Medizin
14. Deutsche Gesellschaft fiir Kardiologie - Herz- und
Kreislaufforschung
15. Deutsche Gesellschaft fiir Medizinische Psychologie
16. Deutsche Gesellschaft fiir Medizinische Soziologie
17. Deutsche Gesellschaft fiir Neurochirurgie
18. Deutsche Gesellschaft fiir Neurologie
19. Deutsche Gesellschaft fiir Orthopddie und orthopa-
dische Chirurgie
20. Deutsche Gesellschaft fiir Palliativmedizin
21. Deutsche Gesellschaft fiir Pflegewissenschaft
22. Deutsche Gesellschaft fiir Pharmazeutische Medizin
23. Deutsche Gesellschaft fiir Pneumologie und Beat-
mungsmedizin

ook

24. Deutsche Gesellschaft fiir Pravention und Rehabilita-
tion von Herz-Kreislauferkrankungen

25. Deutsche Gesellschaft fiir Psychosomatische Medizin
und Arztliche Psychotherapie

26. Deutsche Gesellschaft fiir Psychoanalyse, Psychothe-
rapie, Psychosomatik und Tiefenpsychologie

27. Deutsche Gesellschaft fiir Psychiatrie, Psychotherapie
und Nervenheilkunde

28. Deutsche Gesellschaft fiir Rehabilitationswissenschaften

29. Deutsche Gesellschaft fiir Senologie

30. Deutsche Gesellschaft fiir Thorax-, Herz- und Gefa3-
chirurgie

31. Deutsche Gesellschaft fiir Unfallchirurgie

32. Deutsche Gesellschaft fiir Zahn-, Mund- und
Kieferheilkunde

33. Deutsche Hochdruckliga/ Deutsche Hypertonie
Gesellschaft

34. Deutsche Psychotherapeutenvereinigung

35. Deutsche Schlaganfall-Gesellschaft

36. Deutscher Verband fiir Gesundheitswissenschaften
und Public Health

37. Deutsches Kollegium fiir Psychosomatische Medizin

38. Forschungsverbund Public Health Sachsen und
Sachsen-Anhalt

39. Gesellschaft fiir Arzneimittelanwendungsforschung
und Arzneimittelepidemiologie

40. Gesellschaft fiir Qualitditsmanagement in der Gesund-
heitsversorgung

41. Institut der Deutschen Zahndrzte

42. Institut fiir Patientensicherheit

43. Interessenverband zur Qualitdtssicherung der Arbeit
niedergelassener Uro-Onkologen in Deutschland

44, TMF - Technologie- und Methodenplattform fiir die
vernetzte medizinische Forschung***

45. Wissenschaftliches Institut der Niedergelassenen
Hamatologen und Onkologen.

***nicht gepriift

Der Beitrag wurde in Abstimmung mit der AG ,Versor-
gungsforschung” der Deutschen Gesellschaft fiir Gesund-
heits6konomie erstellt.
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2010; 72: 739-748]. Die vorliegende Publikation fokussiert auf
die Methodik der 6konomischen Evaluation der Gesundheits-
technologien bzw. Interventionen und stellt eine Vertiefung zu
dem Memorandum III,,Methoden fiir die Versorgungsforschung*
Teil 2 dar. Zundchst werden allgemeine methodische Standards
gesundheitsokonomischer Evaluationen, d.h. Studien, die die
Kosten-Nutzen Relation (Wirtschaftlichkeit) von Interventionen
untersuchen, kurz dargestellt. Um Versorgungsrealitdt addquat
zu reflektieren, miissen zur Ermittlung der Interventionskosten
und -effekte oft mehrere Datenquellen, z.B. Wirksamkeitsstu-
dien, Register, administrative Quellen usw., verwendet werden.
Daher werden fiir die gesundheitsékonomischen Evaluationen
im Rahmen der Versorgungsforschung potenziell geeignete Da-
tenquellen vorgestellt, ihre Vorteile und Limitationen genannt.
AnschlieBend wird der Weiterentwicklungsbedarf der Methodik
im Hinblick auf die Datenerhebung, und -auswertung sowie die
Kommunikation und Dissemination der Ergebnisse diskutiert.

- Memorandum des Deutschen Netzwerks Versorgungsforschung

present paper focuses on methodological issues of economic
evaluation of health care technologies. It complements the Mem-
orandum III “Methods for Health Services Research”, part 2.
First, general methodological principles of the economic evalu-
ations of health care technologies are outlined. In order to ade-
quately reflect costs and outcomes of health care interventions
in the routine health care, data from different sources are re-
quired (e.g., comparative efficacy or effectiveness studies, reg-
isters, administrative data, etc.). Therefore, various data sources,
which might be used for economic evaluations, are presented,
and their strengths and limitations are stated. Finally, the need
for methodological advancement with regard to data collection
and analysis and issues pertaining to communication and dis-
semination of results of health economic evaluations are dis-
cussed.

1. Einfiihrung

v

Die methodische Qualitit von Versorgungsforschungsstudien
wird hdufig kritisiert. Einheitliche Standards auf dem Gebiet der
Versorgungsforschung fehlen bisher. Das Deutsche Netzwerk
Versorgungsforschung e.V. (DNVF e.V.) sah sich deshalb aufge-
fordert, hier eine Hilfestellung zu geben und hat damit begonnen
ein Memorandum III ,Methoden fiir die Versorgungsforschung*
zu erarbeiten. Der erste Teil 1 des Memorandums III befasste sich
mit den methodischen Grundprinzipien und Mindeststandards
in 3 Themenbereichen , Epidemiologische Methoden fiir die Ver-
sorgungsforschung®, ,Methoden fiir die organisationsbezogene
Versorgungsforschung” und ,Methoden fiir die Lebensqualitdts-
forschung”. Der zweite Teil erweitert das Spektrum um ,Metho-
den der gesundheitsékonomischen Evaluation“ und ,Register
fiir die Versorgungsforschung*. Er wurde am 30.08.2010 von den
oben genannten Mitgliedsgesellschaften im DNVF verabschiedet
und in dieser Zeitschrift publiziert [Gesundheitswesen 2010,
XXX]. Die vorliegende Publikation ist ein vertiefender Beitrag
zum Themenbereich ,Methoden der gesundheitsokonomischen
Evaluation®.

Die Versorgungsforschung als interdisziplindres Forschungsfeld
definiert sich primadr {iber versorgungsrelevante Fragestellungen
und greift auf Theorien und Methoden verschiedener Diszipli-
nen zuriick. Okonomische Aspekte bilden ein wichtiges The-
menfeld der Versorgungsforschung. Hier stehen Methoden der
Gesundheitsokonomie zur Verfiigung.

Thematisch lassen sich verschiedene Gegenstandsbereiche, die
sich mit der Erforschung 6konomischer Implikationen der Ver-
sorgung befassen, benennen. Gegenstand der gesundheitséko-
nomisch orientierten Versorgungsforschung ist zum einen die
O6konomische Evaluation individualmedizinischer prédventiver,

kurativer und rehabilitativer Gesundheitstechnologien sowie
entsprechender Public Health Interventionen. Hier steht das Kos-
ten-Nutzen-Verhdltnis bzw. die 6konomische Effizienz einzelner
Interventionen im Vordergrund. Dabei konnen ,.einfache* Inter-
ventionen (z.B. Arzneimitteltherapien oder bildgebende Verfah-
ren) sowie komplexe Interventionen (z.B. Prdventionspro-
gramme) jeweils mit besonderer Betonung der Betrachtung un-
ter Alltagsbedingungen evaluiert werden.

Desweiteren ist die Analyse und Evaluation von indikationsiiber-
greifenden Versorgungsstrukturen und Prozessen, im Hinblick
auf ihre 6konomischen Konsequenzen relevant. Hier gilt es al-
ternative Versorgungsformen bzw. -konzepte zu bewerten, z.B.
solche, die auf eine Schnittstellenoptimierung zielen, beziiglich
ihres Einflusses auf Qualitdt und Kosten der Versorgung.
Drittens wird der Einfluss versorgungsrelevanter Rahmenbedin-
gungen des Gesundheitssystems auf das Verhalten von Leistungs-
erbringern und Patienten und somit auf die Menge, Qualitit und
Kosten medizinischer Leistungen untersucht. Hier stehen bei-
spielsweise die Anreizwirkungen unterschiedlicher Organisa-
tions-, Finanzierungs- und Vergiitungsformen im Forschungsfo-
kus. © Tab. 1 gibt einen Uberblick iiber die Gegenstandsbereiche
gesundheitsokonomischer Versorgungsforschung mit entspre-
chenden Beispielen. Dabei sollte generell eine realitdtsnahe Be-
trachtung mit Alltagsbezug vorgenommen werden (z.B. durch
Verwendung entsprechender Studiendesigns), um die Versor-
gungswirklichkeit addquat zu reflektieren.

Die oben genannten gesundheitsokonomischen Analysen
kénnen in die Kategorien vergleichende und nicht vergleichende
Studien unterteilt werden. Zu den nicht vergleichenden Studien
zdhlt z.B. die Krankheitskosten-Analyse. Zu vergleichenden Stu-
dien zdhlen die Kosten-Effektivitdts-Analyse, die Kosten-Nutz-
wert-Analyse und die Kosten-Nutzen-Analyse im engeren Sinne

Tab. 1 Themenfelder gesundheitsékonomischer Versorgungsforschung.

Themenfeld Gesundheitsokonomische Evalua-

heitstechnologien und Interven-
tionen in der Versorgungsrealitdt

und -prozesse

Beschreibung|  Kosten-Nutzen Bewertungen praven-  Erfassung und Analyse der 6konomischen Konse-
quenzen unterschiedlicher Versorgungsformen und ~ kungen von Versicherungsart und
-konzepte (Integrierte Versorgung; Managed Care;
DMPs) sowie der Implementierung von Leitlinien,
Behandlungspfaden usw.

Beispiele tiver, kurativer und rehabilitativer
Gesundheitstechnologien auf Indi-
vidualmedizinebene sowie Public
Health-Interventionen

Gesundheitsékonomische Analyse und Evaluation
tion einzelner medizinischer Gesund-  indikationstibergreifender Versorgungsstrukturen

Gesundheitsokonomische Analyse
und Evaluation sonstiger versorgungs-
relevanter Rahmenbedingungen des
Gesundheitssystems

Erfassung und Analyse der Auswir-

-modalitaten; Zugang zur Versorgung;
Finanzierungs- und Vergiitungsformen;
Anreizstrukturen usw.
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Memorandum des Deutschen Netzwerks Versorgungsforschung

(hdufig wird die Kosten-Nutzen-Analyse ,im weiteren Sinne* als
tibergreifender Terminus fiir alle 3 Arten gesundheitsékono-
mischer Evaluationen benutzt), die als gesundheitsékonomische
Evaluationen bezeichnet werden. In diesen Studien werden Kos-
ten und Nutzen bzw. Outcomes von alternativen Interventionen
gegeniibergestellt.

Ziele und Schwerpunktsetzung des

Memorandumkapitels

v

Im Rahmen eines einzigen Kapitels des Memorandums kénnen

nicht alle Gegenstandsbereiche der Gesundheitsékonomie und

Typen gesundheitsokonomischer Analysen dargestellt werden.

Es musste daher ein Schwerpunkt gewdhlt werden. Der vorlie-

gende Text fokussiert auf die Methodik der gesundheitsékono-

mischen Evaluation im engeren Sinne, d.h. auf vergleichende

Studien zur Effizienzanalyse der Interventionen. Diese Auswahl

erfolgt nicht, weil anderen Bereichen und Methoden der Ge-

sundheitsokonomie weniger Bedeutung zugemessen wird. Je-

doch liefern vergleichende Analysen von Interventionen im

Sinne von Kosten-Nutzen-Bewertungen fiir die Allokationsent-

scheidungen im Gesundheitswesen deutlich mehr Informatio-

nen als die separate Betrachtung der Kosten oder eine separate

Betrachtung der gesundheitsbezogenen Outcomes.

Das vorliegende Kapitel des Memorandums hat zum Ziel

» Grundlegende methodische Aspekte gesundheitsékono-
mischer Evaluation kurz darzustellen (Abschnitt 2),

» Datenquellen fiir die gesundheitsékonomischen Evaluationen
in der Versorgungsforschung vorzustellen und zu diskutieren
(Abschnitt 3) sowie

» zentrale Themen, die fiir die Konzeption, Durchfiihrung,
Kommunikation der Ergebnisse und Bewertung von gesund-
heitsékonomischen Evaluationen im Rahmen der Versor-
gungsforschung von groBer Bedeutung sind, zusammenzu-
fassen (Abschnitt 4).

Dem Thema ,Daten“ wurde ein eigenes Kapitel gewidmet, da

sich die gesundheitsokonomische Evaluation in der Versor-

gungsforschung in der ,Versorgungsrealitdt“ bewegt und daher
der nicht immer einfachen Aufgabe gegeniiber sieht, Daten zu
identifizieren, die den Versorgungsalltag zuverldssig abbilden.

2. Methodische Grundlagen gesundheits-
okonomischer Evaluation

v

Im Abschnitt 2

(1) werden zundchst Grundbegriffe, Analyseformen und allge-
meine methodische Standards der gesundheitsékono-
mischen Evaluation kurz dargestellt und

(2) danach werden Methoden zur Ermittlung von Kosten und
Effekten bzw. Nutzen ndher erldutert.

Damit soll ein Uberblick iiber wesentliche methodische Grund-

lagen gegeben werden, die in der Konzeption, Durchfiihrung,

Darstellung und Bewertung von gesundheitsékonomischen Stu-

dien im Rahmen der Versorgungsforschung zu beachten sind.

Fiir tiefer gehende Ausfiihrungen und spezifische methodische

Diskussionen sei auf die einschldgige Literatur verwiesen [1,2].

Tab.2 Analyseformen und Evaluationskriterien.

Evaluationskriterium

(C1-C2)
(C1-C2)/(E1-E2)

Analyseform
Kosten-Minimierungs-Analyse
Kosten-Effektivitdts-Analyse
Kosten-Nutzwert-Analyse (C1-C2)[(U1-U2)
Kosten-Nutzen-Analyse (B1-C1)-(B2-C2)

C: Kosten; E: Effekte; U: Nutzwerteinheiten, z. B. QALYs; B: monetar bewerteter
Nutzen; 1: Priifintervention; 2: alternative Intervention

2.1 Aligemeine Prinzipien gesundheits6konomischer
Evaluation
In gesundheitsokonomischen Evaluationen werden Kosten und
Effekte von alternativen gesundheitsbezogenen Interventionen
betrachtet und zueinander in Verhdltnis gesetzt. Bei einem Ver-
gleich von Alternativen (z.B. PTCA Stent versus Bypass-Opera-
tion bei akutem Herzinfarkt; evidenzbasierte Verbraucherinfor-
mation versus Standardinformation) wird nicht primdr auf die
gesamten Kosten und Effekte der zu priifenden Intervention ab-
gestellt, sondern — wie in © Tab. 2 dargestellt - auf die Kosten-
und Effektdifferenzen zwischen den Vergleichsinterventionen
(Inkrementalanalyse). Man bezeichnet diese Differenzen als in-
krementelle Kosten bzw. inkrementelle Effekte. Aus Sicht der
Versorgungsforschung ist besonders zu beachten, dass bei der
Bestimmung der inkrementellen Kosten und Effekte Alltagsbe-
dingungen angenommen werden.
Mogliche Vergleichsalternativen zu der neuen zu priifenden In-
tervention sind (1) die Nichtintervention, (2) die {ibliche Inter-
vention (eventuell auch ein nach Marktanteilen gewichteter In-
terventionsmix), (3) die effektivste Intervention und (4) die kos-
ten-effektivste Intervention. In gesundheitsokonomischen Eva-
luationen sollte immer auch ein Vergleich mit der effektivsten
Intervention erfolgen, insofern diese bekannt ist.

Analyseformen der gesundheits6konomischen

Evaluation

Je nachdem wie die Effekte bzw. Nutzen einer Intervention (die

positiven bzw. negativen Wirkungen) gemessen werden, lassen

sich 4 Analyseformen bzw. Typen gesundheitsékonomischer

Evaluation unterscheiden: (1) Kosten-Minimierungs-Analyse,

(2) Kosten-Effektivitdts-Analyse, (3) Kosten-Nutzwert-Analyse

und (4) Kosten-Nutzen-Analyse im engeren Sinne.

(1) Bei der Kosten-Minimierungs-Analyse (cost minimisation
analysis, CMA) werden nur die Kosten der Interventionsal-
ternativen untersucht. Es wird unterstellt, dass die Interven-
tionsalternativen beziiglich der (gesundheitsékonomisch
relevanten) Effektparameter identisch sind.

(2) In Kosten-Effektivitcits-Analysen (cost effectiveness analysis,
CEA) werden die Effekte in ,natiirlichen* Einheiten gemes-
sen. Es lassen sich klinische Surrogatparameter wie Blut-
druck oder Lungenfunktionskapazitit oder gesundheitliche
Outcomes wie vermiedene Herzinfarkte, verhinderte Todes-
fille oder gewonnene Lebensjahre beriicksichtigen. Es
konnen nur MaRBnahmen mit gleichem Effektmalfd mittels
CEA verglichen werden, z.B. 2 Medikamente zur Senkung
des Blutdrucks. MaBnahmen mit Wirkungen auf unter-
schiedliche Outcomes lassen sich dagegen mittels CEA nicht
bewerten. Aus Sicht der Versorgungsforschung sollte bei der
Wahl des Effektmales fiir CEA besonders auf die Patienten-
relevanz des Effekts geachtet werden.

(3) In Kosten-Nutzwert-Analysen (cost utility analysis, CUA)
werden verschiedene Effekte einer MafSnahme (z.B. Lebens-
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verlingerung und Anderung des Gesundheitszustands)
durch ein Gewichtungsschema aggregiert, um der Mehr-
dimensionalitdt des Gesundheitsbegriffs Rechnung zu tra-
gen. Dabei konnen Praferenzen (der Allgemeinbevolkerung
oder der Patienten) beriicksichtigt werden. Es gibt verschie-
dene Methoden, die Effekte einer Intervention in ,,Nutzwert-
einheiten” zu {berfiihren - z.B. das Konzept der
qualitdtsadjustierten Lebensjahre, ,QALYs“ (s. Abschnitt
Messung und Bewertung von Effekten).

(4) In Kosten-Nutzen-Analysen (cost benefit analysis, CBA) wer-
den nicht nur die Kosten, sondern auch die Effekte in mone-
tdren Einheiten (gemessen durch die Zahlungsbereitschaft)
ausgedriickt. Wie bei der Kosten-Nutzwert-Analyse kdnnen
auch bei der Kosten-Nutzen-Analyse mehrere Effekte gleich-
zeitig beriicksichtigt werden. Durch die Ermittlung der Zah-
lungsbereitschaft konnen neben den gesundheitlichen Ef-
fekten auch Zugang zu Leistungen, Prozess der Leistungser-
bringung, Altruismus und Reduzierung von Unsicherheit in
die Nutzenbewertung von Interventionen einbezogen wer-
den. Die CBA ermoglicht grundsatzlich, Investitionen in Ge-
sundheit z.B. mit Investitionen in Bildung oder Umwelt zu
vergleichen.

In © Tab.2 sind die Analyseformen der gesundheitsdokono-

mischen Evaluation zusammenfassend dargestellt.

Gemeinsame Betrachtung von Kosten und Nutzen

Bei der Kosten-Effektivitdts- und der Kosten-Nutzwert-Analyse
wird ein Kosten-Effektivitdts-Verhaltnis (Incremental Cost Ef-
fectiveness Ratio, ICER) gebildet, indem die Kosten-Differenz
von alternativen Interventionen zu der entsprechenden Effekt-
Differenz in ein Verhdltnis gesetzt wird. Bei der Kosten-Nutzen-
Analyse wird die Differenz von in monetdren Einheiten gemes-
senen Effekten und Kosten von Interventionen (Nettonutzen)
gebildet (s. © Tab. 2). Unter der Annahme einer maximalen Zah-
lungsbereitschaft (MZB) pro zusdtzlichen Effekt, kann das ICER
auch in die Differenz zwischen mit MZB multiplizierten Effekten
und Kosten umgewandelt werden [3]. Auf die Bedeutung des
Nettonutzen-Ansatzes wird im ndchsten Abschnitt ndher einge-
gangen.

Design gesundheitsokonomischer Evaluationen

Gesundheitsokonomische Evaluationen bauen typischerweise
auf Ergebnissen aus randomisierten klinischen bzw pragma-
tischen Studien (,pragmatic trials“) auf. Die Messung des Res-
sourcenverbrauchs parallel zur Erhebung der klinischen Out-
comes zdhlt heute vielfach bereits zum Standarddesign dieser
Studien [1,2]. Fiir viele potenzielle Fragestellungen bzw. Inter-
ventionen liegen solche Studien jedoch nicht vor. AuBerdem ist
die externe Validitdit der randomisierten kontrollierten
klinischen Studien oft fraglich [4]. Patienten sind oft selektiert,
relevante Bedingungen wie die Teilnahmebereitschaft (Adha-
renz) an Interventionen unter Alltagsbedingungen werden nicht
beriicksichtigt, Interventionen sind nicht alltagsnah. Daher wer-
den zunehmend methodische Ansdtze entwickelt, die gesund-
heitsékonomische Evaluationen auf Basis von Beobachtungsstu-
dien ermoglichen [5,6]. Methodische Herausforderungen in
diesem Feld ergeben sich wegen der fehlenden Randomisierung
vor allem im Hinblick auf die statistische Biaskontrolle. Es muss
unter anderem fiir unterschiedliche Eigenschaften der Patienten
in den Behandlungsgruppen (z.B. Alter, Geschlecht, Komorbidi-
tdten), die die Kosten und Effekte der Vergleichsalternativen po-
tenziell beeinflussen kénnen, statistisch kontrolliert werden.

Memorandum des Deutschen Netzwerks Versorgungsforschung

Hier kann der oben erwdhnte Nettonutzenansatz (die Berech-
nung des Nettonutzens als Outcome-Parameter gesundheits-
O6konomischer Evaluation) Vorteile gegeniiber der herkdmm-
lichen Form der Kosten-Effektivitdts-Analyse (die Berechnung
des ICERs) bieten [7,8,9,10].

Viele Studien (experimentelle Studien, aber auch Beobachtungs-
studien) {iberblicken zu kurze Zeitrdume, um relevante Effekte
und Kosten der Vergleichsalternativen erfassen zu konnen. Um
die Studienergebnisse iiber lingere Zeithorizonte zu extrapolie-
ren, kénnen gesundheitsékonomische Evaluationen in Form ei-
ner Modellierung durchgefiihrt werden. Auch bei der Analyse
kiirzerer Zeitrdume erfordert eine gesundheitsokonomische
Evaluation im Rahmen der Versorgungsforschung oft eine Mo-
dellierung, um z.B. in den klinischen Studien gewonnene Ergeb-
nisse auf Alltagsbedingungen zu {ibertragen oder andere rele-
vante Effekte und Kosten (z.B. seltene Komplikationen und da-
mit verbundene Kosten) zu beriicksichtigen. Modellbasierte ge-
sundheitsékonomische Evaluationen erlauben es, Ergebnisse
aus verschiedenen Studientypen (randomisierte Vergleichsstu-
dien, Beobachtungstudien) und anderen Datenquellen (wie z.B.
Registern, administrativen Daten) zusammenzufiigen, um die
Versorgungsrealitdt besser abzubilden. Fiir weiterfiihrende Ein-
zelheiten zu Modellierungsansdtzen sei auf die einschldgige Li-
teratur verwiesen [11-14].

Perspektiven der Evaluation

Gesundheitsokonomische Analysen kénnen aus unterschied-
lichen Perspektiven - z.B. der Gesellschaft, der Kostentrager, der
Patienten oder der Leistungserbringer — durchgefiihrt werden.
Mit der Perspektive wird festgelegt, wie Kosten und Effekte defi-
niert und bewertet werden. Bei der gesellschaftlichen Perspek-
tive sind samtliche Kosten und Effekte in der Analyse zu bertick-
sichtigen, unabhdngig davon, bei wem sie anfallen.

Die methodische Literatur zur gesundheitsékonomischen Evalu-
ation betont {iberwiegend die gesellschaftliche als umfassendste
Perspektive [1,2]. Gesundheitstechnologien sollten auch aus der
Perspektive der Entscheidungstrdger untersucht werden, die
hdufig mit der Kostentrdger-Perspektive {ibereinstimmt [15],
um zu {iberpriifen, ob die gesellschaftliche Perspektive und die
Perspektive der Entscheidungstrdger zu identischen Einschdt-
zungen des Programms fithren und damit ein aus gesellschaft-
licher Perspektive (nicht) lohnendes Programm durch die Ent-
scheidungstrdger auch (nicht) umgesetzt wird. Internationale
Leitlinien fiir die gesundheitsékonomische Evaluation geben un-
terschiedliche Empfehlungen zu der Evaluations-Perspektive
[16-18].

Zeithorizont

Der Zeithorizont der Analyse sollte hinreichend lang sein, um
alle relevanten Kosten und Effekte der Vergleichsalternativen
abbilden zu kénnen. Bei chronischen Erkrankungen ist hdufig
ein lebenslanger Zeithorizont erforderlich [2]. Jedoch kénnen in
Studien hdufig keine hinreichend langen Zeitrdume tiberblickt
werden. Auch stellen gerade klinische Wirksamkeitsstudien oft
auf intermedidre Effektparameter (Surrogatparameter), wie z.B.
Senkung des Blutdrucks oder Verbesserung der Lungenfunk-
tionskapazitit ab, wihrend relevante Differenzen in gesundheit-
lichen Outcomes, wie z.B. vermiedene Herzinfarkte, gewonnene
Lebensjahre oder gewonnene qualitdtsadjustierte Lebensjahre,
und mit diesen Outcomes verbundene Kosten erst langfristig er-
kennbar sind. Wie bereits oben im Abschnitt ,Design gesund-
heits6konomischer Evaluationen“ erwdhnt, ist es dann erforder-
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lich, die primdre Datenerhebung in einer prospektiven Studie
um Modellanalysen zu ergdnzen [1,2].

Diskontierung

In der gesundheitsokonomischen Methodenliteratur gibt es ei-
nen breiten Konsens, dass Kosten und Effekte bzw. Nutzen auf
die aktuelle Periode zu diskontieren sind, um die zu unterschied-
lichen Zeitpunkten anfallenden Kosten und entstehenden Nut-
zen vergleichbar zu machen [1,2].

Dass Kosten in der gesundheitsokonomischen Evaluation zu dis-
kontieren sind, wird vor allem mit der positiven Zeitprdferenz
fiir den Konsum, d.h. das Bestreben von Individuen, Ausgaben
nach Moglichkeit in die Zukunft zu legen und heute zu konsu-
mieren, begriindet. Die Diskontierungsrate soll daher die Zeit-
praferenzen widerspiegeln.

In der Methodenliteratur besteht eine umfangreiche Diskussion,
ob Nutzen analog den Kosten zu diskontieren sind (s. [19] fiir
eine Ubersicht). Teils wird in der Methodenliteratur argumen-
tiert, dass Kosten stdrker diskontiert werden sollten als der Nut-
zen. Gesundheitsékonomische Leitlinien empfehlen jedoch
iiberwiegend, beide Parameter — Kosten und Nutzen - mit der-
selben Rate zu diskontieren. Auch die angemessene Diskontie-
rungsrate ist umstritten. Hdaufig schlagen internationale Leitli-
nien 3 oder 5% (fiir Kosten und Nutzen) vor [20].

Interpretation der Ergebnisse und Umgang mit
Unsicherheit im Kosten-Nutzen-Verhaltnis

Da die Interventionskosten und -effekte in der Population in der
Regel unbekannt sind, basieren gesundheitsékonomische Evalu-
ationen auf Schatzungen fiir Kosten, Effekte und weitere fiir die
Durchfithrung der Evaluation benotigte Parameter. Auch die
maximale Zahlungsbereitschaft pro zusdtzlichen Effekt ist unbe-
kannt. Daher ist es wichtig, die Unsicherheit der Parameter in
der Analyse zu beriicksichtigen.

Um Unsicherheit im Kosten-Nutzen-Verhdltnis zu bestimmen,
wurden verschiedene parametrische und nicht parametrische
Methoden zur Berechnung eines Konfidenzintervalls fiir das
Kosten-Effektivitdts-Verhdltnis (ICER) vorgeschlagen (s. z.B.
[21]). Eine geeignete Methode zur nicht parametrischen Bestim-
mung von Konfidenzintervallen bildet das Bootstrapping Ver-
fahren [22]. Die grafische Darstellung der Ergebnisse des Boot-
strapping Verfahrens erfolgt in der Regel mittels der Kosten-
effektivitatsakzeptanzkurve (cost-effectiveness acceptability
curve=CEAC, s. [23]), wobei fiir verschiedene Werte der MZB
der Anteil der Bootstrapschdtzwerte fiir ICER, die unter einer ge-
gebenen MZB liegen, gezeigt wird [9,22,23].

Eine weitere Moglichkeit, statistische Unsicherheit im Kosten-
Nutzen-Verhdltnis darzustellen, bietet der Nettonutzenansatz,
wobei das ICER - unter der Annahme einer bestimmten MZB fiir
den zusitzlichen Effekt (z.B. QALY) - in die Differenz zwischen
mit MZB multiplizierten Effekten und Kosten umgewandelt wird
[3,9]. Der so gebildete Wert reprdsentiert den monetdaren Netto-
nutzen der jeweiligen Behandlungsmethode fiir den jeweiligen
Fall unter Annahme einer bestimmten MZB. Die theoretische
Verteilung des geschdtzten Nettonutzens kann (im Unterschied
zur ICER) erfahrungsgemalf$ durch eine Normalverteilung appro-
mixiert werden und erlaubt deshalb die parametrische Schat-
zung von Varianz und Standardfehler und somit die Berechnung
der Konfidenzintervalle unter Verwendung der iiblichen Metho-
den der statistischen Inferenz [7,9]. Die Anwendung des Netto-
nutzenansatzes gewinnt bei der Analyse der Unsicherheit in der

gesundheitsokonomischen Evaluation zunehmend an Bedeu-
tung [24].

Neben der Quantifizierung und Beriicksichtigung der Parame-
ter-Unsicherheit und der daraus resultierenden statistischen
Unsicherheit im Kosten-Nutzen-Verhdltnis wird empfohlen, den
Einfluss der methodischen Annahmen (z.B. Diskontierungsrate,
Annahmen bei der Extrapolation der Ergebnisse iiber lingere
Zeitrdume, usw.) auf die Stabilitdt der Ergebnisse mittels Sensi-
tivitdtsanalysen zu priifen [2]. Dabei werden die wichtigsten un-
sicheren Annahmen variiert und die Auswirkungen dieser Vari-
ationen auf das Kosten-Nutzen-Verhdltnis untersucht. Bei den
modellbasierten gesundheitsokonomischen Analysen soll au-
Berdem der mogliche Einfluss der Modellstruktur auf die Ergeb-
nisse der Analyse beriicksichtigt werden [25]. Unter anderem
sollten die grundsdtzlich relevanten - aber nicht beriicksichtig-
ten - Parameter benannt und Nichtberiicksichtigung begriindet
werden.

2.2 Methoden zur Ermittlung von Kosten

Wahrend Effekte bzw. Nutzen von Interventionen mit verschie-

denen Methoden gemessen werden konnen, unterscheidet sich

das Vorgehen bei der Ermittlung der Kosten zwischen den Ana-

lyseformen gesundheitsékonomischer Evaluation nicht wesent-

lich. Kosten sind definiert als monetdr bewerteter Ressourcen-

konsum bei der Erstellung einer Intervention. Die Kostenbestim-

mung gliedert sich daher in die folgenden Arbeitsschritte:

1. Identifikation und Mengenerfassung des relevanten Ressour-
ceneinsatzes;

2. Monetdre Bewertung der eingesetzten Ressourcen.

Kostenkategorien

Im Rahmen gesundheitsékonomischer Evaluation kénnen di-
rekte und indirekte Kosten von Intervention erfasst werden.
Direkte Kosten fallen unmittelbar im Zusammenhang mit der
Intervention und deren Folgen an. Sie umfassen den gesamten
aktuellen und zukiinftigen Ressourcenkonsum (zum Beispiel
Kosten fiir ein Mammografie-Screeningprogramm, fiir die Vali-
dierung von Testergebnissen und Diagnostik und Kosten respek-
tive Kosteneinsparungen bei friihzeitig entdecktem Brustkrebs).
Direkte Kosten werden je nach Perspektive der Analyse weiter
differenziert in direkte medizinische und direkte nicht medizi-
nische Kosten. Mit direkten medizinischen Kosten werden Kosten
bezeichnet, die bei der Erstellung medizinischer Leistungen dem
Gesundheitssystem entstehen. Darunter fallen Personalkosten,
Kosten des medizinischen Bedarfs, Verwaltungskosten sowie
Kosten von Gerdten und Gebduden im ambulanten und statio-
ndren Bereich. Direkte nicht medizinische Kosten resultieren aus
dem Ressourcenkonsum, der die Erstellung medizinischer
Leistungen im Gesundheitssektor unterstiitzt. Es handelt sich
zum einen um Kosten, die den Patienten und deren Angehdrigen
entstehen, z.B. Zuzahlungen, Fahrkosten zu medizinischen In-
terventionen und Zeitaufwand (Freizeitverlust). Aus gesell-
schaftlicher Perspektive sollen auch die Kosten, die im direkten
Zusammenhang mit der Intervention in anderen Sektoren (z.B.
im Bildungssystem) entstehen, beriicksichtigt werden.

Mit indirekten Kosten wird der krankheits- bzw. interventions-
bedingte Produktivitdtsausfall bezeichnet. Der Produktivitdts-
ausfall kann aus Arbeitsunfdhigkeit, Erwerbsunfdhigkeit oder
aus vorzeitigem Tod resultieren.

In der gesundheitsékonomischen Literatur wird aufSerdem die
Erfassung und Bertiicksichtigung der Kosten ohne direkten Zu-
sammenhang mit der Intervention diskutiert [26-28]. Hier sind
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vor allem die medizinischen Kosten ohne direkten Zusammenhang
mit der Intervention in den durch die Intervention gewonnenen
Lebensjahren relevant (z. B. Kosten der Krebsbehandlung als Fol-
ge der Vermeidung einer Herzerkrankung), weil der Uberlebens-
vorteil nicht nur auf die eigentliche Intervention, sondern auch
auf Begleittherapien fiir andere Erkrankungen zuriickzufiihren
ist. Der Einfluss von Versorgungskosten ohne direkten Zusam-
menhang mit der Intervention auf das Ergebnis der Evaluation,
d.h. auf das inkrementelle Kosten-Nutzen-Verhdltnis (ICER)
kann in Sensitivitdtsanalysen untersucht werden.

In fritheren Evaluationsstudien wurden auch sogenannte ,intan-
gible“ Kosten ausgewiesen. Intangible Kosten beziehen sich auf
Parameter, die schwierig zu messen und kostenmdf3ig zu bewer-
ten sind (z.B. in Zusammenhang mit Behandlungen auftretende
Schmerzen, Ubelkeit, usw.). Mittlerweile werden ,intangible*
Kosten tiberwiegend auf der Nutzenseite berichtet, weil sie
durch die Lebensqualititsmessung oder durch die Bestimmung
der Zahlungsbereitschaft erfasst werden kénnen [2].

Erfassung der eingesetzten Ressourcen

Die Mengenerfassung des erforderlichen Ressourceneinsatzes
infolge einer Intervention kann mit unterschiedlicher Prazision
erfolgen: (1) Es kann entsprechend dem Konzept der betriebs-
wirtschaftlichen Kostenrechnung auf sehr detaillierte Erfassung
des Ressourceneinsatzes (z.B. Arztminuten) abgestellt werden,
(2)es konnen die Einzelleistungen, wie z.B. Gesprachsleistungen,
Blutentnahme und Rontgendiagnostik, bestimmt werden, oder
(3) es konnen aggregierte Leistungen bestimmt werden, wie z.B.
Arztkontakte oder stationdre Aufenthalte. Die erforderliche Pra-
zision der Messung des Ressourcenverbrauchs hdngt unter
anderem von der Perspektive einer Analyse ab. Wird z.B. die
GKV Perspektive gewdhlt, orientiert sich die Erfassung am Kata-
log erstatteter Leistungen.

Monetdre Bewertung der eingesetzten Ressourcen

Die monetdre Bewertung des Ressourcenverbrauchs sollte prin-
zipiell auf die Opportunitdtskosten abstellen [29]. Die Kosten
einer Intervention entsprechen demnach dem entgangenen
Nutzen der eingesetzten Ressourcen in der ndchstbesten Ver-
wendungsalternative. Unter allgemeinen mikro6konomischen
Annahmen ldsst sich zeigen, dass Marktpreise — sofern es sich
um funktionierende Markte handelt - die Opportunitdtskosten
des Ressourcenverbrauchs widerspiegeln [30]. Im Gesundheits-
wesen liegen jedoch nur selten Marktpreise vor, hdufig sind nur
staatlich administrierte Preise oder kollektiv-vertraglich verein-
barte Preise bekannt wie z.B. Gebiihrenordnungsziffern im am-
bulanten Sektor oder Fallpauschalen (DRGs) im stationdren Sek-
tor, die oft lediglich Vergiitungseinheiten und nicht die tatsidch-
lichen Opportunititskosten darstellen [2]. Daher gestaltet sich
die praktische Umsetzung des , Opportunitdtskosten-Ansatzes*
in der gesundheitsékonomischen Evaluation oft als aufwendig.
Die Preise und Entgelte bediirfen meistens entsprechender An-
passung, bevor sie in die Analyse einbezogen werden konnen
[31]. Dabei ist eine gewisse Standardisierung erforderlich, um
die Vergleichbarkeit von gesundheits6konomischen Studien zu
verbessern. In Landern wie Australien, Kanada und den Nieder-
landen liegen Standardkostenlisten vor, die die allgemeinen
Empfehlungen fiir die gesundheitsékonomische Evaluation er-
gdnzen (s. z.B. [32,33]). In Deutschland hat die Arbeitsgruppe
Methoden der gesundheitsékonomischen Evaluation (AG MEG)
der Deutschen Gesellschaft fiir Sozialmedizin und Pravention

Memorandum des Deutschen Netzwerks Versorgungsforschung

(DGSMP) Standardkosten fiir die wichtigsten Gesundheitsleis-
tungen und Ressourcen abgeleitet [34].

Aus Patientenperspektive zdhlt auch der Zeitaufwand (z.B. War-
tezeiten) zu den Interventionskosten. Ein Individuum kann sei-
ne verfiighare Zeit alternativ auf Erwerbsarbeitszeit oder Frei-
zeit aufteilen. Demnach kann der Nettolohn eingesetzt werden,
um die Opportunitdtskosten von Freizeit abzubilden und Frei-
zeitverlust monetdr zu bewerten.

Fiir die monetdre Bewertung von Arbeitsausfallzeiten existieren
2 grundlegende Methoden, der Humankapitalansatz und der
Friktionskostenansatz [35]. Der Humankapitalansatz nimmt an,
dass medizinische Interventionen eine Investition in das Human-
kapital einer Person sind (dhnlich wie zum Beispiel Bildung). Die
Bestimmung von Produktivitdtsverlusten basiert auf den Ar-
beitskosten (Bruttolohn plus Lohnnebenkosten). Alle zukiinf-
tigen Produktivitdtsverluste (bis zum Berentungsalter) werden
im Humankapitalansatz beriicksichtigt. Der Friktionskostenan-
satz wurde entwickelt, um die implizite Vollbeschdftigungsan-
nahme des Humankapitalansatzes zu iiberwinden [36]. Der
Friktionskostenansatz nimmt an, dass bei langfristiger Erwerbs-
unfdhigkeit die Kosten von Produktionsverlusten auf eine soge-
nannte Friktionsperiode begrenzt sind - so lange bis ein Betrof-
fener durch einen anderen Erwerbstdtigen bzw. Arbeitssuchen-
den ersetzt wird. Kosten gemaf Friktionskostenansatz beinhal-
ten Produktionsverluste in der Friktionsperiode und Transak-
tionskosten (Suche und Training des neuen Mitarbeiters). Bei
kurzfristiger Arbeitsunfahigkeit (in der Friktionsperiode) argu-
mentieren Vertreter des Friktionskostenansatzes, dass Teile der
Produktion von Arbeitskollegen ibernommen werden kdnnen
oder vom Patienten nach Riickkehr an den Arbeitsplatz nachge-
holt werden. Empirische Studien in den Niederlanden zeigen,
dass die kurzfristigen Kosten bei ungefdahr 80 % der Arbeitskosten
liegen [37].

Es besteht eine anhaltende Kontroverse, ob der Humankapital-
oder der Friktionskostenansatz die Produktivitdtskosten besser
abbildet [37-39]. Die Opportunitdtskosten werden durch den
Humankapitalansatz vermutlich {iberschatzt, durch den Friktions-
kostenansatz unterschdtzt. Unabhédngig davon welcher Ansatz ver-
wendet wird, miissen die Limitationen diskutiert werden.

2.3 Methoden zur Messung und Bewertung von
Effekten

In Kosten-Effektivitdts-Analysen konnen zur Einschdtzung des Ef-
fektes von Interventionen klinische Parameter wie z.B. Blut-
druck oder Lungenfunktionskapazitdt sowie patientenrelevante
gesundheitliche Outcomes wie vermiedene Herzinfarkte, ver-
hinderte Todesfdlle, gewonnene Lebensjahre oder Verbesserung
der Lebensqualitdt eingesetzt werden. Die Bedeutung von Ef-
fektparametern sollte aus der Patientenperspektive eingeschatzt
werden. Insofern sind patientenrelevante gesundheitliche Out-
comes besonders wichtig. Klinische Surrogatparameter sind be-
deutsam, wenn sich - basierend zum Beispiel auf klinischen
oder auch epidemiologischen Studien - von den klinischen Para-
metern auf patientenrelevante Outcomes schlussfolgern ldsst.
Die gemessenen Effekte der neuen Intervention und der Ver-
gleichsintervention sollen die Wirksamkeit unter Alltagsbedin-
gungen widerspiegeln (also effectiveness, nicht efficacy als
Wirksamkeit unter Bedingungen eines nicht versorgungsnahen
RCTs), um die Kosten-Effektivitdt der neuen Intervention in der
Routineversorgung abzubilden. Dabei teilt die Gesundheitséko-
nomie die methodischen Herausforderungen mit dem Feld der
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Lcomparative effectiveness research”. Zu nennen sind unter an-

derem:

» Verbindung von Surrogatparametern und patientenrele-
vanten Outcomes;

» Wahl der Kontrollgruppe und die Durchfithrung indirekter
Vergleiche;

» Interne Validitdt der Ergebnisse aus retrospektiven (case-
control studies) und prospektiven (cohort studies) Beobach-
tungsstudien.

Liegt keine ausreichende Evidenz zur Effektivitdt von Interven-

tionen in der Routineversorgung vor, soll der Einfluss der getrof-

fenen Annahmen (z.B. beziiglich der Teilnahme an der Interven-
tion) auf das Kosten-Effektivitdts-Verhdltnis mittels Sensitivi-
tdtsanalysen untersucht werden.

Fiir Kosten-Nutzwert-Analysen sind verschiedene Nutzwertkon-

zepte entwickelt worden, die die mehrdimensionalen Wir-

kungen einer MaBnahme in einem Index zusammenfassen. Zu
den bekanntesten gehoren:

1. Disability-Adjusted Life Years, DALYs

2. Quality-Adjusted Life Years, QALYs

3. Healthy-Years Equivalents, HYEs

Fiir die Beschreibung und Diskussion dieser und anderer Nutz-

wert-Konzepte s. z.B. [1]. Im Folgenden wird kurz auf QALYs ein-

gegangen, da sie das zurzeit am hdufigsten verwendete Nutz-
wertmal3 in der Kosten-Nutzwert-Analyse darstellen.

Das Konzept der qualitdtsadjustierten Lebensjahre
(QALYs)

Lebensjahre in unterschiedlichen Gesundheitszustinden (d.h.
mit unterschiedlicher gesundheitsbezogener Lebensqualitdt)
werden im QALY-Ansatz unterschiedlich bewertet. Jedem Ge-
sundheitszustand wird ein Morbiditdtsgewicht zwischen 0 (Tod)
und 1 (vollstdndige Gesundheit) zugeordnet. QALYs ergeben sich
aus der Multiplikation der Bewertung eines Gesundheitszu-
stands mit der darin verbrachten Zeit [40]. Ein QALY entspricht
dann rechnerisch einem Lebensjahr in vollstandiger Gesundheit.
Ein QALY ergibt sich z.B. auch wenn ein mit 0,5 bewerteter Ge-
sundheitszustand {iber 2 Jahre realisiert wird. In diesem Kon-
zept ergibt sich der Nutzwert einer Mafnahme durch den von
ihr erreichten Zugewinn an QALYs.

Um die QALYs konkret zu bestimmen, miissen neben der Dauer
aller Gesundheitszustinde, die unter eine Intervention zu
erwarten sind, die Priferenzen der Individuen fiir diese Zu-
stinde (Morbiditdtsgewichte) gemessen werden. Das Nutzwert-
gewicht des betreffenden Gesundheitszustandes kann mit un-
terschiedlichen Methoden erhoben werden. Es wird zwischen
direkten und indirekten Methoden zur prdferenzbasierten Be-
wertung eines Gesundheitszustandes unterschieden [2]. Die am
hdufigsten verwendeten direkten Ansdtze sind die Bewer-
tungsskala (Rating Scale), die Methode der zeitlichen Abwdgung
(Time Trade-off) und die Standard-Lotterie (Standard Gamble).
Bei indirekten Verfahren wird die mit hdufig verwendeten stan-
dardisierten Fragebogen (z.B. EQ 5D) gemessene Lebensqualitdt
auf einen Bereich von 0 bis 1 mittels Regressionsmodellen zur
Vorhersage von direkt ermittelten Nutzwertgewichten normiert
(s.z.B.[1,2]. Fiir Deutschland gibt es ein entsprechendes Modell
nur fiir den EQ-5D [41].

Der Vorteil des QALY-Ansatzes besteht darin, dass inkrementelle
Kosten-Nutzwert-Verhdltnisse von Interventionen fiir unter-
schiedliche Erkrankungen verglichen werden kénnen. Insbeson-
dere lassen sich auch lebenszeitverlingernde Interventionen
und nicht-lebenszeitverldngernde (also rein lebensqualitdtsver-

bessernde) Interventionen gegeniiberstellen (z.B. Vergleich

einesRiickenschulprogrammsbeichronischenRiickenschmerzen

mit einer Bypass-Operation nach akutem Herzinfarkt).

Jedoch basiert der QALY-Ansatz auf einigen einschrinkenden

Pramissen [42]. Es wird angenommen, dass:

» die Bewertung eines Gesundheitszustandes (Nutzwertge-
wicht) unabhdngig von der Dauer des Gesundheitszustandes
ist,

» die Bewertung eines Gesundheitszustandes (Nutzwertge-
wicht) unabhdngig von der Reihenfolge und vom Schwere-
grad der anderen Gesundheitszustinde ist. Das bedeutet,
dass die Nutzenbewertung eines Gesundheitszustandes un-
abhdngig von der zukiinftigen Gesundheit ist - also zum Bei-
spiel auch unabhdngig davon, ob der Patient seine vollstdn-
dige Gesundheit zuriickerlangt oder in dem eingeschrankten
Gesundheitszustand verbleibt.

Hinterfragt werden muss auch die utilitaristische Werthaltung

des QALY-Ansatzes (QALY-Maximierung):

» Sie impliziert zum einen, dass erzielte QALYs unabhdngig von
Alter, Schweregrad der Erkrankung usw. gleich bewertet
werden,

» und zum anderen, dass die Verteilung der QALYs auf Personen
ebenfalls unberticksichtigt bleibt, ein Gewinn von jeweils 0,1
QALYs bei 100 Personen also identisch ist mit einem QALY-
Gewinn von jeweils 2,5 QALYs bei 4 Personen.

SchliefRlich ist bei der Ableitung von QALYs problematisch, dass

eine einheitliche Methode zur Bewertung von Gesundheitszu-

standen bisher nicht existiert. Nutzwertgewichte kénnen in Ab-
hdngigkeit von der Erhebungsmethode variieren. Dies gilt sowohl
fiir die direkte als auch fiir die indirekte Ermittlung der Gewichte.

3. Datenbasis fiir gesundheitsékonomische
Evaluationen in der Versorgungsforschung
v
Bei Kosten-Nutzen-Bewertungen sind Daten zur Bestimmung
der Kosten und Nutzen, die mit der neuen Intervention und mit
der Vergleichsintervention assoziiert sind, erforderlich. Welche
Daten im konkreten Fall benétigt werden, hdangt wesentlich von
der Fragestellung der gesundheitsdkonomischen Evaluation ab.
Eine wichtige Rolle spielen die Form der gesundheitsdkono-
mischen Evaluation (CEA, CUA, CBA) und die Annahmen der
Analyse wie z.B. die Perspektive und der Zeithorizont. Diese Be-
dingungen beeinflussen die Kosten- und Nutzenkomponenten,
die in die Analyse einzubeziehen sind (z.B. Produktivitdtskosten
aus Sicht der Gesellschaft, aber nicht aus Sicht der Krankenversi-
cherung, Einbeziehung der Zukunftskosten), und den erforder-
lichen Detaillierungsgrad der Datenerfassung (z.B. Prazision der
Erfassung des Ressourcenverbrauchs fiir einzelne Kostenarten).
Die Daten lassen sich grob in Primdrdaten und Sekunddrdaten
einteilen. Wahrend Primdrdaten origindr fiir Forschungszwecke
erhoben werden, dienen Sekunddrdaten urspriinglich anderen
Zwecken, wie z.B. der elektronischen Dokumentation der Pa-
tientenanamnese und des Behandlungsverlaufes, der Dokumen-
tation im Rahmen der Qualitdtssicherungsmaf3nahmen oder der
Abrechnung mit Krankenkassen. In Primdrstudien und -erhe-
bungen (randomisierte Vergleichsstudien, prospektive Beobach-
tungsstudien, Surveys) lassen sich Daten direkt vom bzw. am
Patienten erfassen. Hierzu kénnen zur Erfassung gewiinschter
gesundheitsokonomischer Variablen spezifische Instrumente
eingesetzt werden (z.B. Kostentagebiicher (cost diaries) oder
Kostenfragebdgen zur Erhebung der Inanspruchnahme medizi-
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nischer Leistungen und anderer Kostendaten). Bei Verwendung
von Sekunddrdaten (z.B. Abrechnungsdaten der Sozialversiche-
rungen) muss auf die verfiigharen Daten zuriickgegriffen wer-
den. Hier gelten die Empfehlungen ,Gute Praxis Sekundardaten-
analyse* (GPS) der Arbeitsgruppe Erhebung und Nutzung von
Sekundardaten (AGENS) der Deutschen Gesellschaft fiir Sozial-
medizin und Pravention (DGSMP) [43].

In Abschnitt 3.1 werden verfiigbare Datenquellen dargestellt, die
fiir gesundheitsokonomische Evaluationen genutzt werden
konnen. Die Darstellung folgt der Gliederung Primdr- und Se-
kunddrdatenquellen zur Erhebung patientenspezifischer Daten.
Danach wird die Erfassung aggregierter Daten bearbeitet. An-
schliefend werden die Vor- und Nachteile einzelner Datenquel-
len tabellarisch dargestellt. In Abschnitt 3.2 werden Instrumente
aufgezeigt, mit denen gesundheitsékonomisch relevante Daten
primdr erhoben werden kénnen. Der Schwerpunkt der Ausfiih-
rungen liegt auf der Erhebung der Inanspruchnahme medizi-
nischer Leistungen und anderer Kostendaten. Detaillierte Aus-
fiihrungen zur Problematik der Erfassung klinischer Parameter,
die in hohem Maf3e krankheitsspezifisch sind, wiirden den Rah-
men dieses Textes {ibersteigen. Zur Erfassung der Lebensqualitdt
sei auf das entsprechende Memorandumkapitel [44] verwiesen.

3.1 Datenquellen

3.1.1 Patientenspezifische Primardaten

Randomisierte kontrollierte Klinische Studien (RCTs)

RCTs gelten als Goldstandard, wenn Daten zur Wirksamkeit beim
Vergleich von Interventionen erhoben werden sollen. Auch
kénnen Daten zum Ressourcenverbrauch, der mit den zu verglei-
chenden Interventionen unter Studienbedingungen assoziiert
ist, gewonnen werden. Ein Grof3teil der randomisiert kontrol-
lierten Studien stellen sich als Datenquelle fiir gesundheitséko-
nomische Evaluationen im Rahmen der Versorgungsforschung
als problematisch dar, da die Studien oft nur {iber kurze
Zeitrdume angelegt sind, und nur Surrogatparameter als kli-
nische Endpunkte betrachten. Zudem stellen Probanden Kkli-
nischer Studien hdufig eine hoch selektierte Gruppe dar, die in
ihren Merkmalen von den allgemeinen Patientenkollektiven ab-
weicht. So werden z.B. auch Komorbiditdten hdufig nicht abge-
bildet. Sowohl beobachtete klinische Outcomes (efficacy statt
effectiveness) als auch der Ressourcenverbrauch weichen unter
nicht versorgungsnahen Studienbedingungen von denen unter
Routinebedingungen oft stark ab. Diese Probleme miissen sorg-
faltig iiberpriift, und die Benutzung der Ergebnisse aus solchen
RCTs nachvollziehbar begriindet werden.

An der Ubertragbarkeit der Ergebnisse aus nicht versorgungs-
nahen RCTs auf die Interventionen unter Alltagsbedingungen
bestehen bei einigen Autoren Zweifel [45-47]. Daher wird zum
einen vermehrt die Konzeption sogenannter ,pragmatischer
RCTs* empfohlen [48]. Zum zweiten wird gefordert, fiir gesund-
heits6konomische Evaluationen Beobachtungsstudien heranzu-
ziehen, in denen untersucht wird, inwieweit eine in nicht ver-
sorgungsnahen RCTs nachgewiesene Interventionswirkung auch
unter den Bedingungen der Routinebehandlung gegeben ist
[45,49]. Insbesondere die Verwendung von Beobachtungsstu-
dien fiir die Darstellung des (relativen) Effekts ist jedoch mit er-
heblichen methodischen Problemen behaftet, die sich aus der
fehlenden Randomisierung und der damit verbundenen Unmaog-
lichkeit der statistischen Kontrolle fiir unbekannte Confounder
ergeben.
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Pragmatische Studien (Pragmatic trials)

Pragmatic trials sind im Grunde klinische RCTs, die durch fol-
gende Merkmale gekennzeichnet sind [48,50]: In der Regel ist
die Studienpopulation groR. Die Ein- und Ausschlusskriterien
der Stichprobe sind weit gefasst, sodass eine breite Spanne von
Charakteristika, Krankheitsstadien, Komorbiditdt gegeben sein
kann. Pragmatische Studien sind hdufig multizentrische Studi-
en, die in ,nicht-akademischen“ Einrichtungen durchgefiihrt
werden. Interventions- und KontrollmafSnahmen kénnen in der
Regelversorgung nachvollzogen werden. Meist werden nur Priif-
und Kontrollbehandlung im engeren Sinne definiert, die {ibrige
Behandlung wird den Arzten/anderen betreuenden Berufsgrup-
pen {iberlassen. Als Zielgro3e sind meistens patientenrelevante
Endpunkte gewdhlt, wie z.B. das Eintreten eines Krankheits-
ereignisses oder der Tod. Die Studien sind daher meist {iber ldan-
gere Zeitrdume angelegt als solche Studien, deren primdrer End-
punkt ein ,Surrogatparameter* ist. Therapieabbriiche und Pro-
tokollverletzungen sind hdufig. Die ,intention to treat* Auswer-
tung unterscheidet sich daher oft deutlich von der ,,per-protocol*“
Auswertung. Aus pragmatischen Studien abgeleitete Schat-
zungen fiir Kosten und Effekte von Interventionen konnen den
Ergebnissen nahe kommen, die im Versorgungsalltag erwartet
werden koénnen, und sind daher relevante Daten aus Sicht der
Versorgungsforschung.

Surveys und Beobachtungsstudien

Daten aus Surveys (Querschnittsstudien) und Beobachtungsstu-
dien (Kohortenstudien) sind hdufig notwendig, um Ergebnisse
aus klinischen Studien auf gréRere Populationen, und Routine-
bedingungen zu {ibertragen oder {iber ldngere Zeitriume zu ex-
trapolieren. Surveys und Beobachtungsstudien kénnen zum ei-
nen wichtige Erkentnisse zu Inzidenz und Pravalenz von Erkran-
kungen und zu nattirlichen Erkrankungsverldufen liefern. Zum
anderen konnen diese Studien Erkenntnisse {iber den Zusam-
menhang zwischen Surrogatparametern und patientenrele-
vanten Outcomes liefern, die in den klinischen Studien wegen
der Fallzahlen oder Studiendauer nicht beobachtet werden kann.
Sowohl Querschnittsstudien als auch Ldngsschnittsstudien
konnen daher relevante Informationen liefern. Es soll stets eine
hohe Datenqualitdt bzw. ein hoher Evidenzgrad angestrebt wer-
den. Dabei ist immer die Abwdgung zwischen interner und ex-
terner Validitdt der Ergebnisse erforderlich. So kénnen Verlaufs-
daten in Kohortenstudien direkt beobachtet werden, ein poten-
zieller Recall-Bias bei Erfragung zuriickliegender Ereignisse in
Querschnittsstudien wird vermieden. Dafiir muss in Longitudi-
nalbeobachtungen mit Problemen umgegangen werden, das sich
aus einem loss to follow-up ergeben.

Soll ein Effekt von Interventionen aus Beobachtungsstudien abge-
schatzt werden, miissen alle potenziell fiir die Wirkung einer In-
tervention relevanten Merkmale der Untersuchungspersonen
bzw. der Behandlung erfasst werden. Zur Kontrolle des Selek-
tionsbias hinsichtlich der jeweiligen Behandlungsform miissen
dariiber hinaus die Faktoren erfasst werden, die einen poten-
ziellen Einfluss auf die Entscheidung fiir eine bestimmte Behand-
lungsform haben [47,51]. Siehe hierzu auch Abschnitte 2 und 4.

Register

Patientenregister werden teils Primdr-, teils Sekunddrdaten zu-
geordnet. Sie lassen sich als Dokumentationen oder als Beobach-
tungsstudien betrachten, bei denen in der Regel zu definierten
Erkrankungen (Schlaganfall, Diabetes, Krebs) Patienten in der
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Routinebehandlung mit einem definierten Datensatz systema-
tisch erfasst werden. Vollzédhlige und vollstindige populations-
basierte Register mit einer qualitativ hochwertigen Dokumenta-
tion bieten eine gute Datenquelle. Neben Angaben zu Anzahl
und Verteilung von Patienten mit einem definierten Ereignis
konnen sie - je nach Erkrankung in unterschiedlichem Malf3e -
wertvolle Informationen zu klinischen Outcomes einerseits wie
auch zum Ressourcenverbrauch andererseits liefern. Da es sich
um eine nicht selektierte Patientengruppe handelt, keine studi-
enbedingten Zugangsbarrieren bestehen und die Regelversor-
gung abgebildet wird, ldsst sich der Krankheitsverlauf abbilden.
Andererseits ist es schwierig, die Kosten-Effektivitdt bestimmter
Behandlungen anhand von Registerdaten zu evaluieren. Wegen
fehlender Randomisierung gelten auch hier methodische Pro-
bleme, die oben im Zusammenhang mit Beobachtungsstudien
erwdhnt wurden.

3.1.2 Patientenspezifische Sekundardaten

Daten der Sozialversicherungstrdger

Abrechnungsdaten von Kranken-, Renten- oder Pflegeversiche-
rungen als Prozessdaten konnen Informationen zu Leistungs-
inanspruchnahme und Kosten in der medizinischen Routinever-
sorgung fiir eine groBe Zahl von Patienten bereitstellen. Auch
gut definierte klinische Ereignisse oder Morbiditét lassen sich
insbesondere mit Krankenkassendaten gut abbilden. Seit Ein-
fiihrung der pauschalierten Vergiitung (auf Basis von Diagnosis
Related Groups - DRGs) stehen fiir den stationdren Versorgungs-
sektor umfangreiche versichertenbezogene Informationen zur
Verfiigung. Eine dhnliche Entwicklung gibt es aufgrund der ge-
planten Einfiihrung einer morbiditdtsorientierten Vergiitung im
vertragsdrztlichen Bereich. Seit dem Abrechnungsjahr 2004 ver-
fiigen die Krankenkassen iiber zusdtzliche versichertenbezogene
Informationen zur Inanspruchnahme von Leistungen sowie zu
Diagnosen aus der ambulanten drztlichen Versorgung. Zudem
verfiigen die Krankenkassen tiber detaillierte Informationen zu
Medikamenten- und anderen Verordnungen.

Fiir eine sinnvolle und valide Nutzung von Daten der Sozialversi-
cherungstrdger sind eine Reihe von Kriterien zu ber{icksichtigen.
So entsprechen Versicherte einer Krankenkasse im Hinblick auf
Alter, Geschlecht und die soziale Lage hdufig nicht der Gesamt-
bevolkerung, wobei diese Parameter erheblich mit Versorgungs-
prozessen wie auch mit Outcomes assoziiert sein kdnnen. Bei
der ldngsschnittlichen Beobachtung kénnen z.B. durch Versiche-
rungswechsel Zensierungen und Verzerrungen auftreten. Ab-
rechnungen wie auch Dokumentationen von klinischen Ereig-
nissen oder Morbiditdt kénnen z.B. durch Abrechnungsroutine
oder gesundheitspolitische Bedingungen beeinflusst sein. Fiir
die jeweilige Fragestellung sind solche Limitationen sorgfaltig zu
priifen.

Arztbasierte Datenbanken

Arztbasierte Datenbanken verwenden elektronisch gespeicherte
Behandlungsdaten individueller Patienten aus Arztpraxen. Wah-
rend internationale Datenbanken hdufig neben Informationen
zu ambulanten und stationdren Diagnosen, medizinischen
Leistungen und Arzneimittelverordnungen auch Informationen
zu demografischen Merkmalen, Lebensstilvariablen, Labor-
werten oder anderen klinischen Messgrof3en enthalten, liegt der
Schwerpunkt der deutschen Datenbanken auf der Pharmakothe-
rapie.

Daten der einzelnen Leistungserbringer

Daten aus den Kostenrechnungssystemen der Leistungserbrin-
ger konnen detaillierte Informationen iiber patientenspezi-
fischen Ressourcenkonsum (Personalzeiten, Sachkosten, Over-
head usw.) und Bewertungssdtze fiir diese Ressourcen liefern.

3.1.3 Aggregierte Daten

Aggregierte Daten werden immer dann eingesetzt, wenn keine
Individualdaten vorliegen oder Randinformationen hinzugezo-
gen werden miissen. Demografische Angaben oder epidemiolo-
gische Eckdaten (Inzidenz- oder Mortalitdtsraten), aber auch
Interventionszeitriume, mittlere Verweildauern bei Hospitali-
sierungen oder Bewertungssdtze fiir Ressourceneinheiten
mogen als Beispiele dienen. Um Kosten zu ermitteln werden oft
patientenspezifisch erfasste Einheiten des Ressourcenkonsums
(z.B. Krankenhausaufenthalte) mit pauschalen Kostensdtzen
(z.B. DRGs) bewertet. Die entsprechenden Kostensdtze kdnnen
den Gebiihrenkatalogen (z.B. GOA, EBM, Fallpauschalen Katalog
des Institutes fiir das Entgeltsystem im Krankenhaus, InEK) ent-
nommen werden.

Routinestatistiken

Das Statistisches Bundesamt stellt fiir die gesundheitsokono-
mische Evaluation relevante Daten zu Verfiigung: z.B. Bundes-
durchschnittliche Abteilungspflegesdtze zur Bewertung von
Krankenhausleistungen, durchschnittliche Nettolohne fiir die
Bewertung von Freizeit, durchschnittliche Bruttolohne fiir die
Bewertung der Produktivitdtskosten.

Die Statistischen Bundes- und Landesdmter legen eine Reihe von
Gesundheitsstatistiken vor, die aus Zensus- oder Surveydaten
(z.B. Mikrozensus) oder Daten der Bevolkerungsstatistik (z.B.
Mortalitdt) erstellt wurden. Diese Quellen kénnen relevante Da-
ten zur Demografie und zu gesundheitsbezogenen Merkmalen
in der Population liefern. Weitere Gesundheitsstatistiken beru-
hen auf Daten von Leistungserbringern (z.B. Daten der Kranken-
hausdiagnosestatistik) und der Sozialversicherungstrdger. Auch
diese Quellen konnen relevante Daten zu Kosten von medizi-
nischen Leistungen sowie zu Krankheitsereignissen enthalten.
Zu beriicksichtigen ist, dass bei den individuellen Daten der
Krankenhausdiagnosestatistik kein Personenbezug hergestellt
werden kann (Betrachtung von Fillen, weshalb eine Person
mehrmals in die Statistik eingehen kann). Die Daten sind fiir
Analysen des Behandlungsverlaufs nach Entlassung aus dem
Krankenhaus ungeeignet. Gesundheitsstatistiken stehen teilwei-
se sehr kleinrdumig zur Verfiigung. Uber die Forschungsdaten-
zentren des Statistischen Bundesamtes kdnnen Sonderauswer-
tungen vorgenommen werden.

Expertenbefragungen

Expertenbefragungen kénnen ergianzend eingesetzt werden, um
Datenliicken zu fiillen. Sie sind zundchst willkommen, wenn Da-
ten zu Versorgungspfaden nicht anders gewonnen werden
kénnen. Sie bergen aber auch das Problem, dass Experten poten-
ziell einen verengten Blick auf das Versorgungsgeschehen haben
und einem positiven Bias ihrer eigenen Praxis gegeniiber unter-
liegen.

3.1.4 Verwendung und Verkniipfung mehrerer
Datenquellen

Hdufig ist es sinnvoll und erforderlich, Daten aus unterschied-

lichen Datenquellen im Sinne der Evidenzsynthese zu verwen-
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den. Dabei werden z.B. Daten zu Effektivitdt von Interventionen
aus klinischen bzw. pragmatischen Interventionsstudien, Daten
zum Krankheitsverlauf aus Surveys oder Beobachtungsstudien
und Kostendaten aus administrativen Quellen (z.B. Kassen- oder
KV-Daten) benutzt bzw. patientenspezifisch verkniipft.
Verkniipfungsmethoden (record linkage) oder Matchingverfah-
ren konnen unter Riickgriff auf mehrere Datenquellen die Giil-
tigkeit der zu analysierenden Datenbasis erheblich verbessern.
Fehlende Werte oder Variablen kénnen beispielsweise anhand
einer einfachen Zufallsstichprobe aus einer bestehenden Kohor-
te geschdtzt werden. Zusdtzliche Informationen zu relevanten
Covariaten (Risikofaktoren, confounder, effect-modifier) kénnen
so gesammelt und fiir die tibrige Kohorte geschadtzt werden. Dies
setzt allerdings Einverstandniserkldrungen (informed consent)
voraus. Unter dieser Voraussetzung ergibt sich dann jedoch der
Vorteil, die Datenbasis bewerten zu kénnen und nach méglichen
Quellen von Verzerrungen (Bias) zu fahnden. Die Verkniipfung
von Sekundar- mit Primdrdaten ist ebenfalls fiir die gegenseitige
Validierung der Datenquellen von grof3er Bedeutung.

© Tab. 3 gibt einen Uberblick iiber einige Vorteile und Limita-
tionen der wichtigsten primdren und sekunddren Datenquellen
und gibt Beispiele fiir Daten, die aus diesen Datenquellen ge-
wonnen werden kdnnen. Vor- und Nachteile, Datenvaliditdt und
-verfiigbarkeit lassen sich fiir die Datenquellen meist nicht glo-
bal angeben, sondern sind oft abhdngig von den Eigenschaften
einzelner Datenquellen (z.B. konkretem Survey oder Register,
einzelner Krankenkasse) und spezifischer Fragestellung. Welche
Datenquellen fiir die Ermittlung von Kosten und Nutzen am bes-
ten geeignet sind, muss daher fiir jede Studie individuell gepriift
werden.

3.2 Erfassung der Inanspruchnahme medizinischer
Leistungen und anderer Kostendaten in
Primdrerhebungen

GKV-Daten zur Inanspruchnahme von Gesundheitsleistungen

und assoziierten Kosten gelten als zuverldssigste Quellen fiir

Daten zur Inanspruchnahme von Gesundheitsleistungen und

assoziierten Kosten. Der Zugang zu diesen Daten ist jedoch oft

eingeschrdnkt, die Aufbereitung der Daten zeitintensiv und mit
hohen Kosten verbunden. Zudem kénnen Leistungsinanspruch-
nahme und Kosten, die nicht von der Krankenversicherung ab-
gedeckt werden, den Routinedaten nicht entnommen werden.

Daher sind Studien der Versorgungsforschung und Gesundheits-

6konomie hdufig zumindest teilweise auf Primdrerhebungen

bzw. Selbstangaben der Probanden angewiesen.

Zur Erhebung von Ressourcenverbrauch und ggf. auch Kosten

hdufig verwendete Instrumente sind Protokolle (case record

forms), Tagebiicher (diaries) und Fragebogen bzw. standardisier-
te Interviews. Alle Instrumente konnen prinzipiell in allen

Primdrerhebungen eingesetzt werden. Instrumente kdnnen je

nach Art und Detail-Erfordernis, Machbarkeit, Zielgruppe usw.

in Umfang und Form stark variieren. So wird in einer grof3en epi-
demiologischen Studie moglicherweise eher ein weniger um-
fangreiches Instrument zum Einsatz kommen als in einer
klinischen Studie mit einer geringen Zahl von Studienteilneh-
mern. Nach Moglichkeit sollten standardisierte Instrumente
verwendet werden, um Studienergebnisse reproduzieren und
vergleichen zu kénnen. Generell bergen Befragungen (Bdgen
und Interviews) das Risiko von Verzerrungen durch Nicht-Wis-

sen oder Fehleinschdtzungen der Probanden, Antworten im

Sinne sozialer Erwiinschtheit, Erinnerungsbias oder Beeinflus-

sung durch die Art der Befragung. Daher sollen diese Instru-
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mente nach Moglichkeit gegen andere Datenquellen und/oder
Instrumente validiert werden (z.B. durch den Vergleich der
Ergebnisse aus Patientenbefragungen mit Krankenkassendaten,
Daten der Leistungserbringer usw.).

Tagebiicher

Tagebiicher kdnnen Patienten an die Hand gegeben werden, um
bestimmte Variablen (Inanspruchnahme von Leistungen, kli-
nische Ereignisse, Befindlichkeit) zu Hause zu dokumentieren.
Sie konnen fiir unterschiedliche Zeitriume eingesetzt werden,
die Dokumentation kann je nach Erfordernis mehr oder weniger
detailliert erfolgen. Der Vorteil liegt in der prospektiven Doku-
mentation von relevanten Ereignissen durch die Patienten zum
Zeitpunkt des Auftretens. Damit kann der Nachteil von in Ver-
gessenheit geratenen Ereignissen (Erinnerungsbias) in nach-
traglichen (retrospektiven) Befragungen tiberwunden werden.
Demgegeniiber besteht der Nachteil, dass die Ausfiillbereitschaft
und -qualitdt unbefriedigend sein kann.

Fragebogen und Interviews

Mittels Fragebdgen und Interviews kénnen aktuelle Zustinde
(Krankheitssymptome, Lebensqualitdt) bei Patienten erhoben
werden. Der zeitliche Verlauf sowie der periodenbezogene Res-
sourcenverbrauch werden im Gegensatz zu Protokollen retro-
spektiv erfasst. Auf das Problem der Validitdt der Angaben und
verschiedener Moglichkeiten von Verzerrungen - z.B. Beant-
wortung im Sinne sozialer Erwi{inschtheit und Erinnerungsbias
- wurde bereits hingewiesen. Vor allem bei Befragungen zu lan-
geren Zeitrdumen stellt der Erinnerungsbias (recall bias) ein
grundsdtzliches Problem retrospektiver Befragungen dar. Studi-
en weisen darauf hin, dass die Erinnerungsfahigkeit (und damit
die Validitdt der Selbstangaben) mit zunehmender Dauer der er-
fragten Periode abnimmt. Zudem wird sie von weiteren Faktoren
wie Art und Hdufigkeit der Leistungsinanspruchnahme und der
sozialen Akzeptanz der auslésenden Indikation beeinflusst [52].
Ein kiirzlich erschienener Review zu 42 Studien, die die Uberein-
stimmung selbstberichteter Leistungsinanspruchnahme mittels
Vergleich mit anderen Datenquellen untersuchte, fand ,,underre-
porting®, also die Unterschdtzung der Leistungsinanspruchnah-
me, als grofRtes Problem [53].

Protokolle

Protokolle werden hdufig in klinischen Studien eingesetzt, um
patientenspezifisch klinische Daten oder den Ressourcenver-
brauch zu erfassen. Sie werden hdufig von klinischem Personal
ausgefiillt. Ahnlich wie bei von Patienten auszufiillenden Instru-
menten ist eine sorgfdltige Abwdgung zwischen Detaillierungs-
grad der Erfassung und Umfang des Instruments erforderlich.

4. Zusammenfassung und Anforderungen an die
Weiterentwicklung der Methodik

v

Im Folgenden werden zentrale Themen, die fiir die Konzeption,
Durchfiihrung, Darstellung und Bewertung von gesundheitséko-
nomischen Evaluationen im Rahmen der Versorgungsforschung
von grofSer Bedeutung sind, noch einmal zusammenfassend dar-
gestellt und teils weiter ausgefiihrt. Es werden 3 Themenbe-
reiche behandelt, die im Rahmen der Diskussion als besonders
relevant angesehen wurden: (1) Bedarf an Daten, (2) Anforde-
rungen an Datenerhebung und Auswertung und (3) Kommuni-
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Tab. 3 Vorteile und Limitationen haufig verwendeter Datenquellen fiir die gesundheitsékonomische Evaluation in der Versorgungsforschung.

Datenquelle und Beispiele fiir Daten,
die gewonnen werden kénnen

Randomisierte kontrollierte klinische Studien
(RCTs):

Absolute/relative klinische Effekte; Outcomes
inklusive patient reported outcomes (PROs) und
gesundheitsbezogener Lebensqualitdt (HRQoL)
Konsum von medizinischen und nicht medizinischen
Ressourcen und entsprechende Kosten unter kontrol-
lierten Studienbedingungen

Pragmatic trials:

Studiendesign wie RCT, jedoch versorgungsnahere
Zielpopulationen, Laufzeiten und Interventionen.
Absolute/relative klinische Effekte und Outcomes,
inklusive PROs und HRQoL; Konsum von medizinischen
und nicht medizinischen Ressourcen (Patientenkosten
und Produktivitatskosten) im klinischen Alltag

Populationsbezogene prospektive
Beobachtungsstudien:

Inzidenzraten von Erkrankungen, Mortalitat, Morbidi-
tat, HRQoL, andere PROs; Konsum von medizinischen
und nicht medizinischen Ressourcen (Patientenkosten
und Produktivitatskosten) im klinischen Alltag

Register:

Diagnosezeitpunkt, Erkrankungsstadium bei Diagnose,
Klinische Ereignisse, Uberlebensstatus, Todesursachen;
bei Totalerfassung: Inzidenzraten; Inanspruchnahme
medizinischer Leistungen

Querschnittsstudie[Survey:

Pravalenz von Erkrankungen, Morbiditat, HRQoL und
andere PROs; Konsum von medizinischen und nicht
medizinischen Ressourcen (Patientenkosten und
Produktivitdtskosten) im klinischen Alltag tiber den
begrenzten Zeitraum (meistens 3-6 Monate)
GKV-Daten:

Stammdaten (Alter, Geschlecht, Nationalitdt,
Wohnort, Versicherungszeiten), Diagnosen aus dem
ambulanten (ab 1.1.2004) und stationéren Bereich,
Informationen tiber Arztkontakte und Krankenhaus-
aufenthalte, Arztlich veranlasste Verordnungen Sach-
leistungen (Heil- und Hilfsmittel, Fahrtkosten, usw.)
Arbeitsunfahigkeitszeiten, Pflegeleistungen sowie
die GKV-relevanten Kostensdtze zu allen erbrachten
Leistungen

Vorteile

Goldstandard fiir die Beobachtung von
Interventionseffekten;

Sehr detaillierte Kostenerfassung maglich;
Kostendaten werden fiir das gleiche
Patientenkollektiv erhoben, fiir das

Effekte gemessen werden, d.h. mogliche
Zusammenhdnge (z.B. Covarianz) werden
berticksichtigt.

RCTs mit versorgungsndheren Einschlusskri-
terien und somit in der Lage die Routine-
versorgung abzubilden.

Unterschiede in seltenen Ereignissen (z.B.
Krankenhauseinweisungen) und assoziierten
Kosten konnen besser abgebildet werden;
Die Vorteile der Randomisierung fiir Bestim-
mung von Effekten und Kosten bleiben erhal-
ten, auch durch eine Cluster-Randomisierung
Populationsbezug und Abbildung der Rou-
tineversorgung;

Longitudinale Daten prinzipiell verfiigbar;
Informationen tber Patientenkosten (Zeit-
aufwand, Fahrten, Leistungen auRerhalb
des Leistungskatalogs, Dienstleistungen,
usw.) kénnen erhoben werden.

Daten langsschnittlich auswertbar

Populationsbezug und Abbildung der Rou-
tineversorgung;

Informationen ber Patientenkosten (Zeit-
aufwand, Fahrten, Leistungen auRerhalb
des Leistungskatalogs, Dienstleistungen,
usw.) kénnen erhoben werden.

Abbildung der Routine
Patientenspezifische sowie aggregierte
Daten (nach Leistung/evtl. Episode) im
Zeitverlauf verfligbar;

Daten (iber groRe Populationen und lange
Zeitraume relativ kostengtinstig und rasch
verfligbar;

Im Gegensatz zu Feldstudien ist die Infor-
mation auch ftr Patienten verfligbar, bei
denen aufgrund ihres Alters und/oder der
Schwere ihrer Erkrankung keine Befragung
moglich ist, ggf. auch fir bereits verstor-
bene Personen;

Keine studienbedingten Verzerrungen die
fur Primdrerhebungen typisch sind (wegen
z.B. Teilnahmeverweigerung, drop-out)

Nachteile|Limitationen

Fallzahl oft zu gering, um seltene Ereignisse zu
entdecken und Unterschiede bezliglich Kosten
Zu messen;

Externe Validitdt kritisch (keine Routinebedin-
gungen, Selektion von Probanden, vom Studien-
protokoll abhdngige Kosten, usw.);

Oft kurze Beobachtungszeitraume

Methodische Diskussionen tber Validitat der
Daten;

Durch Clusteradjustierung Effekt schwerer
nachzuweisen;

Oft kurze Beobachtungszeitraume;
Erhebliche Koordinierungsaufwand und hohe
Kosten der Datenerhebung

Magliche Verzerrungen wegen der Nicht-Rando-
misierung bei der Evaluation von Effekten und
Kosten von Interventionen;

Lange Beobachtungszeit fiir longitudinale Analy-
sen erforderlich;

Loss to follow-up

Inanspruchnahme medizinischer Leistungen ohne
Zusammenhang mit der Zielerkrankung meistens
nicht abgebildet;

Oft regionsbezogen, d. h. Inanspruchnahme der
medizinischen Leistungen auBerhalb der Region
nicht abgebildet;

Reprasentativitat fir die Versorgungssituation in
ganz Deutschland muss tiberpriift werden;
Sonstige Limitationen von Beobachtungsstudien
Bei Erkrankungen mit niedriger Pravalenz oder ftr
spezifische Populationen (Subgruppenanalyse)
evtl. nicht geeignet

Magliche Verzerrungen wegen ,self-report*
(Erinnerungs-, Interviewer-Bias )

Verzerrung durch die Nicht-Teilnahme

Schwierig inzidente Félle zu identifizieren und
kontinuierlich zu beobachten;

Diagnostische Angaben im ambulanten Bereich
meist erst seit dem Jahr 2004 verfiigbar; teils

aus Projekten frither vorliegend (z. B. AOK-Daten
Dortmund, Hessen);

Keine klinischen Informationen wie Befund- oder
Labordaten, BMI, Rauchstatus, usw.
Informationen tiber Outcomes nur begrenzt
verfligbar (Komorbiditdten, Mortalitdt, aber nicht
Schweregrad der Erkrankung, HRQoL);

Nur begrenzte Angaben zum soziokonomischen
Status (Beruf, Erwerbseinkommen bis zur BMG);
Patientenkosten nicht erfasst;

Evtl. Selektion (Versicherte): Kassenart und die
damit verbundene Sozialstruktur und Morbiditats-
struktur der Versicherten sind bei der Interpre-
tation und Verallgemeinerung der Ergebnisse zu
reflektieren;

Datenerhebung/Kodierung kann durch System-
bedingungen (z.B. Vergiitungen) gesteuert sein.
Daher muss die Reliabilitdt und Validitat der
»Abrechnungsdiagnosen® gepriift werden
Mogliche Verzerrungen wegen der Nicht-Rando-
misierung, bei der Evaluation von Behandlungsef-
fekten und Kosten
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Tab.3 Fortsetzung.

Datenquelle und Beispiele fiir Daten, Vorteile
die gewonnen werden kénnen

Arztbasierte Datenbanken

(z.B. Datenbanken wie MediPlus von IMS-Health):
Diagnosen, Angaben v.a. zu Pharmakotherapie, thera-
peutischen MaRnahmen;

Z.T. Symptome, Lebensgewohnheiten (Rauchen,
Alkohol), GroRe, Gewicht, Laborwerte oder andere
klinische MessgroRen

Kostenrechnungssysteme der Leistungserbringer:
Ressourcenkonsum (Personalzeiten, Sachkosten, Over- bestimmt werden;
head usw.) und Bewertungssdtze fiir die eingesetzten
Ressourcen

Krankenhausdiagnosestatistik:

Fallbezogene Vollerhebung aller Entlassungen

aus Krankenhdusern seit dem Jahr 1993:
Entlassungsdiagnose(n) nach ICD*, Verweildauer, Leta-
litat erfasst (Alter, Geschlecht, Region dokumentiert)

kation, Dissemination und Impact gesundheits6konomischer
Evaluationen.

4.1 Bedarf an Daten: Welche Daten sind erforderlich?
Ist eine medizinische Intervention im Hinblick auf Ihre Effizienz
in der Routineversorgung zu evaluieren, stellt sich zundchst die
fundamentale Frage, ob die vorliegende Evidenz ausreichend ist,
um ihr Kosten-Nutzen-Verhdltnis in der Routine auch zuver-
ldssig abbilden zu kdnnen. Sehr oft - vor allem wenn eine neue
Intervention evaluiert wird - liegen nur RCTs vor. In diesem Fall
bietet die gesundheitsékonomische Modellierung die Moglich-
keit, das Kosten-Nutzen Verhdltnis in der Routineversorgung
abzuschdtzen. Die internationale Gesellschaft fiir Pharmadko-
nomie und Outcomeforschung (ISPOR) definiert Modellierung
als eine analytische Methode, deren Vorgehensweise Ereignisse
iiber die Zeit und verschiedene Bevolkerungen beriicksichtigt
und auf Daten aus primdren und sekunddren Quellen basiert
[54]. Nach Brennan [12] ist gesundheits6konomische Modellie-
rung ein formaler quantifizierender Vergleich von Gesundheits-
technologien, welcher verschiedene Quellen zur Evidenz von
Kosten und Effekten synthetisiert. Von entscheidender Bedeu-
tung ist jedoch nicht nur die Fihigkeit von Modellen, vorhan-
dene Evidenz zu synthetisieren, sondern auch ihre Fdhigkeit,
diese Evidenz zu strukturieren und Datenbedarf zu identifizie-
ren. So kdnnen mittels Sensitivitdtsanalysen die Parameter iden-
tifiziert werden, die das Kosten-Nutzen-Verhdltnis von der un-
tersuchten Intervention am meisten beeinflussen. Die Methoden
der ,value-of-information (VOI)* Analyse konnen dann ange-
wendet werden, um zu entscheiden, ob und welche Daten neu
erhoben werden sollen, damit die Frage nach der Effizienz der
Intervention praziser beantwortet werden kann [55]. Dadurch
kénnen zukiinftige Forschungsaktivitdten priorisiert bzw. ge-
plant werden.

Oftmals wird davon ausgegangen, dass sich die Ergebnisse von
klinischen Studien, insbesondere Arzneimittelstudien, zwischen
Gesundheitssystemen {ibertragen lassen. Dabei wird unterstellt,

Daten aus der klinischen Routine

Interventionskosten kénnen sehr genau

Vergleich von Kosten zwischen mehreren
Leistungserbringern maoglich
Hoher Erfassungsgrad

Nachteile[Limitationen

In deutschen Datenbanken detaillierte klinische
Informationen oft nicht oder unvollstandig
verfligbar;

Andere Leistungen (z.B. stat. Aufenthalte) nicht
oder nur unvollstandig dokumentiert;
Reprasentativitdt, Validitat und Vollstandigkeit
kénnen problematisch sein, da nur die Angaben,
die in den beteiligten Arztpraxen in das Compu-
tersystem eingespeist werden, erhdltlich sind
Daten der Leistungserbringer enthalten meistens
nur die Daten (iber sektorenspezifischen Ressour-
cenkonsum;

Uberwiegend im stationaren Bereich verfiigbar
Relativ geringer Umfang an Merkmalen, die zu
den Krankenhausaufenthalten erhoben werden.
Z.B. Informationen zur Nutzung spezifischer
Technologien, aber auch klinische Merkmale nicht
erfasst;

AusschlieRlich fallbezogene Erfassung. Behand-
lungsfalle werden fiir die Statistik ohne eindeu-
tige Personenkennung gemeldet

Aussagen zu den Behandlungsverldufen nach Ent-
lassung aus dem Krankenhaus sind nicht méglich.

dass sich Unterschiede aufgrund von genetischer Disposition,
Umwelt und Verhalten der Patienten nicht relevant auf die Wirk-
samkeit auswirken. Dies sollte fiir jede Studie individuell kri-
tisch diskutiert werden. Besondere Aufmerksamkeit erfordert
die Ubertragung der Studienergebnissen komplexer Interventio-
nen. Hier kdnnen aufgrund der unterschiedlichen rechtlichen
und organisatorischen Rahmenbedingungen erhebliche Unter-
schiede auftreten. So ist Deutschland in der Leistungserbringung
eher sektoral organisiert und zeigt eher einheitliche Zugangsbe-
dingungen fiir Patienten. Es ist daher kritisch zu untersuchen, ob
sich die im Ausland ermittelten Mengen der Inanspruchnahme
(etwa Anzahl der Arztbesuche usw.) auch in der deutschen Ver-
sorgung ergeben wiirden. Dariiber hinaus ist bei Preisen bzw.
Kostensdtzen in jedem Fall eine Neubewertung anzuraten. Da oft
Gebiihrenverzeichnisse als Abschdtzung fiir Opportunitdts-
kosten herangezogen werden, sind die jeweiligen abweichenden
Bewertungen abzuwenden. Dabei ist dringend auch die Perspek-
tive der Analyse zu beriicksichtigen (etwa die Kosten ambulanter
Arztbesuche fiir die Krankenversicherung).

Bei Ubernahme von Ergebnissen aus anderen Lindern gilt es
also die Unterschiede in der Versorgungsrealitdt zu beriicksich-
tigen und mit Daten aus Deutschland zu ersetzen. Fiir Daten zum
Ressourcenverbrauch und zu Kosten hat sich die Situation in den
letzten Jahren in Deutschland deutlich verbessert, u.a. durch
universitdre Arbeitsgruppen, die Auswertungen auf der Basis
von Sekunddrdaten vorlegten und hier auch Datenschutzfragen
16sen konnten [56].

Im Hinblick auf klinisch-epidemiologische Daten stellen sich im
Rahmen gesundheitsékonomischer Evaluationen unter anderem
Fragen wie: Fiir welche Patientenpopulation(en) ist die Inter-
vention relevant? Gibt es Subgruppen von besonderer Bedeu-
tung? Welche (typischen) Verldufe hat die zu behandelnde oder
diagnostisch zu begleitende Erkrankung unter den Bedingungen
des nationalen Gesundheitssystems? Welche Konstellationen
oder Risikofaktoren beeinflussen ihren Verlauf? Welche Behand-
lungsalternativen (Vergleichsinterventionen) gibt es in der ak-
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tuellen Versorgung? Gerade bei chronischen Erkrankungen wie
Diabetes, Herz-Kreislauferkrankungen, Osteoporose, Rheuma
und chronischen Lungenerkrankungen sind die Antworten zu
den gestellten Fragen von grundlegender Bedeutung fiir die ge-
sundheitsokonomische Evaluation. Fiir Deutschland reprasenta-
tive Quer- und Langsschnittsdaten aus z.B. populationsbasierten
Surveys und Krankheitsregistern sind jedoch nur begrenzt vor-
handen. In solchen Fdllen bleibt allein der Riickgriff auf Daten
aus dem Ausland, z.B. aus Landern wie Schweden oder Vereinig-
tes Konigreich. Diese Situation gilt es zu dndern. Die Initiierung
von regionen- oder ldnderiibergreifenden Registern oder ldn-
gerfristig angelegter breiterer Beobachtungsstudien sind Optio-
nen. Neben einer ,Nationalen Kohorte* ist noch viel Raum fiir
epidemiologische Studien auf Basis von Primdr- und Sekundar-
daten, die einzelne Krankheitsfelder und die fiir sie wichtigsten
Parameter im Fokus haben.

In der Versorgungsforschung spielt auch die Adhdrenz eine
wichtige Rolle, da sie die Kosten und Effekte einer medizinischen
Intervention im klinischen Alltag erheblich beeinflussen kann.
Relevante Fragen sind daher, wie und welche Daten gewonnen
werden sollen, um den Einfluss von Adhdrenz auf das Kosten-
Nutzen-Verhdltnis von Interventionen abbilden zu kénnen, und
die Adhdrenz verbessernde MaBnahmen zu evaluieren.

Auch im Zusammenhang mit Kosten-Nutzwert-Analysen wird
die oft nur sehr begrenzte Ubertragbarkeit internationaler Daten
und der damit verbundene Bedarf an deutschen Daten deutlich.
Ist die Beriicksichtigung tatsdchlicher Priferenzen der Betrof-
fenen erwiinscht, miissen entsprechende Erhebungen in
Deutschland erfolgen, unabhédngig davon ob trotz der ungeldsten
ethischen und methodischen Probleme das QALY-Konzept oder
eine alternative Methode zur Bewertung von Interventionsef-
fekten angewendet wird (denkbar wdre z.B. die Anwendung der
Conjoint-Analyse, um die patientenrelevanten Endpunkte zu ge-
wichten). Andere Gesundheitssysteme kennen entsprechende
Referenzwerte. Gegenwadrtig kann fiir die indirekte praferenzba-
sierte  Bewertung verschiedener Gesundheitszustinde in
Deutschland nur der EQ-5D Fragebogen eingesetzt werden, weil
es fiir andere Fragebogen (wie z.B. SF-36) entsprechende Algo-
rithmen auf Basis der Priaferenzen der deutschen Bevolkerung
noch nicht gibt. In diesem Zusammenhang wdre die Weiterent-
wicklung auf dem Gebiet der nutzentheoretischen Lebensquali-
tdtsbewertung denkbar.

4.2 Anforderungen an Datenerhebung und Auswertung
Ein wesentliches Element der Versorgungsforschung ist die Ab-
bildung der alltdglichen Routineversorgung, d. h. das Augenmerk
liegt auf der externen Validitdt der Studienergebnisse. Die Ver-
sorgungsforschung geht damit iiber den {iberwiegenden Teil der
klinischen Forschung und zum Beispiel die Anforderungen von
Arzneimittel-Zulassungsbehdrden hinaus, die eine moglichst
groRBe interne Validitit mittels verblindeter randomisiert
(plazebo-)kontrollierter Studien (RCT) verlangen. Sowohl aus
Sicht der Gesundheitsokonomie als auch aus Sicht der Versor-
gungsforschung ist es wiinschenswert von RCT-basierten Ergeb-
nissen zur klinischen Wirksambkeit einer medizinischen MafR-
nahme zu Outcomes und Kosten im Rahmen der Routineversor-
gung zu gelangen. In diesem Zusammenhang sind direkte Ver-
gleiche und offene Studiendesigns z.B. im Rahmen pragma-
tischer Studien im Sinne von versorgungsnahen RCTs, der
gezielte Einsatz standardisierter, qualitativ hochwertiger nicht-
randomisierter Studiendesigns und die sekunddre Nutzung von
Routinedaten bedeutsam. Derzeit ist die Frage, welche Studien-

designs addquat sind, um reproduzierbare Ergebnisse der Ver-
sorgungsforschung zu erhalten, von groRer Bedeutung, weil
vielfach eine Aufweichung der methodischen Standards be-
fiirchtet wird. Das Studiendesign muss so gewdhlt werden, dass
auch die interne Validitdit moglichst hoch ist. Z.B. miissen die
Kriterien, die sog. Pragmatic Trials zu erfiillen haben, so weiter-
entwickelt werden, dass deren Ergebnisse eine hohe externe Va-
liditdit ohne entsprechende Verzerrung garantieren konnen.
Dazu gehort es unter andrem, die Bildung der Kontrollgruppe(n)
klar darzustellen und zu begriinden.

Allerdings untersucht die Versorgungsforschung neben der All-
tagswirksamkeit individualmedizinischer Interventionen auch
komplexe auf Populationen gerichtete Interventionen. Diese In-
terventionen machen u.U. andere Studiendesigns notwendig
(z.B. quasi-experimentelles Design statt Randomisierung) [57].
Trotzdem steht der (doppelblinde) randomisierte Versuch auch
hier an erster Stelle [58], wobei statt der Einzelrandomisierung
oft eine Clusterrandomisierung Verwendung findet. An zweiter
Stelle steht das quasi-experimentelle Design, gefolgt von den
Fallkontrollstudien, vergleichenden Kohortenstudien und dem
historischen Vergleich.

Das fundamentale Problem der nicht randomisierten Studien ist
das Potenzial fiir Confounder. Zur statistischen Kontrolle kénnen
verschiedene Verfahren wie z.B. ,covariate adjustment”, ,in-
strumental variables“ oder die prospensity score-Methode ange-
wendet werden [8,59-61]. Trotzdem stellen vor allem die nicht
messbaren (unbekannten) Confounder eine grundsdtzliche He-
rausforderung fiir die Auswertung der Ergebnisse aus Beob-
achtungsstudien dar.

Unabhdngig vom Studiendesign soll auf die Reliabilitdt und Vali-
ditdt der eigentlichen Erhebungsmethoden (z.B. Fragebogen zur
Erhebung der Inanspruchnahme medizinischer Leistungen) ge-
achtet werden. Es sollen vorzugsweise standardisierte und vali-
dierte Instrumente eingesetzt werden, damit z.B. Unterschiede
in den Kostenschdtzungen aus unterschiedlichen Studien und
Studientypen (pragmatic trials, Beobachtungsstudien, Surveys)
auf Designunterschiede und nicht auf Verzerrungen durch das
Erhebungsinstrument zuriickgefiihrt werden kénnen.

Werden in den gesundheitsokonomischen Evaluationen Wirk-
samkeitsdaten aus Subgruppenanalysen verwendet, muss klar-
gestellt werden, ob es sich um vor Studienbeginn definierte Sub-
gruppen aus kontrollierten Studien, die als Standard gelten [62],
um ex post gebildete Subgruppen aus kontrollierten Studien
oder um ex post gebildete Subgruppen aus unterschiedlichen
Studien handelt, da die Validitdt der Aussagen in der Reihenfolge
der Nennung abnimmt. Insbesondere bei Modellierungen ist zu
fordern, dass genau beschrieben wird, woher Daten stammen,
die fiir Subgruppenanalysen eingesetzt werden.

Auch Ergebnisse aus publizierten Studien, die in die gesund-
heitsokonomische Evaluation einflieBen, sollen im Hinblick auf
Publikationsbias tiberpriift werden. Im Falle des Publikations-
bias [63] werden Studien mit einem positiven Effekt auf das
Signifikanzniveau hdufiger und frither publiziert als Studien, die
z.B. fiir ein neues Medikament keinen Effekt belegen. Weitere
Biasarten, die der Kategorie Publikation bzw. Reporting Bias zu-
geordnet werden konnen, sind der Time Lag Bias (zeitlich verzo-
gerter Bericht), der Location Bias (Berichte in verschieden zu-
ganglichen Zeitschriften), der Zitation Bias (Diskussion in nach-
folgenden Artikeln), der Language Bias (Berichte in nicht-eng-
lischen Zeitschriften) und der Outcome Reporting Bias (Bericht
nur ausgewdhlter Ergebnisse). Die Auswirkungen von verschie-
denen Publikationsbias-Arten konnen gravierend sein [64,65],
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da bei Berticksichtigung der gesamten Evidenz konfirmatorische
Riickschliisse nicht mehr gelten oder sich sogar in der Effektrich-
tung umkehren kénnen. Um das Vorliegen von Publikationsbias
zu untersuchen, sind verschiedene Methoden vorhanden. Die
bekannteste Methode basiert auf einem grafischen Konzept,
dem Funnel Plot [66]. Im Funnel Plot werden die Effektschdtzer
pro Studie (klinische Effektmafe aber auch gesundheitsékono-
mische wie beispielsweise inkrementelle Kosten-Effektivitdts-
Verhdltnisse) einem Maf fiir Genauigkeit (z.B. Stichprobenum-
fang, Varianz, Standardfehler) gegeniibergestellt, wobei kleine
Studien starker um den wahren Effekt streuen als grof3e Studien.
Dies ergibt eine trichterférmige Punktewolke (,Funnel“). Liegt
eine Asymmetrie im Funnel-Plot vor, kann dies als Hinweis fiir
einen Publikationsbias gelten. Es ist jedoch Vorsicht geboten, da
die Interpretation subjektiv und somit auch Fehldeutungen aus-
gesetzt ist [67]). Weiterhin sind viele Studien notwendig. Das
Aussehen des Plots kann vom verwendeten Effekt- und Streu-
ungsmalfd abhdngig sein. Letztlich kann eine Asymmetrie im
Funnel-Plot auch auf tatsachlicher Heterogenitdt der Studien be-
ruhen. Weitere Methoden zur Bewertung von Publikationsbias
[68] sind der Rang-Korrelationstest, der lineare Regressionstest,
Selection-Models, wonach der Selektionsprozess in Abhdngig-
keit von Effektgrofle und Standardfehler modelliert wird, die
,File drawer* Methode, nach welcher ein ,fail-safe N“ (Anzahl
Studien im Durchschnitt ohne Effekt) berechnet wird, um ein
signifikantes in ein nicht-signifikantes Ergebnis zu tiberfiihren,
und die ,Trim and fill“ Methode, laut welcher asymmetrische
Studien im Funnel-Plot geléscht werden und die Meta-Analyse
mit den verbliebenen Studien durchgefiihrt wird. Die gel6schten
Studien werden nun beriicksichtigt, hinzukommen kiinstliche,
an Effektschdtzer gespiegelte, Studien. Daraus wird ein korri-
gierter Effektschdtzer berechnet. Nach wie vor ist die Untersu-
chung von Publikationsbias eine methodische Herausforderung.
Es wird zu selten eine solche Untersuchung vorgenommen [69],
es gibt aber auch keine allgemein anerkannte Methode. Auf-
grund der vielen (teils uniiberpriifbaren) Annahmen sollten die-
se Methoden jedoch nur mit Vorsicht, im Sinne einer Sensitivi-
tdtsanalyse, eingesetzt werden.

4.3 Kommunikation, Dissemination und Impact
gesundheits6konomischer Evaluationen

Zurzeit gibt es wenig Untersuchungen und Daten dariiber, wie
die Ergebnisse gesundheitsokonomischer Analysen verbreitet
und den Entscheidungstrdgern zugdnglich gemacht werden
(sollten), sodass tatsachlich Entscheidungen und Verhaltensdn-
derungen darauf zuriickgehen. Die Forschung muss sich fragen,
ob und wie sie einen gesundheitspolitischen Einfluss ausiibt.
Neben der Analyse der Effektivitdt und Kosten-Effektivitdt von
Interventionen und Programmen muss die Analyse der Effekti-
vitdt und Kosten-Effektivitdt der Verbreitung von Forschungser-
gebnissen stehen.

Generell hat die Literatur bisher gezeigt, dass eine rein passive
Verbreitung von Forschungsergebnissen kaum Effektivitdt zeigt
[70]. Eine Verhaltensdanderung wird bei einer Verbreitung durch
Poster, Plakate oder Artikel allein selten beobachtet. Auch Vor-
trdge ohne weitere unterstiitzende Mafnahmen bewirken nur
selten eine Verhaltensinderung. Gemischte Ergebnisse zeigen
MaRnahmen, bei denen Arzte oder andere Empfanger aktiv mit-
arbeiten, etwa Fallkonferenzen, Audits und Unterweisungen
durch Meinungsfithrer. Ebenso zeigen Konsensprozesse ge-
mischte Ergebnisse. Noch die besten Ergebnisse wurden bei
Erinnerungssystemen (reminder), gemischten Interventionen
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(welche auf mehreren Ebenen die Vermittlung von Inhalten an-
streben, etwa Unterweisung und Konsensprozess, Feedback und
reminder usw.) sowie durch eine Wissensvermittlung erzielt,
die eine aktive Mitarbeit der Teilnehmenden vorsieht, wie etwa
interaktive Treffen in Workshops mit Diskussionen und prak-
tischen Ubungen [71]. Des Weiteren ist die Einbindung von
Fachgesellschaften und sonstigen Akteuren zu erwagen, die Leit-
linien oder DMPs entwickeln. Hierdurch flieBen die Ergebnisse
qualitativ hochwertiger Versorgungsstudien in Handlungsemp-
fehlungen bzw. -anleitungen ein, sodass studienbasierte Er-
kenntnisse gesundheitsékonomischer Evaluationen an Einfluss
bei der Gestaltung einer effizienten Versorgung gewinnen
kénnen.

Um die Kluft zwischen der Produktion wissenschaftlich fun-
dierter Evidenz und ihrem Einsatz zur Handlungsanweisung von
Entscheidungstrdgern zu iiberwinden, erfordert die Kommuni-
kation und Dissemination von Studienergebnissen eine eigene
Begleitforschung. Diese richtet sich idealerweise am Wissen-
stand, am Zugang zu Informationen und an den unterschied-
lichen Verhaltenweisen innerhalb und zwischen Zielgruppen
aus. Letztlich sollen die Ergebnisse aus gesundheitsékono-
mischen Analysen fiir die Zielgruppe moéglichst angemessen auf-
bereitet werden. Dies gilt insbesondere fiir die Kommunikation
der Ergebnisse gesundheitsékonomischer Modellierungen.

Der Wert von gesundheitsékonomischen (Entscheidungs-)Mo-
dellierungen liegt nicht nur in den Ergebnissen, die sie generie-
ren, sondern auch in ihrer Fdhigkeit, logische Verkniipfungen
zwischen Input (Daten und Annahmen) und Output in Form be-
werteter Konsequenzen und Kosten aufzuzeigen. Modell-basier-
te gesundheitsokonomische Versorgungsstudien ermoglichen
eine transparente Entscheidungsfindung, wenn die in das Modell
eingeflossene Evidenz und die getroffenen Annahmen berichtet
werden. Transparenz des Modells in diesem Sinne bedeutet, dass
die angewandten Methoden von denjenigen infrage gestellt wer-
den, die von den darauf griindenden Entscheidungen betroffen
sind. Es soll das Bewusstsein gestarkt werden, dass das Zusam-
menfithren von Daten aus unterschiedlichen Studien oder Studi-
entypen transparent dargestellt und begriindet werden muss.
Auch verleitet ein solches Vorgehen gesundheitsékonomische
Experten dazu, sicherzustellen, dass die angewandten Metho-
den dem aktuellen Stand der Wissenschaft entsprechen und
vertretbar sind [72].

Viele Kliniker und gesundheitspolitische Entscheidungstrdger
erachten entscheidungsanalytische Modellierung im Rahmen
von gesundheitsokonomischen Analysen als interessant, aber
zugleich oft als esoterisch bzw. nicht hilfreich [73]. Anwender
geben an, den modell-basierten Ergebnissen gesundheitsékono-
mischer Versorgungsstudien nicht immer zu trauen und reagie-
ren mit einem gewissen Unverstdndnis, wenn sie mit Daten aus
einem weiten Spektrum an Studiendesigns bis zu Expertenmei-
nungen konfrontiert werden [74]. Daher sollten Modelle ihre
Annahmen und kalkulatorischen Schritte offenlegen und dhn-
lich transparent publizieren, wie es beispielsweise molekularbio-
logische Forschungsarbeiten fiir die Darlegung ihrer experimen-
tellen Reihen und angewandten Auswertungsmethoden verlan-
gen.

Wie bei allen Studien mit gesundheitsékonomischen Inhalten
steigt deren Wahrnehmung insofern sie mit Erstattungsent-
scheidungen assoziiert werden. Ob allerdings eine gesundheits-
O6konomische Versorgungsstudie Einfluss auf die Entscheidungs-
findung ausgeiibt hat, kann auch an der Umsetzung ihrer Emp-
fehlungen festgemacht werden. 2 Uberlegungen sprechen jedoch
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gegen eine solche Sichtweise [75]. Die Entscheidungsfindung
wird neben medizinischen und 6konomischen auch durch recht-
liche, ethische, soziokulturelle Aspekte und andere Faktoren be-
einflusst. Daneben spielen auch die Interessen und Einflussmog-
lichkeiten beteiligter Stakeholder eine wichtige Rolle.

Zur Vorgehensweise zwecks einer Steigerung des Einflusses von
gesundheitsokonomischen Versorgungsstudien lassen sich auf
Grundlage systematischer Ubersichten keine evidenzbasierten
Antworten geben [76]. Folgende Leitfragen kénnen zu einem
Evaluationskonzept der Einflussnahme gesundheitsokono-
mischer Versorgungsstudien fiithren: (1) Welche Art von Einfluss
soll ausgeiibt und gemessen werden? (2) Welche Zielgruppen
sollen auf welcher Ebene des Gesundheitssystems adressiert
werden? (3) Welche sind die Zielparameter und wie lassen sie
sich messen? (4) Welche den Einfluss modifizierenden Faktoren
sind relevant? Sind erwartete Effekte vor Durchfiihrung der Ver-
sorgungsstudie explizit formuliert worden, ldsst sich am Zieler-
reichungsgrad solcher Impactziele der Einfluss zumindest ap-
proximativ quantifizieren.

Ansdtze, die sich nur auf ein isoliertes methodisches Vorgehen
beziehen, konnen bei der Abschdtzung des Einflusses zu Miss-
interpretationen fiihren. Eine Loésung zur Vermeidung von Fehl-
einschdtzungen liegt in der sozialempirischen Methodentrian-
gulation [77], wonach qualitative Methoden wie beispielsweise
Dokumentenanalyse, offene Interviews, Fallstudien [78] mit
quantitativen Methoden wie strukturierte Fragebogen, Vorher-
Nachher-Vergleiche von Versorgungsdaten, regressionsrechne-
rische Modelle zur Identifikation von spezifischen Einflussfak-
toren und deren Quantifizierung kombiniert werden kénnen
[79]. Kontrollierte Studiendesigns zur Bestimmung des Ein-
flusses von gesundheitsokonomischen Versorgungsstudien
scheinen sehr schwierig zu sein, da kontextbezogene Faktoren
ein solches Vorgehen erschweren und iiber die Dissemination
von entsprechenden Studienergebnissen und Empfehlungen
Vergleichsgruppen ausgeschlossen bzw. sehr schwierig ausfin-
dig zu machen sind.

Eine effektive Umsetzung von Versorgungsstudienempfehlungen
kann an folgenden Faktoren festgemacht werden: Vergleichbar-
keit zwischen Evidenz der Versorgungsstudie und daraus abge-
leiteten Empfehlungen, Informationsbedarf von Entscheidungs-
tragern, Zeitpunkt und Dauer der Versorgungsstudiendurchfiih-
rung, Transparenz des Entstehungsprozesses, Moglichkeiten er-
weiterte Daten mit einzubeziehen, (reduziertes) Verstdndnis
und Wissen von Entscheidungstragern, Kontextfaktoren auf Sys-
temebene, wie beispielsweise dezentralisierte Entscheidungs-
findung, Vorhandensein offentlicher Ressourcen und Einstel-
lungen zu Rationierung bzw. Rationalisierung [80].

Daneben sind die am Entscheidungsbedarf orientierte Themen-
auswahl, die institutionelle Einbindung in Entscheidungsstruk-
turen und die Interaktion zwischen Auftraggebern bzw. Initia-
toren und Studienautoren von Wichtigkeit. Um einen Einfluss
auf die Gesundheitspolitik und Versorgung ausiiben zu kénnen,
ist ein Verstdndnis der gesundheitspolitischen Entscheidungs-
findungspfade seitens der Versorgungsforscher von eminenter
Bedeutung [81]. Ein Paradebeispiel fiir die gesundheitspoli-
tischen Verwendungspfade von Versorgungsforschung liefert
Gold [82] fiir die USA. Fiir Deutschland und auf internationaler
Ebene stehen nur fiir HTAs solche Studien zur Verfiigung
[76,83].
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