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Übersicht

1. Was sind entscheidungsanalytische Modelle 
und wie funktionieren sie?

2. Anwendungsbereiche und Beispiele
 Linked Evidence, Extrapolationen, Übertragungen
 Grenzen von Modellierungen

3. (Good Practice bei Modellierungen)

9



Entscheidungsfindung im Gesundheitswesen

Soll eine bestimmte Gesundheitsförderungs-, 
Präventions-, Diagnose-, Therapie-, Reha-

oder Pflegemaßnahme bei einem bestimmten 
Menschen durchgeführt werden bzw. im 

Gesundheitssystem eingeführt werden? Und 
wenn ja, welche Variante davon?

Bildquelle: https://www.linkedin.com/pulse/you-want-improve-efficiency-your-ap-operations-existing-llc
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Abwägungen in Health Decision Science

Nutzen Schaden

Unsicherheit

KostenGleichheit
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*Abgrenzung
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Statistisches Modell Entscheidungs-
analytisches Modell

Ziel • Prädiktion 
(Diagnose/Prognose)

• Valide Schätzung eines 
Kausaleffekts

• Umfassende Entschei-
dungsunterstützung

• Vergleich von 
Konsequenzen

Beispiele 
Ansätze

• Diagnose: Logist. Regression
• Prognose: Cox Regression

Markov Modelle, Diskrete 
Ereignissimulation, etc.

Ergebnis • Prädiktionsscore
• Kausaler Effektschätzer (OR, 

RR, RD etc.)

• Nutzen Schaden-
Verhältnis

• Kosteneffektivitäts-
verhältnis

Bezug Primär Studienpopulation bzw. 
Zielpopulation

Extrapolation/ Transfer/
Synthese sind formalisiert



Was sind entscheidungsanalytische 
Modelle?
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Was ist Entscheidungsanalyse?

Definition: Entscheidungsanalyse ist ein systematischer, 
expliziter und quantitativer Ansatz zur 
Entscheidungsfindung unter Unsicherheit

Ziel: Auswahl der „optimalen Handlungsstrategie“ nach 
Gewichtung medizinischer Nutzen und Risiken (und 
ggf. Kosten) der verschiedenen Alternativen

Synonyme: "Modellierung", Entscheidungsanalytische 
Modellierung, Computersimulation, Entscheidungs-
analyse (engl.: decision analysis)



Klinische Entscheidungsanalyse

Natürlicher 
Krankheitsverlauf

Therap./diag. 
Wirksamkeit

Lebenserwartung

To treat or not to treat?
To test or not to test?
To screen or not to screen?
Which treatment, test, or 
screening strategy?

Ent-
scheidung

Ethik

Politik

Risiko, 
Nebenwirkung

Lebensqualität

17



Arten der Entscheidungsanalyse

Medizinische Entscheidungsanalyse:
 Abwägung medizinischer Nutzen 

und Risiken

Gesundheitsökonomische Entscheidungsanalyse:
 Zusätzliche Berücksichtigung von 

Kosten



Prämisse Entscheidungsanalyse 

The decision must be made

“Clinical decisions and health care policy decisions 
must be made whether the clinical circumstances are 
obvious or complex. Even choosing not to perform a 
diagnostic test, not to intervene, or not to reimburse 
a health technology is a decision with consequences 

that will be experienced by the patient.” 

Siebert: U. When should decision-analytic modeling be used in the economic 
evaluation of health care?” Eur J Health Econom 2003; 4:143–150



Vorgehen Entscheidungsanalyse 

"Integrating Evidence & Values"



Beispiele Entscheidungskonflikte
• Wahl zwischen Therapien mit unter-

schiedlichen Erfolgsaussichten und Risiken
– z.B. invasive vs. konservative Therapie

• Vorgehen bei unsicherer Diagnose, Screening
– z.B. diagnostischer Test mit Risiko;

Arzneimittelbehandlung bei unsicherer Diagnose ja/nein;
Screening mit Risiko der Überdiagnose

• Abwägen zwischen Gewinn an Lebensdauer und 
Lebensqualität
– z.B. Chemotherapie bei fortgeschrittenem Krebsstadium

• Ressourcenallokation
– z.B. 1000 Mammographien oder 100 Koronarangiographien oder 

1 Herztransplantation



Definition Modell (1)
The International Society for Pharmacoeconomics
and Outcomes Research (ISPOR) Task Force on 
Good Research Practices – Modeling Studies:

"[...] an analytic methodology that accounts for 
events over time and across populations, that is 
based on data drawn from primary and/or secondary 
sources, and whose purpose is to estimate the 
effects of an intervention on valued health 
consequences and costs." 

[Source: Weinstein et al., Value in Health 2003]
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Kernelemente der Entscheidungsanalyse

• Klinischer Startpunkt
– Charakteristika des 

Patienten oder der 
Population

• Handlungsalternativen
– Therapien, diagnost. 

Tests, präventive 
Strategien etc.

• Sequenz der Entschei-
dungen und Ereignisse
– Entscheidungsmodell 

(Struktur)

• Wahrscheinlichkeiten
– Natürlicher 

Erkrankungsverlauf, 
Therapie-Response, 
Testergebnisse, 
Komplikationsrisiken

• Outcomes und Values
– Ereignisse/Gesundheits-

zustände, Lebens-
erwartung, QALYs, 
Kosten

• Unsicherheit
– Zufallsfehler, Bias, 

Modellstruktur
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Purposes of Modeling in 
Economic Evaluation

Siebert, Eur J Health Econom 2003



Wozu EA Modelle?
Synthese

• Kombination von Ergebnissen 
aus Prävalenz-, Diagnose-, 
Wirksamkeits- und NWstudien

• Verknüpfung intermediärer
Ergebnisse aus RCTs mit 
Langzeitergebnissen aus 
Beobachtungsstudien

• Synthese von Lebenszeit und 
Lebensqualität (QALYs)

• Synthese von Kosten und 
Effektivität (Kosten pro 
gewonnenes QALY)

Transfer
• Zeitliche Entwicklungen in 

Epidemiologie und 
Versorgung

• Geographische Unter-
schiede der Epidemiologie

• Unterschiede nationaler 
Versorgungsstandards

• Unterschiede bei der 
Patientencompliance

• Health Technology 
Assessment (nationale 
Versorgungsspezifika)

Siebert, Eur J Health Econom, 2003 25



Modelltypen

• Entscheidungsbäume (Decision tree models)
• Zustandsübergangsmodelle (State-transition models)

– Kohortensimulation (Markov Modelle)
– Individuenbasierte (Mikro-)Simulation

• Diskrete Ereignissimulation (Discrete Event Simulation)
• Übertragungsmodelle (Transmission models)
• Agentenbasierte Modelle (Agent-based models)
• Weitere …

26



Entscheidungsbäume
Einfache Entscheidungsprobleme, fixer/kurzer Zeithorizont, 
keine zeitabhängigen Modellparameter

27



(Markov) Zustandsübergangsmodelle

Gesund Krank

Tot

p = 1.00

p = 0.65 p = 0.60
p = 0.30

p = 0.05 p = 0.40

Kosten

28

Definierte Gesundheitszustände und Übergänge, längerer 
Zeithorizont, zeitabhängige Parameter, wiederholte Ereignisse



Diskrete Ereignissimulation
Warteschlangen, kompetitive Ressourcennutzung
(z.B. Personal Notfallambulanz, Organtransplantationen)

29



Übertragungsmodelle
Dynamische Ausbreitung einer Infektionskrankheit, 
Interaktion zwischen Individuen, Herdenimmunität

Ferguson et al., Nature 2003 30



*Taxonomie & Modellauswahl
Barton P, Bryan S, Robinson S. Modelling in the economic evaluation of health 

care: selecting the appropriate approach. J Health Serv Res Policy 
2004;9(2):110-118

Brennan A, Chick SE, Davies R. A taxonomy of model structures for economic 
evaluation of health technologies. Health Econ 2006;15:1295-1310

Stahl JE. Modelling methods for pharmacoeconomics and health technology 
assessment. An overview and guide.  Pharmacoeconomics 2008;26(2):141-148

Kim SY, Goldie SJ. Cost-effectiveness analyses of vaccination programmes : a 
focused review of modelling approaches. Pharmacoeconomics. 
2008;26(3):191-215

Cooper K, Brailsford SC, Davies R. Choice of Modelling Technique for Evaluating 
Health Care Interventions. The Journal of the Operational Research Society 
2007;58(2):168-176.

Roberts M, Russell LB, Paltiel D, Chambers M, McEwan P, Krahn M, On Behalf of 
the ISPOR-SMDM Modeling Good Research Practices Task Force. 
Conceptualizing a Model. A Report of the ISPOR-SMDM Modeling Good 
Research Practices Task Force–2. Med Decis Making 2012;32:678–689
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*Konstruktion eines Entscheidungsmodells

1. Definition und Sortieren der möglichen 
Gesundheitszustände und Ereignisse

2. Strukturierung des Ereignisbaums

3. Einsetzen der Ereigniswahrscheinlichkeiten

4. Bewertung der Gesundheitszustände ("Values")

5. Berechnung der Erwartungswerte

6. Auswahl der Strategie mit bestem Erwartungswert 
bzw. explizite Darstellung der Abwägungsverhältnisse
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Anwendungsbereiche
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Einsatzgebiete
• Health Technology Assessment

– Nutzen-Schaden-Balance
– Kosteneffektivität
– (Sozial Aspekte, Verteilungsgerechtigkeit)

• Klinische Leitlinien
– Vorwiegend Nutzen-Schaden-Balance

• Patientenorientierte / partizipative Entscheidungs-
findung 
– Individuelle Nutzen-Schaden-Balance
– Berücksichtigung individuelles Risiken und Präferenzen

35



S3-Leitlinien

37

http://www.leitlinienprogramm-
onkologie.de/leitlinien/zervixkar
zinom-praevention/

https://www.iqwig.de/downloa
d/P15-
02_Einladungsschreiben-und-
Entscheidungshilfen-zum-
Zervixkarzinom-Screening.pdf

http://portal.dimdi.de/de/hta
/hta_berichte/hta234_beric
ht_de.pdf

HTA-Berichte Entscheidungs-
hilfen



Beispiele Modellierungen
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Beispiele Modellierungen
• Therapien

– Alzheimer-Erkrankung: Kosteneffektivität der 
Donepezil-Therapie

– Chronische Hepatitis C: Lebenszeit-Nutzen-Schaden 
und –kosteneffektivität antiviraler 
Kombinationstherapien

• *Diagnostische Verfahren
– Koronare Herzerkrankung: Nutzen-Schaden und 

Kosteneffektivität der FFR-Druckdrahtmessung:
• Früherkennung

– Zervixkarzinom: Lebenszeit-Nutzen-Schaden und 
-kosteneffektivität multipler Screeningstrategien

39



Markov-Modell Donepezil-
Therapie Alzheimer-Demenz

40Neumann et al, Neurology 1999



Donepezil-Therapie Alzheimer-
Demenz

"The duration of the drug effect is uncertain, as 
the longest randomized clinical trial of the agent 
lasted only 24 weeks. Evidence from an open-
label study suggests a longer term effect,15 
although the precise magnitude and duration will 
remain unknown because of the lack of an 
adequate control group."

41

Neumann et al, Neurology 1999



*Donepezil-Therapie Alzheimer-
Demenz

42

Neumann et al, Neurology 1999



Donepezil-Therapie Alzheimer-
Demenz

43Neumann et al, Neurology 1999



Donepezil-Therapie Alzheimer-
Demenz

• Extrapolation: 
– Dauer des Therapieeffekts (über Studiendauer 

hinaus)
• Evidenzsynthese:

– Verschiedene Zielgrößen: QALYs, Inkrementelle 
Kosteneffektivität

• Abwägung:
– Inkrementelles Kosten-Effektivitäts-Verhältnis 

abhängig von Annahmen zur Langzeitwirkung der 
Therapie

44



Donepezil-Therapie Alzheimer-
Demenz

• Grenzen
– Extrapolation spekulativ, dient lediglich der groben 

Festlegung eines Korridors
– Problematisch eher für Erstattungszwecke, nicht für 

klinische Beratung (da Absetzen bei Wirkungsverlust 
möglich)

• Möglichkeiten
– Berücksichtigung der informal care
– Schwellenwertanalyse, Identifikation von 

Forschungsbedarf (Langzeitbeobachtung)
45



Moderate
Hepatitis

RNA-

Kompen-
sierte 

Zirrhose
RNA-

SVR

Markov-Modell Antvirale Therapie 
Chronische Hepatitis C

Milde 
Hepatitis

RNA+

Moderate 
Hepatitis

RNA+

Kompen-
sierte 

Zirrhose
RNA+

Hepato-
zelluläres
Karzinom

Aszites

Ösophag.
varizen-
blutung

Hepat. 
Enzepha-
lopathie

Leber-
trans-

plantation
Tod

Milde 
Hepatitis

RNA-

Spontane
Remission

VR mit
RelapseKeine VR
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Antvirale Therapie Chronische 
Hepatitis C

• Extrapolation: 
– Langzeitvirusfreiheit der Langzeitansprechrate

• Evidenzsynthese:
– Kurzzeit-RCTs und Langzeit "Lookback"-

Registerstudien
– Verschiedene Zielgrößen: Lebenserwartung, 

Schaden, QALYs, Inkrementelle Kosteneffektivität
• Abwägung:

– Nutzen-Schaden, Übertherapie
– Kosteneffektivität

48



Antvirale Therapie Chronische 
Hepatitis C

• Grenzen
– Wenige Annahmen, evtl. Compliance

• Möglichkeiten
– Evaluation einer "präventiven Behandlung" einer 

langsam verlaufenden chronischen Erkrankung
– Weitere Modellierungen für andere Fragestellungen 

(Eradikation?)

49



Markov-Modell Zervixkarzinomfrüherkennung 

KL,HPV-

Nach Benigner
Hysterektomie

Tod a. U. Alle
Zustände

CIN 1 CIN 2 CIN 3 Und. 
FIGO I

Und.
FIGO II

Und. 
FIGO III

Und.
FIGO IV

Zervix-
Krebs

Lebend
Diag.
FIGO I

Diag.
FIGO II

Diag.
FIGO III

Diag.
FIGO IV

D e t e k t i o n      
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Tod
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Tod

KL,HPV+

Krebsrisiko, Komplikationen, Lebenserwartung, QALYs, 
Lebenszeitkosten, Nutzen-Schaden-Balance, Kosten-Effektivität

50
CIN: Zervikale intraepitheliale Neoplasie. CIN 3: CIN 3/Carcinoma in situ. Diag.: Diagnostiziertes 
Zervixkarzinom. FIGO: Karzinomeinteilung nach Fédération Internationale de Gynécologie et d'Obstétrique. 
HPV: Humanes Papillomavirus. KL = Keine Läsion. Und. = Nicht diagnostiziert



*S3-LL Ergebnisse als Faktenbox
Nutzen, Schaden

Schaden

Nutzen

52



Ergebnisse: Schaden-Nutzen
Konisationen < CIN3 pro gewonnenes Lebensjahr



*Ergebnisse: Kosteneffektivität
Euro pro gewonnenes Lebensjahr



Zervixkarzinomfrüherkennung 

• Linked Evidence: 
– Prävalenz + Progression + Inzidenz + Entdeckung 

(Sensitivität, Spezifität) + Langzeitüberleben
• Evidenzsynthese:

– Verschiedene Studien (u.a. Metaanalysen zur 
Testgüte)

– Verschiedene Zielgrößen: Lebenszeitnutzen, 
Lebenszeitschaden, Lebenszeitkosten

• Abwägung:
– Inkrementelles Nutzen-Schaden-Verhältnis
– Inkrementelles Kosten-Effektivitäts-Verhältnis

57



Zervixkarzinomfrüherkennung 

• Grenzen
– Epidemiologie des (unentdeckten) natürlichen 

Verlaufs nicht für alle Parameter bekannt 
Modellkalibrierung an nationale Registerdaten vor 
Einführung des Screenings erforderlich

– Modellvalidierung besitzt zentrale Wichtigkeit
– Fehlende Daten: Lebensqualität, Belastung durch 

Überdiagnosen
• Möglichkeiten

– Vergleich multipler Strategien
– Individuelle Entscheidungsunterstützung basierend 

auf individuellen (Dis)Präferenzen
58



Men with average Pca risk Men with elevated familial Pca risk

*Prostatakrebsfrüherkennung

Mühlberger et al, BMC Public Health 2017



*Prostatakrebsfrüherkennung

Mühlberger et al, BMC Public Health 2017



Good Practice bei 
Modellierungen

61



http://www.smdm.org/index.shtml



~ 40 Modellierer/Decision Scientists  7 Guideline 
Papers

http://www.ispor.org/taskforces/GRPModelingTf.asp

Best Practice Guidelines
ISPOR-SMDM Joint Modeling Good Research 

Practices Task Force

1. Modeling Good Research Practices 
Task Force Overview, Issues, and 
Preferred Practices

2. Conceptual Modeling
3. Discrete Event Simulation
4. State-Transition Modeling
5. Dynamic Transmission Modeling
6. Parameter Estimation & Uncertainty 

in Models
7. Transparency and Validation of 

Models.

J.   Jaime Caro MDCM, FRCPC, FACP. Adjunct Professor Medicine 
& Epidemiology & Biostatistics, McGill University, Montreal, Quebec, 
Senior Vice President, Health Economics, UBC, Lexington, MA, USA

 Andrew Briggs DPhil, Lindsay Chair in Health Policy & 
Economic Evaluation, Public Health & Health Policy, University of 
Glasgow, Glasgow, Scotland UK

 Karen Kuntz ScD, SMDM Issues in Methodology Working Group 
Chair, and Professor, University of Minnesota School of Public 
Health, Minneapolis, MN USA

 Uwe Siebert MD, MPH, MSc, ScD, SMDM Board representative-
Issues in Methodology Working Group Co-Chair, Professor of Public 
Health, UMIT – Univ. of Health Sciences, Medical Informatics & 
Technology, Hall i.T, Austria
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*Stärken der Entscheidungsanalyse
• Legt die Struktur, alle Elemente und Parameter eines 

Entscheidungskonflikts offen und objektiviert die Diskussion

• Synthese verschiedener Daten in einem einheitliches Modell (z.B. 
Wirksamkeit, Lebensqualität, Kosten)

• Erlaubt Extrapolation über den Zeithorizont einzelner Studien

• Erlaubt Gegenüberstellung beliebig vieler Handlungsstrategien

• Erlaubt Problemanalyse aus unterschiedlichen Perspektiven

• Sensitivitätsanalysen ermöglichen die Untersuchung des 
unsicherer Annahmen und Parameter und identifizieren
Forschungsbedarf

• Validierungsmöglichkeit durch externe Daten

• Aktualisierungsmöglichkeit bei Verfügbarkeit neuer Daten
65



*Limitationen der EA
• Großer Arbeitsaufwand
• Modell, kein empirischer Ansatz
• Ergebnisse basieren auf dem aktuellen Wissensstand und 

ihre Validität hängt von der Richtigkeit der Modellstruktur, 
Annahmen und Parameter ab.

• Unterschiedliche Base-Case Szenarios denkbar
• Kann das intuitive Handeln eines erfahrenen Arztes

überhaupt modelliert werden?
• Utilitaristische Erwartungswerte sind nur ein Teilaspekt im 

Entscheidungsprozess 
 Kein Entscheidungsautomatismus

66



Glaubwürdigkeit und 
Verlässlichkeit eines Modells

„ Trust and confidence are critical to the success of health care
models. There are two main methods for achieving this:
transparency (people can see how the model is built) and
validation (how well it reproduces reality). […]
Validation involves face validity (wherein experts evaluate model
structure, data sources, assumptions, and results), verification or
internal validity (check accuracy of coding), cross validity
(comparison of results with other models analyzing same
problem), external validity (comparing model results to real-world
results), and predictive validity (comparing model results with
prospectively observed events).”

Eddy D et al. Model Transparency and Validation: A Report of the ISPOR-SMDM Modeling 
Good Research Practices Task Force-7. Medical Decision Making 2012;32:733-43. 67
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