Tabelle 2: Oxford Centre for Evidence-based Medicine Levels of Evidence (Mai 2001)

	Level
	Therapie/Prävention, Ätiologie/Nebenwirkungen
	Prognose
	Diagnose
	Differential Diagnose/Symptom Prävalenzstudie
	Ökonomische - und Entscheidungsanalyse

	1a
	Systematischer Review (SR) (mit Homogenität von Randomisiert-kontrollierten Studien (RCTs) 
	SR (mit Homogenität*) der eingeschlossenen Kohortenstudien; Klinische Entscheidungsfindung (CDR†) validiert in verschiedenen Populationen 
	SR (mit Homogenität*) der Level 1 diagnostischen  Studien; CDR† mit 1b Studien von verschiedenen klinischen Zentren
	SR (mit Homogenität*) von prospektiven Kohortenstudien 
	SR (mit Homogenität*) von Level 1 ökonomischen Studien

	1b
	Einzelner RCT (mit engem Konfidenzintervall‡)
	Einzelne Kohortenstudie mit > 80% Nachbeobachtungsrate; CDR† validiert in einer einzelnen Population
	Validierungs-** Kohortenstudie mit gutem††† Referenzstandard; oder getesteter CDR† in einem klinischem Zentrum
	Prospektive Kohortenstudie mit guter Nachbeobachtungsrate****
	Analyse basiert auf klinisch sinnvollen Kosten oder Alternativen; systematische(r) Review(s) der Evidenz; und Einbeziehung einer  Sensitivitätsanalyse

	1c
	Alle oder keiner §
	Alle oder keiner Fallserie
	Absolute SpPins und SnNouts††
	Alle oder keiner Fallserie
	Absolute ökonomische Kosten-Nutzen-Analyse ††††

	2a
	SR (mit Homogenität* ) der Kohortenstudien
	SR (mit Homogenität*) von entweder retrospektiven Kohortenstudien oder unbehandelten Kontrollgruppen in RCTs
	SR (mit Homogenität*) von Level >2 diagnostischen Studien
	SR (mit Homogenität*) von 2b und besseren Studien
	SR (mit Homogenität*) von Level >2 ökonomischen Studien

	2b
	Einzelne Kohorten Studie (eingeschlossen RCT mit schlechter Qualität; z.B. <80% Nachbeobachtungsrate)
	Retrospektive Kohortenstudie oder Nachbeobachtungsrate von unbehandelten Kontrollpatienten in einem RCT; Ableitung einer CDR† oder lediglich validiert bei einem Teil der Stichprobe§§§ 
	Explorative** Kohortenstudie mit gutem††† Referenzstandard; CDR† nach Derivation oder  lediglich validiert bei einem Teil der Stichprobe§§§ oder Basisdaten
	Retrospektive Kohortenstudie, oder geringe Nachbeobachtungsrate
	Analyse basiert auf klinisch sinnvollen Kosten oder Alternativen; begrenzte(r) Review der Evidenz, oder einzelne Studie; und Einschluss multi-variabler Sensitivitätsanalyse

	2c
	Ergebnisforschung; Ökologische Studien
	Ergebnisforschung
	  
	Ökologische Studien
	Audit oder Ergebnisforschung

	3a
	SR (mit Homogenität*) von Fall-Kontroll-Studien
	  
	SR (mit Homogenität*) von 3b und besseren Studien
	SR (mit Homogenität*) von 3b und besseren Studien
	SR (mit Homogenität*) von 3b und besseren Studien

	3b
	Einzelne Fall-Kontroll Studie
	  
	Nicht-konsekutive Studie; oder ohne Konsistenz der angewendeten Referenzstandards
	Nicht-konsekutive Kohortenstudie oder sehr limitierte Population
	Analyse basiert auf limitierte Alternativen oder Kosten, qualitativ schlechte Berechnung der Daten, aber Einschluss der Sensitivitätsanalyse mit klinisch relevanten Variationen.

	4
	Fall-Serie (und qualitative schlechte Kohorten- und Fall-Kontroll-Studien)
	Fall-Serie (und qualitative schlechte prognostische Kohortenstudien)
	Fall-Kontrolle Studie, schlechte oder nicht unabhängige Referenzstandards 
	Fall-Serie oder veralteter Referenzstandard
	Analyse ohne Sensitivitätsanalyse

	5
	Expertenmeinung ohne kritische Analyse oder basiert auf physiologischer oder experimenteller Forschung oder "Grundprinzipien"
	Expertenmeinung ohne kritischer Analyse oder basiert auf physiologischer oder experimenteller Forschung oder "Grundprinzipien"
	Expertenmeinung ohne kritische Analyse oder basiert auf physiologischer oder experimenteller Forschung oder "Grundprinzipien"
	Expertenmeinung ohne kritische Analyse oder basiert auf physiologischer oder experimenteller Forschung oder "Grundprinzipien"
	Expertenmeinung ohne kritische Analyse oder basiert auf ökonomischer Theorie oder "Grundprinzipien"
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Anmerkungen
Benutzer können ein Minuszeichen “-“ verwenden, um den Grad anzuzeigen, der fehlt um zu einer schlüssigen Antwort zu kommen, weil:
·           ENTWEDER ein einzelnes Ergebnis mit breitem Konfidenzintervall (z.B. eine ARR ist in einem RCT statistisch nicht signifikant aber der Konfidenzintervall schließt klinisch relevante Nebenwirkungen und Nutzen nicht aus)

·         ODER ein systematischer Review mit besorgniserregender (und statistisch signifikanter) Heterogenität vorliegt.
Solche Evidenz ist uneinheitlich und kann deshalb nur zu einer Grad D Empfehlung generiert werden. 

	*
	Mit Homogenität meinen wir einen systematischen Review ohne bedeutender Varianz (Heterogenität) in bezug auf die Richtung und die Varianz der Ergebnisse zwischen einzelnen Studien. Nicht alle systematischen Reviews mit statistisch signifikanter Heterogenität müssen zwingend besorgniserregend sein und nicht alle besorgniserregenden Heterogenitäten müssen statistisch signifikant sein. Wie oben erwähnt sollten Studien mit besorgniserregender Heterogenität mit einem “–„ am Ende des gewünschten Grades versehen werden.

	†
	Clinical Decision Rule (CDR) = Klinische Entscheidungsfindung. (Dies sind Algorithmen oder Punktesysteme, die zu einer prognostischen Schätzung oder einer diagnostischen Kategorie führen.)

	‡
	Siehe Anmerkung #2  als Hilfe zum Verständnis, Eingruppieren und Gebrauch von Studien mit breiten Konfidenzintervallen.

	§
	Trifft zu, wenn alle Patienten starben, bevor die Therapie verfügbar war und nach Einführung der Therapie einige überleben; oder wenn einige Patienten starben, bevor die Therapie verfügbar war und keiner nach Einführung der Therapie stirbt.

	§§
	Mit qualitativ schlechten Kohortenstudien meinen wir jene, die die Vergleichsgruppe nicht klar definiert hat und/oder die Exposition und Ergebnisse nicht in der gleichen objektiven Art und Weise (verblindet) in den beiden Gruppen (exponiert und nicht-exponiert) gemessen hat und/oder keine angemessenen Störfaktoren identifiziert und kontrolliert hat und/oder keine angemessene Nachbeobachtungsrate hatte.
Mit qualitativ schlechten Fall-Kontrolle Studien meinen wir jene, die keine definierte Vergleichsgruppe hat und/oder die Exposition und Ergebnisse nicht in der gleichen objektiven Art und Weise (verblindet) in den beiden Gruppen (Fälle und Kontrollen) gemessen hat und/oder keine angemessenen Störfaktoren identifiziert und kontrolliert hat.

	§§§
	Eine Validierung bei einem Teil der Stichprobe wird erreicht, wenn alle Informationen ein einem Zweig gesammelt werden und dieser dann künstlich in Derivations- und Validierungsgruppe geteilt wird. 

	††
	Eine "Absolute SpPin" ist ein diagnostisches Ergebnis dessen Spezifität so hoch ist, so dass ein Positives Ergebnis die Diagnose einschließt. Ein "Absolute SnNout" ist ein diagnostisches Ergebnis, dessen Sensitivität so hoch ist, so dass das  Negative Ergebnis die Diagnose ausschließt.

	‡‡
	Gut, besser und schlecht bezieht sich auf den Vergleich zwischen Behandlungen im Sinne ihrer klinischen Risiken und Nutzen.

	†††
	Gute Referenzstandards sind unabhängig vom Test und werden blind oder objektiv an allen Patienten angewandt. Schlechte Referenzstandards werden zufällig angewandt, sind aber dennoch vom Test unabhängig. Der Gebrauch nicht unabhängiger Referenzstandards (wenn der Test in der Referenz eingeschlossen ist oder wenn das Testen die Referenz beeinflusst) impliziert eine Level 4 Studie.

	††††
	Behandlungen mit hohem Nutzen sind ebenso gut, aber günstiger oder besser bei gleichen oder geringeren Kosten. Behandlungen mit geringem Nutzen sind ebenso gut, aber teurer oder schlechter bei gleichen oder höheren Kosten.

	**
	Validierungsstudien testen die Qualität eines spezifischen diagnostischen Tests, basierend auf der vorher entwickelten Evidenz. Eine explorative Studie sammelt Informationen und untersucht alle Daten (z.B. mit einer Regressionsanalyse) um herauszufinden, welche Faktoren signifikant sind.

	***
	Mit qualitativ schlechten prognostischen Kohortenstudien meinen wir solche, in denen die Stichprobenauswahl verzerrt ist und diejenigen Patienten bevorzugt, die bereits das Ergebnis haben oder die Messung der Ergebnisse in weniger als <80% der Studienpopulation durchgeführt wurde oder das Ergebnis durch nicht verblindete nicht objektive Art und Weise gemessen wurde oder keine Korrigierung der Störfaktoren stattfand.

	****
	Eine gute Nachbeobachtungsrate in einer Differentialdiagnosestudie ist >80%, mit angemessener Zeit für das Auftreten alternativer Diagnosen (z.B. 1-6 Monate akute, 1 - 5 Jahre chronische)


Grades of Recommendation

	A
	Entsprechende Level 1 Studien

	B
	Entsprechende Level 2 oder 3 Studien oder Extrapolation* von Level 1 Studien

	C
	Level 4 Studien oder Extrapolation von Level 2 oder 3 Studien 

	D
	Level 5 Evidence oder problematisch uneinheitlichen oder nicht aussagekräftigen Studien jeden Levels


 
*"Extrapolation" bedeutet die Nutzung von Ergebnissen in Situationen, 
die wahrscheinlich klinisch relevante Abweichungen von der originalen Studiensituation aufweisen.
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