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Teema-artikheli

Janestelmallinen kirjallisuuskatsaus vaikuttavuudesta —
Apuvaline terveyden- ja sosiaalihuollon ammattilaisille,

tutkijoille ja paattajille

Ladketieteellisten jarjestelmallisten kirjallisuuskatsausten maarat ovat kasvaneet voimakkaasti 1990-

luvulta alkaen. Jarjestelmallisessd katsauksessa pyritaan toistettavuuteen ja vahentamaan

katsaukseen liittyvan harhan riskid. Ennen katsaukseen ryhtymistd laaditaan tutkimussuunnitelma,

jossa madritellaan kriteerit katsaukseen hyvaksyttaville alkuperéisartikkeleille, kuvataan

mahdollisimman kattavan kirjallisuushaun teko, katsaukseen hyvaksyttyjen tutkimusten

menetelmallisen laadun arviointi seka suunnitelma informaation yhdistimisesta. Taman artikkelin

tavoitteena on antaa yleiskuva jarjestelmallisista kirjallisuuskatsauksista, jotka tuottavat

luotettavinta tietoa vaikuttavuudesta. Jarjestelmallisista kirjallisuuskatsauksista hyotyvat kaikki

vaikuttavuudesta kiinnostuneet: terveyden- ja sosiaalihuollon ammattilaiset, tutkijat ja paattajat.

ANTTI MALMIVAARA

JOHDANTO

Laaketieteellisissa hoitotutkimuksissa vankimpa-
na vaikuttavuusndyttona pidetddn satunnaiste-
tuista hoitokokeista saatuja tuloksia (Higgins ja
Green 2008). Satunnaistetussa kokeessa osallis-
tujat arvotaan yhteen tai useampaan hoitoryh-
maan ja hoitoa saamattomaan vertailuryhmaan.
Ryhmait ovat lahtotilanteessa vertailukelpoisia,
joten niiden viliset erot hoidon jilkeen voidaan
tulkita hoidosta johtuviksi. Jos vertailuryhmaa ei
ole, tai se muodostetaan jotenkin muuten kuin
arpomalla, ei voida varmuudella tehda paatelmia
siitd, ettd koeryhmaissa havaitut muutokset joh-
tuisivat juuri tehdysta toimenpiteestd. Myonteiset
muutokset olisivat voineet tapahtua ilman hoi-
toakin tai ne voivat heijastaa vertailuryhmien
eroja lahtotilanteessa.

Satunnaistetut kontrolloidut hoitokokeet teh-
ddan usein huolellisesti valituille potilaille ja hoi-
don antaa kokenut ja taitava hoitohenkilosto
(Malmivaara ym. 2007). Naitd niin sanottuja
eksploratorisia hoitokokeita kaytetaan erityisesti
silloin, kun tutkitaan uusien menetelmien vaikut-

tavuutta ja halutaan tietid onko hoidolla par-
haimmillaankaan vaikuttavuutta. Vaikuttavuu-
desta ihanneolosuhteissa kaytetdan termid teho
(engl. efficacy). Kun tieto vaikuttavuudesta on
olemassa, tarvitaan tietoa vaikuttavuudesta rutii-
niolosuhteissa (engl. effectiveness). Niin sanotuil-
la pragmaattisilla satunnaistetuilla tutkimuksilla
selvitetdan tatd tavanomaista vaikuttavuutta. Mi-
kali tietoa on kaytettdvissd ainoastaan hoidon
tehosta, tulee vaikuttavuustiedon sovellettavuus
tavanomaisiin olosuhteisiin arvioida huomioiden
erot potilasaineistoissa sekd hoitomenetelmissa
sekd sen, ettd harvoin kidytannon elimassd paas-
tddn samaan vaikuttavuuteen kuin ideaalitilan-
teessa.

Jarjestelmallinen katsaus pyrkii tieteellisid
menetelmia kiyttden mahdollisimman harhatto-
masti tunnistamaan, kriittisesti arvioimaan ja
syntetisoimaan kaikki relevantit tutkimukset
maaritellysta aiheesta. Tavoitteena on mahdolli-
simman kattava ja luotettava synteesi toimenpi-
teiden vaikuttavuudesta ja haitoista ja arvio tie-
don sovellettavuudesta kaytantoon. Meta-analyy-
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si on jarjestelmallinen katsaus, jossa kdytetaan
tilastollisia menetelmii eri tutkimusten tulosten
yhdistimiseen.

Jarjestelmallinen katsaus on tutkimusproses-
sina verrattavissa alkuperaistutkimukseen. Kat-
sauksen tutkimussuunnitelmassa on keskeista
tavoitteiden selked maarittely (Malmivaara ym.
2007). Vaikuttavuutta arvioivien jarjestelmallis-
ten katsausten metodologiasta on olemassa mit-
tava madra ohjeita. Eri organisaatioiden ohjeet
eroavat toisistaan yleensa vain yksityiskohdissa.
Cochrane Collaboration ohjeet lienevat kayte-
tyimmat. Samoja periaatteita voidaan kayttaa
myos laadittaessa jarjestelmallisia katsauksia ei-
satunnaistetuista tai havainnoivista tutkimuksista
(Altman 2001, Stroup ym. 2000). My6s diagnos-
tisia tutkimuksia kasittelevien jarjestelmallisten
katsausten laatimiseen on ohjeistoja (Bossuyt ym.
2003, Whiting ym. 2003). Tadssi artikkelissa kes-
kitytdan kuitenkin satunnaistettuihin kokeisiin
pohjautuviin jirjestelmallisiin katsauksiin. Hyvin
suunnitellulla ja toteutetulla jirjestelmallisella
katsauksella saadaan luotettavin arvio toimenpi-
teen vaikuttavuudesta. Artikkelin tavoitteena on
antaa yleiskasitys jarjestelmallisen katsauksen ra-
kenteesta ja periaatteista.

KATSAUKSEN LAHTOKOHDAT
KATSAUSTA EDELTAVA TAUSTATYO

Ennen jarjestelmalliseen katsaukseen ryhtymista
on tarpeen tehda katsauksia koskevin hakustra-
tegioin kirjallisuushaku aiemmin samasta aihees-
ta mahdollisesti julkaistuista jarjestelmallisista

Taulukko 1.

Tutkimuskohteen maarittely suonikohjutaudin
hoidossa kaytettavan laskimonsisdisen laserhoidon
vaikuttavuutta ja turvallisuutta arvioivassa

jarjestelmallisessd katsauksessa (Alback ym.
2007).

Patients — potilaat:
¢ alaraajojen suonikohjutauti, joka varmistettu ultra-
danitutkimuksella

Intervention — tutkittava toimenpide:
e Jaskimonsisiinen laser-hoito

Control - vertailutoimenpide:
e kirurgia, vaahtohoito, muu hoito tai ei hoitoa lain-
kaan

Outcome — tulosmuuttujat
e suurten laskimorunkojen sulkeutuminen, potilaan
kokemat oireet
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katsauksista (Sackett ym. 2000). Tarkeimmat tie-
tokannat 16ytyvat Cochrane Collaborationin yl-
lapitiman Cochrane Libraryn kautta. Sieltd on
haettavissa paitsi Cochrane katsaukset, myos
Yorkin yliopiston NHS Centre for Reviews and
Dissemination (CRD) yllapitaimi tietokanta.
CRD:n tietokantaan on kerdtty myos muut kuin
Cochranen piirissa tuotetut jarjestelmalliset kat-
saukset (DARE: Database for Abstracts of Re-
views of Effectiveness). Lisiksi tietokanta sisaltia
terveydenhuollon menetelmien arviointitutkimus-
ten (HTA-) ja terveystaloustieteellisten tutkimus-
ten (NHS EED-) tietokannat. Myos ndistd voi
loytya haettuun aiheeseen sopivia jarjestelmallisia
katsauksia. Mikali aiheesta ei 16ydy tuoretta luo-
tettavan katsauksen kriteerit tayttavaa jarjestel-
mallistd katsausta (Moher ym. 1999) voidaan
ryhtyd suunnittelemaan omaa katsausta.

TUTKIMUSKYSYMYSTEN MAARITTELEMINEN

Kuten kaikessa tutkimustyossa, myos jarjestel-
mallisissa katsauksissa tulee lahtokohtana olla
huolellisesti pohditut ja maaritellyt tutkimusky-
symykset. Kun on kyse intervention vaikuttavuu-
den tai haittojen arvioinnista voidaan tutkimus-
kysymys muotoilla niin sanottua PICO rakennet-
ta kayttaen. PICO on lyhenne sanoista Patients
(potilaat, asiakkaat), Intervention (tutkittava toi-
menpide), Control (vertailutoimenpide) ja Out-
come (mitattava tulos). Taulukossa 1 on esimerk-
ki PICO rakenteen kayttamisesta jarjestelmalli-
sessa katsauksessa.

Tutkimuskysymysten maarittelyyn kannattaa
kayttaa riittavasti aikaa, jotta katsauksen tuotta-
milla vastauksilla pystyttdisiin mahdollisimman
hyvin vastaamaan kidytdnnon toimijoiden, kuten
esimerkiksi terveydenhuollon ammattilaisten tai
terveyspoliittisten linjausten laatijoiden kannalta
tarkeimpiin kysymyksiin. Intervention kohteena
olevien potilaiden tai asiakkaiden ominaisuuksien
kuvauksen ohella on usein tarpeen maarittda
my0s toimintaymparisto, esimerkiksi perustervey-
denhuolto tai erikoissairaanhoito. On myos maa-
riteltava minkalainen vertailuinterventio hyvak-
sytdan, esimerkiksi verrataanko kirurgista hoitoa
ei-kirurgiseen hoitoon vai hyviksytianko mu-
kaan myos tutkimukset, joissa on verrattu erilai-
sia kirurgisia hoitoja keskendan. Ensisijaisen ja
toissijaisten tulosmuuttujien maarittely on myos
tehtava. Yleensa ensisijaiseksi tulosmuuttujaksi
valitaan potilaan tai asiakkaan kannalta merkit-
tavimpana pidetty asia, esimerkiksi kuolleisuus,
koetut oireet tai elimanlaatu.



Tutkimuskysymyksen maarittelyn ohella on
paatettava minka tyyppiset tutkimukset hyvaksy-
tdan mukaan katsaukseen. Vaikuttavuustietoa
haettaessa ovat satunnaistetut kokeet etusijalla.
Mikaili naiti ei ole riittavasti saatavilla, on harkit-
tava ei-satunnaistettujen kontrolloitujen asetel-
mien ja havainnoivien tutkimusten sisallyttimista
katsaukseen.

Kuten alkuperiistutkimuksissakin tulee jar-
jestelmallisen katsauksen tutkimusprotokollaa
noudattaa tutkimuksen kuluessa. Mikali tutki-
mussuunnitelmasta poiketaan, tulee tima kirjata
ylOs ja raportoida katsausartikkelissa.

KATSAUKSEN TEKEMINEN
ALKUPERAISTUTKIMUSTEN HAKU JA VALITSEMINEN

Kirjallisuushaun on syyta pohjautua tutkimusky-
symyksiin. Hakuprosessin tulee olla lapindkyva
ja tuottaa mahdollisimman kattavasti kaikki ne
tutkimukset, jotka voivat vastata tutkimuskysy-
myksiin. Haun avainsanoina kaytetian Medlines-
ta haettaessa yleensa niin sanottuja MESH (Me-
dical Subject Headings) -termejd, jotka liittyvat
tutkimusasetelmaan seki potilaiden ja interven-
tioiden ominaisuuksiin. Haun toteuttamiseen on
kaytettavissa suuri maara elektronisia tietokanto-
ja. Ladketieteen alueelta kdytetyimpia ovat Med-
line, Embase ja Cochrane Controlled Trials rekis-
teri. Muiden alojen tietokantoja ovat muun
muassa CINAHL hoitotieteestd, PSYCINFO psy-
kologian alalta sekdi SOCIOLOGICAL AB-
STRACTS sosiologiasta. Meneillaan olevat vai-
kuttavuustutkimukset on yleensi syyta selvittaa,
nditd on Current Controlled Trials -rekisterissa
(http://www.controlled-trials.com/) seka Clinical
Trials -rekisterissa (http://www.clinicaltrials.gov/).
Niin sanottua harmaata kirjallisuutta, jota ei l6y-
dy tietokannoista voidaan etsia tutkimalla ei-in-
deksoitujen tieteellisten sarjojen viimeiset vuosi-
kerrat seka tieteellisten kongressien abstraktiluet-
telot. Katsaukseen hyviksyttyjen julkaisujen vii-
teluetteloista etsitdan mahdollisia hakujen ulko-
puolelle jaaneita artikkeleita. Yleensd pyydetdan
myo0s kotimaisia ja ulkomaisia asiantuntijoita
tdydentamaddn loytyneiden artikkelien listaa.
Haku voidaan rajata esimerkiksi julkaisuvuoden
tai julkaisun kielen perusteella. Angloamerikka-
laisissa jarjestelmallisissa katsauksissa artikkelit
rajataan usein englanninkielisiin. Tdma saattaa
kuitenkin johtaa tarkeiden tutkimusten poisjaa-
miseen ja timan vuoksi jopa harhaisiin tulok-
siin.

Katsauksessa kirjallisuushaku kuvataan sel-
laisella tarkkuudella, joka mahdollistaa haun
toistamisen. Hakustrategia hakutermeineen ja
tietokantoineen tulee liittd4 artikkeliin. Kun haun
tuloksena on saatu lista potentiaalisesti mukaan
otettavien artikkelien otsikoista ja abstrakteista,
kaksi henkiloa valikoi toisistaan riippumatta ne
artikkelit, jotka nayttavit tayttavan tutkimuksen
sisddnottokriteerit ja joista tilataan kokotekstiar-
tikkelit arvioitavaksi. P44tos tilattavista artikke-
leista tehddin kahden (tarvittaessa kolmen) tut-
kijan konsensusmenettelylld. Kokotekstiartikke-
lien kohdalla noudatetaan samaa valitsemisme-
nettelyd, jonka myotd saadaan katsaukseen sisal-
lytettavat artikkelit. Valitsemisprosessi kuvataan
vuokaaviolla, josta ilmenee kussakin vaiheessa
tunnistettujen samoin kuin poissuljettujen artik-
kelien maarat ja poissulkemisten syyt seka kat-
saukseen sisillytettyjen artikkelin maara. Tarvit-
taessa kirjallisuuden haku paivitetdan katsauksen
kasikirjoitusvaiheessa ennen ldhettamista julkais-
tavaksi.

TUTKIMUSTEN LAADUN ARVIOINTI

Katsaukseen mukaan otettujen tutkimusten laa-
dun arviointi on valttimaton osa jarjestelmallista
katsausta. Vain ndin voidaan arvioida tutkimuk-
siin sisdltyvan harhan todenniakoisyytta ja padsta
mahdollisimman todenmukaisiin johtopaatoksiin
tutkimustuloksista. Satunnaistetuissa kokeissa
satunnaistamisen oikeanlainen toteutus, ryhmien
vertailukelpoisuus alkutilanteessa, intervention
tarjoajien ja potilaiden tai asiakkaiden seka tulos-
ta arvioivien henkildiden sokkouttaminen, inter-
vention asianmukainen toteutuminen, pieni seu-
rantakato sekd hoitoaikeen mukainen analyysi
ovat tutkimuksen keskeisid luotettavuusominai-
suuksia. Erityisesti satunnaistettujen kokeiden
luotettavuuden arviointiin on olemassa useita tar-
kistuslistoja, mutta nditd on laadittu my6s mui-
den tutkimusasetelmien arviointiin (Sackett 2000,
Egger 2001, Moher 2001, Khan 2002, Deeks
2003, Higgins ja Green 2008).

TIEDON UUTTAMINEN ALKUPERAISTUTKIMUKSISTA

Alkuperiistutkimusten potilaiden (asiakkaiden),
interventioiden ja vertailuinterventioiden seka
kaytettyjen tulosmittarien riittavan perusteellinen
kuvaus taulukkomuodossa on edellytys sille, etta
katsauksen lukija voi muodostaa kisityksen yk-
sittdisten tutkimusten asetelmasta ja arvioida tu-
losten sovellettavuutta muihin olosuhteisiin (Mal-
mivaara ym. 2006). PICO rakenne muodostaa
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taman taulukon pohjan, mutta yksityiskohdat on
arvioitava kunkin aiheen mukaisesti. Toistetta-
vuuden varmistamiseksi ja virheiden estimiseksi
kahden henkilon tulisi toisistaan riippumatta uut-
taa tutkimustieto taulukoihin. Minimivaatimuk-
sena on, ettd toinen tutkija tarkistaa huolella
taulukoihin viedyn tiedon oikeellisuuden. Tutki-
musasetelmaa kuvaavan taulukon ohella on sa-
moin periaattein laadittava taulukko intervention
vaikuttavuudesta ja haitoista.

TUTKIMUSTULOSTEN ESITTAMINEN JA ANALYSOINTI SEKA
SYNTEESI TULOKSISTA

Jarjestelmallisen katsauksen laatijoiden on tar-
peen ottaa kantaa tutkimusasetelmien kliiniseen
(kdytinnon) homogeenisuuteen tai heterogeeni-
suuteen. Kannanotto perustuu aiheen tuntemuk-
sen pohjalta tapahtuvaan asiantuntija-arvioon.
Usein yksittaisten tutkimusten asetelmat ovat sii-
nd madrin toisistaan poikkeavia, ettd tuloksia ei
ole mielekistd yhdistdd meta-analyysilla. Mikali
tutkimukset ovat kysymyksenasettelultaan ja ase-
telmaltaan riittivan samankaltaisia, voidaan
meta-analyysiin ryhtyd. Talloin kdytetdan tulos-
muuttujista ja tutkimusasetelmasta riippuen vai-
kuttavuuden mittoina riskisuhdetta (RR), veto-
suhdetta (OR), suhteellisen riskin alenemaa tai
absoluuttista riskieroa, joka on kdannettavissa
NNT (number needed to treat) -luvuiksi. Seka
suhteellisten ettd absoluuttisten lukujen esittami-
nen on suositeltavaa. Jatkuva-asteikollisten tulos-
muuttujien kohdalla kdytetidn myos ryhmien
vilisia vakioituja keskiarvojen eroja (standardised
mean difference). Naiden tulkinta kdytint6on on
kuitenkin usein vaikeaa. Luottamusvalit on syyta
aina esittdd, jotta tutkimustulosten tarkkuus olisi
arvioitavissa. Cochrane kasikirjassa kuvataan
meta-analyysin kisitteitd, toteutusta ja tulkintaa
(Higgins ja Green 2008).

Meta-analyysin tutkimustulosten heterogeeni-
suus tulee arvioida tilastotieteellisesti. Tdhdn on
olemassa hyvia tilastollisia testeja (Higgins ym.
2003). Testin osoittaessa tulosten olevan hetero-
geenisia, ei tuloksia yleensa tule yhdistia mate-
maattisesti. Herkkyysanalyyseilla pyritdan arvioi-
maan meta-analyysin tulosten stabiiliutta. Ana-
lyyseja voidaan tehdad esimerkiksi jonkin kliinisen
alaryhmailuokittelun pohjalta tai analysoimalla
erikseen menetelmallisesti laadukkaat tutkimuk-
set. Julkaisuharhan mahdollisuus tulee aina huo-
mioida ja tutkia tatd joko graafisesti (funnel plot)
tai ainakin esittdd arvio julkaisuharhan merkityk-
sestd tuloksille (Higgins ja Green 2008). Mikali
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meta-analyysi ei ole mahdollinen, tulee alaryhmia
ja julkaisuharhaa arvioida laadullisesti.

Riippumatta siitd, paadyttiinko jarjestelmalli-
sessd katsauksessa laadulliseen tiedon yhdistami-
seen tai meta-analyysiin, on katsauksen tuottaman
tuloksen nayton aste syyta arvioida kaikki kaytet-
tavissa olevat tutkimukset huomioiden. Tama
arvio voidaan tehda Kdypa hoito -suositusten mu-
kaisella menetelmalld, jolloin katsauksen tuotta-
ma arvio vaikuttavuudesta on ndyton asteeltaan
luokkaa A, B, C tai D (Kdypa hoito kisikirja
2008). Myos GRADE menetelmaa voidaan kayt-
tad, jolloin ndyton aste on luokkaa korkea, koh-
talainen, matala tai erittdin matala (Atkins ym.
2004). GRADE menetelmalld punnitaan vaikut-
tavuutta ja haittavaikutuksia keskendin ja tuote-
taan yleisarvio intervention hyodyllisyydesta.
GRADE menetelméssa tutkimusten tieteellisen
laadun ohella huomioidaan tutkimustulosten yh-
denmukaisuus, nayton valiton yhteys tutkimusky-
symykseen seka tutkimustulosten tarkkuus. Puut-
teet naissa tekijoissa voivat laskea nayton astetta.
Voimakas vaikuttavuus, annos-vaste -riippuvuus
ja vaikuttavuuden uskottavuus voivat puolestaan
nostaa nayton astetta mikali menetelmasta johtu-
van harhan riski on pieni. GRADE menetelmalla
voidaan yhdistdd havainnoivien ja satunnaistettu-
jen tutkimusten nayttod. Havainnoivien tutkimus-
ten laatu voi joissain tapauksissa nousta satun-
naistettujen tutkimusten ylapuolelle.

Katsauksen tuottaman vaikuttavuusarvion
kaytannon merkittavyyttd tulee myos arvioida
(Malmivaara ym. 2006). Onko vaikuttavuus sitd
luokkaa, ettd silla on potilaalle tai asiakkaalle
merkitystd (riippumatta tilastollisesta merkitse-
vyydestd)? Mika on kunkin tulosmittarin kohdal-
la pienin kliinisesti merkittdva vaikuttavuusarvo
(joka tavallisesti maaritellddn pienimméksi muu-
tokseksi, jonka potilas voi havaita)? Myos eri
tulosmittarien keskindistd painoarvoa kliinisen
padtoksenteon kannalta voidaan arvioida (Atkins
ym. 2004).

Katsauksen avulla tulisi myos tunnistaa tie-
don puutteita arvioimalla missa maarin kaytetta-
vissd olevat tutkimukset kykenivdt vastaamaan
katsauksen asettamiin tutkimuskysymyksiin. Kat-
sauksen pohdinta-osassa tulisi esittdd arvio siitd,
minkailaisia alkuperaistutkimuksia tulevaisuudes-
sa tarvittaisiin.

LOPUKSI

Jarjestelmalliset katsaukset syventavit niin laati-
jansa kuin lukijansa kasitysta tiettyd aihetta ka-



sittelevastd vaikuttavuustiedosta. Aiempien tutki-
musten laadun arviointi seka tiedon synteesi tuo-
vat analyyttisen elementin muuten kuvailevalla
tasolla pysyttelevdaan kirjallisuuskatsaukseen.
Tutkijalle tima analyyttisyys mahdollistaa tera-
vamman kysymysten asettelun seka laatukritee-
rien kattavan huomioimisen omaa tutkimusta
suunniteltaessa. Jarjestelmallisiin katsauksiin tu-
lee suhtautua samalla kriittisyydelld kuin muihin-
kin tieteellisiin artikkeleihin ja niiden laatua tulee

arvioida esimerkiksi Kdypa hoito -suosituksissa
kaytetyin menetelmin (Kaypa hoito kasikirja
2008). Tiedeyhteisot meilld ja muualla arvostavat
nykydin jarjestelmallisid katsauksia. Kaikki Suo-
men viisi ladketieteellista tiedekuntaa suhtautuvat
nykyaan varsin myonteisesti jarjestelmallisiin kat-
sauksiin vaitoskirjan osatoind sekd dosentin ja
professorin patevyytta arvioitaessa (Malmivaara
ja Mikeld 2004).

Malmivaara A. Systematic reviews on effectiveness. An aid for professionals, researchers and decision makers.
Sosiaaliladketieteellinen Aikakauslehti — Journal of Social Medicine 2008:45:272—-278

Randomised controlled trials (RCTs) are likely to
provide the most reliable information on the ef-
fects of healthcare interventions. Systematic re-
views apply scientific strategies in order to pre-
vent bias when synthesising evidence from all
available RCTs. Systematic reviews aim to sys-
tematically identify, critically assess and sum-
marise all relevant studies on a specific topic.
Meta-analysis is a systematic review using statis-
tical methods for combining and summarising the
results of different studies. The present article
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