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Aan de hand van twee meta-analyses met
elkaar tegensprekende uitkomsten over de
effectiviteit van acupunctuur bij chronische
pijn wordt ingegaan op de methodologie
van meta-analyses. Benadrukt wordt dat
het statistisch poolen van studieresultaten
nadelen heeft ten opzichte van een mede op
methodische criteria gebaseerde analyse.
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Inleiding

Sinds de publikatie van het eerste deel van
onze serie artikelen over de effectiviteit van
acupunctuur in dit tijdschrift' is bijna een
jaar verstreken. Intussen is in het Interna-
tional Journal of Epidemiology een meta-
analyse over acupunctuur en chronische
pijn verschenen.> De conclusie daarvan
verschilt nogal van de onze: de auteurs zijn
veel positiever over de effectiviteit van
acupunctuur. Dit was een reden voor de
redactiecommissie van Huisarts en Weten-
schap om ons te vragen in te gaan op deze
discrepantie.

Patel et al. formuleren de vraagstelling van
hun meta-analyse als volgt: ‘This study was
undertaken to investigate the hypothesis
that the individually inconclusive trials per-
formed to date might, when their results
were pooled in a meta-analysis, yield a
more definitive result.”> Voor dit doel se-
lecteerden zij 14 trials over het effect van
acupunctuur bij chronische pijn. De trials
moesten voldoen aan de volgende eisen:
— in het Engels gepubliceerd;
opgenomen in de Index Medicus;
gerandomiseerde  behandelingstoewij-
zing;
— chronische pijn betreffend;
— rapportage van de aantallen patiénten
die waren opgeknapt.
Deze verzameling trials werd onderver-
deeld in verschillende clusters, waarbij re-
kening werd gehouden met de lokalisatie
van de pijn (lage rugpijn, hoofd- en nek-
pijn, rest), met speciale kenmerken van de
trials (aard van de behandeling in de refe-
rentiegroep: placebo of bestaande behan-
deling), het soort acupunctuur (klassiek of
formule), blindering (enige blindering of
geen blindering) en het type tijdschrift
waarin ze zijn gepubliceerd (alternatief of
regulier). Van elke trial wordt getoond
hoeveel patiénten beter werden in de acu-
punctuur- en de referentiegroep. Het ver-
schil tussen de groepen geeft men weer als
risicoverschil met een 95%-betrouwbaar-
heidsinterval. De term ‘risicoverschil’ moet
worden geinterpreteerd als de extra kans
op verbetering als gevolg van de acupunc-
tuurbehandeling. Via een statistische me-
thode (Cochran’s semi-weighted estimator

for the risk difference) worden de risicover-
schillen per trial gecombineerd tot gepool-
de risicoverschillen per cluster van trials.
De auteurs stellen vast dat deze gepoolde
risicoverschillen voor de meeste clusters
wijzen op effectiviteit van acupunctuur.

Methodische beoordeling
versus pooling

Een uitnodiging om een reactie te geven op
een artikel waarvan de conclusie volledig in
tegenspraak lijkt met onze eigen conclu-
sies, kan gemakkelijk leiden tot het over-
dreven benadrukken van kleine onvolko-
menheden. Die kunnen echter in elk artikel
worden gevonden. Met dit in ons achter-
hoofd willen we toch de volgende kantteke-
ningen plaatsen bij de aanpak van Patel et
al.

1 Door hun inperking ten aanzien van de
vereiste uitkomstmaat (aantallen patiénten
met verbetering) sluiten ze hoogwaardig
bewijsmateriaal uit, zoals de studies van
Gaw, Co, Lehmann en Moore.> % Hun voor-
waarde om zinvol en succesrijk getallen te
kunnen poolen (uniforme uitkomstmaat),
gaat dus gepaard met veel verlies van infor-
matie. In de zojuist genoemde vier studies
worden de uitkomsten vooral gepresen-
teerd als veranderingen in scores op meet-
schalen voor pijn.

2 Door hun keuze zich te beperken tot de
Engelstalige literatuur missen Patel et al.
bijvoorbeeld het onderzoek van Gallacchi
et al.,” dat tot de betere studies behoort, en
netalsde studies van Gaw, Co en Moore® 4 ©
negatief was. Het wekt enige verbazing dat
Patel et al. gedetailleerd op publikatiebias
ingaan, terwijl ze zelf erg selectief zijn bij de
toelating van trials. Ter vergelijking: in een
geactualiseerde meta-analyse over acu-
punctuur bij de behandeling van pati€énten
met chronische pijn bespreken wij 51 ge-
controleerde studies:® alle eerder in Huis-
arts en Wetenschap vermelde studies
(waaronder de 14 van Patel et al.) en 7
nieuwe. Van de laatste waren er 4 posi-
tief>12 en 3 negatief>1° voor acupunctuur.
3 Drie van de 14 trials uit de meta-analyse
van Patel et al. voldoen niet aan het derde

door henzelf gestelde insluitcriterium:
gerandomiseerde behandelingstoewij-
zing. 1618,
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De keuze van Patel et al. om statistisch te
poolen en hierin slechts 14 trials te betrek-
ken, heeft grote invloed op de uitkomst van
hun meta-analyse. Zij relativeren hun ei-
gen niet-methodische analyse uitgebreid in
de beschouwing. We volstaan hier met
twee citaten: “Trials with some blindness
did not attain significance for any indica-
tor’(p. 903). ‘The published study plans of
some trials depict a variety of deficiencies
and stricter plans tended to yield less favou-
rable results.” (p. 905). Wat de auteurs hier
zeggen, lijkt te gaan in de richting van de
conclusie die wij trokken op basis van de
resultaten van een op criteria gebaseerde
meta-analyse: hoe beter de studie, des te
minder komt eruit.!®

Een ander belangrijk probleem waaraan
Patel et al. refereren, maar waarmee ze in
hun analyse onvoldoende rekening hou-
den, is dat van de referentiegroep die met
een zeer ongelijkwaardige behandeling
wordt opgezadeld. Het gaat dan om de
plaatsing op een wachtlijst of het doorgaan
met de bestaande (en falende) therapie.
Juist in 3 van deze 8 ‘pragmatische’ studies
worden grote verschillen gevonden in het
voordeel van acupunctuur.

Niettemin kloppen Patel et al. zichzelf op A

de borst met de bewering dat hun meta-
analyse tot de beste 10 procent van meta-
analyses (volgens de criteria van Sacks et
al.*®) zou behoren. Liever was het ons
geweest als ze zelf methodologische criteria
op hun eigen materiaal (een logisch niveau
lager dus) consequent hadden toegepast.

Beschouwing

Vooralsnog sterkt de gepoolde analyse van
Patel et al. ons in de overtuiging dat bij
meta-analyses de aandacht primair naar
een methodische beoordeling van het
materiaal dient uit te gaan.?* 2? Statistische
pooling is voor ons alleen denkbaar, als de
afzonderlijke studies over ongeveer dezelf-
de interventie op dezelfde indicatie hande-
len en bovendien van hoge kwaliteit zijn
(vergelijk de analyse van een grote en goed
vitgevoerde multi-center trial naar de ef-
fectiviteit van een geneesmiddel).
Meta-analyse staat de laatste jaren sterk
in de belangstelling.?> Terwijl de nadruk in
het begin vooral lag op statistisch poolen

HUISARTS EN WETENSCHAP 1990; 33(7)

van studieresultaten, komt er nu ook aan-
dacht voor “criteria-based meta-analysis’.?*
Deze methode is nog volop in ontwikke-
ling.?! 22 Ondanks problemen die ook bij
(criteria-based) meta-analyses optreden,
zal deze wijze van samenvatten in de regel
toch informatiever zijn dan traditionele
overzichtsartikelen waarbij de gevolgde
methode veelal ondoorgrondelijk is. Dat
statistische meta-analyses weer andere be-
zwaren met zich meebrengen, is hopelijk
met dit artikel aangetoond.
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