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Hintergrund

« Steigende Anzahl an evidenzbasierten Leitlinien im AWMEF-

LeltllnleanQISter Aktuelle Leitlinien (Listen) Stand 08.11.2021
Leitlinien nach Fach Fachgesellschaft nach Namen Registernummer

ABCDEFGHIJKLMNOPQRSTUVWXYZ s1 52 S8 Sk 8

281 0 40 274 202

* Neue gesetzliche Moglichkeiten der Leitlinienforderung
(finanziell bzw. durch Beauftragung von Evidenzberichten),
u.a. Forderung von Leitlinien zu seltenen Erkrankungen oder
komplexen Versorgungsbedarfen

‘ vielfach ,,schwache“ Evidenzbasis erwartbar




Hintergrund

« Unterschiedliche Strategien fur die Umsetzung von
Evidenzbasierung in Bezug auf Themenauswahl und
Studiendesign

« Unterschiedliche Anteile ,evidenzbasierter* Empfehlungen in
S3-Leitlinien




Evidenzbasierte Leitlinien - Internationale Definition

Clinical Practice Guidelines are statements that include
recommendations intended to optimize patient care.

They are informed by a systematic review of evidence and an
assessment of the benefits and harms of alternative care
options.

CLINICAL PRACTICE
GUIDELINES
WE CAN TRUST

2011 ?AWMF



Internationaler Konsens tiber methodische Grundlagen
der Leitlinien Entwicklung
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Das AWMF-Regelwerk
Leitlinien

About the Checklist

Annals of Intemal Medicine

Clinical Practice Guidelines

Guideline development procssses vary substantially, and many
guidelines do not meet basic quality crteria. Standards for guideline
can help ions ensure that i

are evidence-based and can help users identify high-quality guide-
lines. Such organizations as the U.S. Institute of Medidne and the
United Kingdom's National Institute for Health and Clinical Excel-
lence have developed recommendations to define trustworthy
guidelines within their locales. Many groups charged with guideline
development find the lengthy list of standard developed by such
organizations to be aspiraional but infeasible to follow in entirety.

Founded in 2002, the Guidelines Intemational Network (G-1-N) is
2 network of guideline developers that includes 93 crganizations
and 89 individual members representing 46 countsies. The G-I-N
board of trustees recognized the importance of guideline develop-
ment processes that are both ngorous and feasible even for mod-
estly funded groups to implement and initizted an efort toward
consensus about minimum standards for high-quality guidelines. In

CLINICAL PRACTICE
GUIDELINES
WE CAN TRUST

Crnicar GUIDELINE

Guidelines International Network: Toward International Standards for

Amir Qassem, MD, PhD, MHA; Frode Forland, MD, DPH; Fergus Macbeth, MD; Ginter Ollenschldger, MD, PharmD, PhD; Sue Phillips, PhD;
and Philip van des Wees, PhD, PT, for the Board of Trustees of the Guidelines Intemational Network®

contrast to ather existing standards for guideline development at
national o local levels, the key components proposd by G-1-N wil
represent the consensus of an intemational, muidisciplinary group
of active guideline developers.

This article presents G-1-N's proposed set of key components for
gidzline development. These key components address panel com-
position, decision-making process, conflicts of interest, guideline
objective, development methods, evidene review, basis of recom-
mendations, ratings of evidence and recommendations, guideline
review, updating processes, and funding. It is hoped that this aride
promoates discussion and eventual agreement on a set of intema-
tional standards for guideline development.

Ann intem Med. 312156525521
For author affllstions, see end of text.
* For 3 st of mesmbes of the baard of trusess of the Gidslines Insematiosal Network.
soe the Appendix (rvilable 2t www.annalsoe).
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Vorschlag Definition ,,evidenzbasierte Empfehlung

 Empfehlung mit transparenter Darlegung der Evidenzgrundlage
inkl. syst. Suche und kritischer Bewertung der Qualitat der
Evidenz patientenrelevanter Endpunkte bzw.
Darlegung fehlender Evidenz

Ideal: transparente Begriindung von der Evidenz zur
Empfehlung

‘ijWMF




Anforderungen an vertrauenswurdige
evidenzbasierte Leitlinien - AWMF-Regelwerk 2.0

Klassifikation S3-Leitlinien

Leitlinie mit allen Elementen systematischer Entwicklung
Handelt es sich um eine S3-Leitlinie,

» ist eine systematische Recherche, Auswahl und Bewertung
wissenschaftlicher Belege (Evidenz) zu den relevanten
klinischen Fragestellungen erforderlich

fAWMF



AK & PEK

Magen

Gsophagus
Mundh@hlenkarzinom
Hepatozelluliren Karzinom
Hodentumoren
Zervixkarzinom
Endometriumkarzinom
Hodgkin Lymphom
Follikulares Lymphom
Lymphatischen Leukdmie
Ovarialtumoren

xokrines Pankreaskarzinom
Prostatakarzinom
Harnblasenkarzinom
Kolorektales Karzinom
Palliativmedizin
Hautkrebspravention
Lungenkarzinom
Psychoonkologie
Larynxkarzinom
Melanom
Nierenzellkarzinom
Supportive Therapie

Gesamt

Beispiel

Empfehlungen aus onkologischen S3 Leitlinien auf Basis des AWMF-Regelwerks

Empfehlungen pro Leitlinie nach Empfehlungstyp

Range:
R — Empfehlungen gesamt 47 - 445

———— EXpertenkonsens 12 - 280
11 - 244

— EVidenzbasiert

0 20 40 60 8l

B Evidenzbasierte Empfehlungen B Evidenzbasierte Statements B Konsensbasierte Empfehlungen Konsensbasierte Statements

Auswertung aus CME OL Office Stand 01 2020 mit freundlicher Uberlassung von M. Follmann



Patienten-Relevanz der Endpunkte/
ZielgrofRen (Outcomes): “Core Outcome Sets”

Rationale: Benutzung von einheitlichen patientenrelevanten

"A core outcome set

(

Search the COMET database

sssssss

Register New Study

lick the button belol

COMET Video

Outcome Measures in Effectiveness Trials
COS) is an agreed standardised set of outcomes that should be measured and reported, as a minimum, in all clinical trials in specific areas of health or health care.”

Recently Added Studies
@ Outcomes in intervention

pregnancies trials: A systemg

@ Construction of core outc|

@ Core outcome set develo|
tendinopathy (COS-PHT)

Endpunkten in Studien und in Leitlinien

u.a.
Saldanha IJ et al. More
than half of systematic
reviews have relevant
core outcome sets. J Clin
Epidemiol. 2021 May
8:50895-4356(21)00142-

6.

‘)fAWMF



4.6.2.2.

4.23.

EK

Diagnostische Fragestellungen
- vernachlassigte Evidenzbewertung?

PET/CT im Stadium 1/11

Konsensbasierte Empfehlung

Sofern die kérperliche Untersuchung, die Knochenmarkbiopsie und bereits vorlie-
gende bildgebende Untersuchungsbefunde einschlieBlich CT und ggf. alternativ
auch MRT keinen Hinweis auf ein Stadium 1ll oder IV ergeben, sollte vor geplanter
kurativer Bestrahlung des follikularen Lymphoms eine PET/CT zur genauen Bestim-
mung des Ausbreitungsstadiums und zur Festlegung der GroRe des Strahlenfelds
durchgefiihrt werden.

CAVE: Eine PET/CT ist nicht Gegenstand des Leistungskatalogs der gesetzlichen
Krankenversicherung (Kosteniibernahme nicht gesichert)

Konsens

Hintergrund

Limitierte Stadien (| und 1) des follikuldren Lymphoms kénnen einer kurativ intendierten
Strahlentherapie unterzogen werden. Da mit Hilfe der PET/CT bei Diagnosestellung mehr
nodale und extranodale Manifestationen entdeckt werden als mit der CT [87, 90, 97,
98], muss die Annahme eines limitierten Stadiums bei Anwendung der PET/CT in man-
chen Fillen revidiert werden. In je zwei prospektiven [20, 99] bzw. retrospektiven [87,

<ijWMF



Diagnostische Fragestellungen - der “linked evidence” Ansatz

Merlin et al.

TRIAL EVIDENCE versus

Target population
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Diagnostische Fragestellungen
- patientenrelevante Evidenzdarstellung

4.6.2.3. PET/CT zur Abschatzung der Prognose

4.24. Evidenzbasierte Empfehlung
Empfehlungsgrad  Zur Abschdtzung der Prognose kann vor Erstlinientherapie beim follikuldaren Lym-
0 phom eine PET/CT durchgefiihrt werden.

CAVE: Eine PET/CT ist nicht Gegenstand des Leistungskatralogs der gesetzlichen Kran-
kenversicherung (Kosteniibernahme nicht gesichert)

GRADE Le Dortz 2010 [97], Meignan 2016 [100]
oo low Overall survival
EOoo low Progression-free survival

Konsens

Hintergrund

Die PET/CT erkennt in der Ausgangsuntersuchung oft mehr Ldsionen als die CT. Daher
kann sich die Zuordnung zu den Risikogruppen des FLIPI bei Zugrundelegung des
PET/CT-Befundes dndern [90]. Die Ausgangs-PET/CT kann zur Abschdtzung der Prog-
nose herangezogen werden. In einer 45 Patienten umfassenden retrospektiven Studie

<ijWMF



Empfehlungen fir Subgruppen:
vernachlassigte Evidenzibertragung?
(“Indirectness”)

’ 2 o¥0 1 Ma AR o o 22 MM
A oy ﬁ‘“’* w%'ﬁ"ﬁ&m m “Guideline developers will usually need
ﬂlﬁ\ *ﬂli\ﬂ e000, 0000, to consider the combined effect of all the
20902 MI@IN I”i@im four types of indirectness and
'ﬁlmnm'ﬂ' cc 0. se.0s o4 . e,  Problemsin more than one may suggest
{ *IN i f.‘n\]‘ I the need to rate down two levels in the

quality of evidence.

I‘I‘]\ ‘;’:”l'ail“ﬂ ’ﬂi im‘ ’[5.1‘ ” This consideration is not a simple

s Do . Cofemn iisigiec: o2 " mEaR  additi , b h jud
TR VA A TRt whother amy and how much,
’ﬁ'?i'%'i'%'ﬁ'%ﬁ' 'H'Fliﬁ'ﬂ' mm\l‘\]t ,h‘i\ %ﬁm\ rating down is warranted.
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Vorschlag: explizite Begriindung fir Empfehlungen
im Expertenkonsens

» |st die Aufbereitung der Evidenz von geringem Nutzen?
Transparenz des Wissensstands
Formulierung von Forschungsfragen

* |Ist die Rationale in Verbindung zur indirekten Evidenz gut
dokumentiert und klar?
Umgang mit Indirektheit

» |st die Empfehlung notwendig? Wird sie erwartbar zur
Verbesserung der Versorgung beitragen

COMMENTARY
Guideline panels should seldom make good practice statements: guidance
from the GRADE Working Group

Gordon H. Guyatt™™", Pablo Alonso-Coello®, Holger J. Schiinemann™", Benjamin Djulbegovic®,
Monika Nothacker®, Stefan Lange', M. Hassan Murad®, Elie A. AkI*"
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Fazit

Ein Element vertrauenswaurdiger Leitlinien nach (inter-)nationaler
Ubereinkunft ist die systematische, kritisch bewertete und
transparent dargelegte Evidenzbasis von Empfehlungen

Diese umfasst auch ,linked evidence® und ,indirekte Evidenz"

Das AWMF-IMWi unterstutzt deren Umsetzung fur eine
umfassendere Evidenzbasierung ,relevanter® Fragestellungen

Fur Empfehlungen ausschliel3lich auf Basis von Expertenkonsens
ist eine Begrundung hilfreich/wichtig

‘;fAWMF




Ausblick digitale Einpassung von LL in ein
,Evidence Ecosystem”

Trustworthy Efficient Integrated
Evidence Ecosystem

" Disseminate evidence and
Synthesize evidence +" recommendations to policy-
Relwan},ﬁmglv. structured living makers and .:“niclans
systematic reviews and HTA reports Trustworthy, well disseminated, useful HTA

reports and living clinical practice guidelines

Common

understanding and
of methods oo

Produce evidence
More relevant and higher quality E;s;:;iﬂei:tﬂ:e evidence

rimary research, real world :
. evir;ence and big data Trustworthy evidence for shared

Tools and Culture for and personalized decisions, in
platforms sharing decision aids, linked to guidelines

|l.
e

Audit practice
Recording real world evidence in Implement _evidence aiis.
linked to evidence production in EHRs and quality improvement initiatives,
linked to audit of practice and production of
new evidence

Quelle: MAGIC App ?AWMF



Vielen Dank fur ihre Aufmerksamkeit!
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