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1  Hintergrund
1.1 Auftrag

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) hat mit Beschluss vom 12.11.2009 das Institut fir
Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen beauftragt, eine Leitlinienrecherche zur
Behandlung der Adipositas bei Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 zu
erstellen sowie eine weiterfihrende Recherche und Bewertung hochwertiger systematischer
Ubersichten zum Einfluss der Adipositasbehandlung bei Patientinnen und Patienten auf
patientenrelevante Endpunkte durchzufihren.

Die Bearbeitung des Auftrags umfasst folgende Schritte:

= die auf das deutsche Gesundheitssystem Ubertragbaren aktuellen Leitlinien zur
Behandlung der Adipositas bei Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 im
Rahmen einer systematischen Recherche zu identifizieren,

= eine Leitlinienauswahl und -bewertung anhand methodischer Kriterien (z. B. DELBI)
vorzunehmen unter Benennung auch derjenigen Leitlinien, die nicht bertcksichtigt
wurden,

= eine Extraktion und Gegenuberstellung der (gleichlautenden und abweichenden)
Empfehlungen der Leitlinien zur Behandlung der Adipositas bei Patientinnen und
Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 vorzunehmen

= und eine weiterfiinrende Recherche und Bewertung systematischer Ubersichten zur Frage
des Einflusses der Adipositasbehandlung bei Patientinnen und Patienten mit Diabetes
mellitus Typ 2 auf patientenrelevante Endpunkte mit dem Ziel, die Empfehlungen der
Leitliniensynopsen zu ergénzen.

Sofern moglich soll eine altersspezifische Darstellung der Ergebnisse erfolgen und hierbei die
typische Altersstruktur der Zielpopulation berticksichtigt werden.

Die Ergebnisse des zu erstellenden Berichtes sollen dem G-BA als Grundlage fir ein
mdogliches Modul Adipositas flr das Disease-Management-Programm (DMP) Diabetes
mellitus Typ 2 dienen.

1.2 Disease-Management-Programme (DMP)

DMP sind strukturierte Behandlungsprogramme fiir chronisch kranke Menschen, die auf den
Erkenntnissen der evidenzbasierten Medizin beruhen. Im Rahmen der Programme werden
vorrangig Behandlungsmethoden eingesetzt, die dem aktuellen Stand der Wissenschaft
entsprechen [1]. Die Patienten erhalten damit eine Versorgung, die das Risiko von
Folgeschaden und akuten Verschlechterungen der Krankheit so weit wie moglich verhindern
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und die Lebensqualitat der Patienten verbessern soll. Ziele der DMP sind, die Behandlung zu
optimieren, die Zusammenarbeit der Leistungserbringer zu férdern und somit diagnostische
und therapeutische Ablaufe besser miteinander zu verzahnen [2].

Mit der 20. Verordnung zur Anderung der Risikostrukturausgleichsverordnung (RSA-AndV)
vom 23.06.2009 wurden zuletzt die Anforderungen an strukturierte Behandlungsprogramme
fiir Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 neu festgelegt [3].

Das DMP Diabetes mellitus Typ 2 bezieht alle Versorgungsaspekte (Diagnostik, Therapie
unter Berucksichtigung der Begleiterkrankungen und einschlieBlich der Prdvention von
Folgeerkrankungen, Rehabilitation) ein. Auch die Vernetzung der Schnittstellen innerhalb der
Versorgungskette (Haus- und Facharzt, Krankenhaus, qualifizierte Einrichtungen, Reha-
bilitationszentren) wird aufgegriffen. Wichtige Therapieziele, die mit dem DMP Diabetes
mellitus Typ 2 effizienter umgesetzt werden sollen, sind die Erh6hung der Lebenserwartung
sowie die Erhaltung bzw. Verbesserung der (gesundheitsbezogenen) Lebensqualitat. Die
Therapie einer gleichzeitig vorliegenden Adipositas wird im bestehenden DMP Diabetes
mellitus Typ 2 nicht explizit angesprochen.

1.3 Diabetes mellitus Typ 2

Diabetes mellitus wird als ein Sammelbegriff fir heterogene Stérungen des Stoffwechsels
beschrieben [4]. Gemeinsam ist diesen Stérungen die chronische Hyperglykémie. Ursachlich
ist eine gestorte Insulinsekretion, eine gestorte Insulinwirkung oder eine Kombination von
beidem. Man unterscheidet verschiedene Typen des Diabetes mellitus. Der vorliegende
Berichtsplan beschaftigt sich mit dem Diabetes mellitus Typ 2. Dieser Typ ist z. B. durch eine
Insulinresistenz mit relativem Insulinmangel gekennzeichnet [4].

Institut fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -2-
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Tabelle 1: Klassifikation des Diabetes mellitus [4,5]

Klassifikation Merkmale
Diabetes mellitus Typ 1 = Betazellzerstorung, die zu einem absoluten Insulinmangel
fuhrt
= autoimmun bedingt oder idiopathisch
= LADA?

Diabetes mellitus Typ 2 vorwiegende Insulinresistenz mit relativem Insulinmangel
bis zu vorwiegendem sekretorischen Defekt mit

Insulinresistenz

= haufig assoziiert mit anderen gesundheitlichen
Problemen, z. B. Adipositas

Andere spezifische
Diabetestypen

Gestationsdiabetes®* Erstmanifestation eines Diabetes mellitus

a: Latent Autoimmune Diabetes in Adults.
b: Erstmals wahrend der Schwangerschaft aufgetretene oder diagnostizierte Glukosetoleranzstérung.

c: Patientinnen mit Gestationsdiabetes werden nicht in ein strukturiertes Behandlungsprogramm
aufgenommen [3].

Behandlung des Diabetes mellitus Typ 2

Die Behandlung des Diabetes mellitus Typ 2 wird zumeist mit einer nichtmedikamentdsen
Therapie, die eine Ernahrungsumstellung, ggf. Gewichtsreduktion und gesteigerte koérperliche
Bewegung umfasst, begonnen. Bei nicht ausreichender Blutzuckersenkung kann zusétzlich
eine Pharmakotherapie eingeleitet werden. Fur die pharmakologische Behandlung der
chronischen Hyperglykdamie stehen sowohl orale Antidiabetika (OAD) als auch Insulin
subkutan zur Verfugung. Ebenso sind Behandlungen mit Inkretinmimetika subkutan moglich.
Ziele der Behandlung sind die Vermeidung diabetestypischer Komplikationen, die Erh6hung
der Lebenserwartung sowie die Erhaltung bzw. Verbesserung der (gesundheitsbezogenen)
Lebensqualitat.

Epidemiologie des Diabetes mellitus

Die Haufigkeit chronischer Erkrankungen wie Diabetes mellitus steigt seit Jahren weltweit an.
Die Weltgesundheitsorganisation (WHO) beziffert die weltweite Mortalitat durch Diabetes
mellitus mit 3,2 Mio. pro Jahr [6]. Sie geht davon aus, dass wenigstens 171 Mio. Menschen
weltweit an Diabetes mellitus leiden und dass sich diese Zahl bis zum Jahr 2030 verdoppeln
wird [6]. Diese Angaben werden von der International Diabetes Federation gestutzt, die 2009
von 246 Mio. Diabetespatienten weltweit ausgeht und bis 2025 einen weiteren Anstieg auf
380 Mio erwartet. [7]. Diese Entwicklung betrifft sowohl die Industriestaaten als auch die
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Entwicklungslander. Die American Diabetes Association (ADA) schatzte 2007, dass 8 % der
US-amerikanischen Bevoélkerung an einem Diabetes mellitus leiden, wovon ca. ein Viertel
undiagnostiziert ist [8]. Darlber hinaus weisen 57 Mio. Amerikaner einen sogenannten
Prédiabetes (abnorme Nichternglukose / gestorte Glukosetoleranz) auf.

Das Robert Koch-Institut berichtete 2005, dass in Deutschland etwa 5 % der Bevolkerung von
einem Diabetes mellitus betroffen waren [9]. Darlber hinaus muss nach den Ergebnissen des
Bundes-Gesundheitssurveys 1998 mit ca. 1 % undiagnostizierter Falle in der Altersgruppe 18
bis 79 Jahren gerechnet werden [10]. Der o. g. Survey zeigte jedoch regionale Variationen
sowie eine steigende Prévalenz mit dem Alter [10]. Die KORA-Studie (Kooperative
Gesundheitsforschung in der Region Augsburg) geht fir die Region Augsburg im Jahr 2000
von einer hoheren Pravalenz unentdeckter Falle aus. Die Pravalenz undiagnostizierter Falle
lag in der Stichprobe bei 4,9 %, dabei wurden die Diagnosekriterien der ADA zugrunde
gelegt [11]. Die OECD (Organisation for Economic Cooperation and Development) gibt fir
2010 die deutsche Préavalenz in der Altersgruppe der 20- bis 79-Jahrigen mit 12 % an [12].

Der Diabetes mellitus Typ 2 ist jenseits des 40. Lebensjahres der hdufigste Diabetestyp. Die
Prévalenz des Diabetes steigt bis zum Alter von 80 Jahren deutlich an (von 2 % bei 40-
Jahrigen bis zu uber 20 % im hoheren Lebensalter) [9]. Die Erkrankung kann schwer-
wiegende Folgeschéden verursachen wie Retino-, Nephro- und Neuropathien, aber auch
diabetische FuBschaden, die eine Amputation erforderlich machen. Das Risiko fir Herz-
Kreislauf-Erkrankungen ist bei Patienten mit einem Diabetes mellitus Typ 2 deutlich erhéht
[13-15].

1.4 Adipositas

Als Ubergewicht bezeichnet man ein iiber die Norm erhéhtes Korpergewicht durch eine
ubermaBige Vermehrung des Korperfettes. Mit dem Begriff ,,Adipositas® wird eine
ausgepragte Form des Ubergewichtes bezeichnet. Zur Definition der Adipositas wie auch des
Ubergewichtes hat sich der Body-Mass-Index (BMI) etabliert. Der BMI ist das Verhaltnis des
Korpergewichtes in Kilogramm (kg) zum Quadrat der Korpergrofe in Metern (m).
Entsprechend den Kriterien der WHO spricht man ab einem BMI von 30 von Adipositas
(Tabelle 2) [16,17].
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Tabelle 2: Gewichtsklassifikation der WHO anhand des BMI bei Erwachsenen [16]

Klassifikation BMI
Untergewicht < 18,50
Normalgewicht 18,50-24,99
Ubergewicht > 25,00
Préadipositas 25,00-29,99
Adipositas Grad | 30,00-34,99
Adipositas Grad Il 35,00-39,99
Adipositas Grad 11l > 40,0

Fur die Entstehung einer Adipositas wird ein Zusammenwirken von genetischer Veranlagung
und Fehlernahrung sowie Bewegungsmangel diskutiert. Als weitere Faktoren gelten niedriger
soziobkonomischer Status, Stress, endokrine Erkrankungen und Medikamente [18,19]. Da
sich die genetische Veranlagung in den letzten Jahrzehnten nicht maligeblich verandert hat,
wird die Zunahme von Adipositas vor allem auf veranderte soziokulturelle Faktoren (z. B.
passive Freizeitgestaltung, sitzende Tatigkeiten, Geschmackspragung durch Zuckerzusatz
etc.) zurtickgefiihrt [20]. Wahrend ein mdglicher negativer Einfluss der Adipositas auf die
Lebensqualitat beschrieben wird [21], wird der Einfluss auf die Mortalitdt zum Teil
kontrovers diskutiert.

In einer aktuellen systematischen Ubersichtsarbeit auf der Basis von 27 Meta-Analysen und
15 Analysen von Kohortenstudien [19] wurde der Einfluss von Ubergewicht und Adipositas
auf die Morbiditat und Mortalitat im Erwachsenenalter untersucht. Die Autoren stellen fest,
dass in Bezug auf die Gesamtmortalitat bei Ubergewicht im Vergleich zu Normalgewicht kein
erhdhtes Risiko bestehe, bei Adipositas sei das Risiko um ca. 20 % erhoht. Gegenstand
aktueller wissenschaftlicher Debatten ist die Frage, inwiefern der BMI als Bestimmungsmal}
des Ubergewichtes auch fiir dltere Personen (> 65 Jahre) geeignet ist und ob ein erhéhter BMI
bei alteren und Personen mit bestimmter Komorbiditét (z. B. Herzinsuffizienz) nicht sogar mit
einer niedrigeren Mortalitat verbunden ist [22-24].

Epidemiologie der Adipositas

Adipositas wird mit zahlreichen Krankheiten in Verbindung gesetzt [25]. Erkrankungen wie
beispielsweise Bluthochdruck, koronare Herzkrankheit (KHK), Typ-2-Diabetes, Fettstoff-
wechselstérungen  (Hyperlipidamie, Dyslipidamie), Schlaganfall, Schlafapnoesyndrom,
Hyperurikédmie, Gallenblasenerkrankungen, Krebserkrankungen, orthopédische Erkrankungen
und psychosoziale Erkrankungen werden mit Adipositas assoziiert [26]. Dartber hinaus gibt
es Hinweise darauf, dass das Risiko fur Folge- und Begleiterkrankungen durch das
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Verteilungsmuster des Fettgewebes im Korper beeinflusst wird. Es wird unterschieden
zwischen einer gynoiden und androiden Fettverteilung. Unter der gynoiden Form wird eine
Fettvermehrung insbesondere im Bereich der Hiften und der Oberschenkel verstanden, als
androide Form wird eine zentrale, stammbezogene Fettverteilung bezeichnet. Bedeutsam
erscheinen Fettdepots im Bauchraum und an den inneren Organen (viszerales Fettgewebe),
weil sie dort den Fett- und Kohlenhydratstoffwechsel beeinflussen [27]. Entsprechend werden
das Taille-Huft-Verhaltnis (waist-to-hip ratio [WHR]) sowie der Taillenumfang zur
Beurteilung des viszeralen Fettgewebes und somit zur Einschatzung des Morbiditétsrisikos
herangezogen [26,28].

Wie in allen europdischen Landern steigt auch in Deutschland die Pravalenz der Adipositas in
allen Bevolkerungsschichten und Altersgruppen an [29]. In den flr den Zeitraum von 1984
bis 2003 durchgefiihrten deutschen Gesundheitssurveys wurden ca. 49 % aller erwachsenen
Manner in Deutschland als Gbergewichtig (BMI>25 bis <30) und etwa 17 % als adipos
(BMI > 30) erfasst. Bei den Frauen wurden dagegen ca. 34 % als tbergewichtig (BMI > 25
bis < 30) und etwa 20 % als adipds (BMI > 30) erfasst [30]. In den letzten 20 Jahren hat vor
allem der Anteil der Adipdsen deutlich zugenommen [18,30]. Schatzungen der WHO aus dem
Jahr 2005 zufolge ist die Pravalenz der Adipositas in Europa in den 5 Jahren bis 2010 um
durchschnittlich 2,4 % bei den Frauen und 2,2 % bei den Mé&nnern angestiegen. In einigen
europdischen Landern, darunter Deutschland, erwartet die WHO einen noch starkeren Anstieg
[25].

1.5 Diabetes und Adipositas

Bereits ein geringes Ubergewicht kann das Auftreten eines Diabetes mellitus Typ 2
begunstigen [17]. Das Risiko, an einem Diabetes mellitus Typ 2 zu erkranken, steigt mit der
Dauer der Adipositas und wird durch die Form der Fettverteilung beeinflusst. Die androide
Form stellt dabei ein erhohtes Risiko dar [26]. Bei Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 sind
Anpassungen oder Veranderungen des Lebensstils, die mit einer Umstellung der Erndhrung
sowie ggf. einer Gewichtsreduktion einhergehen, Basisbestandteil der Therapie [2]. Als Folge
einer Gewichtsreduktion werden auch die Verbesserung einer Insulinresistenz und eine
verbesserte glykédmische Kontrolle diskutiert [31].

Derzeit lauft eine multizentrische randomisierte klinische Studie mit ca. 5000 Probanden
(Look-AHEAD-Studie) [32]. Diese untersucht die langfristigen Auswirkungen von
Lebensstilinterventionen zur Erreichung und Beibehaltung eines Gewichtsverlustes unter
anderem bezogen auf den Endpunkt Gesamtmortalitdt und den Endpunkt kardiovaskulare und
zerebrale Morbiditat und Mortalitat bei Ubergewichtigen und adipésen Patientinnen und
Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2. Ergebnisse hinsichtlich dieser Endpunkte liegen
derzeit noch nicht vor. Die Studie wird voraussichtlich im Jahr 2012 abgeschlossen sein [33].
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1.6 Leitlinien

Fur den vorliegenden Berichtsplan wird der Begriff ,,Leitlinien* entsprechend der Definition
des Institute of Medicine (IOM) verwendet: Leitlinien sind systematisch entwickelte
Entscheidungshilfen fur Leistungserbringer und Patienten zur angemessenen Vorgehensweise
bei speziellen Gesundheitsproblemen [34].

Dariber hinaus sind evidenzbasierte Leitlinien gemal den Empfehlungen des Europarates aus
dem Jahre 2001 folgendermalRen definiert: ,,Evidenzbasierte Leitlinien werden auf der
Grundlage der besten verfugbaren wissenschaftlichen Evidenz erstellt. Sie sind das Resultat
einer systematischen Zusammenstellung und Aufarbeitung der Literatur, werden regelmaliig
aktualisiert oder enthalten einen Hinweis auf ihre Geltungsdauer.* [35,36]

1.7  Systematische Ubersichten

Systematische Ubersichten sind zusammenfassende Forschungsarbeiten zu einer Kklar
formulierten Frage, die auf definierten Methoden und einem systematischen, reproduzierbaren
Vorgehen basieren. Vorhandene Studien zu einer Frage werden recherchiert, auf Relevanz
gepruft und kritisch bewertet. Aus den (aufgrund vorab definierter Kriterien) identifizierten
Studien werden die Ergebnisse extrahiert und, wenn sinnvoll, mit statistischen Methoden
(Meta-Analyse) zusammengefasst.
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2  Ziel der Untersuchung

Ziel der vorliegenden Untersuchung ist es, grundlegende Informationen zur Behandlung der
Adipositas bei Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 bereitzustellen.

Die Untersuchung gliedert sich in 2 Bereiche:

= Systematische Recherche, Auswahl und methodische Bewertung von aktuellen Leitlinien
zum Thema Diabetes mellitus Typ 2 und Adipositas, die auf das deutsche
Gesundheitssystem tbertragbar sind, und Extraktion der Empfehlungen aus den Leitlinien
zur Behandlung der Adipositas bei Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2

= Systematische Recherche und Bewertung systematischer Ubersichten zur Behandlung der
Adipositas bei Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 hinsichtlich
patientenrelevanter Endpunkte mit dem Ziel, die Empfehlungen der Leitliniensynopse auf
Basis hochwertiger systematischer Ubersichten zu erganzen

Die Erganzung der Leitliniensynopse durch die Ergebnisse der systematischen Ubersichten
soll der Einschéatzung der Evidenzbasis der Leitlinienempfehlungen dienen.

Ziel der Untersuchung ist es nicht, Empfehlungen im Sinne einer Nutzenbewertung des
Instituts fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) abzugeben.
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3 Projektbearbeitung
3.1 Zeitlicher Verlauf des Projekts

Der Gemeinsame Bundesausschuss (G-BA) hat mit Schreiben vom 02.12.2009 das Institut fur
Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) mit der Erstellung einer
Leitlinienrecherche zur Fragestellung der Behandlung der Adipositas bei Patientinnen und
Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 beauftragt.

In die Bearbeitung des Projekts werden externe Sachverstandige eingebunden. Der vorlaufige
Berichtsplan in der Version 1.0 vom 11.03.2010 wurde am 22.03.2010 auf der Website des
IQWIG veroffentlicht und zur Anhorung gestellt. Bis zum 21.04.2010 konnten schriftliche
Stellungnahmen eingereicht werden. Die Dokumentation und Wirdigung der Anhérung zum
Berichtsplan ist auf der Website des IQWIG verdéffentlicht.

Der vorliegende Berichtsplan beinhaltet die Anderungen, die sich aus der Anhérung ergeben
haben.

Auf Basis des Berichtsplans wird die vorlaufige Bewertung vorgenommen. Diese wird in
einem Vorbericht verdffentlicht, der zur Anhoérung gestellt wird. Der Vorbericht wird
zusatzlich einem externen Review unterzogen. Im Anschluss an die Anhérung zum
Vorbericht erstellt das IQWIG einen Abschlussbericht. Dieser Bericht wird an den G-BA
ubermittelt und 8 Wochen spater auf der Website des IQWIiG veroffentlicht. An selber Stelle
wird auch die Dokumentation und Wirdigung der Anhérung zum Vorbericht vertéffentlicht.

3.2 Dokumentation der Anderungen des Berichtsplans

Im Vergleich zum vorlaufigen Berichtsplan Version 1.0 haben sich folgende Anderungen
bzw. Ergédnzungen ergeben:

= In Abschnitt 1.3 (,,Diabetes mellitus Typ 2*) wurde die Beschreibung der
Behandlungsoptionen erweitert.

= Abschnitt 4.2.2 zur Operationalisierung der Ubertragbarkeit von Leitlinien auf das
deutsche Gesundheitssystem wurde prazisiert.

= Abschnitt 4.2.3 zur Evidenzbasierung wurde prazisiert.
= In Abschnitt 4.2.4, Tabelle 3 wurden die Einschlusskriterien ergénzt:

o Das Einschlusskriterium E4 zur Ubertragbarkeit der Empfehlungen wurde
konkretisiert.

o Eswurde ein neues Einschlusskriterium E7 zum Publikationstyp eingeflgt.

Institut fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -9-



Berichtsplan \V09-02 Version 1.0
Behandlung der Adipositas bei Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 02.06.2010

o0 Das Einschlusskriterium zur Aktualitat von Leitlinien (bisher E8, jetzt durch die
neue Nummerierung E9) wurde erganzt.

0 Das Einschlusskriterium E9 (jetzt durch die neue Nummerierung E10) wurde
konkretisiert und eine FuBnote zur Erlauterung eingeflgt.

0 Eswurde ein neues Einschlusskriterium E11 zu Mehrfachpublikationen eingefugt.

= In Abschnitt 4.2.4 wurde der Text zur Dokumentation des Ausschlusses von Leitlinien
geéndert. Es wird dokumentiert, aufgrund welcher Kriterien Leitlinien von der
Untersuchung ausgeschlossen sind.

= In Abschnitt 4.5.1 wurde der Text zur methodischen Leitlinienbewertung prazisiert.

= |n Abschnitt 4.5.1 wurde ein Satz zum Umgang der Leitlinien mit unpublizierten Daten
erganzt.

= |In den Berichtsplan wurde ein Anhang mit den Mortalitatsstrata der WHO aufgenommen.
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4 Methoden
4.1 Population

Die Zielpopulation des Berichtes sind erwachsene Patientinnen und Patienten mit Diabetes
mellitus Typ 2 entsprechend der ADA-Klassifikation [5] und gleichzeitig bestehender
Adipositas entsprechend der WHO-Klassifikation [16].

4.2 Kriterien fur den Einschluss von Leitlinien in die Untersuchung
4.2.1 Interventionen

Die spezifisch fur Diabetes mellitus Typ 2 oder Adipositas entwickelten Leitlinien sollen
Empfehlungen zur Behandlung der Adipositas bei Patientinnen und Patienten mit Diabetes
mellitus Typ 2 beinhalten. Folgende Interventionen werden berticksichtigt:

= Erndhrungstherapie

= Bewegungstherapie

= Verhaltenstherapie

= Medikamenttse Therapie

= QOperative Therapie

4.2.2 Ubertragbarkeit der Leitlinien

Gemall dem Auftrag sollen Leitlinien recherchiert und ausgewahlt werden, die auf das
deutsche Gesundheitssystem Ubertragbar sind. Die Untersuchung bezieht sich daher auf
Leitlinien aus Industrienationen, da davon ausgegangen wird, dass Empfehlungen aus den
Leitlinien dieser Nationen am ehesten im deutschen Gesundheitswesen anwendbar sind.
Angaben zur Kooperation der Versorgungssektoren werden ausschlielRlich aus Deutschland
verwendet, weil nicht davon ausgegangen wird, dass Informationen zu diesem Aspekt aus
anderen Landern vergleichbar sind (z. B. duales Facharztsystem in Deutschland).

Zur Operationalisierung der Ubertragbarkeit von Leitlinien auf das deutsche Gesundheits-
wesen wird die Staateneinteilung des Weltgesundheitsberichts 2003 der World Health
Organization (WHO) genutzt (Anhang A) [38]. Der WHO-Bericht bildet insgesamt 5 Strata
unter Beriicksichtigung des Entwicklungsstandes eines Landes, der Mortalitdt sowie der
Weltregion. Da Léander innerhalb eines Stratums am ehesten vergleichbar sind und
Deutschland dem Stratum A zugeordnet ist, wird zur Operationalisierung der Ubertragbarkeit
das Stratum A des WHO-Berichts angewandt. Leitlinien dieses Stratums bzw. deren
Organisationen im Gesundheitswesen werden fiir den Bericht bericksichtigt. Die
Identifizierung potenziell relevanter bzw. relevanter Leitlinien fiir den Bericht erfolgt unter
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Berlicksichtigung der Einschlusskriterien (s. Tabelle 3) und des Abschnitts 4.4
(,,Informationsbeschaffung*) des vorliegenden Berichtsplans.

4.2.3 Evidenzbasierung von Leitlinien

Zur Beantwortung von Fragestellungen werden evidenzbasierte Leitlinien herangezogen.
Unter ,,evidenzbasierten* Leitlinien werden im folgenden Bericht Leitlinien verstanden, deren
Empfehlungen auf einer systematischen Literaturrecherche beruhen, deren Empfehlungen
grundsatzlich mit einer Evidenz- und / oder Empfehlungseinstufung (Level of Evidence [LOE]
und / oder Grade of Recommendation [GoR]) versehen und deren Empfehlungen mit den
Referenzen der ihnen zugrunde liegenden Primar- und / oder Sekundarliteratur verknipft sind
(modifiziert nach AGREE [39]).

Die Evidenzbasierung einer Leitlinie setzt jedoch nicht voraus, dass jede in ihr enthaltene
Einzelempfehlung mit einem hohen Evidenzlevel verknipft ist. Auch systematisch und
transparent erstellte und damit evidenzbasierte Leitlinien enthalten in der Regel Empfeh-
lungen, die auf einer schwachen Evidenzgrundlage beruhen [21]. Von der methodischen
Qualitat lasst sich nicht notwendigerweise auf die inhaltliche Qualitat schlieRen [22].

Evidenzeinstufungen stellen eine Bewertung der internen Validitdt der den Empfehlungen
zugrunde gelegten Studien dar, wobei randomisierte klinische Studien mit geringem
Biaspotenzial Ublicherweise den hochsten Evidenzlevel (LoE) erhalten, gefolgt von nicht
randomisierten  klinischen Studien, Kohorten- und Fall-Kontroll-Studien, Fallserien,
Fallberichten, Querschnittstudien u. a. sowie von der Expertenmeinung. Leitlinienersteller
verwenden unterschiedliche Systeme zur Evidenzeinstufung und rdumen den verschiedenen
klinischen und epidemiologischen Studien einen unterschiedlichen Stellenwert innerhalb der
Evidenzstufen ein. Haufig werden auch Empfehlungsgrade (GoR) vergeben, die der Stéarke
einer Empfehlung Ausdruck verleihen sollen und auf einer Abwégung des Nutzens und der
Risiken einer Behandlung, dem jeweils spezifischen Versorgungskontext sowie der Stérke der
zugrunde gelegten Evidenz bzw. Evidenzeinstufung basieren.

4.2.4 Einschlusskriterien

Die folgende Tabelle 3 zeigt die Kriterien flir den Einschluss von Leitlinien in den Bericht.

Institut fur Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWiG) -12 -



Berichtsplan \V09-02 Version 1.0

Behandlung der Adipositas bei Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 02.06.2010

Tabelle 3: Ubersicht der Kriterien fir den Einschluss von Leitlinien

Einschlusskriterien
El Die Leitlinie ist spezifisch fur Diabetes mellitus Typ 2 oder Adipositas entwickelt

E2 Die Leitlinie enthalt Empfehlungen, die sich auf Patientinnen und Patienten mit
Diabetes mellitus Typ 2 und Adipositas (wie in Abschnitt 4.1 beschrieben) beziehen.

E3 Die Leitlinie enthdlt Empfehlungen zu einer oder mehreren der angegebenen
Interventionen (wie in Abschnitt 4.2.1 beschrieben).

E4 Die Leitlinie gibt Empfehlungen fir die Versorgung in Deutschland oder in einer
anderen Industrienation (siehe Abschnitt 4.2.2).

E5 Publikationszeitpunkt ab 2005
E6 Die Publikationssprache ist Deutsch, Englisch oder Franzésisch.
E7 Es handelt sich um den Publikationstyp Leitlinie? (s. auch Abschnitt 1.6).

E8 Es handelt sich um eine evidenzbasierte Leitlinie (wie in Abschnitt 4.2.3
beschrieben).

E9 Die Leitlinie ist aktuell (Uberarbeitungsdatum nicht tiberschritten).
E10  Es handelt sich um eine Vollpublikation® der Leitlinie.
E11  Es handelt sich um keine Mehrfachpublikation ohne relevante Zusatzinformationen.

a: Hier werden Leitlinien von z. B. systematischen Ubersichtsarbeiten und HTAs abgegrenzt.

b: Unter Vollpublikation wird eine verfugbare, vollstandige und finalisierte Leitlinie verstanden, aus der
Empfehlungen extrahiert werden kénnen.

Fur jede der im Volltext gesichteten, aber ausgeschlossenen Leitlinie wird dokumentiert,
aufgrund welcher der genannten Kriterien sie von der Untersuchung ausgeschlossen wird. Nur
Leitlinien, die allen Einschlusskriterien genligen, werden in die Bewertung und
Empfehlungsextraktion eingeschlossen.

4.3 Kriterien fir den Einschluss von systematischen Ubersichten in die Untersuchung
4.3.1 Interventionen und Vergleichsintervention

Eingeschlossen werden systematische Ubersichten von Studien, bei denen die Intervention der
Behandlung einer Adipositas dient. Dies sind die folgend genannten Interventionen oder
Kombinationen aus diesen:

= Erndhrungstherapie,
= Bewegungstherapie,

= Verhaltenstherapie,
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= medikamenttse Therapie,

= operative Therapie.

Als Vergleichsintervention gilt:

= eine andere der oben genannten Interventionen (auch Kombination),

= das Fehlen einer entsprechenden Intervention in der Kontrollgruppe,

= eine der genannten Interventionen mit geringerer Frequenz oder Intensitat.
4.3.2 ZielgroRen

Fur die Untersuchung werden folgende Endpunkte pradefiniert, die eine Beurteilung
patientenrelevanter Therapieziele ermdglichen:

= Gesamtmortalitat

= Kardiale Morbiditat und Mortalitét

= Zerebrale Morbiditat und Mortalitét

= GefaBbedingte nichtkardiale und nicht zerebrale Morbiditat und Mortalitat
= Erblindung sowie deren Vorstufen

= Terminale Niereninsuffizienz mit Dialysenotwendigkeit

= Amputation (Minor- und Majoramputation)

= Hyperosmolarisches bzw. ketoazidotisches Koma

=  Symptomatik bedingt durch chronische Hyperglykémie

= Hypoglykémie, insbesondere schwere Hypoglykamie

= Unerwinschte Arzneimittelwirkungen bzw. Komplikationen der Interventionen
= Gesundheitshezogene Lebensqualitat

Angaben zur tatséachlich durch die Interventionen erreichten Gewichtsreduktion werden nicht
als Zielkriterium dieses Berichtes betrachtet.
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4.3.3 Den systematischen Ubersichten zugrunde liegende Studientypen

Fur die Ergédnzung von Leitlinienempfehlungen zur Behandlung der Adipositas werden nur
methodisch addquat durchgefilhrte systematische Ubersichten herangezogen, die aus-
schlielich auf RCTs basierende Ergebnisse prasentieren. RCTs liefern fur die Bewertung des
Nutzens einer medizinischen Intervention die zuverldssigsten Ergebnisse, weil sie, sofern
methodisch adaquat durchgefuhrt, mit der geringsten Ergebnisunsicherheit behaftet sind.

4.3.4 Mindestbeobachtungsdauer

Die geplante Untersuchung sollte, dem Versorgungsalltag folgend, den Einfluss der
Behandlung der Adipositas bei Patientinnen und Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2
darlegen. Beziglich der Mortalitdt und Morbiditat sind hierfur insbesondere mehrjahrige
Studien relevant.

Daher werden zur Beurteilung samtlicher Endpunkte nur Analysen auf der Basis von
Primarstudien mit einer Beobachtungsdauer von mindestens 24 Wochen bertcksichtigt.

4.3.5 Bewertung der Qualitat der systematischen Ubersichten nach Oxman und
Guyatt

Thematisch relevante Ubersichten werden auf ein addquates methodisches Vorgehen bei der
Recherche und Studienauswahl geprift. Dabei werden die Kiriterien der validierten
Qualitatsbewertung fiir systematische Ubersichten nach Oxman und Guyatt angewendet.
Nach dem Qualitatsindex von Oxman und Guyatt gelten systematische Ubersichten insgesamt
dann als methodisch hochwertig, wenn sie von 2 voneinander unabhangigen Gutachtern mit
mindestens 5 von 7 moglichen Punkten bewertet werden [40,41].

4.3.6 Einschlusskriterien

Es werden alle systematischen Ubersichten herangezogen, die alle nachfolgenden
Einschlusskriterien erfillen.
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Tabelle 4: Ubersicht tber Kriterien fiir den Einschluss von systematischen Ubersichten

Einschlusskriterien

El Patienten mit Diabetes mellitus Typ 2 und gleichzeitig bestehender Adipositas (wie
in Abschnitt 4.1 beschrieben)

E2 Interventionen und Vergleichsinterventionen wie in Abschnitt 4.3.1 beschrieben
E3 ZielgroRen wie in Abschnitt 4.3.2 definiert

E4 Systematische Ubersichten auf Basis von randomisierten kontrollierten Studien
(RCTs) wie in Abschnitt 4.3.3 und 4.3.4 beschrieben

ES Hochwertige systematische Ubersichten (Oxman-Guyatt-Score > 5 wie in Abschnitt
4.3.5 beschrieben)

E6 Die Publikationssprache ist Deutsch, Englisch oder Franzésisch.
E7 Die Publikation ist im Volltext verfiigbar.

ES8 Es handelt sich nicht um eine Mehrfachpublikation ohne relevante
Zusatzinformation.

4.4 Informationsbeschaffung
4.4.1 Leitlinienrecherche

Die systematische Recherche nach themenspezifischen Leitlinien soll in folgenden Quellen
durchgefihrt werden:

Leitlinienanbieter im Internet

= Suche nach Leitlinien im Internet in den Leitliniendatenbanken der deutschen
Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften (AWMEF),
des Guidelines International Network (G-1-N) und des National Guideline Clearinghouse
(NGC)

= Suche nach Leitlinien im Internet bei fachlibergreifenden Leitlinienanbietern
= Suche nach Leitlinien im Internet bei fachspezifischen Leitlinienanbietern

Die jeweilige Suchstrategie richtet sich nach dem Aufbau und den Mdoglichkeiten der
Internetseiten. Leitliniendatenbanken ermdglichen in der Regel eine Suche nach Schlag-
wortern und / oder eine Freitextsuche. Fachiibergreifende und fachspezifische Leitlinien-
anbieter ermoglichen oftmals keine Suche mit Schlagwortern. Zudem sind die Mdoglichkeiten
der Freitextsuche auf diesen Internetseiten oftmals eingeschrankt. Daher muss bei diesen
Anbietern in der Regel die gesamte Liste der verdffentlichten Leitlinien durchgesehen
werden.
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Bibliografische Datenbanken
= Suche nach Leitlinien in den bibliografischen Datenbanken MEDLINE und EMBASE

Der gesamte Rechercheablauf und die Rechercheergebnisse werden im Vorbericht
dokumentiert und erlautert.

Suche nach weiteren Leitlinien

Zusatzlich zur Suche in bibliografischen Datenbanken und bei Leitlinienanbietern im Internet
sollen folgende Quellen zur Identifizierung themenspezifischer Leitlinien herangezogen
werden:

= im Rahmen der Anh6rung zum vorldaufigen Berichtsplan und zum Vorbericht eingereichte
Informationen

Selektion relevanter Leitlinien

Die Selektion themenspezifischer Leitlinien erfolgt durch 2 Reviewer unabhéngig
voneinander. Dazu wird das Ergebnis der Recherche in den oben genannten Quellen
herangezogen.

4.4.2 Recherche nach systematischen Ubersichten
Bibliografische Literaturrecherche nach systematischen Ubersichten

Die Literaturrecherche nach relevanten systematischen Ubersichten wird in folgenden Quellen
durchgefinhrt:

Bibliografische Datenbanken: MEDLINE und EMBASE sowie Cochrane Database of
Systematic Reviews (Cochrane Reviews), Database of Abstracts of Reviews of Effects (Other
Reviews) und Health Technology Assessment Database (Technology Assessments)

Suche nach weiteren publizierten systematischen Ubersichten

Zusatzlich zur Suche in bibliografischen Datenbanken sollen im Rahmen der Anhérung zum
vorlaufigen Berichtsplan und zum Vorbericht eingereichte Informationen zur Identifizierung
themenspezifischer systematischer Ubersichten herangezogen werden.

Selektion relevanter systematischer Ubersichten

Die Selektion relevanter systematischer Ubersichten erfolgt durch 2 Reviewer unabhangig
voneinander. Dazu wird das Ergebnis der Recherche in den oben genannten Quellen
herangezogen.
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4.5 Informationsbewertung
4.5.1 Methodische Leitlinienbewertung

Die strukturierte methodische Bewertung der eingeschlossenen themenrelevanten Leitlinien
erfolgt mithilfe des Appraisal-of-Guidelines-for-Research-&-Evaluation (AGREE)-Instru-
mentes [39]. Das von einem Netzwerk von Forschern und Gesundheitspolitikern entwickelte
und validierte AGREE-Instrument ist international am weitesten verbreitet und liegt
mittlerweile in 13 Sprachen vor. Das AGREE-Instrument dient der Einschatzung der
methodischen Qualitat einer Leitlinie. Es enth&lt 23 Beurteilungskriterien. Diese Kriterien
sind 6 Doménen zugeordnet, die jeweils eine separate Dimension methodologischer
Leitlinienqualitat beschreiben. Sie decken folgende Dimensionen der Leitlinienqualitat ab:

= Domaéne 1: Geltungsbereich und Zweck (Scope and Purpose)
= Doméne 2: Beteiligung von Interessengruppen (Stakeholder Involvement)

= Domaéne 3: Methodologische Exaktheit der Leitlinienentwicklung (Rigour of
Development)

= Doméne 4: Klarheit und Gestaltung (Clarity and Presentation )
= Domaéne 5: Anwendbarkeit (Applicability)
= Doméne 6: Redaktionelle Unabhangigkeit (Editorial Independence)

Jedes Kriterium innerhalb der einzelnen Domanen wird auf einer 4-Punkte-Skala bewertet.
Die Skala gibt an, inwieweit ein Kriterium in der zu bewertenden Leitlinie erfillt ist.

Jede Leitlinienbewertung wird durch 2 Reviewer unabhéngig voneinander durchgefiihrt. Bei
stark unterschiedlichen Einschatzungen (> 1 Punkt der 4-stufigen Skala) werden die Fragen
diskutiert und einer erneuten Bewertung unterzogen.

Da die 6 AGREE-Doméinen voneinander unabhdngig sind und das Aufsummieren aller
Domanenwerte zu einem Gesamtwert als nicht aussagekraftig betrachtet wird, werden fiir jede
Leitlinie Summenwerte fiir die einzelnen Doméanen berechnet. Zur besseren Vergleichbarkeit
der Domanen untereinander erfolgt, wie im Instrument vorgegeben, eine Standardisierung
durch die Darstellung der erreichten Gesamtpunktzahl als prozentualer Anteil der maximal
mdglichen Punktzahl dieser Doméne: standardisierter Doméanenwert = (erreichte Punktzahl —
minimal mogliche Punktzahl) / (maximal mdgliche Punktzahl - minimal mogliche
Punktzahl).

Die Anwendung des AGREE-Instrumentes zur Bewertung der methodischen Qualitét von
Leitlinien ist kein Kriterium fur den Einschluss von Leitlinien in die Untersuchung. Mithilfe
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des AGREE-Instruments soll transparent dargestellt werden, ob und in welchen Domaénen des
Instrumentes die eingeschlossenen evidenzbasierten Leitlinien besondere methodische
Starken oder Schwachen aufweisen.

Des Weiteren wird im Bericht dargestellt, ob in den einzuschlieBenden Leitlinien der Umgang
mit unpublizierten Daten von den Leitlinienautoren angesprochen wurde.

4.6 Informationssynthese und -analyse
4.6.1 Extraktion der themenrelevanten Empfehlungen aus den Leitlinien

Im Anschluss an die Bewertung der methodischen Qualitdt der Leitlinien werden die
themenrelevanten Leitlinienempfehlungen extrahiert und in einer Leitliniensynopse
dargestellt.

Leitlinienempfehlungen werden in den Leitlinien unterschiedlich gekennzeichnet. Als
Leitlinienempfehlungen werden diejenigen Aussagen identifiziert, die von den Autoren der
Leitlinie formal als Empfehlungen gekennzeichnet werden, oder, wenn Empfehlungen nicht
formal gekennzeichnet sind, Aussagen, die aufgrund der sprachlichen Darstellung eindeutig
als Empfehlungen identifiziert werden kénnen.

Zu jeder extrahierten Empfehlung werden die entsprechenden Evidenzlevel (LoE) und / oder
Empfehlungsgrade (GoR) sowie die Evidenzbasis, mit der die Empfehlung begriindet wird,
dargestellt, sofern diese in der Leitlinie oder in einem Methodenreport bzw. Hintergrund-
bericht zur Leitlinie dokumentiert sind und einer Empfehlung eindeutig zugeordnet werden
konnen. Es erfolgt keine Extraktion und Bewertung der zugrunde liegenden Primar- oder
Sekundarliteratur.

Sofern in den Leitlinien entsprechende Angaben gemacht werden, wird eine altersspezifische
Darstellung der themenrelevanten Empfehlungen erfolgen und hierbei die typische
Altersstruktur der Zielpopulation berlcksichtigt.

4.6.2 Extraktion der Ergebnisse aus den systematischen Ubersichten

Aus den in die Untersuchung eingeschlossenen systematischen Ubersichten werden die
Ergebnisse sowie die der systematischen Ubersicht zugrunde liegende Evidenzbasis
dargestellt. Die extrahierten Ergebnisse der systematischen Ubersichten werden den themen-
relevanten Leitlinienempfehlungen gegenubergestellt. Es erfolgt keine Extraktion und
Bewertung der zugrunde liegenden Primarliteratur.

4.6.3 Vergleichende Analyse

Es erfolgt eine vergleichende Analyse der extrahierten themenrelevanten
Leitlinienempfehlungen und der Ergebnisse der systematischen Ubersichten anhand der in
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Tabelle 5 aufgefiihrten Fragen. In der vergleichenden Analyse werden Ubereinstimmungen
und Abweichungen zwischen den Leitlinienempfehlungen und den systematischen
Ubersichten sowie Griinde fiir Abweichungen identifiziert. Dies konnen beispielsweise eine
unterschiedliche Evidenzbasis (z. B. durch unterschiedliche Recherchezeitrdume, durch die
Nutzung unpublizierter Daten) oder unterschiedliche Bewertungen der Primarliteratur sein.
Basis der Analyse sind die Angaben der Bewertungen in den Leitlinien und systematischen
Ubersichten.

Tabelle 5: Vergleichende Analyse von Leitlinienempfehlungen und systematischen
Ubersichten

Leitlinien Systematische Ubersichten

Empfehlungen der Leitlinien zur Behandlung | Ergebnisse der systematischen Ubersichten
der Adipositas bei Patientinnen und Patienten | zur Behandlung der Adipositas bei

mit Diabetes mellitus Typ 2 Patientinnen und Patienten mit Diabetes
mellitus Typ 2
Evidenzbasis der Empfehlungen Evidenzbasis der systematischen

Ubersichten

Angaben zur Bewertung der Evidenzbasis, Angaben zur Bewertung der Evidenzbasis
Angaben zum Evidenzlevel (LoE) und den
Empfehlungsgraden (GoR) der
Empfehlungen

Sonstige relevante Informationen (z. B.) Sonstige relevante Informationen (z. B.)
Begriindungen) Begrindungen)
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Anhang A: Mortalitatsstrata zur Ubertragbarkeit von Leitlinien

Tabelle 6: WHO-Muitglieder, nach Mortalitatsstrata und Regionen sortiert [38]

02.06.2010

Region and Description Broad grouping Member states
mortality stratum
Americas
Amr-A Americas with very low child and very | Developed Canada, Cuba, United States of America
low adult mortality
Amr-B Americas with low child and low adult | Low-mortality developing Antigua and Barbuda, Argentina, Bahamas, Barbados,
mortality Belize, Brazil, Chile, Colombia, Costa Rica, Dominica,
Dominican Republic, El Salvador, Grenada, Guyana,
Honduras, Jamaica, Mexico, Panama, Paraguay, Saint Kitts
and Navis, Saint Lucia, Saint Vincent and the Grenadines,
Suriname, Trinidad and Tobago, Uruguay, Venezuela
(Bolivarian Republic of)
Amr-D Americas with high child and high High-mortality developing Bolivia, Ecuador, Guatemala, Haiti, Nicaragua, Peru
adult mortality
Europe
Eur-A Europe with very low child and very Developed Andorra, Austria, Belgium, Croatia, Cyprus, Czech Republic,
low adult mortality Denmark, Finland, France, Germany, Greece, Iceland,
Ireland, Israel, Italy, Luxembourg, Malta, Monaco,
Netherlands, Norway, Portugal, San Marino, Slovenia, Spain,
Sweden, Switzerland, United Kingdom
Eur-B Europe with low child and low adult Developed Albania, Armenia, Azerbaijan, Bosnhia and Herzegovina,
mortality Bulgaria, Georgia, Kyrgyzstan, Poland, Romania, Slovakia,
Tajikistan, The former Yugoslav Republic of Macedonia,
Serbia and Montenegro, Turkey, Turkmenistan, Uzbekistan
Eur-C Europe with low child and high adult Developed Belarus, Estonia, Hungary, Kazakhstan, Latvia, Lithuania,
mortality Republic of Moldova, Russian Federation, Ukraine
(Fortsetzung)
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Tabelle 6 (Fortsetzung): WHO-Mitglieder, nach Mortalitatsstrata und Regionen sortiert [38]

02.06.2010

Region and
mortality stratum

Description

Broad grouping

Member states

Western Pacific

Whpr-A

Western Pacific with very low child
and very low adult mortality

Developed

Australia, Brunei Darussalam, Japan, New Zealand,
Singapore

Wpr-B Western Pacific with low child and low | Low-mortality developing Cambodia, China, Cook Island, Fiji, Kiribati, Lao People’s
adult mortality Democratic Republic, Malaysia, Marshall Island, Micronesia
(Federated States of), Mongolia, Nauru, Niue, Palau, Papua
New Guinea, Philippines, Republic of Korea, Samoa,
Solomon Islands, Tonga, Tuvalu, Vanuatu, Viet Nam
Africa
Afr-D Africa with high child and high adult High-mortality developing Algeria, Angola, Benin, Burkina Faso, Cameroon, Cape
mortality Verde, Chad, Comoros, Equatorial Guinea, Gabon, Gambia,
Ghana, Guinea, Guinea-Bissau, Liberia, Madagascar, Mali,
Mauritania, Mauritius, Niger, Nigeria, Sao Tome and
Principe, Senegal, Seychelles, Sierra Leone, Togo
Afr-E Africa with high child and very high High-mortality developing Botswana, Burundi, Central African Republic, Congo, Céte

adult mortality

d’Ivoire, Democratic Republic of the Congo, Eritrea,
Ethiopia, Kenya, Lesotho, Malawi, Mozambique, Namibia,
Rwanda, South Africa, Swaziland, Uganda, United Republic
of Tanzania, Zambia, Zimbabwe

South-East Asia

Sear-B

Sear-D

South-East Asia with low child and
low adult mortality

South-East Asia with high child and
high adult mortality

Low-mortality developing

High-mortality developing

Indonesia, Sri Lanka, Thailand

Bangladesh, Bhutan, Democratic People’ s Republic of
Korea, India, Maldives, Myanmar, Nepal, Timor-Leste

(Fortsetzung)
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Tabelle 6 (Fortsetzung): WHO-Mitglieder, nach Mortalitatsstrata und Regionen sortiert [38]

Region and Description Broad grouping
mortality stratum

Member states

Eastern Mediterranean

Emr-B Eastern Mediterranean with low child Low-mortality developing
and low adult mortality

Emr-D Eastern Mediterranean with high child | High-mortality developing
and high adult mortality

Bahrain, Iran (Islamic Republic of), Jordan, Kuwait,
Lebanon, Libyan Arab Jamahiriya, Oman, Qatar, Saudia
Arabia, Syrian Arab Republic, Tunesia, United Arab
Emirates

Afghanistan, Djibouti, Egypt, Iraq, Morocco, Pakistan,
Somalia, Sudan, Yemen
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