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1 Vorbemerkungen
Der Leitlinienentwicklungsprozess ist langwierig und kompliziert. Nach der exzellenten, mit enormen Res-
sourcen durchgefiihrten Leitlinienarbeit unserer Kollegen der US-amerikanischen ACP (American College of
Physicians) [1,2] hat die standige Leitlinienkommission der DEGAM beschlossen auf deren Arbeit aufzubau-
en und die Empfehlungen zu adaptieren. Diese ACP Guidelines und deren dazugehérigen Methodenproto-
kolle und Reviews zur Diagnose und Management sind die Quellleitlinien dieser Leitlinie [3].

3

Die Recherche der Quellleitlinien wurde bis zum 29.2.2016 durchgefiihrt. Unsere Gruppe hat eine Aktuali-
sierungsrecherche mit der identischen Suchstrategie bis zum 23.5.2018 durchgefiihrt.

Der Abschnitt der Diagnostik ist in dieser Leitlinie nicht Bestandteil der Aktualisierung. Hier beruft sich das
Autorenteam auf die Quellleitlinien.

1.1 Zusammensetzung der Autorengruppe

Vorname, Name

Affiliation (Institution, Organisation)

Horst Prautzsch

Koordinator (Institut fiir Allgemeinmedizin und Interprofessionelle Versorgung der
Universitat Tiibingen, DEGAM und niedergelassener Facharzt fir Aligemeinmedizin)

Bettina Engel

(Institut fur Allgemeinmedizin der Universitat Oldenburg, DEGAM und Facharztin fir
Allgemeinmedizin)

Paten der Leitlinie in alphabetischer Reihenfolge:

Anton Beck, Michael Becker, Markus Bobel, Ursula Doringer, Adolf Engl, llja Karl, Karl Heinz Moser, Albrecht
Stein, Til Uebel, Klaus Weckbecker, Stefan Zutz

2 Stellungnahmen zur Leitlinie im Erstellungsprozess

2.1 Praxistest

GemaR dem DEGAM 10-Stufen-Plan Stufe 7 erfolgte ein Praxistest in den Praxen der Autoren und Paten

(diese sind auch alle langjéhrig erfahrene Arzte fiir Allgemeinmedizin/Hausérzte).

2.2 Einbeziehung von Patienten

Es konnten im deutschen Sprachraum keine organisierten Selbsthilfegruppen von Patienten mit haufigen
Gichtanfallen oder chronischer Gicht identifiziert werden. Eine Einbeziehung von gewahlten Patientenver-
tretern war deshalb nicht moglich. Die aus langjéhrig in der Patientenversorgung erfahrenen Arzten beste-
hende 13-kopfige Leitliniengruppe hat die Patientenperspektive bestmaoglich bericksichtigt und hat des-

halb die wichtigsten Leitlinieninformationen in einer an Laien gerichteten Informationsschrift zusammenge-

fasst. Die Patientenbeauftrage der DEGAM, Frau Diederichs-Egidi, bekam diese vor der Veroffentlichung
zugesandt, hat diese kommentiert und ihre Anregungen wurden eingearbeitet. Des Weiteren wurde diese
Informationsschrift in dem am Praxistest teilnehmenden Praxen Patienten ausgehandigt und sie dazu be-

fragt.
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3 Methodologische Exaktheit

3.1

DEGAM-Konzept zur Erstellung evidenzbasierter Leitlinien

Diese Leitlinie wurde analog dem DEGAM-Konzept zur Entwicklung, Verbreitung, Implementierung und
Evaluation von Leitlinien flr die hausarztliche und primararztliche Praxis entworfen.

Die Leitliniengruppe wurde durch Beschluss der Standigen Leitlinien-Kommission (SLK) in der Sektion Quali-
tatsforderung der DEGAM mit der Entwicklung eines Leitlinienentwurfs beauftragt.

Einzelschritte und -elemente

Die Standige Leitlinien-Kommission benannte auf Vorschlag der Autorengruppe 11 interessenkon-
fliktfreie ,Paten” mit langjahriger primararztlicher Erfahrung, die den gesamten Entwicklungsprozess
der Leitlinie von Anfang an begleiteten. |hre Aufgabe bestand darin, aufgrund ihrer personlichen
Expertise, der Informationen und der Dokumentation der Autoren zu prifen, ob die gemachten
Empfehlungen nachvollziehbar, korrekt begriindet und deren Empfehlungsstarken plausibel sind.
Dazu hatten alle Paten von Beginn an Zugang zur kompletten Literatur der Autoren um z. B. Zitate
auf deren Korrektheit hin Gberpriifen zu kénnen. Die Paten hatten auch die Aufgabe lber alle Emp-
fehlungen mit abzustimmen, insbesondere bei Empfehlungen, bei denen nur Expertenmeinung als
Begriindung angegeben werden konnten.

Der Leitlinien-Erstentwurf sowie alle weiteren Versionen des Leitlinientextes gingen jeweils zur
Kommentierung an alle Paten. Die Stellungnahmen aus der Leitliniengruppe und deren Anregungen
wurden allen Mitgliedern der Leitliniengruppe zur Kenntnis gebracht und zur Diskussion gestellt. Am
Ende dieses Konsentierungsprozesses erprobte die Leitliniengruppe die Leitlinie und deren zugeho-
rigen Implementierungshilfen (Kurzversion, Patienteninformation und Keynote- Powerpointprasen-
tation) in einem Praxistest.

Der Ablauf, die Struktur und das Ergebnis der Leitlinienrecherche und Konsensfindung wurde in dem
hier vorliegenden Methodenreport dokumentiert.

Der am Ende des Praxistests aus dem Konsentierungsprozess hervorgehende endgitiltige Entwurf der
Leitlinie wurde von den Autoren zur Kommentierung und Abstimmung der Standigen Leitlinien-
Kommission (SLK) der DEGAM vorgelegt. Die Kommentierung fihrte zu einigen wenigen redaktionel-
len Anderungen. Die Empfehlungen wurden nicht mehr verandert.

Nach dem Votum der SLK autorisierte das Prasidium der DEGAM durch formellen Beschluss die Leit-
linie als Empfehlung der Fachgesellschaft.

Die Erstveroffentlichung der Leitlinie erfolgt in einer Zusammenfassung in der ZFA (Zeitschrift flr
Allgemeinmedizin), sowie in einer ungekiirzten, allgemein zuganglichen Internet-Publikation ergénzt
durch die Zusatzmaterialien (Kurzversion, Patienteninformation, Keynote- Powerpointprdsentation)
unter www.degame-leitlinien.de. Die Leitlinie und zugehorigen Materialien werden ebenfalls an das
Leitlinienregister der AWMF www.awmf-leitlinien.de Gbergeben.
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4 Recherche, Auswahl und Bewertung wissenschaftlicher Belege (Evidenzbasie-
rung)

4.1 Formulierung von Schlisselfragen
Die Schlisselfragen wurden von der ACP Guideline Gbernommen.

1. Welche Informationen iiber die Atiologie und Epidemiologie der Gicht sind fiir den priméararztlichen
Alltag wichtig?

2.  Wasist chronische Gicht?

3. Wie haufig sind schwere Verlaufe von Gicht?

4. Wie wird chronische Gicht behandelt (medikamentos, nichtmedikamentds)?

5. Wie ist der Effekt von harnsauresenkenden MafRnahmen (medikamentds oder didtetisch) auf Gicht?

8. Wie sind Harnsaurewerte im Serum bei Gesunden verteilt?

9. Ab wann sollte man von Hyperurikdmie sprechen?

10. Sollte eine asymptomatische Hyperurikdmie behandelt werden?

11 Konnen Patienten bestimmte Didten/, lifestyle” empfohlen werden?

12 Unter welchen Umstanden sollte eine medikamentose harnsduresenkende Therapie begonnen wer-
den?

13 Wann kann eine harnsauresenkende Therapie wieder beendet werden?

15 Was tun bei Unvertraglichkeit von Allopurinol?

16 Schadet Allopurinol im akuten Anfall gegeben?

18 Wie haufig und wie schwer sind unerwiinschte Arzneimittelwirkungen von Allopurinol?

19 Ab wie viel Gichtanfallen lohnt eine medikamentése Anfallsprophylaxe?

4.2 Verwendung existierender Leitlinien zum Thema

4.2.1 Auswahl der Quellleitlinie

Zum Zeitpunkt der Entstehung dieser primararztlichen Leitlinie wurde die dann gewahlte Quellleitlinie des
American College of Physicians (ACP) mit den zugehérigen Dokumenten (siehe 4.5.1) veroffentlicht. Die
Leitliniengruppe erhielt durch eines ihrer damaligen Mitglieder, Glinther Egidi, Kenntnis von den Veroéffent-
lichungen der ACP. Die folgende Recherche nach aktuellen primararztlichen Leitlinien (nach 1.1.2010 ver6f-
fentlicht) in der PubMed Library! erbrachte 5 Suchergebnisse mit nur einem Treffer.

Diese nicht deutschsprachige Quellleitlinie wurde nach der ,,Methodology Checklist 1: Systematic Reviews
and Metaanalyses” des SIGN2 Netzwerks mit , high quality” und ,directly applicable to the patient group
targeted by this guideline“ bewertet.

Der Methodenteil der Leitlinie und der Umgang mit Interessenkonflikten wurde spater auch noch nach den
deutschen DELBI-Kriterien bewertet. Die Methodenbewertung nach der DELBI-Domane 3 ergab 24 von 28
moglichen Punkten. In der DELBI-Doméne 6 ,Redaktionelle Unabhédngigkeit” erhielt die Leitlinie 8 von 8
moglichen Punkten flr ihren Umgang mit moglichen Interessenkonflikten.

Es gab zu diesem Zeitpunkt keine aktuellere und methodisch bessere Leitlinie fiir den primararztlichen Be-
reich. Insbesondere der detaillierte Methodenreport und der sehr transparente Umgang mit moglichen
Interessenkonflikten einzelner Mitglieder der Leitliniengruppe haben lberzeugt. Die Leitliniengruppe hat
deswegen entschieden, ausschlieRlich diese Leitlinien zur Grundlage ihrer Leitlinie zu nehmen.

' (gout[Title/Abstract] AND "guideline"[Title/Abstract]) AND "primary care"[All Fields] AND ("2010/01/01"[PDAT] :
"2017/04/23"[PDAT])

2 Scottish Intercollegiate Guidelines Network www.sign.ac.uk/checklists-and-notes.html
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Die Leitlinie der Deutschen Gesellschaft fiir Rheumatologie 2016 ,Gichtarthritis (facharztlich) fallt unter
die Ausschlusskriterien 4 und 6 fur die Bericksichtigung in dieser Leitlinie (siehe 4.3.3). Sie wurde insbe-
sondere auch wegen der nicht nachvollziehbaren Umgang mit den Interessenkonflikten (DELBI Kriterium 6.
23.)% nicht weiter systematisch nach den deutschen DELBI Kriterien bewertet.

Auch wenn die Leitlinie der deutschen Gesellschaft flir Rheumatologie im Titel ausdricklich angibt, nur fur
den facharztlich rheumatologischen Bereich erarbeitet worden zu sein, wurden deren Empfehlungen aus
pragmatischen Griinden teilweise doch im Textteil der Langfassung dieser Leitlinie diskutiert. Dies erfolgte
in der Absicht den Diskurs zwischen den einzelnen Fachdisziplinen zu pflegen und Unterschiede in der Be-
wertung vorliegender Evidenzen zu verdeutlichen.

4.2.2 Quellleitlinien

Flr diese Leitlinie wurden als Quellleitlinie die folgenden Leitlinien der American College of Physicians (ACP)
und zugehorige Methodenreporte als Quellleitlinien verwendet:

1. AHRQ, 3.11.2014, [4,5]
Management and Diagnosis of Gout, research protocol

2. AHRQ, Januar 2017, [6]
Diagnosis and Management of Gout

3. Amir Qaseem, MD, PhD, MHA; Russell P. Harris, MD, MPH; and Mary Ann Forciea, MD; for the Clinical
Guidelines Committee of the American College of Physicians, 2016, [1]
Management of Acute and Recurrent Gout: A Clinical Practice Guideline From the American College of
Physicians

4. A. Qaseem, R.P. Harris, M. A. Forciea, for the Clinical Guidelines Committee of the American College of
Physicians, [7]
SUMMARIES FOR PATIENTS, Diagnosis and Management of Gout

5. Paul G. Shekelle, MD, PhD; Sydne J. Newberry, PhD; John D. FitzGerald, MD, PhD; Aneesa Motala, BA;
Claire E. O’Hanlon, MPP; Abdul Tariq, BS; Adeyemi Okunogbe, MD; Dan Han, MPA; and Roberta Shan-
man, MLS; [3]
Management of Gout: A Systematic Review in Support of an American College of Physicians Clinical
Practice Guideline

3 Arztliches Zentrum fiir Qualitat in der Medizin (AZQ) https://www.leitlinien.de/leitlinien-
grundlagen/Ieitlinienbewertung/delbi
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4.3 Systematische Literaturrecherche

4.3.1 Durchsuchte Datenbank

Medline, Pubmed, Cochrane

4.3.2 Suchzeitraum und -Zeitpunkt, Suchbegriffe, Suchstrategie

Fiir die Aktualisierung der ACP-Leitlinien-Therapieempfehlungen wurde eine systematische Literatur-
recherche mit identischen Suchstrategien in den o.g. Datenbanken durchgefihrt.

Die Suche erfolgte ab dem Ende des Suchzeitraums der ACP (1.3.2016) bis einschlieBlich 22.5.2018.

Im Methodenreport der Quellleitlinie wurden zwei Suchstrategien dargestellt.

Die Suche mit der 1. Suchstrategie wurde am 23.5.2018 durchgefihrt.

Die Suche mit der 2. Suchstrategie wurde am 06.07.2018 durchgefiihrt.

Es wurde mit den Suchbegriffen, die auch von der ACP verwendet wurden, gesucht:

1.

»((gout) OR gouty) OR toph*“

diese Suche wurde auf ,clinical trials“ beschrankt
Diese Suche ergab 70 Treffer.

und

2.

“(((gout OR gouty)) AND (X-ray* OR radiograph* OR erosion OR diagnostic imaging[mh] OR radiog-
raphy[Subheading] OR Computed tomography OR Computer tomography OR dual energy CT OR DECT OR
Radiography, Dual- Energy Scanned Projection[mh] OR Ultrasound OR Ultrasonography[mh] OR Ultraso-
nography[sh] OR double contour OR radionuclide imaging[Subheading] OR (polariz* AND microscop*) OR
Joint aspiration OR Serum urate OR Uric acid OR Crystal* OR Tophi OR tophus OR tophaceous OR Synovial
fluid OR Urate OR kidney stones OR Kidney Calculiimh] OR urate stones OR gouty nephropathy OR Hype-
ruricemia OR clinical symptom®*)) AND (Accura* OR Sensitivity and specificity[mh] OR Sensitivity[tiab] OR
Specificity[tiab] OR False positive reactions[mh] OR false positive* OR False negative reactions[mh] OR
False negative®* OR Predictive value OR predictive value of tests[mh] OR Distinguish* OR Differential®* OR
Identif* OR Detect® OR valid* OR reliab* OR reproducibility of results) AND ((Review[ptyp] OR Clinical Tri-
al[ptyp]) AND ("2016/03/01"[PDat] : "2018/05/23"[PDat]))”

Diese Suche ergab 99 Treffer.

Beide Suchergebnisse wurden zusammengefihrt und die Dubletten entfernt.

4.3.3 Ausschlusskriterien der Literaturrecherche

Die Ein- bzw. Ausschlusskriterien sind an die ACP angelehnt:

Medikament nicht auf dem deutschen Markt (Lesinurad)

Kein Gichtbezug

Text weder auf Englisch, Niederlandisch, Franzosisch noch auf Deutsch verfiigbar

Sonstige Grinde:

- primarérztlich nicht relevant (Pecloticase, Anakirna)

- auBerhalb des Suchzeitraums

5. Nicht Therapie sondern Diagnose untersucht

6. (Fur Therapieempfehlungen) Kein RCT oder keine Metaanalyse (Ausnahme siehe Didtempfehlungen)

PwnNPE
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Die Suchergebnisse wurden von den zwei Autoren unabhangig voneinander nach Relevanz gescreent. Im
ersten Schritt wurden die Uberschriften bewertet. Falls dort kein Ausschlusskriterium klar erkennbar war,
wurden im 2. Schritt die Abstracts durchsucht. Die Ergebnisse aus Schritt 1 und 2 wurden in einer Tabelle
gegenibergestellt und bei unterschiedlicher Wertung von den Autoren fiir die Volltextanalyse ber{icksich-
tigt. Alle fur die Leitlinie relevanten und zitierten Arbeiten wurden im Volltext beurteilt und in einer Evi-

denztabelle zusammenfassend dargestellt (siehe 4.6).
4.4 Auswahl der Evidenz

PRISMA Flow Diagramm

Ergebnisse der Recherche
(n=169)

Entfernung der Dublet-
ten (N=9)

A 4

Nach Entfernung der Dubletten
(n=160)

Entfernung nach
Titelanalyse (n=72)

A 4

Nach Titelanalyse
(n=288)

Entfernung nach Ab-
stractanalyse (n= 67)

A 4

Nach Abstractanalyse
(n=21)

Entfernung nach
Volltextanalyse (n= 8)

A 4

Eingeschlossene Studien
(n=13)

8
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4.5 Bewertung der Evidenz

4.5.1 Systematische Bewertung der eingeschlossenen Studien

Die identifizierten Studien wurden unabhangig von den zwei Autoren bewertet. Angewandt wurden die
SIGN Checklisten 1 bis 4.% Die ausfiihrlich im Methodenreport der ACP-Quellleitlinie und ihren dazugehéri-
gen Dokumenten® dokumentierte Bewertung der in den Quellleitlinien eingeschlossenen Studien wurde
Ubernommen (siehe [3]).

In der Quelleitlinie wurden die Evidenz nach folgenden Originalschemata bewertet [1,8].

Table 4. Strength of evidence grades and definitions

Grade Definition

High We are very confident that the estimate of effect lies close to the true effect for this outcome.
The body of evidence has few or no deficiencies. We believe that the findings are stable, i.e., another study
would not change the conclusions.

Moderate We are moderately confident that the estimate of effect lies close to the true effect for this outcome. The
body of evidence has some deficiencies. We believe that the findings are likely to be
stable, but some doubt remains.

Low We have limited confidence that the estimate of effect lies close to the true effect for this outcome.
The body of evidence has major or numerous deficiencies (or both). We believe that
additional evidence is needed before concluding either that the findings are stable or that the esti-
mate of effect is close to the true effect.

Insufficient We have no evidence, we are unable to estimate an effect, or we have no confidence in the estimate of
effect for this outcome. No evidence is available or the body of evidence has
unacceptable deficiencies, precluding reaching a conclusion.

Der Empfehlungsgrad wurde entsprechend des Evidenzniveaus nach folgendem Schema beurteilt [1]:

Strength of Recommendation

Benefits Clearly Outweigh Risks and

Burden or Risks and Burden Clearly
Outweigh Benefits

Quality of Evidence Benefits Finely Balanced

With Risks and Burden

High Strong Weak
Moderate Strong Weak
Low Strong Weak

Insufficient evidence to determine net benefits or risks

4.5.2 Codierung der Empfehlungen

Die Empfehlungen und Belege in dieser Leitlinie wurden systematisch nach der Qualitat der zugrundelie-
genden Studien bewertet. Die in Klammern angefiigten , levels of evidence” umfassen:

a) einen Buchstaben-Code fiir die Fragestellung der Arbeit(en), auf der die Empfehlung beruht;

b) eine romische Ziffer (I-IV) zur Kennzeichnung des Evidenzlevels aufgrund des Studiendesigns. Hierbei
wird die Stufe | noch weiter in die Klassen la und Ib unterteilt (siehe unten).

) Zur Vereinfachung und besseren Ubersicht werden daraus Stufen der ,Stirke der Empfehlung” (A bis
0) abgeleitet. In der Regel flihrt ein bestimmter Evidenzlevel zu einer bestimmten Empfehlungsstarke.
Abweichungen sind jedoch maoglich.

Zur weiteren Erlduterung sieche DEGAM-Autorenmanual unter
http://leitlinien.degam.de/index.php?id=dasdegam-autorenmanuallevels.

4 Scottish Intercollegiate Guidelines Network www.sign.ac.uk/checklists-and-notes.html|
5 Quellen 1-3, 7 und 25 in der Leitlinie
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Codierung der Fragestellung

Code | Fragestellung

T Therapie - Pravention

Kausalitit/Atiologie - Risikofaktoren - Nebenwirkungen von Therapie

Prognose

K
p
D Diagnose
S

Symptomevaluation - Differentialdiagnose

Codierung der Empfehlungsstarke

Code Empfehlungsstarke

A hohe Empfehlungsstarke

B mittlere Empfehlungsstarke

0 niedrige Empfehlungsstarke

Codierung des Studiendesigns

Die Einstufung des Studiendesigns als ein Qualitatsmerkmal beruht bei therapeutischen, atiologischen und
prognostischen Fragestellungen Gberwiegend auf dem Studientyp (z.B. randomisierte kontrollierte Studie,
Kohortenstudie usw.). Bei Untersuchungen zu Symptomen werden auch andere Elemente des Studiende-
signs herangezogen. Grundsatzlich steht "I" fir die hochste Stufe [z.B. (Metaanalyse) randomisierte(r) kon-
trollierte(r) Studien bei therapeutischen Fragestellungen], "V" fiir die am wenigsten belegten Empfehlun-
gen (Expertenmeinung, Konsensuskonferenzen; Extrapolation von Ergebnissen der Grundlagenforschung).

Code Evidenzgrad

la Héchste Stufe, Evidenznachweis durch Metaanalysen oder systemati-
schen Reviews randomisiert kontrollierter Studien

b Evidenznachweis durch einzelne randomisiert kontrollierte Studien

I} Evidenznachweis durch Kohortenstudien

mn Evidenznachweis durch Fall-Kontrollstudien

v Evidenznachweis durch Fallserien

(V) GCP | Good Clinical Practice; Expertenkonsens

4.5.3 Abstimmungsverfahren

Die beiden Autoren haben aus den vorliegenden Quellleitlinien und den Evidenzen aus der Aktualisierungs-
recherche Entwiirfe fiir den Inhalt aller Teile der Leitlinie® inklusive des Textes der Empfehlungen erarbeitet.
Diese wurden den Paten zur Diskussion weitergeleitet. Alle Paten hatten von Anfang an Zugang zu aller
Literatur, die auch dem Autorenteam zur Verfligung stand, damit ggf. die Angaben zu den Evidenzen Uber-
priift werden konnten. Danach wurden die von der Mehrheit der Leitliniengruppe gewiinschten Anderun-
gen in die Textentwirfe eingearbeitet. Die dann beim Leitungsgremium der Stindigen Leitlinienkommission
der

DEGAM eingereichten Leitlinientexte wurden vor der Einreichung von der Leitliniengruppe mit groRer
Mehrheit konsentiert (siehe auch 3.1 (2)).

6 Leitlinie, Leitlinienreport, Patienteninformation, Kitteltaschenversion, Prasentationen
10



4.6 Evidenztabellen
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Quellenan- Studien- Studienanzahl / Population Intervention Ver- Wichtige Effekt auf Evi- Anmerkungen zu Starken
gabe in typ Patientenzahl / gleichs- Studienendpunkte Studienendpunkte denz- und Schwachen der Studie
alphabetischer eingeschlossene gruppe grad
Reihenfolge Studien n
& (n) formal
BardinT., RCT, mul- | 1RCT/ Patienten mit Vergleich der 3 Therapie- | Siehe Primarer Endpunkt: Anteil | Kombinationsthera-pie senkt [T b Intention-to-Treat-Analyse
Keenan RT., | ticenter- n=610 Gicht und Al- Gruppen (siehe Patien- Inter-ven- | der Patienten mit Serum- | Serumharnsdure deutlich Viele D ts i all
Khanna PP., | doppelblind 206 Al inol lopurinol tenzahl) bezuglich der tionund | harnsdaure <émg/dl starker (p<0,0001) Gle € bropouts in aflen
etal. 2017 opurino >200mg und Endpunkte Patien- (357umol/1) . . ruppen
(200-900mg) Trotzdem kein Unterschied der
[9] Serumharn- ten-zahl P « S Follow-up nur 12 Monate
. . Pradefinierte sekundare Gruppen bei patientenrelevan-
204 Lesinurad saure>6mg/d| ] o . . .
. Endpunkte: Tophusauflo- | ten Endpunkten Gichthaufig- Kein Vergleich mit Standard-
(200mg+Allopurinol | (357umol/l) und ¢ ] : : _
. . sung nach 1 Jahr, Gichtan- | keit und Topusreduktion urikosurikum
) >2 Gichtanfalle s
. . falle in den Monaten 7-12
im Vorjahr
200 Lesinurad
(400mg + Allopuri-
nol)
Choudhury RCT, dop- |1RCT/ Ambulante Vitamin C (500mg/Tag) Siehe Primarer Endpunkt: Se- Vitamin C-0,32 mg/dl (- Tlb Follow-up nur
M., Hag S., pelblind n=98 Nichtraucher und | versus Placebo lber 12 Inter-ven- | rumharnséure (HS) 19umol/I) 3 Monate
Saleh A., et 37 Vitamin C Nichtalkoholiker | Wochen tion Placebo +0,12mg/dI HS als S ;
al. 2016 [10] ftamin ohne Gicht mit (+7umol/l) ?urE da s I:utrroga parame-
34 Placebo verschiedenen nicht signifikant er-endpun
rheumatologi- i i
beendet 71 8 in der pradefinierten Unter- zu geringe Patientenzahl der
schen Erkrankun- . . Subgruppen
gen gruppe der Patienten mit
hoher Ausgangsserumharn- keine Patienten mit Gicht
saure signifikante Senkung der
HS
Dalbeth N., RCT, 1 RCT/ Patienten mit 24 Monate Febuxostat Siehe Sharp-erosion-Score fir Kein Effekt auf die Scores Tlb Eine Studie Uber 2 Jahre
Saag K., doppelblind | n=314, nicht mehr als 1- | 40-80mg Inter-ven- | betroffene Gelenke gegen Placebo mit einem
. . . Unter Febuxostat NNT
Palmer W. 2 Gichtanfallen versus Placebo, tion und . . . potenten HS-Senker
157 Febuxostat . N . RAMRIS-Score fur be- 16,5/Jahr um einen Gichtanfall
2017 [11] in der Anamnese | fir alle in den ersten 6 Popu- .
(Dropout 40,8%) . . troffene Gelenke zu verhindern
Monaten Prophylaxe mit | lation
157 Placebo (Drop- 0,6mg Colchizin oder Anzahl der Gichtanfalle
out 42,7%) 2*250mg Naproxen+Pro- .
tonenpumpen-inhibitor Serumharnsaure
Eminaga F., Metaana- | 3(2)/ Patienten mit Allopurinolein-nahme Siehe Schmerzreduktion wah- Keine signifikanten Unter- Tla Die Autoren schreiben, dass
Le-CarratJ., | lyse von fir Schmerzen n= akutem Gichtan- | unmittelbar mit Beginn Interven- | rend des Gichtanfalles schiede die Evidenzen und Fallzahlen

11
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Quellenan- Studien- Studienanzahl / Population Intervention Ver- Wichtige Effekt auf Evi- Anmerkungen zu Starken
gabe in typ Patientenzahl / gleichs- Studienendpunkte Studienendpunkte denz- | und Schwachen der Studie
alphabetischer eingeschlossene gruppe grad
Reihenfolge Studien n
& (n) formal
Jones A. RCTs 82 fall der Akuttherapie versus | tion und nicht fir endgiltige Aussa-
Dropouts Es bestehe der Verdacht auf .
2016 [12] Placebo Popu- . - . gen ausreichen.
42 Placebo . . . . ein Publikationsbias.
in allen Studien mit lation
40 Allopurinol hochdosierter und lang-
/ anhaltender Anfallspro-
3 Studien fiir Drop- phylaxe
outs und 2 fur
Schmerzen inner-
halb der ersten 14
Tage
GoldfienR., | RCT 1/ Patienten mit Dosisanpassung durch Siehe Anteil der Patienten mit 35 versus 13% in der Kontroll- | T Ib Nur Surrogatendpunkte,
Pressmann unverblin- | n=77 rezidivierender telefonische Kontrolle Interven- | Serumharnsaurespiegel gruppe hatten das Ziel erreicht kurze Studiendauer.
A., Jacobson | det . Gicht und Seru- | Anordnung von Labor- tionund | <émg/dl (357umol/l) nach | (p=0,03)
37 Intervention “
A., 2016 [13] murat>6mg/dl tests versus ,usual care Popu- 26 Wochen .
. i -1,6mg/dl mehr Senkung in
40 Kontrollgruppe | (357umol/l) lation und durchschnitlliche A
" der Interventionsgruppe
Anderung des Serumharn-
. . (p<0,001)
sdurespiegels
Juraschek S., | RCT, mul- 1/ @ 55 Jahre, US- 12 Monate Metoprolol Siehe Serumharnséaure- Metoprolol erhoht Serum- Tlb Nur Patienten afrikanischer
Appel L., ticentero- | n=630, Amerikaner versus Interven- | spiegeldnderung nach 12 harnsdure von @ 8,4 auf Abstammung
Miller E. pen-label 249 Metoprolol 265 | afrikanischer Ramipril tionund | Monaten 8,7mg/dl (p=0,009) . .
L . . fraglich klinische Relevanz
2017 [14] Ramipril Abstammung mit | versus Amlodipin Popu- . " L .
. . . Gichtassoziierte Medikati- | Metoprolol versus Ramipril des Effekts
116 Amlodipin chronischer lation X . .
. . . on Oddsratio 1,6 fiir gichtassozi- . o
Niereninsuffi- . S N keine Adjustierung gegen
. ierte Medikation (p=0,04) -
zienz und Blut- multiples Testen
hoch- Restliche Gruppenvergleiche
druck nicht signifikant
Tausche A-K., | RCT, mul- 1/ Patienten mit 6 Monate 400mg Le- Siehe Priméarer Endpunkt: Anteil | Lesinurad senkt Serumharn- Tlb Mehr Dropouts in der Ver-
Alten R., ticenter n=214 Gicht Xanthinoxi- | sinurad versus Placebo Interven- | der Patienten mit Serum- | sdure bei 30% auf ZielgrofRe umgruppe
Dalbeth N., doppelblind | 107 Placebo 107 da-seinhibitor- anschlieBend fiur 18 tionund | harnsdure <6mg/dI Placebo bei 2% (p<0,0001) . .
. . - Kein Vergleich zu Standard-
etal. 2017 anschlieB- | Lesinurad unvertraglich- Monate offene Anwen- Popu- (357umol/L) . . . :
. . Nierenschaden 17,8% und Urikosurikum
[15]. end offene keit+Serum- dungs-beobachtung von | lation . . A N
B A Unerwiinschte Arzneimit- | ernste Nierenschaden 4,7%
Anwen- harnsaure 400mg ohne Vergleichs- telwirk (UAW) in der Lesi 4G
dungsbe- >6,5mg gruppe elwirkung nur in der Lesinurad-Gruppe
.ff :Tausche | obachtung (387umol/1) Autoren raten wegen UAW
A-K., Alten ohne Ver- von Anwendung von Lesinurad

12
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Quellenan- Studien- Studienanzahl / Population Intervention Ver- Wichtige Effekt auf Evi- Anmerkungen zu Starken
gabe in typ Patientenzahl / gleichs- Studienendpunkte Studienendpunkte denz- | und Schwachen der Studie
alphabetischer eingeschlossene gruppe grad
Reihenfolge Studien n
& (n) formal
R., Dalbeth gleichs- als Monotherapie ab
N., et al. gruppe
2017 [15]
White W., RCT, mul- 1/ Patienten mit Nierenfunktions-und Siehe Kombinierter priméarer ,humber needed to Tlb Hohe Patientenzahl
Saag K., ticenter n=6190 Gicht und kardi- | serumharnsaure- Interven- | Endpunkt: ,cardiovascular | kill“ 156/32 Monate fiir .
. . . . “ . . Median 32 (max. 85) Monate
Becker M., et | doppelblind | 3098 Febuxostat ovasku-larer angepasste Dosis von tion death”, Herzinfarkt, Febuxostat versus Allopurinol Foll
al. 2018 [16] 3092 Allopurinol Erkrankung Allopurinol 100-400mg Schlaganfall, instabile o ofiow-up
Angina Pectoris Hazard Ratio fir Gesamtsterb- Intention-to-Treat-Anal
versus lichkeit, 1.22 [95% Cl, 1.01 - ntention-to-freat-Analyse
Pradefinierte sekundare 1.47] kein Placeboarm
Febuxostat serumharn-
N . Endpunkte u.a.: Ge- s . N
sdure-angepasste Dosis samtsterblichkeit Hazard Ratio fur kardiovakula-
40-80mg ren Tod, 1.34 [95% CI, 1.03 -
1.73])
Wu R., Cheng | Metaana- |21/ Fast nur Patien- | keine/ Allopurinolein- Siehe Haufigkeitsvergleich von Die Wahrscheinlichkeit bei K11 Uberwiegend nur Patienten
Y-J., Zhu L-L. | lyse von n=12513 Patienten | ten asiatischer nahme Patien- allopurinolinduzierten HLA-B*58:01 Tragern fir asiatischer Abstammung
2016 [17] Fall- davon 551 mit Abstammung tenzahl Hautreaktionen bei HLA- allopurinolinduzierte Hautre-
Kontroll- allopurinolindu- 3 Klei und B*58:01 positiven versus aktionen ist etwa 100-mal
Studien zierten Hautreakti- g'tlrd' e|n.(te Popu- negativen Personen unter | hoher als bei Nichttragern
und Kohor- | onen u |erT m lation Allopurinoltherapie (P<0,00001)
. Kaukasiern
ten-studien
Xie Z.,, Wu H., | RCT, mul- |1/ mannliche Pati- | CoTOL=fllssige Zuberei- | Siehe Verdnderung der Serum- Serumharnsaure sinkt unter Tlb Nur 3 Monate Intervention
Jing X. 2017 | ticenter (8) | n=210 enten mit Gicht, | tung von Tufuling (chine- | Patien- harnsdure nach 3 Monaten | Verum @ um 0,76mg/dI . .
. . . . . - Zubereitung im deutschspra-
[18] doppelblind @47 (18-60) sische Stechwindenart) tenzahl Intervention und Gichth&u- | (45,45umol/l) mehr als unter . -
139 CoTOL . L - chigen Raum nur im Internet
Jahre und Se- und 7 weiteren chinesi- und figkeit Placebo (p=0,004) haltlich
71 Placebo rumharn-sdure schen Krautern Popu- . e erhattiic
. Gichthaufigkeit sinkt um ca.
>8mg/d| lation 50% (9<0,001)
(480umol/1) 6 (p<O0,
Zhang Y., Cui | Metaana- |15, davon 9in die Vorwiegend US- | Keine / erfragte Menge Siehe Korrelation von Tee- Keine signifikante Korrelation | K 11l Keine Interventions-studien
Y., LiX. 2017 | lyse von Metaanalyse auf- Amerikaner und | des Teekonsums Patien- Konsum und Gicht bzw
[19] Beobach- | genommen Asiaten tenzahl Serumharnsaure
tungs-und |/ und
Kohorten- | n=46903 Popu-
studien lation
Zhang V., Metaana- |11/ Vorwiegend US- | Keine / erfragte Menge Siehe Korrelation von Kaffee- Keine signifikante Korrelation | K 11l Keine Interventions-studien
YangT., Zeng | lyse von n=184751 Amerikaner und | des Kaffeekonsums Patien- Konsum und Serumharn-

13




Leitlinienreport zur S2e DEGAM-Leitlinie flr die primararztliche Versorgung: Haufige Gichtanfalle und chronische Gicht 14

Quellenan- Studien- Studienanzahl / Population Intervention Ver- Wichtige Effekt auf Evi- Anmerkungen zu Starken
gabe in typ Patientenzahl / gleichs- Studienendpunkte Studienendpunkte denz- | und Schwachen der Studie
alphabetischer eingeschlossene gruppe grad
Reihenfolge Studien n
& (n) formal
C. 2016 [20] | 6 Quer- Asiaten nur eine tenzahl sdure
schnitts-, europaische und
_p nur 3 Studien mit Gicht als
3 Kohorten- Studie Popu-
. Endpunkt
und lation
2 Fall-
Kontroll-
Studien
Zhang Z., RCT 1/ Patienten mit Allopurinol (300mg) Siehe Beobachtung der Verdnde- | Kein Unterschied zwischen K11 Kein Vergleich zu Placebo
Zhang X., Sun n=46 (12,457) Tophi versus Febuxostat Patien- rungen von Tophi unter den Gruppen bezlglich Gicht- o .
. P - neue Einsicht in die Dynamik
Y. 2017 [21] . (40-80mg) tenzahl harnsduresenkender The- | hdufigkeit und Tophusdnde- ) .
15 Allopurinol . von Tophi unter harnsaure-
und rapie durch Dualenergy-CT | rungsrate -
31 Feb tat Popu- senkender Therapie
ebuxosta lation Serumharnsaure 45,7% der Patienten bildeten
neue Tophi
CRP
. CRP war niedriger bei Pat. mit
Studiendauer neuen Tophi (p=0,01)
6 Monate ’
die Anzahl der Tophi reduzier-
te sich von 163 auf 126 (-23%)
23/46 hatte nur noch <50%
der TophusgréRe
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5 Formulierung der Empfehlungen und Vergabe von Evidenzgraden und/
oder Empfehlungsgraden

Flr die Formulierung der Starke der Empfehlungen wurden verwandt:

Empfehlungsstarke Syntax

A Starke Empfehlung soll/ soll nicht

B Empfehlung sollte/ sollte nicht

0 Offene Empfehlung Kann / kann verzichtet

6 Begutachtung und Verabschiedung
Der DEGAM interne Begutachtungsprozess sind im Detail im Kapitel 3.1 und 2.1 beschrieben.

Praxistest

Die Lang- und Kurzfassung der Leitlinie, die Patienteninformation sowie die Prasentation wurden in
den Praxen der Paten und der Autoren vor der Abstimmung in der SLK einem Praxistest unterzogen.
Die Patienteninformation wurde Patienten gegeben und diese dazu befragt. Die Materialien wurden
von den Mitgliedern der Leitliniengruppe auch an ausgewahltes Fachpersonal der Praxen (Medizini-
sche Fachangestellte, Arzte in Weiterbildung, Studierende) zur Mitbeurteilung gegeben. Diesbeziig-
lich erreichten die Autoren einige positive schriftliche und mindliche Riickmeldungen.

Verabschiedung
Diese Leitlinie wurde zunachst von der Leitliniengruppe, dann von der Standigen Leitlinienkommissi-
on der DEGAM und danach vom DEGAM Prasidium verabschiedet.

7 Redaktionelle Unabhangigkeit

Finanzierung der Leitlinie

Die Finanzierung erfolgte zum Teil im Rahmen der wissenschaftlichen Tatigkeiten der Autoren an
ihren offentlich finanzierten universitaren Instituten, durch Mittel der DEGAM und im ganz (iberwie-
genden Anteil durch ehrenamtliches Engagement der Leitlinienautoren und Paten. Eine inhaltliche
Einflussnahme durch Dritte erfolgte nicht.

Darlegung von und Umgang mit Interessenkonflikten

Eine Erklarung der Interessenkonflikte wurde bei allen Mitgliedern der Leitliniengruppe vor Beginn
der Arbeit eingeholt. Diese sind im Folgenden als tabellarische Zusammenfassung dargestellt. Die
Mitglieder der Leitliniengruppe fillten auch das diesbezigliche Formblatt der AWMF Stand 17.1.2018
aus. Diese ausgefillten Formblatter wurden aulerdem der Leitung der SLK zur externen Begutach-
tung vorgelegt. Die Mitglieder der Leitliniengruppe haben vor Einreichung der Leitlinie bei der SLK
noch einmal die Aktualitat ihrer Angaben bestatigt.

Nach Bewertung der Angaben kam man innerhalb der Leitliniengruppe und bei der externen Begut-
achtung zu dem Schluss, dass kein Mitglied der LL-Gruppe solche Befangenheiten aufweist, dass
er/sie von der Bearbeitung und Abstimmung ausgeschlossen werden sollte.

Angebote von der Industrie zur Mitarbeit in einem ,advisory board” wurden von allen Mitgliedern
der Leitliniengruppe abgelehnt.

15
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Als potentielle Interessenkonflikte wurden gewertet: Von der Industrie bezahlte Vortrags-, Schu-
lungs- und Beratungstatigkeiten, Mitgliedschaft in sogenannten ,,advisory boards”, Gutachtertatigkeit
fir pharmazeutische Unternehmen, sonstige Beschaftigungsverhaltnisse mit pharmazeutischen Un-
ternehmen, Mitarbeit an von der Industrie finanzierten Forschungsprojekten, finanzielle Verflech-
tungen mit pharmazeutischen Unternehmen (z.B. Anteilseigner), das Besitzen von Urheberrechten,
die mit dem Thema in Zusammenhang stehen, von Unternehmen finanzierte Autoren- oder Coauto-
renschaft. Alle genannten Punkte beziehen sich auch auf Verwandte 1. Grades und Ehepartner. Alles
flr pharmazeutische Unternehmen genannte gilt auch fiir Gberwiegend oder zu einem wesentlichen
Anteil von ihr finanzierte Interessengruppen oder Fortbildungsveranstalter und fir die Hersteller von
Medizinprodukten. Unter Bezahlung und Finanzierung werden auch sonstige geldwerte Vorteile ver-
standen.

Das Vorliegen von relevanten Interessenkonflikten wird als nicht vereinbar mit der Mitarbeit in der
Leitliniengruppe angesehen und fiihrt zum Ausschluss aus derselben.
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Berater-bzw.
Gutachter-
tatigkeit

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Mitarbeit in
einem Wissen-
schaftlichen

Beirat (adviso-
ry board)

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Bezahlte Vortrags-/oder
Schulungs-tatigkeit

Nein

Nein

Nein

Nein

Institut fir Hausarztliche
Fortbildung IHF (ohne Zu-
wendungen durch pharma-
zeutische Unternehmen)

Nein

Nein

Nein

Hausdrzteverband Bawi,
Institut fir Hausarztliche
Fortbildung IHF, Heidelber-
ger Medizinakademie (alle
3 ohne Zuwendungen
durch pharmazeutische
Unternehmen)

Nein

Hausérzteverband BaWi,
Institut fir Hausarztliche
Fortbildung IHF, Heidelber-
ger Medizinakademie (alle
3 ohne Zuwendungen
durch pharmazeutische
Unternehmen)

Nein

Nein

Bezahlte
Autoren-
/oder
Coauto-
renschaft

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Forschungs-

vorhaben/

Durchfiih-

rung klini-

scher Stu-

dien

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Eigentimer-
interessen
(Patent,
Urheber-
recht, Ak-
tienbesitz)

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Indirekte Inte-
ressen, Mit-
gliedsschaften

Fachgesell-
schaft DEGAM

Fachgesell-
schaft DEGAM

Fachgesell-
schaft DEGAM

Fachgesell-
schaft 0GAM

Fachgesell-
schaft DEGAM

Fachgesell-
schaft TGAM

Fachgesell-
schaft DEGAM

Fachgesell-
schaft DEGAM

Fachgesell-
schaft DEGAM,
GWUP

Fachgesell-
schaft DEGAM

Fachgesell-
schaft DEGAM

Fachgesell-
schaft DEGAM

Fachgesell-
schaft DEGAM

Von COI betroffene
Themen der Leitli-

niel, Einstufung
bzgl. der Relevanz,

Konsequenz

Keine

Keine

Keine

Keine

Keine

Keine

Keine

Keine

Keine

Keine

Keine

Keine

Keine

11n die tabellarische Zusammenfassung wurden hier die Angaben tbertragen, fur die nach Diskussion und Bewertung der vollstandig entsprechend Formblatt der AWMF offen-
gelegten Sachverhalte in der Leitliniengruppe ein thematischer Bezug zur Leitlinie festgestellt wurde. Die vollstdndigen Erklarungen sind im Leitliniensekretariat hinterlegt.

2 Alternativ kann auch nur ein ,Ja“ eingetragen werden und auf die Nennung der Unternehmen verzichtet werden
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8 Weitere Materialien zur Leitlinie

8.1 Kurzversion fiir Arztinnen und Arzte

Eine zusammenfassende Kurzversion/Kitteltaschenversion der Leitlinie mit den wichtigsten Punkten
liegt vor.

8.2 Patienteninformation

Eine Patienteninformation mit Hinweisen zu Ursachen, Verlauf und Prognose der Erkrankung sowie
Empfehlungen zur nichtmedikamentosen Selbsthilfe steht zur Verfliigung:
https://www.degam.de/patienteninformationen.html

8.3 Spezielle leitlinienbasierte Schulungsmaterialien

Eine Prasentation in Keynote- und Powerpointformat fiir die Aus-, Weiter- und Fortbildung steht zur
Verfligung.

9 Verbreitung und Implementierung

9.1 Implementationsstrategie

Eine sukzessive Integration der Leitlinieninhalte in die entsprechenden Curricula (Gegenstandskata-
log, Kursbuch Weiterbildung) werden angestrebt. Eine Veroffentlichung der wichtigsten Punkte der
Leitlinie in Fachzeitschriften, Fachbiichern und anderen Publikationen, die ein primararztlich tatiges
Publikum erreichen, ist geplant. Es wird angestrebt, Inhalte der Leitlinie bei industrieunabhangigen,
primararztlichen Fortbildungsveranstaltungen zu referieren (z.B. bei Stammtischen des Hausarzte-
verbandes, Veranstaltungen des Instituts fiir hausarztliche Fortbildung, universitdaren Tagen der All-
gemeinmedizin, Heidelberger Medizinakademie etc.).

9.1.1 Mogliche organisatorische und/oder finanzielle Barrieren gegentiber der Anwendung
der Leitlinienempfehlungen

Zur Implementierung oder Versorgungsforschung stehen bisher keine weiteren Mittel zur Verfligung.
Im Gegensatz zur gebietsarztlichen rheumatologischen S2e Leitlinie erhalt kein Mitglied aus der Au-
torengruppe dieser Leitlinie finanzielle Zuwendungen von der pharmazeutischen Industrie. Die mog-
liche Breitenwirkung bei medizinischem Fachpersonal und Patienten unterliegt deshalb mehr Limita-
tionen.

9.2 MessgroRen fur ein mogliches Monitoring, Qualitatsziele,

Qualitatsindikatoren

9.2.1 Ziele der Leitlinie

Ein Ziel der Leitlinie ist es, die Versorgung von Patienten mit Gicht zu verbessern. Dazu gehort z.B.
eine Uber- oder Unterversorgung mit harnsiduresenkenden Medikamenten zu verringern. Dariiber
hinaus soll eine Ressourcenfehlsteuerung vermindert werden und ein rationaler Umgang mit Harn-
saurewerten soll zur Verminderung von unbegriindeten Angsten und unnétigem , Labeling” beitragen.

Mogliche MessgrolRen zur Erfassung der Qualitdt der Versorgung im Bezug zu dieser Leitlinie waren:
18
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- Anteil der Patienten mit asymptomatischer Hyperurikdmie, die eine harnsduresenkende Therapie
erhalten (je kleiner umso besser)

- Anteil der Patienten mit der Diagnose Gicht, die eine Patienteninformation mit Hinweisen zur
Lebensfiihrung ausgehandigt bekommen haben (je gréBer umso besser)

- Anteil der Patienten mit einer harnsauresenkenden Therapie, die liber die Erhéhung der Gichtlast
am Beginn einer harnsauresenkenden Therapie informiert wurden und die Uber die Vor- und
Nachteile einer Anfallsprophylaxe aufgeklart wurden (je groRer umso besser)

Aufgrund der Tatsache, dass hohere Serumharnsidurespiegel mit positiven [22-24] und negativen

Effekten assoziiert sind und derzeit diese beiden Effekte bei nicht an Gicht oder an Uratablagerungen

Leidenden nicht evidenzbasiert gegeneinander abgewogen werden kdnnen, bietet sich fur die pri-

mararztliche Versorgung auch folgende Messgrofie an:

- Anzahl der Patienten bei denen anlasslos die Serumharnsaure bestimmt wird (je kleiner umso
besser)

10 Giltigkeitsdauer und Aktualisierungsverfahren
Datum der letzten inhaltlichen Uberarbeitung: 21.3.2019
Diese Leitlinie ist gliltig bis 2024

Die Autorengruppe dieser DEGAM-Leitlinie beobachtet laufend die zu den Themen ihrer Leitlinien
neu erscheinenden klinischen Studien und Grundlagen-Publikationen. Sie behalt sich vor, vor Ablauf
der zu einer veroffentlichten Leitlinie angesetzten Giiltigkeitsdauer diese zu verlangern, wenn sich
aus den inzwischen erschienenen Studien kein wesentlicher Anderungsbedarf fiir die Leitlinie ergibt,
diese also inhaltlich weiterhin als richtig anzusehen ist und zu einer guten Praxis beitragen kann.

Ansprechpartner fir die nachste Aktualisierung:

Dr. med. Bettina Engel

Fakultat VI - Medizin und Gesundheitswissenschaften
Carl von Ossietzky Universitat Oldenburg
Ammerlander Heerstr. 140

26129 Oldenburg

bettina.engel@uni-oldenburg.de
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