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Was gibt es Neues?

Bei der Erstellung dieser Leitlinie wurde
grundsétzlich das Ziel verfolgt, unter Be-
riicksichtigung der existierenden evidenz-
basierten Leitlinien zur Gicht (facharztliche
DGRh-LL, primararztliche DEGAM-LL) den
neuesten Stand der wissenschaftlich-kli-
nischen Erkenntnisse abzubilden. Das be-
trifft sowohl die Behandlung des akuten
Gichtanfalls als auch die Therapie der Hy-
perurikdmie.

Neu im Vergleich zur letzten Leitlinie
ist die Zusammenarbeit mit verschiedenen
Fachgruppen, die an der Behandlung von
Patienten’ mit Gicht beteiligt sind, sowie
die Beteiligung von Patientenvertretern.
Bei der Beurteilung der aktuellen Evidenz-
lage wurden primérérztliche und facharzt-
liche Auffassungen integriert. Dabei zeig-
ten sich auch Unterschiede in den beiden
Behandlungssettings (primdrarztlich und
fachérztlich-rheumatologisch) mitzumTeil
unterschiedlichen Schweregraden der Er-
krankung. Die primararztliche Aufgabe be-
steht in der Regel zundchst darin, den
akuten Gichtanfall mit moglichst schnel-
ler Symptomkontrolle zu behandeln, wah-
rend die Senkung des Surrogatparameters

' In der Leitlinie sind immer alle von Gicht be-
troffenenPersonen gemeint (weiblich, ménnlich
unddivers), d. h.es wird der besseren Lesbarkeit
halbernichtgegendert.

Serumharnsdure von eher nachrangiger
Bedeutung zu sein scheint. Im facharztlich-
rheumatologischen Setting stehen eher
Patienten mit rezidivierenden Gichtanfal-
len, Gelenkdestruktionen und Tophiim Fo-
kus der Versorgung. Dies begriindet die
Bedeutung einer zielwertorientierten The-
rapie der Serumharnsaure? im Rahmen ei-
ner Treat-to-Target-Strategie, um die im
Gewebe abgelagerten Harnsdurekristalle,
die fiir die Rezidive und Komplikationen
der Gicht ursachlich sind, zu eliminieren
bzw. zu reduzieren.

Von allen an der Leitlinie beteiligten
Fachdisziplinen wurde konsentiert, dass es
das primére Therapieziel bei Patienten mit
Gicht ist, Gichtanfdlle und langfristig Ge-
lenkschaden zu verhindern und die Funk-
tionalitdt der Patienten zu erhalten.

Mehrere Untersuchungen in den letz-
ten Jahren zeigen, dass die Versorgung
von Patienten mit Gicht in Deutschland
noch immer nicht adaquat erfolgt. Des-
halb ist es erstrebenswert, zusammen mit
allen beteiligten Fachdisziplinen, vor allem
aber unter Einbeziehung der von Gicht be-
troffenen Patienten, eine mdglichst breit
konsentierte Leitlinie zu erarbeiten, um die
Versorgung von Gichtpatienten zu verbes-
sern.

Die wichtigsten Empfehlungen auf
einen Blick

— Empfehlung 2.1: Die Diagnose einer
Gicht sollte unter Beriicksichtigung von
= Anamnese (Schmerzmaximum ohne
Prodromiinnerhalb von 24 h, friihere
Anfille),

= Befund (Lokalisation, Rétung,
Schwellung, Uberwdrmung, Tophi)
und

= Serumharnsdurewert

gestellt werden. In dtiologisch unklaren

Fallen sollten weiterfiihrende Untersu-

chungen (s. 2.2 bis 2.4) erfolgen.

— Empfehlung 3.1: Die Behandlung
eines akuten Gichtanfalls soll zeitnah
mit Colchicin, Glukokortikoiden oder
nichtsteroidalen Antirheumatika

2 Die Worte ,Serumharnsaure”, ,Harnsduresen-
kung” oder ,erhdhte Harnsdure” werden im
FlieBtext synonym zu den Worten ,Serumharn-
sdaurekonzentration” verwendet und wurden
zwecks besserer Lesbarkeit verwendet.
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(NSAR) (alphabetische Reihenfolge)
als Mitteln der ersten Wahl erfolgen.
Die Auswahl des Medikaments soll

in Abhangigkeit von bestehender
Komedikation, Komorbiditaten und
weiteren Kontraindikationen erfolgen.

- Empfehlung 3.5: Falls sich die Symp-
tomatik nicht innerhalb von 24-72h
verbessert, sollten eine Reevaluati-
on und ggf. eine Therapieanpassung
erfolgen.

— Empfehlung 4.1: Beim ersten Gichtan-
fall sollten alle Therapieoptionen mit
dem Patienten besprochen werden,
um weitere Gichtanfalle zu verhindern.

- Empfehlung 4.2: Um eine Harnsdu-
resenkung bei Patienten mit Gicht
zu erreichen, sollte eine Therapie mit
einem Xanthinoxidase-Inhibitor bei
= einschrankendem/beeintrachtigen-

dem Anfall oder
= > 1 Gichtanfall/Jahr oder
= tophdser Gicht
begonnen werden.

— Empfehlung 4.5: Bei Patienten mit dia-
gnostizierter Gicht unter XOIl-Therapie
sollte ein Serumharnsdaurewert von
<6mg/dl (360 pmol/l) erreicht werden.
= Sondervotum DEGAM: Die DEGAM

spricht sich fiir ein patientenzentrier-
tes, an das individuelle Risiko und die
Gichtlast adaptiertes Vorgehen aus
(klinische Verlaufskontrollen ggf. mit
Dosisanpassung und entsprechende
Laborkontrollen wie bei anderen
Dauermedikationen auch). Eine T2T-
Strategie sollte nicht grundsatzlich
erfolgen. (Siehe Rationale)

— Empfehlung 6.2: Medikamente, die die
Serumharnsdure erhdhen, insbeson-
dere Schleifen- und Thiaziddiuretika,
sollten nur unter strenger Indikations-
stellung eingesetzt werden, mogliche
Alternativen sollten gesucht werden.

— Empfehlung 7.2: Eine Aufkldrung der
Gichtpatienten, dass Adipositas und
Ubergewicht sowie ibermaRiger Alko-
holkonsum das Risiko fiir Gichtanfalle
erhdhen, sollte erfolgen.

Geltungsbereich und Zweck

Zielsetzung und Fragestellung

Zusammenfiihren bestehender Leitlinien
unter Beriicksichtigung aktueller Evidenz

und damit Aufwertung mit dem Anspruch,

unter Einbeziehung von Betroffenen die

addquate Versorgung von Patienten mit

Gicht zu verbessern.

Ziele: Optimierung der Versorgung und
Verbesserung der Lebensqualitat der Be-
troffenen auf Grundlage bekannter und ak-
tueller wissenschaftlicher Daten. Dies um-
fasst folgende Themenkomplexe:

1. Hilfestellung zur raschen Diagnose-
sicherung der Gicht und Abgren-
zung gegeniiber wichtigen Differen-
zialdiagnosen,

2. Einleitung effektiver Therapien (ein-
schlieBlich Lebensstilinderungen),

a. zeitnahe Behandlung des akuten

Gichtanfalls,
b. effektive Therapie der der Gicht
zugrunde liegenden Hyperurikamie
mit dem Ziel chronische und komplizierte

Gichtverlaufe zu verhindern und Folge-

krankheiten vorzubeugen,

3. Verbreitung von Kenntnissen zu
mdoglichen  Behandlungsoptionen
von Gichtpatienten im Kontext von
Komorbiditdten und Komedikatio-
nen.

Versorgungsbereich

— Ambulant, stationar, teilstationar

- Diagnostik, Therapie, Rehabilitation

— Primaréarztliche Versorgung, spezial-
arztliche Versorgung

Patientenzielgruppe

- Erwachsene

Adressaten

Die Leitlinie richtet sich an Rheumatolo-
gen, Internisten, Allgemeinmediziner, Ne-
phrologen, Orthopaden/Unfallchirurgen,
Erndhrungsmediziner und Radiologen
und auch Patienten und dient zur In-
formation von Arzten und Angehérigen
medizinischer Heilberufe/nichtarztlicher
Berufsgruppen, die an der Versorgung
dieser Personen beteiligt sind.

Weitere Dokumente zu dieser
Leitlinie

- Leitlinienreport mit Evidenztabellen:
https://registerawmf.org/de/leitlinien/
detail/060-005

- lQWiG-Evidenzberichte: https://www.
iqwig.de/projekte/v22-06.html

1. Ubergeordnete Prinzipien

Das primare Therapieziel bei Patienten mit
gesicherter Gicht ist es, Gichtanfalle zu ver-
hindern und langfristig Gelenkschdaden zu
vermeiden und Funktionalitat zu erhalten.
Konsensstarke: 100 %

Rationale. Die Gicht ist eine Stoffwech-
selkrankheit, bei der sich aufgrund zu ho-
her Harnsiurekonzentrationen mit Uber-
schreiten des Loslichkeitsproduktes Harn-
saurekristalle peri- und intraartikuldr so-
wie in Geweben und Organen ablagern
konnen. Die Kristalle konnen entziindliche
Abwehrreaktionen provozieren, die sichim
Bereich der Gelenke als Gichtarthritis ma-
nifestieren. Wird die Erkrankung nicht ad-
dquat behandelt, kann es zu rezidivieren-
den entziindlichen Schiiben und letztlich
auch der Ausbildung von Depots von Harn-
saurekristallen in Form von Tophi kom-
men. Dies kann im Verlauf zu strukturellen
Gelenkverdnderungen (Gelenkdeformita-
ten) und Funktionseinschrankungen fiih-
ren. Primdres Therapieziel ist es, Gichtan-
félle zu verhindern — auch um langfristig
Gelenkschaden zu vermeiden.

Alle Patienten mit Gicht leiden wédhrend
eines Gichtanfalles unter reduzierter All-
tagsfunktionalitat sowie unter einer deut-
lich reduzierten Lebensqualitdt [1]. Insge-
samt entwickeln ca. 10 % aller Gichtpatien-
ten eine tophdse Gicht [2]. Bei Gicht kon-
nen systemische Auswirkungen auftreten,
unter anderem Nierenfunktionseinschran-
kungen, und das kardiovaskuldre Risiko
und die Sterblichkeit sind erhoht [3].

Empfehlung 1.2

Bei Therapie der Gicht sollte unter Beriick-
sichtigung bestehender Komorbiditdten ein
Interaktions- und Dosierungscheck der zu
beginnenden Therapie erfolgen. (Empfeh-
lungsgrad: B)
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Tab.1 Ergebnisse des Evidenzberichtes mit Polarisationsmikroskopie als Referenztest

Indextest Anzahl Quali- | Sensitivitat Spezifitat
Studien tat (in %) (in %)

ACR/EULAR-Klassifikationskriterien mit 2 + 83 96

Bildgebung [17, 18]

ACR/EULAR-Klassifikationskriterienohne | 6 + 75 89

Bildgebung [9, 17-21]

Gichtkalkulator [8, 18, 22-24] 5 + 89 74

Sonographie (3 verschiedene Definitio- 65-85 91

nen)[10, 11,13-16] 0/+/++

DECT[11, 19, 25, 26] 4 0 77-100 47-90

Rontgen [25] 1 + 27 100

Qualitat 0: sehr niedrig, +: niedrig, ++: moderat, +++: hoch

Level of Evidence®: 1*[4, 5] hospitalisierten Patienten [5]. Hierbei

Konsensstarke: 100 %

Rationale. Menschen mit Gicht haben
haufig Komorbiditaten. AuBerdem be-
steht bei den in der Leitlinie empfohlenen
Medikamentengruppen ein hohes In-
teraktionspotenzial. Um Interaktionen
zu vermeiden (z.B. sind bei Colchicin
schwerwiegende und gelegentlich todli-
che Fille bekannt [6]), empfehlen wir, vor
der Entscheidung fiir eine Therapie einen
idealerweise elektronisch unterstiitzten
Interaktions- und Dosierungscheck durch-
zufiihren. Diese Empfehlung basiert auf
einer systematischen Literaturrecherche
(s. LL-Report, Abschn. 4.2.2). In dieser
Recherche wurden 23 systematische Re-
viewsidentifiziert, die sich mitdem Einfluss
elektronischer Unterstiitzungssysteme auf
Medikationsfehler und unerwiinschte Arz-
neimittelwirkungen auseinandergesetzt
haben. Nur 2 Reviews konnten in die
Bewertung eingeschlossen werden [4, 5].
Diese zeigten jedoch nur einen niedrigen
Vertrauensgrad (,Low” nach AMSTAR-II) in
die Ergebnisse, was in Verbindung mit der
fehlenden Spezifitat fiir Gicht zur Abwer-
tung des Empfehlungsgrades fiihrte. Alle
ausgeschlossenen Reviews hatten starke
methodische Mangel (,Critically Low").
Eine systematische Metaanalyse mit
38 eingeschlossenen Studien beschaftig-
te sich mit Auswirkungen elektronischer
Verschreibungsstrategien auf Medika-
tionsfehler und Patientenschdden bei

3 Evidenzbewertung mit Oxford 2011.

4 Downgrade der Evidenz, da sich die gefun-
dene Evidenz zum Interaktionscheck nicht auf
Patienten mit Gicht bezieht.
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zeigte sich, dass elektronische Verschrei-
bungsstrategien Medikationsfehler (RR
0,24 [95%-K10,13-0,46],12=98%, n=11)
und Dosierungsfehler verringern konnten
(RR 0,17 [95%-KI 0,08-0,38], 12=96%;
n=9). Es wurde ein signifikanter Effekt
elektronischer Verschreibungsstrategien
auf unerwiinschte Arzneimittelereignisse
(ADE) nachgewiesen (RR 0,52 [95%-KI
0,40-0,68], 12=0%, n=2), nicht jedoch
auf vermeidbare ADEs (RR 0,55 [95 %-KI
0,30-1,01], 12=78%, n=3), Hypoglyka-
mien (RR 1,03 [95%-KI 0,62-1,70], 12=
28%, n=7), Krankenhausaufenthaltsdau-
er (MD -0,18 [95%-KI -1,42-1,05], I2=
94 %, n=7) und Mortalitat (RR 0,97 [95 %-
Kl 0,79-1,19], 12=74%, n=9). Die Analy-
sen zeigten eine hohe Heterogenitat, und
die Evidenz war insgesamt begrenzt.

In dem anderen Review ging es um
die Wirksamkeit computergestiitzter kli-
nischer Entscheidungshilfesysteme (CDSS)
hinsichtlich der Verschreibung von Anti-
biotika in der Primdrversorgung [4]. Hier-
fir wurden 7 Studien mit zumeist unkla-
rem Biasrisiko eingeschlossen. Fiinf Studi-
en zeigten mafige statistisch signifikante
Effekte des CDSS auf die Verbesserung des
Verschreibungsverhaltens.

Hinsichtlich der Verringerung von Me-
dikationsfehlern durch die Anwendung
von (elektronischen) Interaktions- und Do-
sierungschecks bei der Therapie der Gicht
gibt es nur eine sehr begrenzte Evidenz,
und es besteht hierfiir Forschungsbe-
darf. Trotzdem ist die Leitliniengruppe
der Meinung, dass die positiven Effekte
aus den eingeschlossenen Studien im
weiteren Sinne auch auf die Behand-
lung der Gicht Ubertragbar sind und

elektronisch unterstiitzte Interaktions-
und Dosierungschecks zur Vermeidung
von Verordnungsfehlern und somit zur
Patientensicherheit beitragen konnten.

2. Diagnostik

Fir Patienten mit einer akuten Gelenk-
entziindung ist die Diagnosesicherung der
Gicht fiir die weitere Therapieplanung von
besonderer Bedeutung. Die Empfehlun-
gen in diesem Abschnitt basieren auf ei-
nem Bericht des IQWiG, welches die Evi-
denz der diagnostischen Giite folgender

Tests analysiert und bewertet hat [7]:

— klinischer Diagnosescore (Gichtkalku-
lator) 8],

— Dual-Energy-Computertomographie
(DECT),

- konventionelle Rontgenaufnahmen,

- Sonographie,

- American College of Rheumatology/
European Alliance of Associations for
Rheumatology(ACR/EULAR)-Klassifika-
tionskriterien [9].

Bei der Auswertung der Studien zur So-

nographie wurden verschiedene Definitio-

nen unterschieden, wobei jeweils das Vor-
handensein jeglicher Auffélligkeit beriick-
sichtigt wurde:

— Doppelkonturzeichen und/oder Tophi
gemal der Definition der Outcome
Measures in Rheumatology (OMERACT)
[10-13],

- Doppelkonturzeichen und/oder Weich-
teilansammlungen von Harnsdurekris-
tallen und/oder Tophi (s. @ Abb. 2;
[14]),

— Doppelkonturzeichen und/oder
»Schneesturm”-Erscheinungsbild
und/oder Tophi [15, 16].

Berticksichtigt wurden prospektive Quer-
schnitts- und Kohortenstudien. Als Refe-
renztest fir die diagnostische Giite der
oben genannten Tests wurde der mikro-
skopische Nachweis von Harnsaurekristal-
len in der Gelenkfliissigkeit oder im periar-
tikuldren Gewebe bei erwachsenen Patien-
ten mit Verdacht auf eine Gicht festgelegt.

Die @ Tab. 1 fasst die Ergebnisse des
Evidenzberichtes zusammen.

Fiir eine evidenzbasierte Empfehlung
wird eine diagnostische Giite des Tests von
je 80 % fiir Sensitivitat und Spezifitét gefor-



Tab.2 Gichtkalkulator. Eine Gicht ist wahrscheinlich bei einem Score von > 81 ]
Charakteristikum Punktzahl
Mannliches Geschlecht 2

Friiherer Arthritisanfall 2
Auftreten innerhalb von 24 h 0,5
Rétung des betroffenen Gelenkes 1
Beteiligung des GroRRzehengrundgelenkes 2,5
Arterielle Hypertonie oder > 1 kardiovaskuldre Erkrankung 15
Hyperurikdmie von > 5,88 mg/dl (> 353 pmol/1) 35

dert. Wie aus der @ Tab. 1 hervorgeht, kann
die Diagnose nicht aufgrund eines einzel-
nen Tests allein gestellt werden, sondern
ist nur aus der Kombination von Anam-
nese, Klinik und Bestatigungstest zu errei-
chen. Dies ist bei den ACR/EULAR-Klassifi-
kationskriterien mit Beriicksichtigung der
Bildgebung der Fall. Auch wenn Klassifi-
kationskriterien typische Parameter ent-
halten, eignen sie sich aus methodischen
Griinden nicht fiir die Diagnose, konnen
aber eine Richtschnur darstellen. Die Sen-
sitivitdt von konventionellen Réntgenauf-
nahmen ist niedrig. Die Studienergebnisse
fiirdie DECT sind heterogen, sodass die dia-
gnostische Giite nicht verldsslich geschatzt
werden konnte. So zeigten 2 Studien eine
Spezifitdt von 47-48 %, wahrend die Spe-
zifitdt in den beiden anderen Studien bei
90% lag.

Auf der Basis dieser Evidenz wurden
folgende Empfehlungen formuliert.

Empfehlung 2.1

Die Diagnose einer Gicht sollte unter Beriick-

sichtigung von

— Anamnese (Schmerzmaximum ohne
Prodromi innerhalb von 24 h, friihere
Anfille),

— Befund (Lokalisation, R6tung, Schwel-
lung, Uberwirmung, Tophi) und

— Harnsdurekonzentration im Serum

gestellt werden. In atiologisch unklaren Fal-

len sollte eine weiterfiihrende Untersuchung

(s. 2.2 bis 2.4) erfolgen. (Empfehlungsgrad: B)

Qualitét der Evidenz®: Niedrig @®0 6 [8-27]

Leitlinienadaptation, Qualitat der Evidenzder

Quell-Leitlinie: niedrig

Konsensstarke: 94 %

Rationale. Der typische erste Gichtanfall
tritt zumeist als akute Entziindung eines
Gelenkes, oft des Gro3zehengrundge-

5 Evidenzbewertung nach GRADE.

lenkes (MTP-1-Gelenk), mit Schmerzen,
Schwellung und Rotung (Podagra) auf,
die spontan nach einigen Tagen wieder
abklingt. Seltener manifestiert sich die
Gicht primdr an anderen Gelenken, die
aber im Verlauf, insbesondere bei unzu-
reichender Behandlung, involviert sein
konnen. Am hdufigsten sind neben den
Zehengelenken Sprung- und Kniegelenke
betroffen, grundsatzlich kdnnen aber alle
Gelenke involviert sein. Bei ca. 10% der
Gichtpatienten kann es zur Ausbildung
von Harnsdurekristalldepots in den Weich-
teilen kommen, den sog. Tophi. Haufig
sind diese knotigen Ablagerungen im Be-
reich der Bursa praepatellaris und Bursa
olecrani tast- und sichtbar. Tophi kénnen
z.B. auch an der Ohrhelix auftreten und
als punktformige, derbe, weillich-gelbli-
che Einlagerungen subepidermal sichtbar
werden [28].

Voraussetzung fiir die Entwicklung
einer Gicht ist das Vorhandensein ei-
ner Hyperurikdmie, bei der das Los-
lichkeitsprodukt von Harnsdure im Se-
rum Uberschritten wird (ca. 6,8-7 mg/dl/
ca. 400-420 umol/l). Einflussfaktoren, die
die Kristallbildung beférdern, sind z.B.
ein niedriger pH-Wert in entziindeten
Geweben und/oder raue Oberflachen
an arthrotisch vorgeschadigtem Knorpel.
Im Rahmen der Diagnosestellung einer
Gicht stellen Serumharnsaurewerte, ak-
tuell oder in Vorbefunden, eine wichtige
Informationsquelle dar. Da die Harnsdu-
rewerte im Anfall und bei anderen ent-
ziindlichen Zustdnden aufgrund erhohter
renaler Harnsdureexkretion normal oder
erniedrigt sein kdnnen, ist es ratsam, den
Serumharnsdurewert auch nach dem Ab-
klingen der Entziindung zu bestimmen,
um eine verldsslichere Aussage (iber den
Ausgangswert zu erhalten.

Es handelt sich um eine Leitlinienadap-
tation, da die Leitliniengruppe von Beginn

an den Fokus nicht nur auf klinische Sym-
ptome der Gicht, sondern auch auf eine
breite Differenzialdiagnose legen wollte.
Daher wurde in dieser Empfehlung schon
auf die folgenden Empfehlungen 2.2-2.4
verwiesen.

Hilfreich fiir die Diagnosestellung, ge-
rade im primdrdrztlichen Setting, kann
die Verwendung des Gicht-Diagnose-
Kalkulators sein, der von niederlandi-
schen Hausdrzten entwickelt und validiert
wurde (BTab. 2; [8]). Als klinischer Dia-
gnosescore mit geringerer Spezifitdt kann
er als Screeningtest dienen.

Bei unklarer Monarthritis, die sich nicht
klinisch zweifelsfrei als Gicht diagnostizie-
ren lasst, sind weitere diagnostische Mal3-
nahmen hilfreich, zumeist erfordern sie
eine weiterfiihrende (facharztliche) Diag-
nostik.

Empfehlung 2.2

Wenn eine weiterfiihrende Untersuchung
erforderlich ist, sollten eine Gelenkpunktion
mit Polarisationsmikroskopie oder eine Sono-
graphie erfolgen. Gegebenenfalls kann eine
Dual-Energy-Computertomographie (DECT)
erwogen werden. (Empfehlungsgrad: So-
nographie und Polarisationsmikroskopie: B,
DECT: 0)

Qualitat der Evidenz®: Polarisationsmikrosko-
pie und Sonographie: Niedrig @®o6, DECT:
Sehr niedrig @066 [8, 10, 11, 13-16, 22, 27,
29, 30]

Leitlinienadaptation, Qualitét der Evidenz
der Quell-Leitlinie: sehr niedrig bis niedrig
(NICE Guidelines ,Gout: Diagnosis and Ma-
nagement”, Rec 1.1.8 und 1.1.9 [8, 18, 27])
Konsensstarke: 88 %

Rationale. Nichtimmer lasst sich die Gicht
rein klinisch diagnostizieren. Vor allem bei
Erstmanifestation an anderen als den MTP-
1-Gelenken sind differenzialdiagnostisch
andere Ursachen zu erwagen. So kann z.B.
eine aktivierte Arthrose ebenfalls entziind-
lichimponieren und schmerzhaft sein. Wei-
terhin sind von der Gicht vor allem andere
Kristall-vermittelte Erkrankungen, wie z.B.
die Calcium-Pyrophosphatarthritis (CPPD),
oder eine andere entziindlich rheumati-
sche Erkrankung wie eine reaktive Arthritis
oder die Psoriasisarthritis und als Notfall
eine infektidse Arthritis abzugrenzen.

¢ Evidenzbewertungnach GRADE
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Abb. 1 < Nachweis
von nadelférmigen
doppeltlichtbre-
chenden Harn-
saurekristallenin
azellularer, nicht-
entziindlicher
Synovialfliissig-
keit (x 100) mittels
Polarisationsmi-
kroskopie. (Quelle:
A.-K. Tausche)

Abb. 2 <« Akuter
Gichtanfall: a ge-
roteter, glasig-ge-
schwollener, extrem
schmerzhafter rech-
terVorful3; b, cinder
Gelenksonographie
(GE Logiq E10 [GE
HealthCare Ultra-
schall Deutschland,
Solingen, Deutsch-
land], 6-24 MHz
Hockey-Stick-Son-
de) lassen sich auch
auBerhalb von
Gichtanfallen Tophi
(binhomogene
echoreiche Struktu-
ren mit echoarmem
Rand, Pfeile) und
Doppelkontur (c
echoreiches Band
aus Harnsaurekris-
tallprazipitaten auf
dem Gelenkknorpel,
Pfeil) in Gelenken
(hier MTP-1-Gelenk)
darstellen. (Quelle:
aklinisches Bild: A.-
K.Tausche, b, c Ul-
traschallbilder:

W.A. Schmidt)

Im primarérztlichen Bereich wird die
Diagnose einer Gicht in der Regel rein
klinisch gestellt, zumal im allgemein-
arztlichen Alltag Gelenkpunktionen mit
Polarisationsmikroskopie nicht regelhaft
moglich sind. Im facharztlich-rheumato-
logischen Bereich wird, auch aufgrund
des Vorherrschens nicht typischer klini-
scher Manifestationen, die Durchfiihrung
einer Gelenkpunktion zum (polarisati-
ons)mikroskopischen Nachweis von Harn-
saurekristallen in der Gelenkfliissigkeit zur
Diagnosesicherung regelhaft empfohlen
(@ Abb. 1; [8]).

Das Punktat, wie auch andere histolo-
gische Proben, aus denen ein Harnsaure-
kristallnachweis gefiihrt werden soll, muss
mdglichst nativ oder in alkoholischen L6-
sungen, jedoch nichtin Formalin asserviert
werden, da sich Harnsdurekristalle in For-
malin auflgsen.

Der mikroskopische Nachweis von
Harnsaurekristallen kann praktisch schwie-
rig sein, z.B. wenn die Punktion eines ent-
ziindeten kleinen Gelenkes wie des GroR-
zehengrundgelenkes (MTP-1) im Gicht-
anfall sehr schmerzhaft ist und es nicht
gelingen sollte, ausreichend Fliissigkeit
fiir die mikroskopische Untersuchung zu
gewinnen. Deshalb haben bildgebende
Verfahren bei unklaren Fillen an Bedeu-
tung gewonnen.

Die Sonographie der Bewegungsorga-
ne steht in der Rheumatologie nahezu
flaichendeckend zur Verfiigung und kann
im Rahmen der klinischen Untersuchung
zeitnah erfolgen. Damit konnen bei der
Gicht auch intra- oder extraartikuldre
Tophi nachgewiesen werden, die sich
echoreich, dhnlich wie Schneegestober,
oft mit echoarmem Rand, in fortge-
schrittenen Stadien auch sehr kompakt,
darstellen lassen. Weiterhin typisch ist
das Doppelkonturzeichen, das durch eine
echoreiche Linie charakterisiert ist, die
parallel zu der dhnlich kréftigen Linie der
Knochenoberfliche verlauft (@ Abb. 2).
Das Doppelkonturzeichen entsteht durch
flichige Auflagerungen von Harnsau-
rekristallen auf der Knorpeloberflache.
Aggregate sind punktférmige, echorei-
che Strukturen im Synovium, die zwar
typisch, aber nicht spezifisch fiir die Gicht
sind [12]. Insbesondere an den MTP-1-
Gelenken sind aussagekraftige Befunde
maoglich. Dennoch sollten sonographische



Abb. 3 A DECT (sagittale multiplanare Rekon-
struktion [MPR]) derrechten Hand mit Nachweis
von hier griin dargestellten Harnsdurekristall-
ablagerungen (Tophi) im Bereich mehrerer Ge-
lenke der Hand (lila: physiologische, paraartiku-
lare kalkdhnlich imponierende Verdichtungen).
(Quelle: A.-K. Tausche)

Befunde nur in der Zusammenschau mit
klinischen Befunden und den Serumharn-
saurewerten bewertet werden.

Bei der Dual-Energy-Computertomo-
graphie (DECT) werden Bildinformationen,
die durch Anwendung zweier elektrischer
Spannungen entstehen, verrechnet. Dabei
kann z.B. eine Rohre mit 80KV und die
andere mit 140KV arbeiten. Dariiber lasst
sich das an Urat gebundene Natrium als
Natriumurat abbilden und anatomisch
zuordnen (B Abb. 3). Bei dieser Methode
kommt es zu einer Strahlenexposition.
Selbst bei gleichzeitiger Untersuchung
von Hénden, FiiBen, Knien und Ellenbo-
genliegtdiese jedoch unter 0,5 mSv, wobei
in der Praxis meist weniger Gelenkregio-
nen untersucht werden [29]. Allerdings
sind Verfligbarkeit und Expertise bei der
DECT noch nicht flichendeckend gege-
ben, und die Kosten sind hoher als bei
der Sonographie. AuBerdem erkennt die-
se Methode Harnsdurekristalle nur, wenn
sie eine ausreichende Dichte aufweisen;
hieraus erklart sich die geringe Sensitivitat
der Methode.

Anamnese und klinischer Befund (ers-
te Manifestation am GroBzehengrundge-
lenk) sind fiir die klinische Diagnosestel-
lung besonders wichtig. Zudem kdnnen
auch die Serumharnsdurewerte herange-
zogen werden, insbesondere, wenn sie
wahrend des akuten entziindlichen Stadi-
ums erhoht sind. Haufig liegen auch bereits
Vorbefunde mit dem Nachweis erhohter
Werte in der Vergangenheit vor. Im Gicht-
anfall kann der Harnsaurewert niedriger
oder auch normal sein, sodass die Mes-
sung ggf. nach dem Anfall, z.B. 2 Wochen
danach, noch einmal wiederholt werden
sollte.

Die Empfehlung 2.1 entspricht den NI-
CE Guidelines fiir Anamnese und Befund
(Rec. 1.1.6) und fiir die Beriicksichtigung
der Serumharnsdurewerte (Rec. 1.1.7), wo-
bei die AWMF-Leitlinie einzelne Aspekte
von Anamnese und Befund ausfiihrlicher
benennt [8, 18, 30].

Beim Befall anderer Gelenke als den
GroBzehengrund- bzw. FuBgelenken, bei
nicht ausreichendem Ansprechen auf ei-
ne effektive antientziindliche Therapie
und vor allem bei sehr bei ausgeprag-
ten entzlindlichen Symptomen sollte ggf.
eine weitere Diagnostik bzw. eine Uber-
weisung zum Facharzt erfolgen. Dies
ist nach Studienlage eher bei Frauen,
bei diabetischer Polyneuropathie und
bei langjahriger Gicht ohne Remission
erforderlich [31, 32]. In diesen Féllen kom-
men verschiedene Differenzialdiagnosen
infrage. Insbesondere muss unbedingt
eine infektiose Arthritis ausgeschlossen
werden. In der Rheumatologie und der
Orthopéadie werden weiterfiihrende Un-
tersuchungen zur Diagnosesicherung wie
Sonographie und Gelenkpunktion (mit
Polarisationsmikroskopie) ~durchgefiihrt.
Bei Verdacht auf eine infektiose Arthritis
ist eine Gelenkpunktion immer indiziert,
da dies einen akuten, potenziell lebensbe-
drohlichen Notfall darstellt. In diesem Fall
sind weitere Untersuchungen des Punk-
tates hinsichtlich Analyse von Zellzahl,
Zelldifferenzierung, Gram-Farbung und
Kultur erforderlich.

Wegen der besseren Evidenzlage, der
besseren Verfligbarkeit und der geringe-
ren Kosten ist die Empfehlung fiir die So-
nographie starker als fiir die DECT. Die
NICE Guidelines benennen wie Empfeh-
lung 2.2 Polarisationsmikroskopie, Sono-

graphie und DECT, stellen aber die Mi-
kroskopie vor die Bildgebung. AuBerdem
differenzieren sie nicht die Wertigkeit von
Sonographie, DECT und Rontgen [8, 18].

Aus diesen Griinden wurden die Emp-
fehlungen 2.1 und 2.2 als Leitlinienadapta-
tionen basierend auf den NICE Guidelines
formuliert.

Empfehlung 2.3

Zur Differenzialdiagnose oder zur Diagnose-
bestatigung fortgeschrittener Stadien einer
Gicht kann eine Rontgenaufnahme erwogen
werden. (Empfehlungsgrad: 0)

Qualitét der Evidenz’: Niedrig @ @66 [25]
Konsensstarke: 100 %

Rationale. Gichttypische Verdnderungen
kommen in konventionellen Réntgenauf-
nahmen héufig erst nach einigen Jahren
der Erkrankung zur Darstellung. Spezifisch
fur die Gicht sind vor allem gelenkferne
Erosionen und wie ausgestanzt wirken-
de Usuren mit am Rand tberhdngenden
Knochenspangen (@ Abb. 4). Radiologisch
sichtbare Tophi sind allerdings auch oft
schon bei der klinischen Untersuchung
zu finden. Die Rontgendiagnostik kann
zudem auch fiir die Differenzialdiagnos-
tik hilfreich sein — z.B. in der Darstellung
von bestehenden arthrotischen Verande-
rungen oder auch bei einer Psoriasisar-
thritis. Die Verfligbarkeit ist sehr gut und
die Strahlenbelastung gering, und Kosten
sind niedrig.

Zeitgleich zur Erstellung der hier vor-
gelegten Leitlinie wurden von der EULAR
Empfehlungen zur Bildgebung bei Kris-
tallarthropathien erarbeitet und publiziert.
Diese konnten wegen ihres spateren Publi-
kationstermins noch nicht als Quelle her-
angezogen werden. In den EULAR-Emp-
fehlungen werden Bildgebung und Mikro-
skopie auf die gleiche Ebene gestellt und
ebenfalls Sonographie und DECT gegen-
tiber einfachen Réntgenaufnahmen favo-
risiert. Eine starkere Empfehlung fiir die
Sonographie gegeniiber der DECT wird
aber nicht gegeben [33].

Empfehlung 2.4

Wenn eine weiterfilhrende Diagnostik er-
forderlich ist, aber weder Bildgebung noch

7 Bvidenzbewertung nach GRADE.
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Abb. 4 A Langjahrige Gicht mit multiplen Tophi (von subkutan durchscheinend im Bereich des Dau-
mens) der rechten Hand (a); in konventionellen Rontgenaufnahmen kommen Tophi als rontgendichte
Weichteilschatten (z.B. Daumen) und gelenkferne Erosionen und Usuren (Pfeile) sowie Gelenkfehl-

stellungen zur Darstellung (b). (Quelle: A.-K. Tausche)

Punktion moglich sind, konnen die ACR/
EULAR-Klassifikationskriterien ~ verwendet
werden. (Empfehlungsgrad: 0) Die Diagnose
sollte im Krankheitsverlauf kritisch iiberpriift
werden. (Empfehlungsgrad: B)

Qualitit der Evidenz®: Niedrig ®@®oc0o [9,
17-21]

Konsensstarke: 94 %

Rationale. Die fachérztlich-rheumatolo-
gisch entwickelten ACR/EULAR(American
College of Rheumatology/European Allian-
ce of Associations for Rheumatology)-Klas-
sifikationskriterien der Gicht beziehen alle
derzeit fiir die Gicht verfiigbaren diagnos-
tischen Kriterien mit ein. Klassifikations-
kriterien sind nicht primar fiir die Diagno-
sestellung, sondern fiir den Einschluss ei-
ner als Gicht klassifizierten Erkrankung in
Studien entwickelt worden, d.h. sie wei-
sen eine hohe Spezifitdt auf Kosten der
Sensitivitdt auf. Da sie alle diagnostischen
Méglichkeiten zur Identifikation von Gicht
berticksichtigen, kdnnen sie im facharztli-
chen Bereich zur Abgrenzung gegeniiber
anderen Differenzialdiagnosen mit heran-
gezogen werden (@ Tab. 3).

8 Evidenzbewertungnach GRADE
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3. Therapie des akuten Gichtanfalls

3.1 Medikamentose, antientzindli-
che Therapien

Fiir Patienten mit Gicht sind die Wirksam-
keit und Sicherheit der medikamentdsen
Behandlung eines Gichtanfalls von beson-
derer Bedeutung. Das IQWiG hat die Evi-
denz beziiglich der Effekte einer medika-
mentdsen Behandlung mit nichtsteroida-
len Antirheumatika (NSAR), Glukokortiko-
iden, Colchicin oder Interleukin(IL)-1-Inhi-
bitoren im Vergleich zu Plazebo oder einer
medikamentdsen Behandlung mit einer
anderen Wirkstoffgruppe (NSAR, Glukokor-
tikoide, Colchicin, IL-1-Inhibitoren) bei er-
wachsenen Patienten mit einem Gichtan-
fall untersucht und bewertet [34]. Grund-
lage fiir die Evidenzdarstellung war der
in Deutschland bestehende Zulassungs-
status (mit Ausnahme von Glukokortikoi-
den auf ausdriicklichen Wunsch der Leitli-
niengruppe als orale Therapiealternative);
eswurden randomisierte kontrollierte Stu-
dien eingeschlossen.

Schmerzen waren als ,kritischer” End-
punkt definiert.
— Schmerzen.

Zusatzlich wurden folgende Endpunkte als
Jwichtigfiirdie Entscheidung” zugeordnet:

- Funktionsfahigkeit (z.B. HAQ-DI, SF-
36),

- unerwiinschte Ereignisse,

- Therapieabbruch aufgrund von uner-
wiinschten Ereignissen.

3.1.1 Evidenzgrundlage
Colchicin. Es wurden eine Studie zum Ver-
gleich Colchicin gegen Plazebo und 2 Stu-
dien zum Vergleich Colchicin gegen NSAR
identifiziert. In der Studie Colchicin vs. Pla-
zebo wurde von der Leitliniengruppe nur
der Vergleich mit Low-Dose-Colchicin be-
wertet (1,2mg initial p.o.+ 0,6 mg inner-
halb der nachsten 60 min).

Schmerzen: Eine Schmerzreduktion
von unter 50 % des Ausgangswertes nach
24 h wurde mit Colchicin (37,8 % der Pati-
enten) signifikant hdufiger als mit Plazebo
(15,5 % der Patienten) erreicht (Risk Ratio
2,43;95%-Kl 1,30-4,54). Die Einnahme von
Rescue-Medikamenten innerhalb des 24-
h-Zeitraums war mit 31,1 % gegen 50,0 %
in der Plazebogruppe héufiger. In 2 Studi-
en wurde Colchicin mit NSAR verglichen.
Dabei blieb die Schmerzreduktion (Joint
Pain Score) nach 5 und 10 Tagen (Col-
chicin vs. Etoricoxib) bzw. nach 7 Tagen
und 4 Wochen (Colchicin vs. Naproxen)
ohne signifikante Unterschiede zwischen
den Behandlungsgruppen. In einer Stu-
die (Colchicin vs. Naproxen) wurden in
der Colchicin-Gruppe signifikant mehr
zusatzliche Schmerzmedikamente einge-
nommen (RR 2,23; 95%-KI 1,35-3,66).
Dieser Parameter wurde in der zweiten
Studie leider nicht berichtet (Colchicin vs.
Etoricoxib).

In keiner der 3 Studien wurden ver-
wertbare Daten zur kérperlichen Funkti-
onsfdhigkeit erhoben.

Unerwiinschte Ereignisse:

— Fiir Colchicin vs. Plazebo: Fiir uner-
wiinschte, gastrointestinale Ereignisse
(Diarrh6 und Erbrechen) zeigten sich
keine statistisch signifikanten Unter-
schiede.

— Fiir NSAR vs. Colchicin: Fiir einen The-
rapieabbruch aufgrund unerwiinschter
Ereignisse und flir unerwiinschte Er-
eignisse in Form von SUE (,serious
undesirable effects”) wie Ubelkeit und/
oder Erbrechen, Abdominalschmerzen
oder Dyspepsie zeigten sich eben-
falls keine statistisch signifikanten
Unterschiede.



Tab.3 ACR/EULAR-Klassifikationskriterien der Gicht[ ]

Klassifikation einer Gicht bei mindestens einem typischen Anfall und einem Tophus plus
Nachweis von Harnsdurekristallen in der Polarisationsmikroskopie oder mindestens 8 Punk-

ten im folgenden Score

Einzelne Punkte

Maximale Punktzahl

> 1 Gelenkschwellung

Sprunggelenk ohne MTP 1

MTP 1 2

Rdtung, Beriihrungsschmerz, Je1
Gehprobleme

Typische Anfille, jemals (Beginn < 24 h, < 14 Tage, Intervalle)

Einmalig 1

Rezidivierend 2

Tophus -

Harnsdurewert im Serum*

<4mg/dl (<240 pmol/I) -4

<6md/dl (<360 umol/l)

6-< 8 (360—<480 umol/I) 2

8-<10mg/dl 3
(480-< 600 pmol/1)

>10mg/dl (> 600 umol/Il) 4

Ultraschall Doppelkontur oder | —
DECT positiv

Réntgen: typische Erosion -

Polarisationsmikroskopie -
negativ

Maximale Punktzahl -

23

*Umrechnungsfaktor x 60 fur SI-Einheit in pmol/I

In diesem Zusammenhang erscheinen aus
Perspektive der Leitliniengruppe fiir die
Dosierung von Colchicin wichtig:

- In der Colchicin-Gruppe mit niedriger
Dosierung traten Erbrechen, Diarrhden
und Ubelkeit nicht haufiger (RR 1,9;
95%-KI 0,8-4,8 bzw. RR 0,8; 95%-KI
0,2-4,1) auf als in der Plazebogruppe.

- Im Vergleich Colchicin vs. NSAR (Na-
proxen) waren Ubelkeit, Erbrechen,
Dyspepsie und Bauchschmerzen gleich
haufig. Allerdings traten in der ersten
Beobachtungswoche unter Colchicin
Diarrhoen (RR 3,31; 95%-KI 2,01-5,44)
und Kopfschmerzen (RR 1,92; 95%-KI
1,03-3,55) signifikant haufiger auf als
mit Naproxen, wahrend eine Obsti-
pation weniger haufig beobachtet
wurde (RR 0,24; 95%-KI 0,11-0,54).

In der zweiten Studie mit Colchicin
vs. Etoricoxib wurden nur wenige
unerwiinschte Ereignisse ohne offen-
sichtliche Unterschiede, aber ohne
statistische Auswertung berichtet.

Prednisolon. Es konnten 4 Studien fiir den
Vergleich Glukokortikoide (alle: Predniso-
lon) vs. NSAR identifiziert werden.

In einer Studie zeigte sich hinsichtlich
der kurzfristigen Schmerzreduktion in Ru-
he (< 2Wochen)aufeinervisuellen Analog-
skala (100 mm) beim Vergleich Glukokor-
tikoide gegeniiber NSAR kein signifikanter
Unterschied mit einem RR von 1,10 (95 %-
Kl 0,91-1,33). Auch beziiglich der korper-
lichen Aktivitat lie sich kein signifikan-
ter Unterschied feststellen (RR0,94; 95 %-KI
0,84-1,05). Neunzig Stunden nach der Be-
handlung zeigte sich eine nicht signifikant
unterschiedliche Schmerzreduktion durch
Glukokortikoide im Vergleich zu NSAR mit
einer Mittelwertdifferenz von -3,9 [11,57
weniger bis 3,77 mehr].

Kérperliche Funktionsféhigkeit: Be-
ziiglich des Kurzzeiteffekts (<2 Wochen)
zeigte sich bei der Funktionalitatin 2 Studi-
en kein Unterschied von NSAR gegeniiber
Glukokortikoiden mit einem Hedges G-
Wert von -0,16 (95%-KI —0,43-0,11).

Unerwiinschte Ereignisse: Beziiglich
unerwiinschter Ereignisse und hinsicht-

lich der beobachteten Therapieabbriiche
fanden sich jeweils 2 Studien. In einer
Studie zeigte sich im Vergleich Gluko-
kortikoide vs. NSAR ein Trend zu weni-
ger unerwiinschten Nebenwirkungen bei
Glukokortikoiden mit einer OR von 16,90
(95%-Kl 0,94-305,47). In der zweiten Stu-
die traten in beiden Vergleichsgruppen
keine unerwiinschten Ereignisse auf. Auch
bei den Glukokortikoiden gab es signifi-
kant weniger Therapieabbriiche (OR 8,67;
95%-KI 1,58-47,61).

Nichtsteroidale Antirheumatika (NSAR).
Es konnten 6 relevante Studien fiir den
Vergleich von NSAR (Etoricoxib, Indometa-
cin, Naproxen) und Vergleichssubstanzen
identifiziert werden, wobei 2 Studien
vs. Colchicin und 4 vs. Glukokortikoide
(Prednisolon) verglichen.

Bezliglich des Kurzzeiteffektes (< 2 Wo-
chen) auf Schmerzen zeigten sich zwi-
schen NSAR und Colchicin keine signi-
fikanten Unterschiede. Auch hinsichtlich
der vollstdndigen Schmerzbeseitigung
fand sich kein Unterschied mit einem RR
von 1,01 (95%-KI 0,88-1,18) bei einer
Risikodifferenz von 7 Patienten pro 1000
mehr ohne Angabe von Schmerzen zum
Messzeitpunkt [80 weniger bis 120 mehr].
In der zweiten Studie wurde die vollstandi-
ge Schmerzbeseitigung als mittelfristiger
Effekt (2 bis 6 Wochen) mit einem RR von
1,02 (955-K10,91-1,15) angegeben, wobei
die Risikodifferenz 15 Patienten pro 1000
mehr mit Schmerzauflésung [67 weniger
bis 112 mehr] betrug.

Der Endpunkt kérperliche Funktions-
fdhigkeit war in den beiden Studien, die
NSAR vs. Colchicin verglichen, nicht defi-
niert. Hinsichtlich des Vergleichs NSAR vs.
Glukokortikoide zeigte sich bei der Funkti-
onsfahigkeit ein Trend zur besseren Funk-
tion in der NSAR-Gruppe mit einem Hed-
ges G von -0,16 (95%-Kl —-0,43-0,11).

Bei der Gesamtrate von unerwiinsch-
ten Ereignissen wie Ubelkeit, Erbrechen,
abdominellen Schmerzen oder Dyspepsie
fanden sich keine signifikanten Effekte zwi-
schen NSARvs. Colchicin. Bei den schweren
unerwiinschten Ereignissen (SUE) mit mit-
telfristigen Effekten, d. h. die zwischen 2 bis
6 Wochen andauern, zeigten sich in einer
Studie ebenfalls keine Unterschiede mit ei-
ner OR von 2,00 (95%-KI 0,18-22,24) und
einer Risikodifferenz in %-Punkten von 1

Zeitschrift fiir Rheumatologie - Suppl 2- 2025 S59



Leitlinien

[-2; 3]. Bei einer anderen Studie mit Er-
brechen als unerwiinschtem Effekt war die
Effektstarke 1,96 (95%-KI 0,18-22,99) oh-
ne Unterschied zwischen Colchicin und
NSAR. Dafiir zeigte sich in 2 Studien fiir
NSAR gegentiber Colchicin hinsichtlich Di-
arrhoen und Ubelkeit/Erbrechen ein Vor-
teil von 0,47 (95%-KI 0,33-0,68) und 0,72
(95%-K10,43-1,20). Fiir Dyspepsie als uner-
wiinschtes Ereignis (< 2 Wochen) fand sich
in einer Studie ein Vorteil von Colchicin ge-
geniiber NSAR (RR 1,02; 95%-KI 0,57-1,83)
und einer Risikodifferenz von 2 mehr uner-
wiinschten Ereignissen pro 1000 Patienten
[49 weniger bis 95 mehr]. Auch gastrointes-
tinale Beschwerden (abdominelle Schmer-
zen) traten haufiger unter NSAR auf (RR
1,02; 95%-KlI 0,53-1,98). Obstipation als
unerwiinschtes Ereignis zeigte sich haufi-
ger unter Colchicin vs. NSAR (RR 0,46; 95%-
KI0,31-0,67) und einer Risikodifferenz von
208 weniger unerwiinschten Ereignissen
pro 1000 Patienten [266 weniger bis 127
weniger].

Beidenschwerwiegenden unerwiinsch-

ten Ereignissen (<2 Wochen) zeigte sich
im Vergleich NSAR vs. Glukokortikoide
ein Trend zu mehr Ereignissen in der
NSAR-Gruppe mit einer Odds Ratio (OR)
von 16,90 (95%-KI 0,94-305,47) und ei-
ner Risikodifferenz in %-Punkten von 15
[4; 28]. Auch bei einem Therapieab-
bruch aufgrund unerwiinschter Ereignisse
(<2 Wochen) zeigten sich in 2 Studien
mehr Ereignisse in der NSAR-Gruppe mit
einer OR von 8,67 (95%-KI 1,58-47,61)
und einer Risikodifferenz in %-Punkten
von 2 [0,1; 10].

Interleukin(IL)-1B-Antikorper. Es konn-
ten 5 Studien fiir den Vergleich von IL-1-
Inhibitoren (alle mit Canakinumab) vs. Glu-
kokortikoiden (alle: Triamcinolonacetonid
intramuskular) identifiziert werden.

Beziiglich des Kurzzeiteffekts (<2 Wo-
chen) zeigte sich in 4 Studien bei der
Schmerzreduktion aufeinervisuellen Ana-
logskala (100 mm) eine signifikante Mittel-
wertdifferenz von Canakinumab gegen-
Uber intramuskuldrem Triamcinolonace-
tonid von -13,46 (95%-KI -19,55--7,38).
Eine Studie zeigte zusétzlich eine sig-
nifikant starkere Schmerzverdnderung
in % (VAS 100mm) von -17,90 (95%-KI
-30,86—-4,94).
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Beziiglich des Kurzzeiteffekts (<2 Wo-
chen) zeigte sich in einer Studie im SF-
36 eine signifikante Mittelwertdifferenz
von 6,40 (95%-KI 2,10-10,70) zugunsten
von Canakinumab. Fiir Langzeiteffekte
(>6 Wochen) wurde aufgrund ausgeprag-
ter Heterogenitdt kein gepoolter Effekt
berechnet. Die Mittelwertdifferenzen aus
3 eingeschlossenen Studien reichten von
0,28 (95%-KI -0,50-1,06) bis 5,70 (95%-
Kl 1,83-9,57).

Bei der Gesamtrate unerwdinschter Er-
eignisse (<2 Wochen) zeigte sich in 3 Stu-
dien ein Vorteil der Vergleichsinterventi-
on gegeniiber Canakinumab mit einem RR
von 1,20 (95%-KI 1,03-1,39) und einer Risi-
kodifferenz von 101 mehr unerwiinschten
Ereignissen pro 1000 Patienten [15 mehr
bis 198 mehr]. Bei den schwerwiegenden
unerwiinschten Ereignissen (<6 Wochen)
zeigte sich ein Trend zu mehr Ereignissen
in der Canakinumab-Gruppe mit einer OR
von 1,67 (95%-Kl 0,78-3,61) und einer Ri-
sikodifferenz in %-Punkten von 1 [-0,4; 4].

3.1.2 Empfehlungen zur Therapie
des akuten Anfalls

Empfehlung 3.1

Die Behandlung eines akuten Gichtanfalls
soll zeitnah mit Colchicin, Glukokortikoiden
oder nichtsteroidalen Antirheumatika (NSAR)
(alphabetisch) als Mitteln der ersten Wahl er-
folgen. Die Auswahl des Medikaments soll in
Abhéngigkeit von bestehender Komedikati-
on, Komorbiditaten und weiteren Kontraindi-
kationen erfolgen. (Empfehlungsgrad: A)
Qualitit der Evidenz®:
— Schmerzen (kritischer Endpunkt):
= Niedrig (Kurzzeiteffekt <2 Wochen:
Schmerzauflosung) @@o© (NSAR vs.
Colchicin)
= Moderat (Kurzzeiteffekt <2 Wochen:
relevante Schmerzreduktion) ®®®6
(Colchicin vs. Plazebo, NSAR vs. Gluko-
kortikoide)
= Moderat (Kurzzeiteffekt <2 Wochen:
Schmerzen zu 90 h nach Behandlung)
d@®6 (Colchicin vs. Plazebo, NSAR vs.
Glukokortikoide)
= Hoch (Kurzzeiteffekt <2 Wochen:
Gliederschmerz) @@ @@ (NSAR vs.
Colchicin)
= Hoch (Kurzzeiteffekt <2 Wochen:
relevante Schmerzreduktion) ®®®®
(NSAR vs. Glukokortikoide)
= Niedrig (mittelfristiger Effekt 2 bis
6 Wochen) @@o6 (NSAR vs. Colchicin)
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— Funktionsfihigkeit:
= Moderat (Kurzzeiteffekt <2 Wochen)
®d®6 (NSAR vs. Glukokortikoide)
— Unerwiinschte Ereignisse:
= Sehr niedrig (Kurzzeiteffekt <2 Wo-
chen: Erbrechen) @66 (Colchicin vs.
Plazebo, NSAR vs. Colchicin:)
= Niedrig (Kurzzeiteffekt <2 Wochen:
Dyspepsie, Abdominalschmerzen)
®®66 (NSAR vs. Colchicin)
= Moderat (Kurzzeiteffekt <2 Wochen:

Ubelkeit und/oder Erbrechen) @®c0
(NSAR vs. Colchicin)
= Hoch (Kurzzeiteffekt <2 Wochen:
Diarrho, Obstipation) ®®@®@® (NSAR vs.
Colchicin)
= Hoch (Kurzzeiteffekt < 2 Wochen: SUE)
®®®® (NSAR vs. Glukokortikoide)
= Niedrig (mittelfristig 2 bis 6 Wochen:
SUE) @do6 (NSAR vs. Colchicin)
— Therapieabbriiche:
= Sehr niedrig (Kurzzeiteffekt <2 Wo-
chen) @066 (NSAR vs. Colchicin:
Erbrechen)
= Moderat (Kurzzeiteffekt <2 Wochen)
®®® 6O (NSAR vs. Glukokortikoide)
Leitlinienadaptation: Qualitat der Evidenz der
Quell-Leitlinie: sehr niedrig bis hoch (Leitlini-
enadoption aus NICE Guidelines ,Gout: Diag-
nosis and Management”, Rec 1.31[27, 34-41])
Konsensstarke: 100 %

Rationale. Ohne medikamentdse Thera-
pie dauert ein Gichtanfall in der Regel 3
bis 14 Tage. Allgemein gilt, dass eine an-
tiinflammatorische Therapie nach Beginn
des Anfalls so friih wie moglich eingeleitet
werden sollte. Als Mittel der Wahl gelten
Glukokortikoide, NSAR und ,Low-Dose"-
Colchicin. Klinisch wichtig sind die Unter-
driickung der Entziindungsreaktion und
die baldige Schmerzfreiheit. Pathophysio-
logisch kann davon ausgegangen werden,
dass durch die prompte Unterbrechung
der Entziindungskaskade die durch die
Entziindung mdglichen Gewebeschaden
geringer ausgeprdgt sind. Der schnelle Be-
ginneiner antiinflammatorischen Therapie
kann auBerdem die Dauer eines Gicht-
anfalles verkiirzen. Bei fehlender Besse-
rung der Symptome sollte dementspre-
chend ,eine ziigige Reevaluation der Be-
schwerden und, wenn nétig, eine Anpas-
sung der Therapie erfolgen” [42]. Gluko-
kortikoide haben eine sehr gute antiin-
flammatorische Wirkung, welche auch bei
einem akuten Gichtanfall wirksam ist. lh-
re antiinflammatorischen und immunmo-
dulatorischen Effekte erfolgen hauptséch-
lich Gber genomische Mechanismen, die
durch zytosolische Rezeptoren vermittelt



werden, welche die Expression spezifischer
Gene modifizieren. Die langfristige Anwen-
dung von Glukokortikoiden ist allerdings
haufig mit unerwiinschten Wirkungen ver-
bunden, die von Dosis und Therapiedauer
abhéngig sind und fastalle Organe des Kor-
pers betreffen kdnnen. Dazu gehdren eine
Erhéhung des Blutzuckerspiegels und die
Entwicklung eines Diabetes mellitus, die
Entstehung und Verschlechterung eines
Katarakts oder eines Glaukoms, die Osteo-
porose, eine dosisabhangige Immunsup-
pression und Fliissigkeitsretention sowie
Stimmungsstorungen und Depression. Bei
einer kurzfristigen Einnahme zur Behand-
lung eines Gichtanfalls sind diese uner-
wiinschten Effekte aber nicht zu befiirch-
ten.

NSAR haben eine entziindungshem-
mende und schmerzlindernde Wirkung.
Die wichtigsten unerwiinschten Neben-
wirkungen von NSAR sind u. a. gastrointes-
tinale unerwiinschte Wirkungen (Dyspep-
sie, Gastritiden, Perforationen, Kolitiden,
Ulzera und Blutungen), die mdgliche Ver-
schlechterung einer bestehenden Herz-
oder Niereninsuffizienz oder das Auftre-
ten einer akuten Nierenschadigung sowie
die abgeschwdchte Wirkung blutdruck-
senkender Medikamente. Die langfristige
Anwendung hoherer Dosen von NSAR
kann zu einer chronischen Niereninsuffi-
zienz und auch zu einem nephrotischen
Syndrom flihren (s. Fachinformationen).
Die mit dem heute kaum noch ein-
gesetzten Indometacin durchgefiihrten
internationalen Studien zeigten zum Teil
schwere Nebenwirkungen (z.B. renale
oder hepatische Nebenwirkungen oder
Knochenmarkstoxizitat). Bei Patienten mit
kardiovaskuldarem Risiko wird oft Napro-
xen beim akuten Gichtanfall in einer
Dosis von 500mg 1-0-1 Uiber einen Zeit-
raum von mehreren Tagen empfohlen,
weil die Behandlung mit diesem NSAR
in groBen Studien meist am wenigs-
ten kardiovaskuldre Ereignisse mit sich
brachte. Das breit eingesetzte Ibuprofen
(in einer Dosis von 400mg frei verkauf-
lich) kann zusatzlich zu den bereits oben
genannten Nebenwirkungen von NSAR
den plattchenhemmenden Effekt von ASS
abschwéchen (s. Fachinformationen). Bei
gelegentlicher Anwendung von Ibuprofen
ist eine klinisch relevante Wechselwirkung
nicht wahrscheinlich. Eine kompetitive

Hemmung des Effektes von ASS wird
durch Diclofenac 3x50mg und Etorico-
xib nicht verursacht [43]. Die Wirkung von
NSAR ist grundsatzlich dosisabhangig.
Sollten Patienten bereits eine Anamnese
fir Magenulzera haben, ist der Einsatz
eines Magenschutzes (Protoneninhibitor)
gerade bei &lteren Patienten indiziert.

Colchicin ist ein Medikament, das aus
der Pflanze ,Herbstzeitlose” gewonnen
wird. Es wirkt in geringeren Dosierungen
entziindungshemmend. Es hat jedoch
eine geringe therapeutische Breite. Die
haufigsten Nebenwirkungen von Colchicin
sind gastrointestinaler Natur wie Ubel-
keit, Durchfall und Erbrechen, aber auch
Knochenmarkstoxizitdt besonders im Falle
von Kumulation bei Nierenfunktionsein-
schrankungen (s. auch vorangegangene
Abschnitte).

Empfehlung 3.2

Bei Patienten

— mit nicht ausreichender Wirksamkeit der
Vortherapien mit Colchicin, NSAR oder
Glukokortikoiden oder Kontraindikatio-
nen gegen diese Substanzen

— und mit rezidivierenden Gichtanféllen
(=3 im Jahr) und nicht ausreichender
Wirksamkeit einer Vortherapie mit
Colchicin, NSAR oder Glukokortikoiden
oder Kontraindikationen gegen diese
Substanzen

kann eine Therapie mit Canakinumab erwo-

gen werden. (Empfehlungsgrad: 0)

Qualitit der Evidenz'®:

— Schmerzen (kritischer Endpunkt): Niedrig
SIISIS]

— Funktionsfdhigkeit: Niedrig (Kurzzeitef-
fekt <2 Wochen) @®©6, sehr niedrig
(Langzeiteffekt > 6 Wochen) @6

— Unerwiinschte Ereignisse: Sehr niedrig
SISISIS]

Qualitat der Evidenz der Quell-Leitlinie: sehr

niedrig bis niedrig (Leitlinienadaptation aus

NICE Guidelines ,Gout: Diagnosis and Ma-

nagement’, Rec 1.3.4 [27, 34, 45-471])

Konsensstarke: 100 %

Rationale. Unvertrdglichkeiten, Kontrain-
dikationen sowie nicht ausreichende Wirk-
samkeit von NSAR, Glukokortikoiden und
Colchicin konnen die Behandlungsmdg-
lichkeiten bei einzelnen Patienten mit aku-
tem Gichtanfall einschranken.

In diesem Zusammenhang ist der
monoklonale, humane Interleukin(IL)-1p-
Antikorper Canakinumab zur symptoma-
tischen Behandlung von erwachsenen
Patienten mit haufigen Gichtanfillen
(mindestens 3 Anfélle in den vorange-
gangenen 12 Monaten), bei denen NSAR
und Colchicin kontraindiziert oder nicht
vertrdglich sind oder keine ausreichende
Wirkung zeigen und fiir die wiederholte
Behandlungszyklen mit Glukokortikoiden
nicht infrage kommen, zugelassen [27].
Die Empfehlung wurde adaptiert, da sich
die vorliegende Leitlinie sowohl an Allge-
meinmediziner bzw. hausarztlich tatige
Internisten als auch an Rheumatologen
richtet. Anakinra ist als humaner Interleu-
kin-1-Rezeptorantagonist in Deutschland
verfiigbar, jedoch nicht fiir die Indikation
Gicht zugelassen.

Empfehlung 3.3

Wenn man sich fiir Colchicin entscheidet,

— soll dieses zur Behandlung des Gichtan-
falls nur in niedriger Dosierung eingesetzt
werden, (Empfehlungsgrad: A)

— sollte eine Tagesdosis von 2 mg nicht
tiberschritten werden, (Empfehlungs-
grad: B)

— soll eine Hochstdosis von 6 mg pro
Gichtanfall nur in Ausnahmeféllen tiber-
schritten werden. (Empfehlungsgrad: A)

Qualitit der Evidenz'' [39, 48]: Moderat

(niedrige Dosierung) ®®®o, niedrig (Tages-

dosis) @d66, moderat (Hochstdosis) @ddo

Konsensstarke: 1. Empfehlung 100 %, 2. Emp-

fehlung 94 %, 3. Empfehlung 94 %

Rationale. Die Arzneimittelkommission
der Deutschen Arzteschaft empfiehlt, auf-
grund von bekannten Uberdosierungen
mit teilweise todlichem Ausgang eine
niedrige Dosis von Colchicin beim akuten
Gichtanfall einzusetzen. Zusatzlich sollte
auf die Verabreichung in Tropfenform
verzichtet werden, da diese die Gefahr
akzidentieller Uberdosierung erhéht [49].
Eine niedrigere Dosierung war in einer
Studie mit weniger gastrointestinalen
Nebenwirkungen trotz vergleichbarer
Schmerzlinderung verbunden [39]. Es
wird empfohlen, am ersten Tag 3-4x
0,5mg, am zweiten und dritten Tag 2-3 x
0,5mg und ab dem vierten Tag maximal
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2x0,5mg Colchicin zu verabreichen. Da-
bei sollte eine Tagesdosis von 2mg nicht
und eine Héchstdosis von insgesamt 6 mg
pro Gichtanfall nur in Ausnahmeféllen
Uberschritten werden.

Empfehlung 3.4

Wenn man sich fiir eine Glukokortikoidthe-
rapie entscheidet, empfiehlt die Leitlinien-
gruppe eine morgendliche Einmaldosierung
von 30mg/d Prednisolondquivalent p.o. fiir
5 Tage. (Empfehlungsgrad: B)

Qualitit der Evidenz'% Niedrig @@ [34]
Konsensstarke: 100 %

Rationale. Die Dosierung entspricht der
Anwendung aus den Studien, die in den
Evidenzbericht des IQWIG [34] aufge-
nommen wurden [37, 38, 40, 41]. Dort
wurden ausschlieBlich Dosierungen von
30-35mg p.o. Prednisolondquivalent ver-
wendet. Es ist jedoch anzumerken, dass
dies keine Dosisfindungsstudien waren,
die einen direkten Vergleich unterschied-
licher Dosierungen ermdglichen.

Empfehlung 3.5

Falls sich die Symptomatik nicht innerhalb
von 24-72h verbessert, sollten eine Reeva-
luation und ggf. eine Therapieanpassung
erfolgen. (EK)

Konsensstarke: 100 %

Rationale. Ziel der Therapie des akuten
Gichtanfalles ist die schnellstmdgliche
Schmerzlinderung und der Riickgang der
Gelenkentziindung. Ohne medikamento-
se Therapie dauert der Gichtanfall in der
Regel 3 Tage bis 2 Wochen. Der schnelle
Beginn einer antiinflammatorischen The-
rapie kann die Dauer eines Gichtanfalles
verkiirzen. Bei fehlender Besserung der
Symptome innerhalb der folgenden Tage
unter Therapie sollten eine ziigige Reeva-
luation der Beschwerden und, wenn nétig,
eine Anpassung der Therapie erfolgen.

3.2 Physikalische Therapien

Empfehlung 3.6

Physikalische Therapieansidtze mit Kombi-
nationen aus Ruhigstellen, Hochlagern und

Kiihlen sollten supportivangewandt werden.
(Empfehlungsgrad: B)

Qualitit der Evidenz'3: Sehr niedrig @000
Leitlinienadoption, Qualitat der Evidenz sehr
niedrig (NICE Guidelines ,Gout: Diagnosis
and Management’, Rec 1.35 [27, 50])
Konsensstarke: 100 %

Rationale. In der systematischen Re-
cherche der Quell-Leitlinie zur Therapie
des Gichtanfalls wurde eine Studie ein-
geschlossen [50], welche die zusatzliche
Wirkung von Kryotherapie in Ergéanzung
zur Schmerztherapie evaluierte [51]. Die
Studie wurde auch in einem Cochrane
Review zusammengefasst und bewertet
[52]. In dieser Studie wurde eine Kryothe-
rapie zusatzlich zu einer medikamentdsen
Behandlung mit Glukokortikoiden und
Colchicin mit einer Strategie ohne Eis, aber
mit den gleichen Medikamenten (Gluko-
kortikoide und Colchicin) verglichen. Die
Kryotherapie bestand aus Trockeneispa-
ckungen, welche durch den Patienten
30min 4 x/Tag auf das entziindete Gelenk
gelegt wurden. Die Ergebnisse wurden nur
fiir Schmerzen (VAS) und Gelenkumfang
(Gelenkschwellung) angegeben (Kurzzeit:
bis zu 2 Wochen). Im Vergleich zeigte
sich eine klinisch relevante Reduktion der
Schmerzen in der Behandlungsgruppe
mit Eis. Die Evidenz wurde auf niedrig bis
sehr niedrig aufgrund von Selektionsbias,
fehlender Verblindung und anderen Un-
genauigkeiten eingeschatzt. Die Autoren
berichten einen klinischen Nutzen fiir die
Kombinationstherapie hinsichtlich der von
den Patienten angegebenen Schmerzen
(VAS). Fir den Gelenkumfang (Gelenk-
schwellung) zeigte sich kein klinischer
Unterschied. Auch in der NICE Guideline
,Gout: Diagnosis and Management” von
2022 wurde die supportive Behandlung
des akuten Gichtanfalls mit Eis empfohlen
[27].

Es entspricht der klinischen Erfahrung,
dass Kalteanwendungen und Kiihlung
sowie das Hochlagern und Ruhigstellen
zur Linderung von Schmerzen und Ent-
ziindung von Gelenken beitragen kdnnen.
Dies sind einfache und kostengiinstige
MaBnahmen, die unkompliziert auspro-
biert werden koénnen. Daher hat die
Leitliniengruppe beschlossen, nichtphar-
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makologische MaBnahmen als Ergénzung
zu pharmakologischen Behandlungen zu
empfehlen.

4. Harnsauresenkende Therapie

4.1 Allgemeine Grundsatze

In der langfristigen Behandlung der Gicht
sind neben den medikamentdsen Therapi-
en zur Senkung der Serumharnsaure auch

Lebensstil-modifizierende Faktoren wich-

tig. Auch sollte die Komedikation, wel-

che harnsdureerhohend (wie z.B. Diure-
tika) sein kann, kritisch gepriift werden.

Die Evidenz zu den Themen Lebensstil-

modifikation und Komedikation wird in

Kap. 6 und 7 dieser Leitlinie dargestellt.
Die Quell-Leitlinie ,Gout - diagnosis

and management” des National Institu-

te for Health and Care Excellence (NICE)
empfiehlt, dass Patienten mit einem ersten

Gichtanfall Informationen und Erklarun-

gen zur Gichterkrankung erhalten sollten

[27]:

- die Symptome und Anzeichen von
Gicht,

— die Ursachen der Gicht,

- dass die Krankheit ohne Intervention
fortschreitet, weil hohe Serumharn-
saurewerte im Blut zur Bildung neuer
Harnsaurekristalle fiihren,

- alle Risikofaktoren fiir Gicht einschlief3-
lich genetischer Faktoren, Ubergewicht
oder Fettleibigkeit, Medikamentenein-
nahme und Begleiterkrankungen wie
chronische Nierenerkrankung (CKD)
oder Bluthochdruck,

- wie man mit Gichtschiiben umgeht
und welche Behandlungsmaglichkei-
ten es gibt,

- dass Gicht eine lebenslange Erkran-
kung ist, die von einer langfristigen
harnsduresenkenden Therapie pro-
fitiert, um Harns&urekristalle zu be-
seitigen und Schiibe zu verhindern,
Tophi zu verkleinern und langfristige
Gelenkschaden zu vermeiden,

- wo weitere Informations- und Unter-
stiitzungsquellen gefunden werden
konnen, z.B. Selbsthilfegruppen, On-
line-Foren oder wissenschaftliche
Fachgesellschaften [27].

In die NICE-Leitlinie sind insgesamt 18 Stu-
dien mit qualitativem Forschungsansatz



in die Formulierung eingeschlossen wor-
den [53-70]. NICE stellt fest, dass es zu
diesem Thema qualitativ mittelméBige bis
hochwertige Belege gab, die Erkenntnisse
zu folgenden Punkten enthielten: (I) Wis-
sen der Patienten Uber die Ursachen von
Gicht und Uber Erndhrungsempfehlun-
gen, (Il) langfristige Auswirkungen von
Gicht, (lll) angepasste Informationen fiir
Frauen, (IV) Online-Informationsquellen,
(V) Informations- oder Aufklarungspréfe-
renzen. In der NICE-Quell-Leitlinie wird
darauf hingewiesen, dass die Informa-
tionen, die zum Zeitpunkt der Diagnose
und bei den Kontrolluntersuchungen be-
reitgestellt werden, auf die Bedirfnisse
der Patienten und die Phase des Behand-
lungsverlaufs zugeschnitten sein sollten.
Bisher gibt es nicht geniigend Evidenz fiir
eine spezifische Gichtdiat, die hilft, Gicht-
anfalle zu verhindern; oft sind diatetische
Bemiihungen allein nicht ausreichend,
um eine harnsduresenkende Therapie zu
vermeiden. In jedem Fall ist eine ge-
sunde ausgewogene Ernadhrung auch fiir
Gichtpatienten zu empfehlen.

Empfehlung 4.1

Beim ersten Gichtanfall sollten alle Therapie-
optionen mitdem Patienten besprochen wer-
den, um weitere Gichtanfélle zu verhindern.
(Empfehlungsgrad: 0)

Qualitit der Evidenz'*: Moderat oo®o
[53-73]

Konsensstarke: 100 %

Rationale. Die Autoren dieser Leitlinie wa-
ren sich einig, dass alle Patienten bereits
mit dem 1. Gichtanfall iber die Therapie-
optionen beraten werden sollten. Dies un-
terstiitzt die partizipative Entscheidungs-
findung und ermdglicht, dass eine The-
rapie in Abhangigkeit vom individuellen
Nutzen/Risiko frithzeitig begonnen wer-
den kann.

Von an der Leitlinie beteiligten Pati-
entenvertretern wurde besonders darauf
hingewiesen, dass mit motivationalen Be-
ratungen eine vertrauensvolle Arzt-Patien-
ten-Beziehung aufgebaut und auf Selbst-
management (s. unten) und Eigenverant-
wortung hingewiesen werden soll. So kdn-
nen ggf. Angste und Vermeidungsverhal-

4 BEvidenzbewertung nach GRADE.

ten abgebaut werden und sinnvolle Le-
bensstilanderungen (s. Kap. 7) und The-
rapietreue begiinstigt werden. Behand-
lungserwartungen sollten gemeinsam be-
sprochen werden.

Unabhéngige und evidenzbasierte Pa-
tienteninformationen sollen Patienten in
die Lage versetzen, die Gicht zu verste-
hen und die Sinnhaftigkeit von — wenn
notwendig — medikamentésen Mafnah-
men einordnen zu koénnen. Die Informa-
tionen sollen {iber Nutzen, Risiken und Ne-
benwirkungen informieren, aber auch vor
nutzlosen, tiberfliissigen und schadlichen
MaBnahmen warnen.

Arzte sollen die Patienten {iber The-
rapieziele und Behandlungsalternativen
(wenn vorhanden) informieren und idea-
lerweise gemeinsam mit den Patienten
eine Entscheidung féllen, welche The-
rapieoption ergriffen wird; sofern die-
se gemeinsame Entscheidungsfindung
(,shared decision making” [SDM]) von
den Patienten gewi{inscht wird.

In Ubereinstimmung mit der NICE
Guideline, die als Informations- und Un-
terstiitzungsquelle explizit Selbsthilfe-
vereinigungen empfiehlt, wurde in der
Leitliniengruppe festgestellt, dass fiir Pa-
tienten und ihr soziales Umfeld Hinweise
auf Selbsthilfegruppen und Patientenor-
ganisationen sowie geeignetes Informati-
onsmaterial von Selbsthilfevereinigungen
hilfreich seien.

4.2 Medikamentose Harnsauresen-
kung

4.2.1 Xanthinoxidase-Inhibitoren
(X0

Fiir die Darstellung der Evidenz beziig-
lich der Effekte der Xanthinoxidase-Hem-
mer Allopurinol und Febuxostat jeweils im
Vergleich zu Plazebo bei erwachsenen Pa-
tientinnen und Patienten mit Gicht liegt
der IQWiG-Evidenzbericht vor.

Die Evidenzgrundlage fiir Empfeh-
lung 3.2 bilden 10 Studien des IQWiG-
Berichtes [74] sowie 3 Kohortenstudien
der Quell-Leitlinie der NICE [71-73].

Fiir den IQWiG-Bericht wurden 3 Studi-
en mit dem Vergleich Allopurinol vs. Plaze-
bo, 1 Studie mit dem Vergleich Allopurinol
vs. Febuxostat vs. Plazebo und 6 Studien
mit dem Vergleich Febuxostat vs. Plaze-
bo identifiziert [74]. Die Studie von Taylor

et al. 2012 [75] wird in der weiteren Evi-
denzdarstellung nicht beriicksichtigt, da
sie in der Gesamtschau der Studienlage
keinen relevanten zusatzlichen Beitrag zur
Evidenz liefert (kleine StudiengroBe [N=
571, sehr kurze Dauer [10 Tage zum rele-
vanten Vergleich], nur 1 Ereignis in beiden
Studienarmen fiir 1 relevanten Endpunkt).

Aus den im IQWiG-Bericht verbleiben-
den 9 Studien wurden Daten zu kritischen
und wichtigen Endpunkten gewonnen. Als
kritische Endpunkte wurden definiert: das
Auftreten akuter Gichtanfélle, die Serum-
harnsdurekonzentration sowie Auftreten
unerwiinschter Ereignisse unter Therapie
mit XOl.

Fir den kritischen Endpunkt Serum-
harnsdurekonzentration (<360 umol/I
bzw. 6mg/dl (ber mindestens 6 Mo-
nate und/oder Reduktion der Serum-
harnsdurekonzentration tGber mindestens
6 Monate) zeigten sich beim Vergleich
Allopurinol vs. Febuxostat vs. Plazebo
[76] und Febuxostat vs. Plazebo [77-79]
statistisch signifikant grofle Effekte mit
einem Vorteil fiir die Interventionsgruppe
(Allopurinol oder Febuxostat). Bei Febu-
xostat zeigten sich diese Effekte fiir alle
untersuchten Dosierungen (40 mg, 80 mg,
120 mg, 240 mg) und Behandlungszeitrau-
me (28 Tage bis 24 Monate). Im direkten
Vergleich zwischen Allopurinol und Fe-
buxostat erreichten signifikant (p <0,05)
héhere Prozentsétze von Patienten, die mit
Febuxostat 80mg (48%), 120mg (65 %)
und 240 mg (69 %) behandelt wurden, den
primdren Endpunkt (Anteil der Probanden
mit letzten 3 monatlichen Serumharn-
saurewerten <6mg/dl) im Vergleich zu
Allopurinol 300mg (22%) und Plazebo
(0%) [76].

Fir den kritischen Endpunkt Auftreten
akuter Gichtanfélle wurden Ergebnisse in
4/9 analysierten Studien dargestellt. Nur
in einer Studie mit einer Studiendauer
von 24 Monaten zeigte sich beim Ver-
gleich Febuxostat (46/157; 29 %) vs. Pla-
zebo (65/157; 41 %) nach 24 Monaten ein
statistisch signifikanter Effekt beziiglich ei-
ner Senkung der Anfallsfrequenz zuguns-
ten von Febuxostat (OR 0,59) [77]. In dieser
Studie wurden 157 Patienten mit Febuxos-
tat 40 mg (erhoht auf 80 mg/d, wenn der
SerumharnsaurewertanTag 14> 6,0 mg/d|
war) und 157 Patienten mit Plazebo behan-
delt. 62,8 % der Patienten mit Febuxostat
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vs. 5,7% mit Plazebo erreichten den Se-
rumharnsaurezielwert von <6 mg/dl nach
24 Monaten (p <0,001).

Beikiirzeren Therapiedauern zeigte sich
sowohl fiir Allopurinol vs. Plazebo als auch
fiir Febuxostat (in einer Dosierung von
80 und 120 mg) vs. Plazebo kein Effekt auf
die Haufigkeit von Gichtanfallen.Beihohen
Dosierungen von 120 bzw. 240 mg Febu-
xostat — letztere Dosis ist weltweit nicht
zugelassen — kam es zu einer Zunahme
von Gichtanfallen zu Beginn der Therapie,
was vermutlich auf die Mobilisierung der
Harnsduredepots zuriickzufiihren ist.

Angaben zu unerwiinschten Ereignis-
sen (Abbruch aufgrund von UE und SUE)
als kritischen Endpunkt wurden in allen
zur Analyse herangezogenen Studien ge-
macht. Dabei fanden sich keine statistisch
signifikanten Effekte beim Vergleich der
XOI mit Plazebo.

Als wichtige Endpunkte beziiglich der
Therapie mit XOI wurden das Auftreten
von Tophi, TophusgroBe und die Funkti-
onsfahigkeit definiert.

Nur in der 28-wdchigen Studie von [76]
wurden das Auftreten von Tophi und To-
phusgroBe bei 1072 Patienten mit Gicht,
diein einerrandomisierten Studie mit Allo-
purinol (100/300 mg), Febuxostat (80 mg,
120 mg/240mg) oder Plazebo behandelt
wurden, als sekundare Endpunkte erfasst.
Es wurden keine signifikanten Unterschie-
de in der Anzahl der Tophi zwischen den
Behandlungsgruppen festgestellt mit Aus-
nahme einer mittleren prozentualen Ab-
nahme der Anzahl der Tophi bei Febuxos-
tat (120mg) (-1,2) vs. Plazebo (-0,3) in
Woche 28 (p<0,05).

Zum wichtigen Endpunkt Funktionsfa-
higkeit liegen keine Studien fiir die Be-
handlung mit XOI vor.

In der NICE-Quell-Leitlinie wird fest-
gestellt, dass die Erkenntnisse dariiber,
welche Personen fiir eine langfristige Be-
handlung der Gicht mit einer harnséure-
senkenden Therapie ausgewdhlt werden
sollten, begrenzt sind, da nur 3 Studien
von mittlerer bis hoher Qualitat einge-
schlossen wurden. Die Evidenz zeigt, dass
Menschen mit chronischer Niereninsuffizi-
enz und Menschen, die Diuretika einneh-
men, eher einen Gichtanfall erleiden und
dass Menschen mit Tophi und geschwolle-
nen oder schmerzempfindlichen Gelenken
mehr Behinderungen durch Gelenkscha-
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den haben. NICE bekréftigte den Nutzen
der XOI-Therapie fiir die Senkung des Se-
rumharnsaurespiegels und die langfristi-
ge Reduzierung von Gichtanfallen. NICE
empfiehlt, die Option einer harnsauresen-
kenden Therapie mit allen Personen zu
erdrtern und zu erwdgen, die einen ers-
ten oder nachfolgenden Gichtanfall haben.
Dabei sollte laut NICE die Bedeutung ei-
ner Langzeitbehandlung mit dem Patien-
ten besprochen werden. NICE hob hervor,
dass derzeit die harnsauresenkende Thera-
pie in der Praxis unterschiedlich eingesetzt
und nuringeringem Umfang durchgefiihrt
wird.

Die Evidenz zum Beginn einer XOI-The-
rapie in Abhdngigkeit von einem Gichtan-
fall ist nicht konsistent. In den durch das
IQWIG identifizierten Studien sind keine
verwertbaren Informationen zum Beginn
der XOl-Therapie in Abhdngigkeit von ei-
nem Gichtanfall zu finden. In der NICE
Guideline sind 2 kleine Studien zitiert, die
Patienten mit einem aktuellen Gichtanfall
eingeschlossen haben [75, 80]. NICE stellt
fest, dass die harnsauresenkende Thera-
pie meist 2 bis 4 Wochen nach Abklingen
eines Schubs begonnen wird, um eine
Verschlimmerung des Schubs zu verhin-
dern. Diese Praxis ist darauf zuriickzufiih-
ren, dass bislang laut NICE die Behand-
lung mit 300mg/d Allopurinol begonnen
wurde, was einen starkeren und langeren
Schub zur Folge haben kann als der Beginn
der Behandlung mit 100mg/d Allopuri-
nol und das Hochtitrieren der Dosis. NICE
schldgt daher den Beginn einer harnsdure-
senkenden Therapie mit einer niedrigeren
Dosis und die schrittweise Dosisanpassung
vor. NICE merkt auch kritisch an, dass der
Beginn der XOl-Therapie friihestens 2 bis
4 Wochen nach Abklingen eines Schubs zur
Folge haben kann, dass Patienten mit sehr
haufigen Schiilben maglicherweise keine
ausreichend lange schubfreie Zeit haben,
um mit der Therapie zu beginnen. Auch
konnten laut NICE die Betroffenen wah-
rend eines Gichtanfalls moglicherweise zu
starke Schmerzen haben, um die Informa-
tionen Uber die Erkrankung und Therapie
sowie die Wichtigkeit der Therapietreue
aufzunehmen und zu verstehen.

Empfehlung 4.2

Um eine Harnsduresenkung bei Patienten mit

Gicht zu erreichen, sollte eine Xanthinoxida-

se-Hemmer(XOl)-Therapie bei

— einschrankendem/beeintrachtigendem
Anfall oder

— >1 Gichtanfall/Jahr,

— tophoser Gicht

begonnen werden. (Empfehlungsgrad: 0)

Leitlinienadaptation: Qualitit der Evidenz'®:

Moderat ®@®®© (NICE Guidelines ,Gout: Di-

agnosis and Management’, Rec 1.5.1 [27,

71-73])

Qualitat der Evidenz der Quell-Leitlinie: hoch

bis moderat

Konsensstarke: 93 %

Die Empfehlung 4.2 wurde auf die in-
haltliche Gliederung dieser Leitlinie ad-
aptiert, indem die Aspekte zum Treat-to-
Target(T2T)-Prinzip und Komorbiditaten in
weiteren Empfehlungen adressiert wer-
den.

Empfehlung 4.3

Die Xanthinoxidase-Hemmer-Therapie kann
innerhalb der ersten 14 Tage nach Beginn des
Gichtanfalls etabliert werden. (Empfehlungs-
grad: 0)

Qualitit der Evidenz'®: Moderat @©®o [81]
Konsensstarke: 93 %

Rationale. Die Autoren dieser Leitlinie
waren sich einig, dass die Indikation zur
Einleitung einer medikamentdsen harn-
sauresenkenden Therapie dann vorliegt,
wenn mindestens ein stark einschranken-
der/beeintréchtigender Gichtanfall oder
bereits mehr als ein Gichtanfall pro Jahr
aufgetreten sind. Ebenso sind sicht- oder
tastbare Harnsdureablagerungen in Form
von Tophi (tophdse Gicht) eine Indikation
zur Einleitung einer harnsauresenkenden
Therapie [27].

Im Gesprach mit dem Patienten sind
die Therapieoptionen zu erértern, und ei-
ne gemeinsame Behandlungsstrategie ist
zu entwickeln. Bisher gab es die Empfeh-
lung, mit der harnsauresenkenden Thera-
pie erst nach dem vollstandigen Abklingen
des akuten Gichtanfalls zu beginnen. Im
Gegensatz zur gangigen Praxis konnte eine
kleine kontrollierte Studie zeigen, dass der
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Beginn einer harnsauresenkenden Thera-
pie auch wéhrend eines akuten Anfalles
moglichist [75].In die monozentrische Stu-
die wurden 57 Patienten mit Gicht inner-
halb von 7 Tagen nach Beginn eines aku-
ten Gichtanfalles eingeschlossen und er-
hielten - zusétzlich zur symptomatischen
antiinflammatorischen Therapie mit Indo-
metacin 3 x 50 mg/d und Colchicin 0,6 mg
2x/d — entweder Allopurinol 300 mg/d
bzw. Plazebo. Zwischen Tag 1 und Tag 10
zeigte sich kein signifikanter Unterschied
zwischen den beiden Gruppen beziiglich
der durchschnittlichen VAS-Schmerzstarke
(primdrer Endpunkt). Erneute Gichtanfélle
traten bei 2 Patienten mit Allopurinol und
3 Patienten unter Plazebo innerhalb der
ersten 30 Tage auf (p = 0,60). Kritisch zu se-
henist neben der geringen Probandenzahl
und dem kurzen Beobachtungszeitraum
die im deutschen Versorgungskontext un-
ubliche Akutmedikation mit Colchicin und
Indometacin. Zudem wurde die Allopuri-
nol-Medikation mit einer Dosis von 300 mg
begonnen. Dies widerspricht dem bisher
empfohlenen Vorgehen, mit einer Startdo-
sis von 100mg/d zu beginnen und dann
stufenweise zu erhéhen. Aus diesen Griin-
den Iasst sich nach Meinung der Autoren
auf Basis dieser kleinen Studie keine be-
lastbare generelle Empfehlungzum grund-
satzlich friihen Beginn der harnsauresen-
kenden Therapie im akuten Anfall geben.

Eine bereits begonnene harnsduresen-
kende Therapie sollte nicht wegen eines
erneuten Gichtanfalls unterbrochen wer-
den, da Schwankungen des Serumharn-
saurespiegels wiederum Gichtanfélle be-
giinstigen kdnnen [82].

4.2.2 Urikosurika

Abhangig vom Versorgungskontext errei-
chen einige Gichtpatienten mit Urikosta-
tika nicht die Therapieziele. Diese Patien-
tengruppe wird iberwiegend im fachérzt-
lichen Sektor betreut. Die Leitliniengruppe
hat in einer aktuell durchgefiihrten se-
lektiven Literaturrecherche (s. LL Report
Evidenztabelle RCT Benzbromaron Probe-
necid) keine entscheidende, die derzeitige
Praxis verdndernde Evidenz fiir Urikosurika
gefunden [83-87], sodass auf die SLR ver-
wiesen wird, die im Rahmen der facharztli-
chen S2e LL Gicht identifiziert wurde [82].
In einem Cochrane-Review Uber Allopuri-
nol mit 11 eingeschlossenen RCT wurde

die Wirkung von Allopurinol im Vergleich
zu Plazebo (bei 2 Studien), zu Febuxostat
(4 Studien), zu Benzbromaron (2 Studien),
Colchicin (1 Studie) und Probenecid (1 Stu-
die) untersucht [88]. Die Anzahl der Pati-
enten mit einem Harnsaurewert im Ziel-
bereich unterscheidet sich nicht zwischen
Allopurinol und Benzbromaron (58 % mit
Allopurinol vs. 74 % mit Benzbromaron, RR
0,79; 95 %-Kl 0,56-1,11).

Empfehlung 4.4

Wenn Urikostatika nicht eingesetzt werden
konnen oder trotz maximal maglicher Dosie-
rung nicht ausreichend wirksam sind, sollte
die Harnsduresenkung mit Urikosurika (ggf.
auch in Kombination) erfolgen. (Empfeh-
lungsgrad: B)

Level of Evidence'”: 2-3 [88]

Konsensstarke: 88 %

Rationale. Die Leitliniengruppe sieht
den Bedarf, dass Patienten mit Gicht,
die aus verschiedenen Griinden in se-
quenziellen Therapieversuchen nicht zu-
friedenstellend mit allen zur Verfiigung
stehenden Urikostatika zu behandeln
sind, mit Urikosurika, wie z.B. Benzbroma-
ron oder Probenecid, behandelt werden
konnen. Dabei kénnen Urikostatika und
Urikosurika aufgrund des unterschiedli-
chen Wirkmechanismus auch miteinander
kombiniert werden, um die Effektivitat
der Harnsduresenkung zu steigern. Uri-
kosurika fordern die renale Harnsaure-
ausscheidung und miissen mit ausrei-
chend Fliissigkeit gegeben werden, um
einer Harnsauresteinbildung vorzubeu-
gen. Sie sind kontraindiziert bei Patienten
mit fortgeschrittener Nierenfunktionsein-
schrankung, Nierensteinanamnese oder
Patienten mit vermehrter (endogener)
Harnsdureproduktion (z.B. unter Chemo-
therapie oder bei den seltenen erblich
bedingten Stoffwechselstérungen  mit
erhdhter Harnsdurebildung).

Beziiglich der Wirksamkeit, d.h. der
Haufigkeit von Gichtanféllen und Nor-
malisierung der Serumharnsdure, ist das
in Deutschland (iberwiegend bis 100 mg
tdglich eingesetzte Benzbromaron dem
Allopurinol nicht {iberlegen [89, 90].
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Randomisierte prospektive Studien, in
denen die harnsduresenkende Wirkung
von Febuxostat und Benzbromaron vergli-
chen wurde, zeigten keine signifikanten
Unterschiede bezliglich der harnsdure-
senkenden Wirkung [85, 86]. Auch die
Haufigkeit von Gichtattacken unter The-
rapie sowie Nebenwirkungen waren nicht
signifikant unterschiedlich [85]. Allerdings
ist die Aussagekraft der Studien hinsicht-
lich des untersuchten Kollektivs, Studien-
designs, der verwendeten Dosierungen
und der untersuchten Endpunkte einge-
schrankt. Eine kleine japanische Studie
hat den Effekt der Gabe von Benzbroma-
ron iber 1 Jahr auf die Hohe des CRP-
Wertes bei 42 mannlichen Gichtpatienten
untersucht [86]. Nach einem Jahr Follow-
up schien die Therapie mit Benzbromaron
einen glinstigen Effekt auf die Hohe des
CRP zu haben. In vitro konnte eine Her-
unterregulation der CRP-Genexpression
als mogliche Erkldrung hierfiir gezeigt
werden [91].

Vonseiten der Patientenvertretung wird
betont, dass es bei den aktuell sehr ein-
geschrankten Optionen fiir eine medika-
mentdse Harnsduresenkung wiinschens-
wert erscheint, diese nach dem individu-
ellen Patientenprofil in partizipativer Ent-
scheidungsfindung einzusetzen; fiir einen
besonderen Algorithmus gibt es bisher kei-
ne Evidenz.

4.2.3 Treat-to-Target-Strategie
Studienpool: Die Evidenzgrundlage fir
Empfehlung 4.5 und 4.6 bilden 2 RCT der
Quell-Leitlinie NICE [92, 93].

Zwei randomisierte, kontrollierte Stu-
dien untersuchten Strategien zur Behand-
lung mit Xanthinoxidase-Inhibitoren (XOI).
In beiden Studien wurde die XOI-Gabe mit
der iiblichen Behandlung verglichen, wie
z.B. der Beibehaltung der aktuellen Allo-
purinol- oder Febuxostat-Dosis, oder mit
keiner Behandlung. In einer 24-monatigen
prospektiven randomisierten kontrollier-
ten Studie wurden 255 Gichtpatienten, die
engmaschig von medizinischen Fachange-
stellten betreut und auf einen Serumharn-
saurezielwert <6 mg/dl durch kontinuier-
liche Dosisanpassung eingestellt wurden,
mit 262 Patienten, die wie Ublich durch
Hausarzte (,usual care”) behandelt wur-
den, miteinander verglichen. Nach 2 Jah-
ren betrug die durchschnittliche Anfallsra-
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te in der ,Treat-to-Target"-Gruppe 2,4 An-
félle/Jahr, in der Kontrollgruppe 1,5 Anfél-
le/Jahr. Im Interventionsarm wiesen 2,6 %
der Patienten Tophi auf, in der Kontroll-
gruppe 9,6 % [92]. In einer weiteren rando-
misierten kontrollierten neuseeldndischen
Studie wurden 93 Gichtpatienten mit sta-
biler Allopurinol-Dosis mit 90 Patienten,
deren Allopurinol-Dosis bis zum Erreichen
des Zielwertes eskaliert wurde, mitein-
ander verglichen. Primdrer Endpunkt war
das Erreichen des Serumharnsaurezielwer-
tes <6mg/dl. Nach 12 Monaten hatten
32% in der Kontrollgruppe und 69 % in
der Dosiseskalationsgruppe den Serum-
harnsdurezielwert < 6 mg/dl erreicht. Wah-
rend des Studienzeitraums von 12 Mona-
ten hatten 59% der Kontrollgruppe und
54 % der Interventionsgruppe mindestens
einen selbst berichteten Gichtanfall (p=
0,58) [93]. Anhand der kombinierten Ein-
zeldaten aus beiden Studien [92, 94] wur-
den 343 Serumharnsaure-Responder und
245 Serumharnsaure-Non-Responder tiber
2 Jahre miteinander verglichen. Signifi-
kant weniger Serumharnsdure-Responder
alsNon-Responder hattenim Zeitraumvon
12 bis 24 Monaten nach Therapiebeginn
einen Gichtanfall (91 [27 %] von 343 ge-
geniiber 156 [64 %] von 245 (p < 0,0001)).
Die durchschnittliche Anzahl der Schii-
be pro Teilnehmer und Monat zwischen
12 und 24 Monaten war bei Serumharnsau-
re-Respondern (0,69) ebenfalls signifikant
niedriger als bei Non-Respondern (2,09)
[95].

Die Evidenz zeigt, dass eine ,Treat-to-
Target”-Strategie die Haufigkeit von Krank-
heitsschiiben nach einem Jahrim Vergleich
zur Gblichen Versorgung erhoht, die Hau-
figkeit von Krankheitsschiiben nach 2 Jah-
ren jedoch verringert. NICE stimmte zu,
dass der Beginn der harnsauresenkenden
Therapie und die Erhohung der Dosis einen
Schub auslésen kdnnten, sodass die Zahl
der Schiibe im ersten Jahr zundchst zu-
nehmen konnte, im zweiten Jahr jedoch
abnimmt, wenn die Dosis stabilisiert ist.
Der Einsatz einer hohen Febuxostat-Do-
sis in einer Studie wurde ebenfalls zur
Kenntnis genommen, und es wurde davon
ausgegangen, dass er nicht die derzeiti-
ge Praxis widerspiegelt. Zudem zeigte die
gesundheitsokonomische Analyse, dass ei-
ne ,Treat-to-Target”-Strategie kosteneffek-
tivist. Daher resiimiert NICE, dass die Bele-
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gefiireinezielgerichtete Behandlungsstra-
tegie sprechen, und zwar auf der Grundla-
ge der nachgewiesenen Vorteile in Bezug
auf die Lebensqualitat, die Haufigkeit von
Krankheitsschiiben auf langere Sicht und
die Ergebnisse der Kostenwirksamkeit. NI-
CE erorterte den klinischen Nutzen und die
Kosten im Zusammenhang mit Zielserum-
harnsdurewerten <6 mg/dl (<360 pmol/l)
und <5mg/dl (<300 umol/l). In der NICE-
Leitlinie wird zugestimmt, dass ein Ziel-
wert von <6 mg/dl die derzeitige Praxis in
der Primdrversorgung widerspiegelt. Die
Absenkung der Serumharnsdure < 6 mg/d|
hat auch eine Abnahme der TophusgroRe
zur Folge [96]. Da ein konsistenter Zusam-
menhang zwischen den Serumharnsdure-
spiegeln und dem Risiko fiir Gichtanfalle
besteht, scheinen bei besonders schwerer
Gichterkrankung (sehr hdufige Gichtanfal-
le und Nachweis von Tophi) Harnsdure-
werte von unter 5mg/dl anstrebenswert,
da hierdurch eine raschere Symptomkon-
trolle zu erwarten ist. [44, 82, 88].

NICE stellte fest, dass ein Zielwert fiir
den Serumharnsaurespiegel von unter
<5mg/dl fiir Menschen mit schwerer
Gicht besser geeignet ist, da hiermit das
Ansprechen auf die Behandlung rascher
gelingt. Ein niedrigerer Zielwert tragt da-
zu bei, dass sich die Kristalle schneller
auflésen und eine klinische Verbesse-
rung eintritt. Dies gilt auch fiir Patienten,
die trotz Erreichen eines Harnsdureziel-
werts von unter <6mg/dl immer noch
Gichtanfédlle oder Tophi haben.

Empfehlung 4.5

Bei Patienten mit diagnostizierter Gicht un-
ter XOI-Therapie sollte eine Serumharnsaure
<6mg/dl erreicht werden. (Empfehlungs-
grad: 0)

Qualitdt der Evidenz'®; Niedrig ®@®00 [92,
93]

Konsensstarke: 81 %

Sondervotum DEGAM:

Die DEGAM spricht sich fiir ein patientenzen-
triertes, an das individuelle Risiko und die
Gichtlast adaptiertes Vorgehen aus (klinische
Verlaufskontrollen ggf. mit Dosisanpassung
und entsprechende Laborkontrollen wie bei
anderen Dauermedikationen auch). Eine T2T-
Strategie sollte nicht grundsatzlich erfolgen.
(Siehe Rationale)

Empfehlung 4.6

Bei Patienten mit tophoser Gicht kann ein
Zielwert von Serumharnsdure <5mg/dl er-
wogen werden. (Empfehlungsgrad: 0)
Qualitit der Evidenz'®: Niedrig @®o0 [92,
93]

Konsensstdrke: 81 %

Sondervotum DEGAM:

Die DEGAM spricht sich fiir ein patientenzen-
triertes, an das individuelle Risiko und die
Gichtlast adaptiertes Vorgehen aus (klinische
Verlaufskontrollen ggf. mit Dosisanpassung
und entsprechende Laborkontrollen wie bei
anderen Dauermedikationen auch). Eine T2T-
Strategie sollte nicht grundsatzlich erfolgen.
(Siehe Rationale)

Rationale. Bei Patienten mit Indikation
fiir eine XOI-Behandlung sollte eine Se-
rumharnsaure <6 mg/dl (<360 umol/l) er-
reicht werden, bei Patienten mit tophdser
Gicht kann <5mg/dl (<300 pmol/l) ange-
strebt werden. Dieser Wert leitet sich zum
einen von der physikochemisch definier-
ten Loslichkeit der Harnsaure ab. So liegt
sie beieinem physiologischen pH-Wertvon
7,4 und einer Korperkerntemperatur von
37°C bis zu ca. 6,5mg/dl (390 umol/I) in
geloster Form vor. Bei Gewebeischamie
und/oder -hypothermie und praformierter
Arthrose mit Entziindung liegt das Los-
lichkeitsprodukt der Harnsdure deutlich
darunter (hieraus erklart sich die Pradi-
lektion der Arthritis urica fir das GroR3-
zehengrundgelenk). Die weitere Rationale
fiir den Harnsdurezielwert < 6 mg/dl ergibt
sich aus Daten von Therapiestudien.

Bei der harnsduresenkenden Therapie
handelt es sich um eine langerfristige The-
rapie; so zeigen sich signifikante Effekte
auf die Anzahl der Gichtanfalle frihestens
nach 12 Monaten, dieses muss man den
betroffenen Patienten erklaren, auch da-
mit eine begonnene Therapie nicht vor-
zeitig frustriert abgebrochen wird [92, 94].
Allerdings kann bei klinischer Beschwer-
defreiheit Uber einen ldngeren Zeitraum
und normalen Harnsaurewerten die The-
rapie auch nach arztlichem Ermessen und
in gemeinsamer Entscheidung mit dem
Patienten wieder beendet werden [97].

Sondervotum der DEGAM zur Empfeh-
lung 4.5 und 4.6. Eine weitreichende
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Empfehlung zu einer regelmiBigen Uber-
priifung der Harnsdurewerte mit dem
Ziel der Titration auf einen Wert unter
6mg/dl fiir alle Patienten, die eine XOI-
Therapie erhalten, unabhdngig von deren
klinischem Outcome (Anzahl der Gicht-
anfélle etc.) lehnt die DEGAM aufgrund
des unbekannten Nutzen-Schaden-Ver-
hdltnisses ab. Aus der Empfehlung kdnnte
eine Uberversorgung von Gichtpatien-
ten mit hoheren XOIl-Dosen und deren
potenziellen Nebenwirkungen resultieren.

Primares Ziel in der Behandlung der
Gicht (wie auch hier in der Leitlinie be-
schrieben) soll die Beschwerdefreiheit der
Gichtpatienten sein. Vor dem Hintergrund
unterschiedlicher Erkrankungsschwere in
den Versorgungsbereichen generalistisch
und spezialistisch bleibt unklar, welche Pa-
tienten von einer Titrationsstrategie profi-
tieren und wie eine solche Strategie aus-
sehen miusste.

Die DEGAM spricht sich fiir ein pati-
entenzentriertes, an das individuelle Risi-
ko und die Gichtlast adaptiertes Vorge-
hen aus (klinische Verlaufskontrollen ggf.
mit Dosisanpassung und entsprechende
Laborkontrollen wie bei anderen Dauer-
medikationen auch).

Grundlage: Nach pragmatischer syste-
matischer Nachrecherche liegt mit der zu-
grunde liegenden Evidenz aus insgesamt
6 Studien [92-94, 98, 99] aus Sicht der
DEGAM keine belastbare Evidenz vor, um
eine so weitreichende Entscheidung mit-
zutragen. Auch wenn die Beobachtungs-
zeitraume der meisten Studien sehr kurz
waren und daher ggf. ein Effekt nicht beob-
achtet wurde, kann aus Sicht der DEGAM
hier keine Empfehlung fiir alle Patienten
generiert werden. Die Studie von Stamp
et al. 2022 berichtet zwar einen positiven
Effekt einer Treat-to-Target(T2T)-Strategie
auf mehrere Outcomes, jedoch wurden
hierfiir nachrangig 2 der oben genann-
ten Studien neu statistisch ausgewertet
[95]. Eine davon [92] wertet die DEGAM
wegen Indirektheit in ihrer Aussagekraft
deutlich ab. Doherty et al. vergleichen eine
Interventionsgruppe, deren Ziel eine T2T-
Strategie war, UND eine engmaschige Kon-
trolle mit weitreichender Aufklarung und
Begleitung durch Praxispersonal mit ei-
ner Gruppe mit Standardversorgung durch
den Hausarzt [92]. Insgesamt erhielten in
dieser Studie nur 56 % der Vergleichsgrup-

pe eine XOl-Therapie. 517 der insgesamt
700 Patientendaten aus der Nachberech-
nung von Stamp 2022 stammen aus der
Studie von Doherty.

Die Begriindung der DGRh beruht au-
Berdem auf der Annahme einer dauerhaf-
ten Schadigung der Gelenke bei Gichtpa-
tienten losgeldst von Gichtanfallen. Auch
hierfiir ist die Evidenzgrundlage aus Sicht
der DEGAM nicht ausreichend.

4.2.4 Anfallsprophylaxe

Mit Beginn der harnsduresenkenden The-
rapie kdnnen erneut Gichtanfille durch
Senkung der Serumharnsdure und die fol-
gende Mobilisation des Harnsdurepools
auftreten. Dies ist sowohl fiir Xanthinoxi-
dase-Inhibitoren als auch fiir Urikosurika
beschrieben worden. Daher wird in den
ersten Monaten einer harnsduresenken-
den Therapie zur Durchfiihrung einer
Anfallsprophylaxe geraten. In den vom
IQWiG herangezogenen Studien variierte
die Dauer der Anfallsprophylaxe zwischen
2 Wochen [100] und 6 Monaten [77].
Dabei kamen entweder Colchicin 2 X
0,6 mg/Tag (Dosis in Deutschland nicht
verfligbar) oder Naproxen 2 x 250 mg/d (in
Deutschland selten verwendet) zum Ein-
satz. Die gefundene Evidenz ergab keine
Aussage zur Dauer der Anfallsprophylaxe
und zu der Préferenz der Substanzen. In
Deutschland ist Colchicin dann fiir die
Gichtanfallsprophylaxe zugelassen, wenn
NSAR kontraindiziert sind oder nicht ver-
tragen werden. In den Studien, in denen
eine Anfallsprophylaxe durchgefiihrt wur-
de, wurde Colchicin als Arzneimittel der
1. Wahl oder gleichberechtigt mit ande-
ren Arzneimitteln eingesetzt. Daher bleibt
unklar, inwieweit die Ergebnisse der ein-
geschlossenen Studien auf den deutschen
Versorgungskontext (ibertragen werden
konnen, zudem war der primdre Endpunkt
nicht der Vergleich der Anfallsprophylaxe
mit Colchicin oder anderen Arzneimitteln,
z.B. Naproxen [101-104].

Empfehlung 4.7

Zu Beginn der XOl-Therapie kann eine An-
fallsprophylaxe mit niedrig dosiertem Colchi-
cin oder NSAR iiber 3 bis 6 Monate durchge-
fiihrt werden. (Empfehlungsgrad: 0)

Qualitit der Evidenz?’: Moderat ®©®0

20 Evidenzbewertungnach GRADE.

Qualitat der Evidenz der Quell-Leitlinie: hoch
bis moderat (Leitlinienadaptation NICE Guide-
lines ,Gout: Diagnosis and Management’,
Rec.1.5.12[27,101-107])

Konsensstérke: 100 %

Die Evidenz zeigt, dass Colchicin die Hau-
figkeit von Gichtanféllen zu Beginn ei-
ner harnsduresenkenden Therapie im Ver-
gleich zu Plazebo reduziert, aber im Ver-
gleich zu Plazebo mehr gastrointestinale
Nebenwirkungen aufweist. NICE erorter-
te, dass in der derzeitigen Praxis Colchicin
und NSAR am haufigsten zur Vorbeugung
von Gichtschiiben eingesetzt werden. Die
Datenlage flir NSAR ist sehr limitiert, so-
dass NICE die Gabe von Colchicin gegen-
iber NSAR priorisiert. Obwohl es keinen
Beleg fiir die Verhinderung von Gichtan-
fallen wéhrend der Titration der harnsdu-
resenkenden Therapie gibt, stimmte NICE
zu, dass Colchicin auch eingesetzt werden
kann, um das Risiko von Gichtanféllen nach
der Auftitration der harnsduresenkenden
Therapie zu verringern. NICE stellte fest,
dass Colchicin fiir einige Gichtpatienten
aufgrund seiner Vertrdglichkeit, von Be-
gleiterkrankungen wie CKD oder der Ein-
nahme von Statinen nicht geeignet ist. Der
Ausschuss war sich einig, dass ein NSAR
oder ein Glukokortikoid in Betracht gezo-
gen werden sollte, wenn Colchicin kon-
traindiziert ist, nicht vertragen wird oder
unwirksam ist. Obwohl weder fiir NSAR
noch fiir Kortikosteroide Belege gefunden
wurden, kam NICE zu dem Schluss, dass
eine alternative Behandlung erforderlich
ist, um Schiibe zu verhindern, die starke
Schmerzen verursachen kénnen. Es wurde
resimiert, dass NSAR nach aller Erfahrung
von Gichtkranken gut vertragen werden.
Da die Datenlage zu NSAR bzw. Glukokor-
tikoiden begrenzt erscheint, sprach NICE
eine Empfehlung fiir die Erforschung der
Vorbeugung von Gichtschiiben aus.

Die Empfehlung 4.7 wurde adaptiert,
indem die Zeitdauer der Verordnung der
Anfallsprophylaxe zeitlich spezifiziert wird.

5. Gicht und kardiovaskulare
Komorbiditat

Gichtpatienten sind durch das haufige Auf-
treten von kardiovaskularen Komorbidita-
ten charakterisiert (s. auch Kap. 6). Im Rah-
men eines ,Rote Hand Briefes” (2019) wur-
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Leitlinien

den Sicherheitsbedenken beziiglich des
Einsatzes von Febuxostat bei Patienten mit
bestehender schwerer kardiovaskuldrer Er-
krankung (z.B. Myokardinfarkt, Schlagan-
fall oder instabile Angina pectoris) ge-
auBert. Als Grundlage diente eine Stu-
die [108], die als Ergebnis hatte, dass bei
Patienten, die mit Febuxostat behandelt
wurden, ein hdheres Risiko fiir Gesamt-
mortalitdt und fiir kardiovaskular beding-
te Todesfdlle beobachtet wurde als bei
Patienten, die mit Allopurinol behandelt
wurden (4,3% vs. 3,2% der Patienten; HR
1,34, 95 %-KI 1,03-1,73). Nach Erscheinen
des ,Rote Hand Briefes” zeigte eine wei-
tere Studie allerdings einen gegenteiligen
Effekt (s. unten), welcher diese Bewertung
sicher gedndert hdtte. Des Weiteren zeigt
Febuxostat im Vergleich zu Allopurinol ei-
ne hohere Wirksamkeit in der Senkung des
Serumharnsdurespiegels und ist im Sin-
ne des Treat-to-Target-Prinzips fiir Patien-
ten eine Behandlungsmdglichkeit, wenn
die maximal mdgliche Allopurinol-Dosis
zur Zielwerterreichung nicht ausreichend
ist [109]. Daher soll in diesem Abschnitt
auf die harnsauresenkende Therapie mit
Allopurinol vs. Febuxostat bei Vorliegen
von kardiovaskuldren Komorbiditéten ein-
gegangen werden.

Zur Bewertung der Wirksamkeit und Si-
cherheit von Allopurinol und Febuxostat
bei Patienten mit Gicht und kardiovaskula-
ren Komorbiditaten liegen 2 randomisierte
Langzeitstudien (3 bis 4 Jahre) und 3 Kurz-
zeitstudien (0,5 bis 1,5 Jahre) vor [74].

In der CARES-Studie [108] wurden
6000 Patienten mit Gicht und kardiovas-
kuldren Komorbiditaten {iber 32 Monate
behandelt. Hinsichtlich der kardiovasku-
ldren Gesamtmortalitdt zeigte sich ein
Vorteil fir Allopurinol (HR 0,82; 95%- Kl
0,68-0,99). In der FAST-Studie [103] er-
folgte in 6000 Patienten ein Vergleich von
Allopurinol und Febuxostat tiber 48 Mo-
nate. Hinsichtlich der kardiovaskuldren
Gesamtmortalitdt zeigte sich ein Vorteil
fur Febuxostat (HR 1,19;95%-Kl 1,00-1,42),
d.h. die Ergebnisse beider Studien zeigen
in komplett verschiedene Richtungen.
Ahnlich heterogen fallen die Ergebnis-
se beziiglich des kritischen Endpunktes
,Schwere unerwiinschte Ereignisse” aus,
wiéhrend das Auftreten von MACE kei-
nen statistisch signifikanten Unterschied
zwischen beiden Studien gezeigt hat.
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Die Vergleichbarkeit beider Langzeit-
studien ist aufgrund des heterogenen Stu-
diendesigns und schwerer Inkonsistenzen
limitiert. Darliber hinaus weisen beide Stu-
dien zusatzlich schwerwiegende Studien-
limitationen auf, die beziiglich der Erstel-
lung des ,Rote Hand Briefes” hatten beach-
tet werden miissen: In der CARES-Studie
war die Abbruchrate mit 45% in beiden
Gruppen sehr hoch, wahrend diese in der
FAST-Studie in beiden Gruppen bei 6%
lag. Die Patientenpopulation der beiden
Studien ist zudem nicht vergleichbar. In
der CARES-Studie machten Patienten mit
kardiovaskularer Komorbiditat 100 % aus,
wahrend in der FAST-Studie nur ca. 30%
eine kardiovaskuldre Komorbiditat hatten.
In der FAST-Studie wurden Patienten mit
schwerer Herzinsuffizienz ausgeschlossen,
in der CARES-Studie nicht. Die Daten hin-
sichtlich der Endpunkte der Gesamtmor-
talitdt und unerwiinschter Ereignisse sind,
vermutlich beeinflusst durch die hohe Ab-
bruchrate, inkonsistent. In beiden Studi-
en waren die Gesamtmortalitdt, Auftreten
von MACE und weiterer unerwiinschter Er-
eignisse sekundarer Studienendpunkt und
haben daher ausschlieBlich explorativen
Charakter. Die Qualitdt der Evidenz fiir
einen Vorteil einer der Behandlungen hin-
sichtlich der Gesamtmortalitat ist damit
sehr niedrig. Der ,Rote Hand Brief” des
BfArM (2019) basiert ausschlieBlich auf
den Daten der CARES-Studie. Die DEGAM
sieht insbesondere beziiglich der oben
beschriebenen Unterschiede in der Stu-
dienpopulation bei den kardiovaskuldren
Komorbiditaten weiterhin eine Zuriickhal-
tung in der Verschreibung von Febuxostat
bei Patienten mit kardiovaskuldarem Risi-
koprofil als angemessen. Konsens besteht
darin, in jedem Fall die Fachinformation
zum Febuxostat zu beriicksichtigen, die
auffiihrt, dass ,die Behandlung bei Pati-
enten mit bestehenden schweren kardio-
vaskuldren Erkrankungen (z.B. Myokard-
infarkt, Schlaganfall oder instabile Angina
pectoris) mit Vorsicht erfolgen und diese
Patienten regelméBig Uberwacht werden
sollten”.

Die Studievon O’Dell[104] und die CON-
FIRMS-Studie [101] vergleichen die Wirk-
samkeit und Sicherheit von Allopurinol
und Febuxostat (iber einen kiirzeren Zeit-
raum (72 Wochen bzw. 6 Monate). Der ge-
poolte Effektschétzer beider Studien zeigt

keinen Vorteil fiir Febuxostat (OR 1,30;
95%- Kl 0,55-3,06). Beide Studien zeigen
jedoch Unklarheiten beziiglich des Ver-
zerrungspotenzials. Das Vertrauen in die
Effektschatzer ist daher begrenzt.

Auf der Basis der hoheren Kosten von
Febuxostatim Vergleich zu Allopurinol und
der dargestellten Evidenz wurde folgende
Empfehlung formuliert.

Empfehlung 5

Bei Patienten mit Gicht und kardiovaskularer
Komorbiditét sollte die Behandlung bevor-
zugt mit Allopurinol, alternativ mit Febuxos-
tat, erfolgen. (Empfehlungsgrad: B)

Qualitét der Evidenz?': Moderat ®©®©
Qualitat der Evidenz der Quell-Leitlinie: sehr
niedrig bis moderat (Leitlinienadaptation NI-
CE Guidelines ,Gout: Diagnosis and Manage-
ment”, Rec. 1.5.9 und 1.5.10 [27, 110])
Konsensstarke: 100 %

Bei Verordnung von Febuxostat sind in je-
dem Fall die aktuell giiltige Fachinforma-
tion sowie die Patientenperspektive ein-
zubeziehen. Vonseiten der Patientenver-
tretung wurde beziiglich der Therapieent-
scheidungen betont, dass auch die Ein-
nahme von hohen Dosen Allopurinol be-
ziiglich dessen Sicherheit und Adhdrenz
nicht ausreichend durch gute Daten ab-
gesichert scheint. Zudem kam die Frage
auf, inwiefern die Einnahme von mehreren
Tabletten Allopurinol im Vergleich zu einer
Tablette Febuxostat nicht auch Probleme
mit der Therapietreue bedeuten kdnnte.
Diese Punkte werden hier mit aufgenom-
men, und es wird festgehalten, dass hier-
fiir weiterer Forschungsbedarf besteht. Es
handelt sich um eine Leitlinienadaptati-
on, da sich die Leitliniengruppe auf den
Oberbegriff ,kardiovaskuldre Komorbidi-
tat” anstelle der in der NICE-Fassung ge-
nannten spezifischen kardiovaskularen Er-
eignisse geeinigt hat.

6. Gicht und Komedikation

Patienten mit Gicht sind sehr haufig
von weiteren Erkrankungen aus dem
kardio-renalen-metabolischen  Komplex
betroffen. So ist die Pravalenz von arteri-
eller Hypertonie bei Gichtpatienten etwa
doppelt so hoch wie die von Kontroll-
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patienten ohne Gichterkrankung [111].
Gichtpatienten verschiedener Kohorten
haben in der Halfte bis drei Viertel aller
Félle Bluthochdruck. Diese Komorbiditat
ist hauptursachlich fiir die hohere Rate
an kardiovaskuldren Komplikationen wie
bei der koronaren Herzerkrankung ver-
antwortlich — mit den bekannten Folgen
wie Myokardinfarkt, Herzinsuffizienz, aber
auch chronische Nierenkrankheit und
periphere arterielle Verschlusskrankheit.
Auch Diabetes mellitus tritt bei Gicht-
patienten haufiger auf (ca. 20-25%) als
bei Patienten ohne Gicht (8%), ebenso
sind Fettstoffwechselstérungen haufiger
[111, 112]. Fallt die geschdtzte glomeru-
lare Filtrationsrate (eGFR) von =60 auf
<30ml/min/1,73 m? ab, nimmt die Rate
der Gicht von 16 auf 35,6 % zu [113].
Mehrere Beobachtungs- und Assozia-
tionsstudien haben gezeigt, dass ver-
schiedene Medikamente Hyperurikamie
verursachen bzw. verstarken kdnnen. Auf-
grund der iberwiegend renalen Eliminati-
on von Harnsdure sind fiir Gichtpatienten
vor allem Medikamente mit Einfluss auf
die Harnsdureausscheidung relevant. Da-
zu gehdren an erster Stelle Diuretika,
z.B. als Bestandteil einer antihypertensi-
ven Therapie oder zur Volumenkontrolle
bei Herzinsuffizienztherapie, aber auch
niedrig dosierte Acetylsalicylsaure oder
Betablocker zur Therapie einer koronaren
Herzerkrankung. Firr Gichtpatienten sind
solche Effekte u.U. bedeutsam, da diese
die Gicht und auch die Therapie dieser
Erkrankung beeinflussen kénnen.

Empfehlung 6.1

Bei Patienten mit Gicht sollten das Auftreten
von kardiovaskuldren, metabolischen und
renalen Komorbiditdaten und entsprechende
Komedikationen erfasst werden. (Experten-
konsens)

Konsensstarke: 92,3 %

6.1 Medikamente mit Einfluss auf
die Serumharnsaure

Die Leitliniengruppe hat die Frage gestellt,
ob es ausreichend Evidenz gibt, um Aussa-
gen zu Medikamenten, die Einfluss auf den
Serumharnsaurespiegel haben, zu treffen
bzw. Empfehlungen dazu zu geben. Medi-
kamente konnen die Serumharnsdure er-
hohen und mogliche negative Effekte auf

die Gichterkrankung haben oder die Se-
rumharnsaure senken und magliche posi-
tive Effekten auf die Erkrankung haben -
wie die Haufigkeit von Gichtanfallen, To-
phi bzw. deren Groe, auch eine Harnsdu-
resenkung unter den empfohlenen Wert
von <360pumol/l bzw. 6 mg/dl erscheint
maglich.

Auf Grundlage der bestehenden Da-
ten der facharztlichen S2elLL wurde eine
systematische Literatur- und Evidenz-
recherche fiir Diuretika als wesentliche
Wirkstoffgruppe in der Komedikation bei
Gicht und arterieller Hypertonie sowie die
neu verfiigbaren Sodium-Glucose-linked-
Transporter 2(SGLT2)-Inhibitoren als Ko-
medikation bei Patienten mit Gicht und
Diabetes, Herz- oder Niereninsuffizienz
durchgefiihrt [30, 110].

6.1.1 Harnsaureerhohende
Komedikationen

Empfehlung 6.2

Medikamente, die die Serumharnsaure er-
hohen, insbesondere Schleifen- und Thiazid-
diuretika, sollten nur unter strenger Indika-
tionsstellung eingesetzt werden, mégliche
Alternativen sollten gesucht werden. (Exper-
tenkonsens)

Konsensstarke: 92 %

Schleifen- und Thiaziddiuretika. In der
durchgefiihrten systematischen Literatur-
recherche fand sich keine ausreichende
Evidenz zur Beurteilung der Fragestellung,
inwiefern die Einnahme von Schleifen-
oder Thiaziddiuretika bei Patienten mit
Gicht das Auftreten von Gichtanféllen
oder Tophi oder deren Gré3e bzw. das Er-
reichen von Serumharnsaurewerten unter
den Wert von 360 umol/I (6 mg/dl) beein-
flusst [110]. Bei schwacher Evidenzlage
kann somit keine datenbasierte Empfeh-
lung ausgesprochen werden.

Aufgrund von Ubersichtsarbeiten sowie
Kohorten- und Assoziationsstudien wurde
ein Expertenkonsens fiir Schleifen- und
Thiaziddiuretika formuliert, da diese un-
ter den Medikamenten, die eine Erhdhung
der Serumharnsdure bewirken, die wich-
tigste Rolle spielen [114]. In einem sys-
tematischen Review zur Ermittlung von
Risikofaktoren fiir Gicht wurden 13 Stu-
dien mit Medikamenten, welche die Se-
rumharnsdure beeinflussen, eingeschlos-

sen, fast ausschlieBlich Diuretika [115]. Das
relative Risiko (RR) fiir die Entwicklung ei-
ner Gicht war unter Diuretikatherapie er-
hoht und betrug fiir Frauen 2,4 und fiir
Manner 3,4. In einem anderen systemati-
schen Review mit insgesamt 88.915 Pati-
enten wurde in allen untersuchten Studi-
en ein erhdhtes Gichtrisiko unter Diureti-
kaeinnahme gefunden[116]. Aufgrund der
geringen Konsistenz der Daten beziiglich
der GroBe des Effektes sowie der exakten
Zuordnung wurde von den Autoren nur
ein Trend fiir den negativen Effekt kon-
statiert. Eine bevolkerungsbasierte Kohor-
tenstudie mit 5789 Hypertonikern zeigte
fiir Diuretika insgesamt eine Hazard Ratio
(HR) von 1,5 fiir das Risiko, an einer Gicht zu
erkranken. Bei Thiaziddiuretika lag die HR
bei 1,4 und bei Schleifendiuretika bei 2,3,
alle Ergebnisse waren signifikant [117].

Einige Diuretika sind bei Gicht nach
Fachinformation kontraindiziert; bei Gicht-
patienten mit bestimmten Komorbiditdten
kann jedoch ggf. nicht darauf verzichtet
werden.

So sind bei Patienten mit Gicht nicht
zugelassen (marktverfiigbar): Torasemid,
Xipamid und HCT (als Monopraparat), Be-
metizid in Kombination mit Triamteren so-
wie Bendroflumethiazid in Kombination
mit Amilorid.

Zugelassene Alternativen (und markt-
verfligbar) sind: Furosemid, Piretanid,
Indapamid und Chlortalidon sowie HCT-
Kombinationsprédparate (z.B. mit einem
anderen Antihypertensivum). In diesen
Fallen ist die Gicht als VorsichtsmaBnahme
erwahnt.

Weitere harnsaureerhohende Komedi-
kationen. Wie Schleifen- und Thiaziddi-
uretika konnen andere Pharmaka, wie z.B.
Metoprolol und niedrig dosierte Acetylsa-
licylsdure, als unerwiinschten Effekt eine
Erhohung des Serumharnsaurespiegel mit
sich bringen [118, 119].

In einer prospektiven Fall-Kontroll-
Studie mit 724 Patienten wurde der Zu-
sammenhang zwischen niedrig dosierter
Einnahme von Acetylsalicylsdure (ASS)
zur Kardioprotektion und dem Risiko fiir
Gichtanfélle untersucht [120]. Im Ver-
gleich zur Nichteinnahme von ASS lag
die OR fiir Gichtanfalle bei Dosierungen
<325mg/Tagbei 1,8 und bei< 100 mg/Tag
bei 1,9. Dieser negative Effekt konnte aber
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durch Allopurinol-Einnahme  eliminiert
werden. Fiir den klinischen Alltag bedeu-
tet dies, dass das Risiko fiir Gichtanfalle
bei Patienten, die aus kardiovaskularer
Indikation heraus niedrig dosiertes ASS
(oder andere sekundar harnsaureerhéhen-
de Substanzen) erhalten, fiir Gichtanfélle
erhoht ist. Gichtpatienten sollten lber
dieses Risiko aufgeklart werden, auch
Behandler dieser Patienten sollten dies in
ihr therapeutisches Konzept einbeziehen,
ggf. bedarf es einer héheren Dosis harn-
sauresenkender Medikation (z.B. hohere
Dosis Allopurinol).

Der seit 2020 fiir bestimmte Fettstoff-
wechselstorungen zugelassene Senker des
LDL-Cholesterins, Bempedoinsdure, kann
eine Hyperurikdmie bewirken und Gicht-
anfélle ausldsen. In einer Metaanalyse aus
11 Studien mit 18.315 eingeschlossenen
Patienten zeigte sich unter Bempedoin-
saure ein signifikant erhdhtes Risiko fiir
eine Gicht im Vergleich zu Plazebo (OR
1,55, 95%-KI 1,27-1,90) [121]. Aus die-
sem Grund ist Bempedoinsdure bei Pati-
enten mit bekannter Gicht kontraindiziert.
Bei Gichtpatienten, die hdufiger auch eine
Hyperlipoproteindmie haben, ist dies zu
bedenken.

6.1.2 Harnsauresenkende
Komedikationen
Sodium-Glucose-linked-Transporter
2(SGLT2)-Inhibitoren. Fiir die Grup-
pe der Sodium-Glucose-linked-Transpor-
ter 2(SGLT2)-Inhibitoren konnte gezeigt
werden, dass sie die Serumharnsdure
senken konnen und die Gichtinzidenz in
Populationen mit Indikationen fiir eine
SGLT2-Inhibition (Diabetes mellitus, chro-
nische Nierenkrankheit, Herzinsuffizienz)
senkt [122]. Deshalb stellte sich die Frage,
ob diese Medikamentengruppe positive
Effekte flir Gichtpatienten haben kdnnte.

Es wurde gepriift, ob es Evidenz fiir den
Effekt einer Behandlung mit einem SGLT2-
Inhibitor im Vergleich zu einer alternativen
Behandlung der Komorbiditdt und Diabe-
tes mellitus Typ 2 und/oder Herzinsuffi-
zienz und/oder Niereninsuffizienz gibt. Es
fanden sich weder relevante RCTs noch
nichtrandomisierte vergleichende Studien
mit wesentlicher Kontrolle von Storfakto-
ren. So lieB sich auf Basis der vorhandenen
Daten nur ein konsensbasiertes Statement
formulieren.
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Bei Gichtpatienten und einem Diabetes melli-
tus, einer Nieren- oder Herzinsuffizienz kann
der Einsatz eines SGLT2-Inhibitor zusatzlich
senkend auf den Harnsaurespiegel wirken.
(Expertenkonsens)

Konsensstarke: 84,6 %

SGLT2-Inhibitoren sind fiir die Behand-
lung von Diabetes mellitus, Herzinsuffizi-
enz und chronischer Nierenkrankheit zu-
gelassen. Als Nebeneffekt kdnnen sie uri-
kosurisch wirken und die Serumharnsau-
respiegel senken. Aus diesem Grund kénn-
ten sie fir Patienten mit Gicht und Dia-
betes und/oder chronische Nierenkrank-
heit und/oder Herzinsuffizienz einen posi-
tiven Effekt auf die Gichterkrankung haben
[123-125].

Weitere harnsauresenkende Komedi-
kationen. Fiir den AT1-Rezeptorantago-
nisten Losartan und das auf den Fett-
stoffwechsel wirksame Fenofibrat sind
harnsduresenkende Effekte beschrieben
worden [114, 126, 127]. GroB3e populati-
onsbasierte bzw. auf Krankenkassendaten
gestiitzte Kohortenstudien wiesen ein sig-
nifikant verringertes Risiko fiir Gicht bei
Einnahme von Losartan oder Kalziuman-
tagonisten nach [128, 129]. Im klinischen
Alltag kann es daher trotz begrenzter
Evidenzlage sinnvoll sein, Losartan und
Fenofibrat bei den haufiger unter weite-
ren kardiovaskuldren und metabolischen
Erkrankungen leidenden Gichtpatienten
(arterielle Hypertonie, Hyperlipiddmie) in
das therapeutische Gesamtkonzept mit
einzubeziehen. Einschrdankend ist zu sa-
gen, dass bisher nicht gezeigt wurde,
dass der Einsatz der beiden Medikamen-
te dazu fiihrt, die Gichtanfallshiufigkeit
zu reduzieren, die Serumharnsdurewerte
<360 umol/I (<6mg/dl) zu senken oder
gar Tophi zu vermindern.

7. Lebensstilanderungen bei Gicht

Da sich die Frage nach eventuell hilfrei-
chen Lebensstilanderungen bei Gichtbe-
troffenen stellt, wurde untersucht, welchen
Effekt Lebensstilanderungen auf die ge-
wahlten Endpunkte haben. Als kritische
Endpunkte wurden das Auftreten akuter
Gichtanfélle, eine Serumharnsaurekonzen-
tration vorzugsweise < 6 mg/dl iiber 6 Mo-

nate und/oder eine Reduktion der Serum-
harnsdurekonzentration definiert. Wichti-
ge Endpunkte waren zudem Funktionsfa-
higkeit, Auftreten von Tophi und Tophus-
groBe. Das IQWiG wurde mit der Recher-
che und Bewertung der Evidenz zu dieser
Frage beauftragt; die folgenden Ausfiih-
rungen basieren auf dem ausfiihrlichen
Evidenzbericht 1620 (V22-06F) [130]. Fiir
die zu untersuchende Fragestellung ,Ver-
gleich einer Lebensstilanderung zu kei-
ner Lebensstilanderung oder einer ande-
ren Lebensstilanderung bei erwachsenen
Patientinnen und Patienten mit Gicht” wur-
den aus 233 Literaturstellen (gesicherten
Datensatzen) 10 RCTs identifiziert (s. Pris-
ma Chart im Evidenzbericht).

Von diesen stellten 8 Studien Verglei-
che zwischen einer aktiven Intervention
und Plazebo, keiner Behandlung oder TAU
(,treatment as usual” = iibliche Therapien)
dar.

Eine dieser Studien [131] berichtete
keine verwertbaren Daten. Zwei Studi-
en [132-134] beinhalteten Vergleiche
zwischen 2 unterschiedlichen aktiven In-
terventionen. Fir keine dieser aktiven
Interventionen konnte ein Vorteil gegen-
Uber Plazebo, keiner Behandlung oder
TAU gezeigt werden, weshalb die beiden
Studien nicht fir den Bericht herange-
zogen wurden. Insgesamt wurden somit
7 Studien fiir die Evidenzdarstellung be-
riicksichtigt, die verwertbare Daten zu
2 kritischen und einem wichtigen End-
punkt lieferten. Zu den weiteren wichtigen
Endpunkten Funktionsfahigkeit und To-
phusgroBe gab es keine verwertbaren
Daten.

Uber alle Vergleiche hinweg wurde das
Vertrauen in die Effektschatzungen zwi-
schen moderat und sehr niedrig einge-
stuft.

Fiir den kritischen Endpunkt ,Auftre-
ten akuter Gichtanfdlle” konnten 6 Studi-
en identifiziert werden [135-140]. Hierbei
handelte es sich um RCT-Studien, die
Omega-3-Fettsauren, Sauerkirschprapa-
rate, Kurkuma oder Magermilchpulver
gegeniiber Plazebo verglichen. Fiinf Stu-
dien ergaben keine signifikanten Ergeb-
nisse und/oder waren von sehr niedriger
Qualitat.

Die Studie von Rodriguez et al. 2023
war die einzige Studie, in der statistisch
signifikante Effekte gezeigt werden konn-



ten [137]. Sie konnte Vorteile fiir die Pri-
fintervention in den Endpunkten Auftre-
ten akuter Gichtanfdlle und Serumharn-
saurekonzentration zeigen. Diese Pilotstu-
die hat zunachst untersucht, welche Keime
am effizientesten Purine (Guanosin, Inosin
und Harnsdure) abbauen, um damit Puri-
ne aus der Nahrung zu entfernen. Mit In-
vitro-Versuchen wurden aus 13 Stammen
von Ligilactobacillus salivarius 5 Stamme
mit hoher Effektivitdt ausgewahlt. Fiir die
Pilotstudie wurde der Keim (L. salivari-
us CECT 30632) verwendet, der sich als
gleichermallen wirksam fiir alle 3 unter-
suchten Purine erwies. Die Studie wurde
Uiber 6 Monate durchgefiihrt, wahrend de-
nen die Kontrollgruppe taglich Allopurinol
(100-300mg/d, TAU) wie in der Vorperi-
ode einnahm, wéhrend die Interventions-
gruppe tdglich L. salivarius CECT 30632
erhielt, jedoch nur 5 Teilnehmer Allopuri-
nol, unverandert zur Vorperiode, einnah-
men. Beide Gruppen wurden nach Alter,
BMI und Anzahl der Gichtanfélle in den
vergangenen 9 Monaten stratifiziert. Die
Interventionsgruppe (n=15) zeigte eine
Verminderung der Harnsdure im Serum
von 9,04 mg/dl (542 umol/l) auf 7,90 mg/dI
(474 umol/l), fiir die Kontrollgruppe (n=
15) ergab sich keine Anderung der Harn-
saurekonzentration im Serum. Die Zahl der
GichtanfallereduziertesichinderInterven-
tionsgruppe signifikant. Keinen Gichtanfall
hatten 10 Teilnehmer der Interventions-
gruppe und nur 2 in der Kontrollgrup-
pe. Entsprechend geringer war der Bedarf
an lbuprofen und Colchicin in der Inter-
ventionsgruppe, wobei die Dosierung von
Ibuprofen und Colchicin pro Gichtanfall in
beiden Gruppen identisch war.
Limitationen dieser Studie sind, dass
sich die Teilnehmerzahl auf n= 15 in jeder
Gruppe beschrankte und dass das Allopuri-
nol-Regime in beiden Gruppen nicht exakt
nachvollziehbar ist. Es wurden Personen
mit Gicht und Hyperurikdmie in der Kon-
trollgruppe (Mean 9,04 mg/dl; 542 umol/I
(95%-KI 8,90-9,18; 534-551)) trotz einer
Einnahme von Allopurinol (100-300 mg/d)
untersucht. Die Kontrollpopulation war da-
her nicht optimal medikamentds behan-
delt (= kein ,treatment as usual”). Zudem
fehlen genaue Informationen zur Gabe von
Allopurinol vor und wahrend der Studie.
Rekrutiertwurden 30 Patienten, diefolgen-
de Gemeinsamkeiten aufwiesen: Hyper-

urikdmie (>7 mg/dl), rekurrierende Gicht-
anfélle und Bedarf an Colchicin trotz Allo-
purinol-Einnahme (100-300 mg). Die Ein-
nahme von Allopurinol wurde nicht kon-
trolliert (z.B. Tabletten zahlen). Rodriguez
et al. beschreiben, dass in der Interven-
tionsgruppe Allopurinol von 5 Patienten
eingenommen wurde, wobei in der statis-
tischen Auswertung nur 3 Patienten an-
gegeben werden. Sonstige Parameter zum
Vergleich beider Gruppen wurden nicht er-
hoben (Gewichtsanderungen, Lebensstil,
Alkoholkonsum etc.).

Die Autoren entschieden sich wegen
der Limitationen und des hohen Report-
ing-Bias, diese Studie nicht fiir die Emp-
fehlungsgenerierung heranzuziehen, auch
weil die Einnahme eines Lactobacillus nicht
im eigentlichen Sinn zu Erndhrung oder
Lebensstil gezahlt werden kann.

Dennoch ist der Einsatz von Purine-
abbauenden Keimen ein interessanter An-
satz, um eventuell eine Hyperurikdmie und
Gicht zu behandeln. Ob weitere Faktoren
eine Rolle gespielt haben, wie z.B. die
Erndhrung, bleibt offen. Weitere Studien
hierzu sollten folgen.

Fiir den kritischen Endpunkt Serum-
harnsdurekonzentration lagen 4 Studien
vor [135, 137, 139, 141]. In der oben
beschriebenen Studie von Rodriguez war
die Serumharnsdurekonzentration nach
6 Monaten bei Personen, die den Purine-
abbauenden Keim einnahmen, statis-
tisch signifikant geringer als bei Personen
unter Behandlung mit Allopurinol (TAU)
(7,90 mg/dl; 474 pmol/l (95%-KI 7,58-8,22;
455-493) vs. 9,03 mg/dl; 542 pmol/I (95%-
K18,89-9,17; 533-550)) [137]. Die kritische
Bewertung dieser Studie bleibt allerdings
zu dem obigen Absatz identisch. Alle an-
deren Studien ergaben kein signifikantes
Ergebnis und waren zudem von niedriger
oder sehr niedriger Qualitat.

Dennoch mdchten wir diese Studien
hier zum Teil kurz darstellen, um die feh-
lende Evidenzgrundlage der Empfehlun-
gen zu erdrtern.

In der Studie von Holland et al. wurde
unter einer Therapie mit Allopurinol die
zusdtzliche Wirkung einer purinarmen
Kost gepriift [141]. Die Teilnehmer hatten
zu Studienbeginn bereits eine Harnsdu-
rekonzentration im Serum von <6mg/dl
(<360 umol/l). Es erfolgten nur 2 Beratun-
gen, in denen der Interventionsgruppe die

Prinzipien der purinarmen Kost mitgeteilt
und ein Handout sowie miindliche Anwei-
sungen ((a) Verminderung des Verzehrs
von rotem Fleisch, Vermeidung von In-
nereien und Schalentieren, (b) vermehrte
Verwendung fettreduzierter Milchproduk-
te, Gemiise und Kirschen, sowie Hinweise
fiir den potenziellen Nutzen von Kaffee
und Vitamin C) mitgegeben wurden. Nach
3 Monaten wurden die Eingangsuntersu-
chungen einschlieBlich des Fragebogens
(13 Fragen, davon 4 Fragen beziiglich des
Lebensstiles) wiederholt. Es zeigte sich ein
verbessertes Wissen bei den Fragen nach
Ursachen und Therapien der Gicht, wah-
rend die Fragen nach dem Lebensstil eine
Verschlechterung des Krankheitswissens
auswiesen.Dasvonden Autoren berichtete
Ergebnis zeigte keinen signifikanten Un-
terschied in der Harnsdurekonzentration
im Serum (Mittelwert in der Kontrollgrup-
pe 4,5mg/dl; 270 pmol/I [SD £ 1,16 mg/dI;
70, Range 3-7,3; 180-440] und in der
Interventionsgruppe 5mg/dl; 300 pmol/I
[SD£1,3mg/dl, 80; 2,8-8,5mg/dl; 170-
510 umol/l], p> 0,05). Als mdgliche Griin-
de fiir die fehlende Reduktion der Serum-
harnsdure wurde zum einen die Compli-
ance genannt (die Erndhrungsumstellung
wurde nicht objektiviert, da die Nach-
beobachtung nur per Telefonbefragung
durchgefiihrt wurde), zum anderen wa-
ren die Serumharnsaurewerte bei den
Patienten bereits zum Einschluss in die
Studie niedrig (<6 mg/dl; 360 pmol/l), so-
dass moglicherweise bereits ein Plateau
erreicht und eine zusatzliche Senkung
nicht mehr moglich war. Eine weitere Ein-
schrankung ist die kleine Teilnehmerzahl
(Kontrollgruppe n=15, Interventions-
gruppe n=14). Die Studienlimitationen
waren aus diesem Grund sehr schwerwie-
gend, und die Qualitat der Evidenz war
sehr niedrig. Die Effektstarke wies keinen
Vorteil fiir die Interventionsgruppe aus
(Mittelwertdifferenz 0,03; 95%-KI -0,03;
0,09).

Eine weitere Studie mit den Endpunk-
ten Harnsdurereduktion und Reduktion
der Gichtanfille untersuchte die Ein-
nahme von Kirschsaurekonzentrat vs.
Plazebo [138]. Es wurden 50 Personen
eingeschlossen, die bereits eine Gicht
hatten und einen Harnsaurewert von
>360umol/l aufwiesen. Die Halfte der
Patienten nahm Allopurinol, die andere
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Hélfte keine harnsduresenkende Therapie
ein. Das Kirschsdurekonzentrat wurde in
unterschiedlichen Mengen (7,5ml, 15ml,
22,5ml oder 30 ml) 2 x tdglich tiber 28 Ta-
ge verabreicht. Es zeigten sich keine
signifikanten Unterschiede im Hinblick
auf die genannten Endpunkte. Es bleibt in
der Studie unklar, wie lange und in wel-
cher Dosierung Allopurinol eingenommen
wurde. Als Limitationen wurden die kurze
Versuchsdauer von 28 Tagen sowie die
fehlende Verblindung genannt; die Stu-
die war aufgrund Farbe und Geschmack
des Kirschsaftes nicht zu verblinden. Die
Aussagekraft der Studie war daher sehr li-
mitiert, die Qualitat der Evidenz wurde als
sehr niedrig eingestuft. Die Effektstarke
weist keinen Vorteil fiir die Interventi-
onsgruppe auf (Mittelwertdifferenz 0,09;
95%-KI1-0,26—-0,44).

Fiir den wichtigen Endpunkt ,Auftre-
tenvon Tophi“konnte eine Studie mit dem
Vergleich Omega-3-Fettsduren vs. Plazebo
herangezogen werden [135]. Es zeigte sich
kein statistisch signifikanter Effekt.

Die wichtigen Endpunkte ,,Funktions-
fdhigkeit” und ,Tophusgréf3e” wurden in
einigen Studien beriicksichtigt, jedoch la-
gen entweder keine Daten vor oder die
berichteten Daten waren nicht verwertbar,
deshalb wurden sie nicht fiir den Evidenz-
bericht herangezogen.

Nach der vorliegenden Evidenz ist die
Effektstarke einer kurzfristigen Lebensstil-
anderung offenbar gering. Daher muss an-
genommen werden, dass eine Reduktion
der Gichtanfalle durch kurzfristige didte-
tische MaBnahmen bzw. Lebensstildnde-
rungen entweder nicht zu erreichen ist
oder erst nach Monaten bis Jahren ein-
tritt. Dies wird durch die Studie von Paixo-
to et al. gestiitzt, der die Veranderungen
der Serumharnsdure in 3 Gruppen unter-
suchte. Gruppe 1 erhielt eine purinarme
Kost, Gruppe 2 eine purinarme Kost und zu-
satzlich Allopurinol und Gruppe 3 nur eine
medikamentdse Harnsduresenkung [142].
Nach 6 Monaten kam es nur in der Grup-
pe 1, die eine purinarme Kost eingehal-
ten hatte, zu einer weiteren signifikanten
Abnahme der Serumharnsdure. Somit er-
scheinen Studien mit einer Interventions-
dauer von 3 bis 12 Monaten zu kurz, um
den Effekt einer Erndhrungsintervention
auf dem angestrebten Evidenzlevel zu er-
reichen. Kontrollierte Studien mit einem
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langeren Beobachtungszeitraum und ei-
ner héheren Stichprobenzahl wéren wiin-
schenswert, um mehr Klarheit zu schaffen.

Zudem muss angemerkt werden, dass
zwar die gesundheitliche Gefahrdung des
Patienten durch Gichtanfalle mit der Hohe
des Harnsaurespiegels korreliert, dass aber
Gichtanfille vor allem bei akuten Ande-
rungen der Harnsdurekonzentration auf-
treten, wie das nach rapider Gewichts-
reduktion, bariatrischen Operationen, ex-
zessivem Alkoholkonsum oder exzessiver
Purinzufuhr der Fall sein kann. Somit ist
anzunehmen, dass die Zahl der Gichtan-
falle multifaktoriell bedingt sein kann und
kein geeignetes MaR fiir die Beurteilung
des Krankheitsverlaufs darstellt.

Auf Grundlage dieses Evidenzberichtes
konnen hinsichtlich der PICO-Frage zur Le-
bensstilanderung keine neuen Empfehlun-
gen generiert werden. Es ist aber anzumer-
ken, dass die metabolischen Konsequen-
zen der Harnsdureablagerungen (mogli-
che Entziindung mitFolgen fiirandere Zivi-
lisationskrankheiten) nicht berticksichtigt
worden sind und Langzeiteffekte nicht be-
urteilt werden konnten. Ausschlaggebend
fiir die Empfehlungen dieser Leitlinie sind
daher die Empfehlungen der Quell-Leitli-
nie (NICE). Epidemiologische, klinische und
biochemische Erwdgungen konnten nicht
beriicksichtigt werden. Weitere Grundla-
ge der Empfehlungen sind die Leitlinien
der DGRh und der DEGAM zur Behand-
lung der chronischen Gicht sowie eine se-
lektive Nachrecherche zu entsprechenden
Diatempfehlungen.

Empfehlung 7.1

Eine gesunde, ausgewogene Erndhrung mit
Reduktion des Fleischkonsums, pflanzenbe-
tonter Erndhrung, Reduktion des Alkohol-
konsums und Reduktion von mit Fructose an-
gereicherten Lebensmitteln kann Patienten
mit Gicht empfohlen werden. (Empfehlungs-
grad: 0)

Fiir eine spezifische Diat, die Gichtanfalle re-
duziert, gibt es keine evidenzgesicherte Emp-
fehlung.

Qualitit der Evidenz??: Moderat @0
Qualitat der Evidenz der Quell-Leitlinie: sehr
niedrig bis hoch (Leitlinienadaptation: NICE
Guidelines ,Gout: Diagnosis and Manage-
ment”, Rec 1.4.1 [27, 133, 134])
Konsensstarke: 76 %

22 Bvidenzbewertungnach GRADE.

Rationale. Die Autoren der NICE (Quell-LL)
kamen zu dem Schluss, dass es nicht ge-
niigend Beweise gibt, um eine bestimmte
Diat zur Reduktion von Gichtanfallen zu
empfehlen. Die NICE erkannte jedoch an,
dass Gichtkranke haufig eine Erndhrungs-
beratung in Anspruch nehmen, weil sie
glauben, dass es einen Zusammenhang
zwischen Erndhrung und Gicht gibt. NICE
stellte ebenfalls fest, dass in der derzeiti-
gen Praxis das medizinische Fachpersonal
und die Patienten mit einer Gicht haufig
Uiber Erndhrung und Lebensstil sprechen
und daher eine Empfehlung ausgespro-
chen werden sollte.

Aufgrund der fehlenden Evidenz emp-
fiehlt die NICE einen gesunden, ausge-
wogenen Lebensstil, im Sinne der Good
Clinical Practice. Die hier vorliegende Leit-
linie konkretisiert diese Empfehlung um
die Lebensstilempfehlungen der DGE, die
auch eine Empfehlung fiir Gichtpatienten
herausgegeben hat (DGE: Essen und Trin-
ken bei Gicht). Da Patienten nicht selten
Komorbiditdten insbesondere im Rahmen
des metabolischen Syndroms haben, hat
die Autorengruppe eine Aufwertung auf
den Empfehlungsgrad B der origindren
Empfehlung der Quell-Leitlinie aus epi-
demiologischen Griinden und pathophy-
siologischen Erwagungen vorgenommen
sowie die Formulierung entsprechend ad-
aptiert.

In der NICE-Leitlinie werden verschie-
dene didtetische MaBnahmen zur Behand-
lung von Gicht erdrtert (Erndhrungsbera-
tung, Kirschextrakt und Vitamin C), es wird
restimiert, dass alle Studien eine geringe
Teilnehmerzahl und eine kurze Nachbeob-
achtungszeit hatten.

Konsens besteht, dass Gichtkranke da-
rauf hingewiesen werden sollten, dass es
noch keine ausreichenden Belege fiir eine
spezielle Didt zur Vermeidung von Gicht-
anféllen gibt.

Auch die hier vorliegende aktualisier-
te Literaturrecherche durch das IQWiG er-
brachtekeine neuen Erkenntnisse und Aus-
sagen. Die Autorengruppe dieser Leitlinie
hat daher fiir eine Ubernahme der Empfeh-
lung aus der Quell-Leitlinie votiert, wobei
Vertreter der DGEM ausdriicklich darauf
hingewiesen haben, dass die vom IQWiG
zur Verfiigung gestellte Literatur hinsicht-
lich der metabolischen Folgen der Gicht
keine Informationen geliefert hat.



Empfehlung 7.2

Eine Aufklarung der Gichtpatienten, dass Adi-
positas und Ubergewicht sowie iibermaBiger
Alkoholkonsum das Risiko fiir Gichtanfalle er-
hohen, sollte erfolgen. (Empfehlungsgrad: B)
Qualitat der Evidenz: Niedrig @006
Qualitat der Evidenz der Quell-Leitlinie: sehr
niedrig bis niedrig (Leitlinienadaptation: NI-
CE Guideline ,Gout: Diagnosis and Manage-
ment’, Rec 1.4.2 [27, 115, 143])
Konsensstarke: 85 %

Rationale. Die Evidenzgrundlage der
Quell-LL spricht dafiir, die Patienten dari-
ber aufzukldren, dass UibermdRiger Alko-
holkonsum und Ubergewicht/Adipositas
das Risiko fiir Gichtanfélle erhoht.

Die Studie von Choi 2005 hat im Laufe
von 12 Jahren 730 Félle von Gicht beob-
achtet. Im Vergleich zu Mdnnern mit einem
Body-Mass-Index (BMI) von 21 bis 22,9 be-
trug das relative Risiko (RR) fiir Gicht fir
Manner mit einem BMI von 25 bis 29,9,
1,95 (95%-KI 1,44-2,65), flir Mdnner mit
einem BMI von 30 bis 34,9 lag das RR bei
2,33 (95%-KI 1,62-3,36), und fiir Manner
mit einem BMI von 35 oder mehr lag es bei
2,97 (95%-KI 1,73-5,10) (p<0,001) [115].

Choi 2004 berichtet in der gleichen Ko-
horte, dass im Vergleich zu Mannern, die
keinen Alkohol tranken, das multivariate
relative Risiko (RR) bei einem moderaten
Alkoholkonsum (10,0-14,9g/d) fiir Gicht
bei 1,32 (95 %-Kl 0,99-1,75), bei einem Al-
koholkonsum von 15,0-29,9g/d bei 1,49
(95 %-KI 1,14-1,94), bei einem Alkoholkon-
sum von 30,0-49,9g/d bei 1,96 (95 %-KI
1,48-2,60) und bei einem Alkoholkonsum
von 50 g/d bei 2,53 (95 %-KI 1,73-3,70) (p <
0,0001) lag [115]. Der Bierkonsum zeig-
te den stdrksten unabhdngigen Zusam-
menhang mit dem Gichtrisiko (multiva-
riate RR pro 350 ml [120z] pro Tag 1,49;
95 %-KI 1,32-1,70). Der Konsum von Spiri-
tuosen war ebenfalls signifikant assoziiert
mit Gicht (multivariates RR pro Getrank
pro Tag 1,15; 95 %-KI 1,04-1,28); nicht je-
doch der Weinkonsum (multivariates RR
pro 4-Unzen-Portion pro Tag 1,04; 95 %-
Kl 0,88-1,22).

In der Metaanalyse von Evans lag das
RR, an Gicht zu erkranken, bei Personen
mit einem BMI >30kg/m? 2,24-mal hoher
als bei einem niedrigeren BMI (95 %-KI
1,76-2,86) [143].

Zu diesen Daten existiert ein systema-
tischer Review von Nielsen et al., wel-

cher 8 Studien an Patienten mit Gicht
einschliet und die Wirkung einer Ge-
wichtsreduktion (zwischen 3 und 34 kg) an
Menschen mit Adipositas unter diversen
konventionellen und bariatrischen Thera-
pien untersucht [144]. Aufgrund der He-
terogenitét der Studiencharakteristika war
es nicht moglich, einen gepoolten Effekt-
schétzer zu berechnen, die Abnahme des
mittleren Harnsdurewertes lag zwischen
168 und 30 pmol/l. In den Studien erreich-
ten zwischen 0 bis zu 60 % der Teilnehmer
den Zielwert der Harnsaure von 360 pumol/I
(6 mg/dl). Dabei zeigte sich die Verminde-
rung der Harnsaurekonzentration im Se-
rum proportional zur Gewichtsabnahme.
Kurzfristig kam es besonders nach baria-
trischen Operationen zu Gichtanfallen und
einem Anstieg der Harnsaure, 6 der 8 ein-
geschlossenen Studien berichteten Uber
eine Abnahme der Gichtanfalle nach er-
folgter Gewichtsreduktion.

Die angefiihrten Lebensstildnderungen
beziehen sich ausschlieBlich auf Interven-
tionen im Bereich der Erndhrung und be-
trachten auch hier nur ein eingeschranktes
Spektrum. Dies verdeutlicht, dass zum The-
ma Lebensstil ein erheblicher Forschungs-
bedarf besteht. Vonseiten der Patienten-
vertretung wurde die Frage nach Evidenz
hinsichtlich korperlicher Aktivitat (Bewe-
gung/Sport) auf die Gicht formuliert. Auch
hierzu fehlen Daten; es gelten an dieser
Stelle wohl generelle Grundsétze eines ge-
sunden Lebensstiles fiir Patienten mit Ge-
lenkerkrankungen, die taglich ausreichend
Bewegung sowie auch individuell mog-
liche sportliche Aktivitaten einschlieBen
[145].

8. Wichtige Forschungsfragen

— Wie stark trdgt die Bildgebung zur
Diagnosestellung der Gicht bei?

— Frauen mit Gicht scheinen bisher zu
wenig in der Forschung abgebildet. In-
wiefern eignet sich der Gichtkalkulator
fir Frauen mit Gicht zur Diagnose-
stellung, bzw. was konnte helfen, die
Diagnose einer Gicht bei Frauen sicher
zu stellen?

- Konnen technische Verbesserungen
und mehr Erfahrung die diagnostische
Sicherheit der DECT steigern?

— Welche Rolle spielt die Bildgebung bei
der Verlaufskontrolle der Gicht, und

hat sie einen Vorteil gegeniiber der
ausschlieBlich klinischen Verlaufskon-
trolle?

- Hat die Demonstration des bildgeben-
den Befundes fiir den Patienten Einfluss
auf die Therapieadharenz, messbar am
Surrogatparameter Harnsdure?

- Unterscheiden sich die Patienten-
kollektive in den unterschiedlichen
Versorgungsbereichen tatsachlich?
Welche Unterschiede gibt es in den
Patientenkollektiven mit Gicht in der
primdrarztlichen und fachdrztlichen
Versorgung?

— Welche Faktoren spielen bei der
Entstehung eines Gichtanfalls in vivo
eine Rolle, und was sind Griinde fiir
eine Selbstlimitierung?

- Was ist bei welchem Patienten zu favo-
risieren: Symptomkontrolle (Primararz-
tentscheidung beziiglich Therapieziel)
vs. Treat-to-Target (Harnsdurezielwert
<360 pmol/l bzw. 6 mg/dl) beziiglich
Rate an Gichtanfdllen, Tophi nach
6, 12, 24 Monaten und Rate an UAW-
Gichtmedikation (einzeln/kumulativ;
antiinflammatorisch und harnséure-
senkend)?

- Unter welchem Regime treten bei
Einleitung einer Harnsauresenkung die
wenigsten Gichtanfalle auf?

- Was ware die optimale Anfallsprophy-
laxe (z.B. Colchicin 0,5 mg/d + Allopuri-
nol 300 mg/d vs. 1 x taglich Ibuprofen
400 mg + Allopurinol 300mg/d vs.
Allopurinol 100 mg Steigerung aller
14d ohne Anfallsprophylaxe)?

- Gibt es Unterschiede zwischen Pati-
enten mit Gicht, die mit Allopurinol
oder Febuxostat behandelt werden, in
Bezug auf kardiovaskuldre Ereignisse,
kardiovaskuldre Sterblichkeit sowie das
Gesamtiiberleben auf Grundlage von
Routinedaten?

— Braucht man eine ,Gichtdidt” oder ge-
niigt eine pflanzenbetonte Erndhrung
nach DGE-Richtlinien?

— Hat sportliche Aktivitat einen Einfluss
auf die Gicht?

- Gibt es eine Remission bei Gicht und
wie ist diese definiert?

- Wann kann eine harnsauresenkende
Therapie beendet werden?
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9. Zusammensetzung der
Leitliniengruppe

9.1 Leitlinienkoordination

- Frau Prof. Dr. med. Uta Kiltz
Rheumazentrum Ruhrgebiet
Ruhr-Universitat Bochum
Claudiusstr. 45
44649 Herne
Tel.: 02325592 131
uta.kiltz@elisabethgruppe.de

— Frau Prof. Dr. med. Anne-Kathrin
Tausche
Universitatsklinikum Carl Gustav Carus
Medizinische Klinik Il
Abteilung fiir Rheumatologie
Fetscherstr. 74
01307 Dresden
anne-kathrin.tausche@uniklinikum-
dresden.de

Leitliniensekretariat.

— Frau Juliane Reinke
Deutsche Gesellschaft fiir Rheumato-
logie und Klinische Immunologie e. V.
(DGRh)
Wilhelmine-Gemberg-Weg 6, Auf-
gang C
10179 Berlin
https://www.dgrh.de/
info@dgrh.de

9.2. Beteiligte Fachgesellschaften
und Organisationen

(@ Tab. 4)

9.3 Patient*innen/
Bliger*innenbeteiligung

Die Leitlinie wurde unter direkter Betei-
ligung von Patienten(vertretern) erstellt.
Frau Michaela Fritsch und Herr Dr. rer.
nat. Jirgen Clausen waren stimmberech-
tigt seit November 2021 an der Erstellung
der Leitlinie beteiligt.

9.4 Methodische Begleitung

Bei der Erstellung wurde die Leitlinie durch
Frau Dr. Monika Nothacker und Frau Frau-
ke Schwier, AWMF-Leitlinienberaterinnen,
methodisch begleitet.
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10. Informationen zu dieser
Leitlinie

10.1 Methodische Grundlagen

Die Methodik zur Erstellung dieser Leit-
linie richtet sich nach dem AWMF-Regel-
werk (Version 1.1 vom 27.02.2013). Quel-
le: Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaft-
lichen Medizinischen Fachgesellschaften
(AWMF) - Standige Kommission Leitlini-
en. AWMF-Regelwerk ,Leitlinien”. 1. Aufla-
ge 2012. http://www.awmf.org/leitlinien/
awmf-regelwerk.html.

10.2 Systematische Recherche und
Auswahl der Evidenz

Eine ausfiihrliche Beschreibung zur Litera-
turrecherche finden Sie im Leitlinienreport
dieser Leitlinie.

10.3 Kritische Bewertung der
Evidenz

Eine ausfiihrliche Beschreibung zum Evi-
denzbewertungssystem finden Sie im Leit-
linienreport dieser Leitlinie.

10.4 Strukturierte Konsensfindung

Die strukturierte Konsensfindung erfolgte
im Rahmen eines nominalen Gruppenpro-
zesses unter unabhangiger Moderation. Zu
einzelnen Punkten, bei denen dies nicht
moglich war, erfolgte eine strukturierte
Konsensfindung mit der Delphi-Technik.

Eine ausfiihrliche Beschreibung der
strukturierten Konsensfindung finden Sie
im Leitlinienreport dieser Leitlinie.

10.5 Empfehlungsgraduierung und
Feststellung der Konsensstarke

Neben der methodisch aufbereiteten
Evidenz werden bei der Graduierung
der Empfehlung die klinische Erfahrung
und die Patientenpraferenz beriicksich-
tigt. Zusatzlich werden weitere Kriterien
wie Konsistenz der Studienergebnisse;
klinische Relevanz der Endpunkte und
Effektstarken;  Nutzen-Schaden-Verhalt-
nis; ethische, rechtliche, 6konomische
Verpflichtungen;  Patientenpraferenzen;
Anwendbarkeit auf die Patientenzielgrup-
pe und das deutsche Gesundheitssystem;

Umsetzbarkeit im Alltag/in verschiedenen
Versorgungsbereichen bei der Graduie-
rung der Empfehlung beriicksichtigt.

In @ Tab. 5 ist die verwendete Empfeh-
lungsgraduierung dargestellt.

Feststellung der Konsensstarke. Die
Konsensstarke wurde gemaR @Tab. 6
klassifiziert.

11. Redaktionelle Unabhangigkeit

11.1 Finanzierung der Leitlinie

Die Leitlinie wurde unter Federfiihrung der
Deutschen Gesellschaft fiir Rheumatologie
und Klinische Immunologie e.V. (DGRh)
entwickelt. Die Beauftragung des Institutes
fiir Qualitat und Wirtschaftlichkeit im Ge-
sundheitswesen (IQWiG) mit der systema-
tischen Literaturrecherche erfolgte durch
das Bundesministerium fiir Gesundheit
(BMG). Reisekosten der Mitglieder trugen
die jeweils mandatierenden Fachgesell-
schaften. Die Finanzierung der Konsensus-
treffen inklusive Miete, Technik, Kost und
ggf. Logis, der Kommunikationsmedien,
der personellen Beteiligung der AWMF und
alle anderen im Rahmen der Leitlinienent-
wicklung hier nicht genannten anfallen-
den Kosten wurden in vollem Umfang aus
Mitteln der DGRh finanziert. Weitere finan-
zielle Mittel standen nicht zur Verfiigung.
Die Mitglieder der Leitliniengruppe haben
ausschlieBlich ehrenamtlich gearbeitet.

11.2 Darlegung von Interessen und
Umgang mit Interessenkonflikten

Die Angaben zu den Interessen wur-
den nach AWMF-Regelwerk erhoben und
bewertet. Die Interessenkonflikte der
Mitglieder der LL-Gruppe sind der Interes-
senkonflikt-Offenlegung zu entnehmen.
Ein geringer Interessenkonflikt hatte die
Limitierung einer Leitungsfunktion zur
Folge gehabt. Ein moderater Interessen-
konflikt hatte eine Stimmenthaltung zur
Konsequenz. Ein hoher Interessenkonflikt
filhrte zum Ausschluss von der Beratung
und Abstimmung zum betreffenden The-
ma. Als protektive Faktoren, die einer
Verzerrung durch Interessenkonflikte ent-
gegenwirken, kdnnen die pluralistische
Zusammensetzung der Leitliniengruppe,
die strukturierte Konsensfindung un-


https://www.dgrh.de/
http://www.awmf.org/leitlinien/awmf-regelwerk.html
http://www.awmf.org/leitlinien/awmf-regelwerk.html

Tab.4 Mitglieder der Leitliniengruppe

Mandatstragende

Fachgesellschaft/Organisation

Prof. Dr. med. Rieke Alten, Prof. Dr. med. Uta Kiltz,
Prof. Dr. med. Bernhard Manger, Prof. Dr. med. Klaus
Kriiger, Prof. Dr. med. Monika Reuf3-Borst, Prof. Dr.
med. Wolfgang A. Schmidt, Prof. Dr. med. Andreas
Schwarting, Prof. Dr. med. Anne-Kathrin Tausche,
Prof. Dr. med. Jiirgen Braun

Deutsche Gesellschaft fiir Rheumatologie
und Klinische Immunologie (DGRh)

Dr. med. Thomas Schneidereit, PD Dr. med. Harriet
Morf, PD Dr. med. Philipp Klemm

DGRh - AG Junge Rheumatologen (AGJR)

Dr. rer. nat. Julia Truthmann, Dr. med. Hendrik Na-
pierala, Dr. med. llja Karl, Dr. med. Bettina Engel

Deutsche Gesellschaft fiir Allgemeinme-
dizin u. Familienmedizin (DEGAM)

Prof. Dr. med. Gernot KeyRer, Prof. Dr. med. UIf Miil-
ler-Ladner

Deutsche Gesellschaft fiir Innere Medizin
(DGIM)

Prof. Dr. med. Ralph Kettritz, Prof. Dr. med. Jan Kiel-
stein

Deutsche Gesellschaft fiir Nephrologie
(DGFN)

Prof. Dr. med. Marcus Makowski, PD Dr. med. Christi-

Deutsche Rontgengesellschaft — Gesell-

an Booz

schaft fir medizinische Radiologie (DRG)

Prof. Dr. med. Hans-Dieter Carl, Prof. Dr. med. Ralph

Deutsche Gesellschaft fiir Orthopadie

Gaulke (DGOUV)

Prof. Dr. med. Olaf Adam, Prof. Dr. med. Andreas Deutsche Gesellschaft fiir Erndhrungs-
Michalsen medizin (DGEM)

Weitere Teilnehmende Funktion & Fachgesellschaft/Organisation

Dr. rer. nat. Jiirgen Clausen, Michaela Fritsch

Deutsche Rheuma-Liga Bundesverband
e.V.(DRL)

Tab.5 Grad der Empfehlung nach dem ABO-Schema

Empfehlungsgrad Beschreibung Ausdrucksweise

A Starke Empfehlung Soll/soll nicht

B Schwache Empfehlung Sollte/sollte nicht

0 Empfehlung offen Kann erwogen/verzichtet werden

Tab. 6 Feststellung der Konsensstarke

Klassifikation der Konsensstarke

Starker Konsens

>95 % der Stimmberechtigten

Konsens

>75-95 % der Stimmberechtigten

Mehrheitliche Zustimmung

>50-75 % der Stimmberechtigten

Keine mehrheitliche Zustimmung

<50% der Stimmberechtigten

ter neutraler Moderation, die Diskussion
zu den Interessen und zum Umgang
mit Interessenkonflikten zu Beginn der
Konsenskonferenz und eine offentliche
Konsultationsfassung gewertet werden.

12. Externe Begutachtung und
Verabschiedung

Die Leitlinie wurde im Rahmen einer Kon-
sultationsfassung der AWMF und den be-
teiligten Fachgesellschaften zur Priifung
vorgelegt.

Die Langfassung der Leitlinie wurde der
Offentlichkeit vom 03.07. bis 24.07.2024
auf der Homepage der AWMF zur externen
Begutachtung zur Verfligung gestellt. Die

Leitlinie wurde von 2 Personen kommen-
tiert. Es wurde angeregt, dass die spezi-
fische Aufarbeitung des Synovialpunktats
genauer in der Leitlinie beschrieben wer-
den sollte und dass das Bildmaterial in
der Leitlinie in einer anderen Reihenfolge
prasentiert werden sollte. Beide Vorschla-
ge wurden umgesetzt. Die Langfassung
der Leitlinie wurde den Vorstanden der
wissenschaftlichen Fachgesellschaften so-
wie der Geschéftsfilhrung der Deutschen
Rheuma-Liga Bundesverband e.V. im Mai
2024 zur Kommentierung zugesandt. Ins-
gesamt wurden 103 Kommentare abgege-
ben. Die Anregungen bezogen sich ent-
weder auf Prazisierungen bereits geschil-
derter Sachverhalte oder auf sprachliche

bzw. grammatikalische Fehler. Es wurde
bezogen auf den Inhalt der Leitlinie kei-
ne wesentliche Kritik geduSert. Die Kom-
mentare wurden von AK, UK, TS und JR in
das Dokument eingepflegt und der Leit-
liniengruppe zur Verfiigung gestellt. Die
Kommentare wurden von der Leitlinien-
gruppe am 31.07.2024 auf einem virtu-
ellen Meeting gesichtet und hinsichtlich
Konsequenzen der Uberarbeitung disku-
tiert. Die revidierte Fassung der Leitlinie
wurde von allen Mitgliedern der Konsen-
susgruppe verabschiedet.

Die revidierte Fassung der Leitlinie wur-
de im Zeitraum vom 02.08. bis 27.08.2024
von den Vorstanden der beteiligten Fach-
gesellschaften verabschiedet. Die vorlie-
gende Fassung der Leitlinie ist von den
Fachgesellschaften autorisiert.

13. Giiltigkeitsdauer und
Aktualisierungsverfahren

Die Leitlinie Version 2.1 ist ab 24.08.2024
bis zur nachsten Aktualisierung voraus-
sichtlich bis 26.08.2029 giiltig. (Die Guiltig-
keitsdauer betragt maximal 5 Jahre und ist
abhangig vom eingeschatzten Aktualisie-
rungsbedarf. Living Guidelines sind maxi-
mal 12 Monate giltig). Kommentare und
Hinweise flir den Aktualisierungsprozess
sind ausdriicklich erwiinscht und kénnen
an das Leitliniensekretariat gesendet wer-
den.
— Frau Juliane Reinke

Deutsche Gesellschaft fiir Rheumato-

logie und Klinische Immunologie e.V.

(DGRh)

Wilhelmine-Gemberg-Weg 6, Auf-

gang C

10179 Berlin

https://www.dgrh.de/

info@dgrh.de

Anhang

Einreichung zur Publikation bei der
AWMF

Die Checkliste (B Abb. 5) wurde bei der

AWMEF im Juni 2024 eingereicht.

— Versionsnummer: 2.1

- Erstveréffentlichung: 2016/06/15

- Uberarbeitung von: 2024/08/27

- Ndichste Uberpriifung geplant:
2029/08/26
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Leitlinien

Publikation einer Leitlinie bei
AWMF online:

Checkliste

Um Nachfragen der AWMF und damit unnétige Verzdgerungen bei der Publikation Ihrer
Leitlinie zu vermeiden, priifen Sie bitte alle folgenden Punkte vor der Einreichung
der Leitlinie bei der AWMF (E-Mail: lm\m@awmf org):

Titel der Leitlinie: _{).c %('/‘fﬂhL‘ el g ol ;/qujl"
AWMF-Register Nr. OCUIQLS

AWMF

IMWi - Institut fiir
Medizinisches
Wissensmanagement

.| und zum Umgang mit Interessenkonflikten sind dargelegt ...

ﬁé [”.f«

Der Leitlinientext ist vollstdndig Korrigiert ... e

Leitlinientext ist in Kapitel unterteilt und diese sind
konsistent nummeriert: .
Leitlinientext enthalt - wo

glich - die zugehérigen ICD-10-Codes ..

Die Titelseiten der Leitlinie (auch bei Print-Publikationen ) und aller dazu
gehbrigen Dokumente enthalten deutlich sichtbar

- die AWMF-Register-Nr. der Leitlinie ..

- die methodische Klassifizierung der LL (S1 SZe S2k oder sa)
Die Titelseite der Leitlinie enthalt deutlich sichtbar

- die federfihrende(n) und beteiligte(n) Fachgesellschaft(en) ...

Bei allen Leitlinien (S2e, S2k, S3): Der Leitlinienreport ist beigefiigt ...

Bei allen Leitlinien (S2e, S2k, $3) und Handlungsempfehlungen (S1): Die Erklérungen von
Interessen aller Mitwirkenden sowie das Verfahren zur Erl‘assung und Bewertung von @/

g

Bei gleichzeitiger Publikation der Leitiinie in einer Zeitschrift: Der Verlag
ist liber die Vergabe des Rechts der elektronischen Publikation
an die AWMF informiert .. -

Die Angaben Griinde fiir die Themenwahl, Zielorientierung der Leitlinie, Links zu
verwandten Leitlinien, Beteiligte Fachgesellschaften und Organisationen,
Versorgungsbereich, Patient*innenzielgruppe, Adressierte

finden sich im Leitlinientext/Leitlinienreport oder ..

sollen von der AWMF unverandert aus der Lelthmen-Anmeldung auf das Datenblatt der
Leitlinie (ibernommen werden ..

Bitte nennen Sie uns fiinf Schiiisselworter des Leitlini tes, die wir ibernehmen,
um dle u hfun tion auf unserer Internetseﬁe u konkretisieren: . (ﬁ

(A2 0SS s.. Heits, Aot
Sle haben daruber hinaus die Mogllchkeﬁ fiinf Schliisselworter des Titels zu nennen,
dlej&aﬁj&fuche zu lhrer Leitlinie fihren (Titelsynonyme):

Cov . xS eo. o HYpstundanmal@. . Thesed  Dopantle §8

Fiir die Publikation tiber die Bibliothek des Guidelines International Network
= | ] i
Gouk - Dioynats a~dd Preohnet

(G-I-N-Library):
Englischer Titel der Leitlinie:

Englische Schliisselwdrter des Titels (ldealerwelse MeSH) l?QW{ 'r”-ﬁ‘

..... Uac o6l vl alltnin, 9/‘4‘4

Hgparun b

Version 1.4, 20.07.2016

Abb. 5 A Beider AWMF eingereichte Checkliste zur Publikation der S3 Leitlinie Diagnose und Therapie
der Gicht

Die AWMF erfasst und publiziert die Leit-
linien der Fachgesellschaften mit groBt-
moglicher Sorgfalt — dennoch kann die
AWMF fiir die Richtigkeit des Inhalts keine
Verantwortung Ubernehmen. Insbeson-
dere bei Dosierungsangaben sind stets
die Angaben der Hersteller zu beachten!

Autorisiert fiir elektronische Publika-
tion: AWMF online
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Korrespondenzadresse

Prof. Dr. Anne-Kathrin Tausche
Medizinische Klinik Ill, Abteilung fir
Rheumatologie, Universitatsklinikum Carl
Gustav Carus Dresden, Technische Universitdt
Dresden

Dresden, Deutschland
anne-kathrin.tausche@ukdd.de

Einhaltung ethischer Richtlinien

Interessenkonflikt. A.-K.Tausche, T.Schneide-

reit, H. Napierala, M. Reu3-Borst, P. Klemm, J. Clau-
sen, H. Morf, J. Truthmann, I. Karl, B. Engel, G. KeyRBer,
U. Maller-Ladner, R. Kettritz, J. Kielstein, M. Makowski,
C.Booz, H.-D. Carl, R. Gaulke, O. Adam, A. Michalsen,
M. Fritsch, R. Alten, B. Manger, K. Kriiger, W.A. Schmidt,
A.Schwarting, J. Braun und U. Kiltz geben an, dass fiir
die Erstellung dieser Langfassung keine Interessen-
konflikte bestanden.

Fiir diesen Beitrag wurden von den Autor/-innen
keine Studien an Menschen oder Tieren durchgefiihrt.
Fiir die aufgefiihrten Studien gelten die jeweils dort
angegebenen ethischen Richtlinien.
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