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1. Informationen zu dieser Leitlinie und dem vorliegenden Leitlinienreport

Der hier vorliegende Leitlinienreport beinhaltet eine ausfiihrliche Darstellung der Methodik der
Leitlinienerstellung, des Umgangs mit Interessenkonflikten und der Methodik der systematischen
Evidenzaufbereitung.

Die Ergebnisse der Evidenzaufbearbeitung finden sich im separat veréffentlichten Evidenzbericht.
Die klinisch und praktisch relevanten Inhalte der Leitlinie (Empfehlungen und Begriindung fiir die
Empfehlungen) finden sich in der Langfassung der Leitlinie.

Alle genannten Leitliniendokumente sind auf den Seiten der Arbeitsgemeinschaft der
wissenschaftlichen medizinischen Fachgesellschaften (AWMF) verfugbar:
https://www.awmf.org/leitlinien/detail/11/013-103.html

Vorgeschlagene Zitierweise: Federfiihrende und beteiligte Fachgesellschaften, S3-Leitlinie
Diagnostik und Therapie der epidermalen Nekrolyse (Stevens-Johnson-Syndrom und toxisch
epidermale Nekrolyse), Leitlinienreport 1.0, AWMF, AWMF-Registernummer 013-103, 2022

1.1. Initiierung und Vorsitz der Leitlinie

Das vorliegende Leitlinienprojekt wurde von Herrn Prof. Dr. Alexander Nast initiiert, federflihrende medizinische
Fachgesellschaft ist die Deutsche Dermatologische Gesellschaft (DDG).

Prof. Dr. Alexander Nast (Initiierung, Vorsitz)
Division of Evidence-Based Medicine (dEBM), Klinik fir Dermatologie, Venerologie und Allergologie, Charité -
Universitdtsmedizin Berlin

Prof. Dr. Maja Mockenhaupt
Dokumentationszentrum schwerer Hautreaktionen (dzh), Klinik fir Dermatologie und Venerologie, Universitatsklinikum
Freiburg

Prof. Dr. Lars E. French
Klinik und Poliklinik fiir Dermatologie und Allergologie, Klinikum der Universitat Minchen (KUM/LMU)

Prof. Dr. Bjorn Behr
Klinik fiir Plastische Chirurgie und Schwerbrandverletzte, BG Universitatsklinikum Bergmannsheil Bochum

Die methodische Koordination und Durchfiihrung der Leitlinienentwicklung erfolgte durch das an der Division of Evidence-
Based Medicine (dEBM), Klinik fiir Dermatologie, Venerologie und Allergologie, Charité — Universitdtsmedizin Berlin
angesiedelte Leitliniensekretariat (Ruben Heuer, MA; Prof. Dr. Alexander Nast) und dem Dokumentationszentrum schwerer
Hautreaktionen, Klinik fiir Dermatologie und Venerologie, Universitatsklinikum Freiburg (Dr. Maren Paulmann; Prof. Dr. Maja
Mockenhaupt).

Ruben Heuer, MA
Prof. Dr. Alexander Nast

Division of Evidence-Based Medicine (dEBM)

Klinik fir Dermatologie, Venerologie und Allergologie
Charité — Universitatsmedizin Berlin

Charitéplatz 1, 10117 Berlin

Tel.: +49 30 450 518313

Fax.: +49 30 450 518977

E-Mail: debm01@charite.de

Dr. Maren Paulmann
Prof. Dr. Maja Mockenhaupt

Dokumentationszentrum schwerer Hautreaktionen (dZh)
Klinik fiir Dermatologie und Venerologie
Universitatsklinikum Freiburg
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Hauptstr. 7 - 79104 Freiburg
Telefon: +49 761 270-67230
Telefax: +49 761 270-68340
E-Mail: dzh@uniklinik-freiburg.de

Die gesamte methodische und klinische Koordination der Leitlinienentwicklung erfolgte am Leitliniensekretariat (dEBM) und
dem Dokumentationszentrum schwerer Hautreaktionen (dZh). Dies umfasste unter anderem die finale Erstellung und
Zusammenstellung der Leitliniendokumente, die Unterstiitzung der Arbeitsgruppen bei der Erstellung und redaktionelle
Uberarbeitung von Entwiirfen fiir Empfehlungen und Hintergrundtexte, die Erstellung des Evidenzberichts (unter anderem
systematische Recherche, Auswahl und Bewertung der Literatur, Erstellung von Evidenztabellen, narrative
Zusammenfassungen) und die Durchfiihrung des internen und externen Begutachtungsprozesses.

1.2. Leitlinienkommission

Mitglieder der Leitlinienkommission wurden von den an der Leitlinienentwicklung beteiligten medizinischen
Fachgesellschaften und sonstigen Organisationen benannt. Die folgende tabellarische Ubersicht (Tabelle 1) zeigt die

beteiligten Fachgesellschaften und Organisationen sowie die jeweils zu ihrer Vertretung mandatierten Personen.

Tabelle 1: Mitglieder der Expert*innenkommission und Methodengruppe.

Vertretung (Name)

Institut und Ort

Fachgesellschaft

Expert*innenkommission

Prof. Dr. Thorsten Annecke*

Klinik fur Anasthesiologie und operative Intensivmedizin, Klinikum
KéIn-Merheim

Deutsche Gesellschaft fur
Andsthesiologie und Intensivmedizin e.V.
(DGAI)

Prof. Dr. Bjérn Behr*

Universitatsklinik Plastische Chirurgie und Handchirurgie, Schwer-
brandverletztenzentrum, Sarkomzentrum, BG Universitatsklinikum
Bergmannsheil Bochum

Deutsche Gesellschaft der Plastischen,
Rekonstruktiven und Asthetischen
Chirurgen (DGPRAC)

PD Dr. Dr. Katharina Boch (stellv.)*

Klinik fur Dermatologie, Allergologie und Venerologie,
Universitatsklinikum Schleswig-Holstein Campus Libeck

Deutsche Dermatologische Gesellschaft
(DDG)

PD Dr. Anja M. Boos*

Klinik fur Plastische Chirurgie, Hand- und Verbrennungschirurgie,
Uniklinik RWTH Aachen

Deutsche Gesellschaft fiir
Verbrennungsmedizin (DGV)

Prof. Dr. Knut Brockow (stellv.)*

Klinik und Poliklinik fur Dermatologie und Allergologie am Biederstein,
Technische Universitat Miinchen

Deutsche Gesellschaft fur Allergologie
und klinische Immunologie (DGAKI)

Prof. Dr. Lars E. French*

Klinik und Poliklinik fir Dermatologie und Allergologie, Ludwig-
Maximilians-Universitat Miinchen

Deutsche Dermatologische Gesellschaft
(DDG)

PD Dr. Jochen Gille*

Klinik fur Andsthesiologie, Intensiv- und Schmerztherapie, Klinikum St.
Georg Leipzig

Deutsche Gesellschaft fur
Andsthesiologie und Intensivmedizin e.V.
(DGAI)

Verena Gundlach*

Herzzentrum Niederrhein — Klinik fir Herzchirurgie und herznahe
GefaRchirurgie, Helios Klinikum Krefeld

Deutsche Gesellschaft fur
Pflegewissenschaft (DGP)

Dr. Bernd Hartmann (stellv.)*

Zentrum fur Schwerbrandverletzte mit Plastischer Chirurgie, BG
Klinikum Unfallkrankenhaus Berlin

Deutsche Gesellschaft der Plastischen,
Rekonstruktiven und Asthetischen
Chirurgen (DGPRAC)

Prof. Dr. Peter Hoger*

Abt. P4diatrische Dermatologie/Allergologie, Kath. Kinderkrankenhaus
Wilhelmstift Hamburg

Deutsche Gesellschaft fur Kinder- und
Jugendmedizin (DGKJ)

Prof. Dr. Silke C. Hofmann*

Zentrum fur Dermatologie, Allergologie und Dermatochirurgie, Helios
Universitdtsklinikum Wuppertal, Universitat Witten/Herdecke

Deutsche Dermatologische Gesellschaft
(DDG)

Dr. Tobias Klein (stellv.)*

Klinik fur Kinder- und Jugendchirurgie und Kinderurologie,
Kinderkrankenhaus Amsterdamer StraRe, Kliniken der Stadt Koln

Deutsche Gesellschaft fur
Kinderchirurgie (DGKCH)

Prof. Dr. Marcus Lehnhardt*

Universitatsklinik Plastische Chirurgie und Handchirurgie, Schwer-
brandverletztenzentrum, Sarkomzentrum, BG Universitatsklinikum
Bergmannsheil Bochum

Deutsche Gesellschaft fur
Verbrennungsmedizin (DGV)

Dr. Yvonne LiR (stellv.)*

Praxis Dr. Jana Filser, Mannheim

Prof. Dr. Philip Maier*

Klinik fur Augenheilkunde, Universitatsklinikum Freiburg

Deutsche Ophthalmologische
Gesellschaft (DOG)

Prof. Dr. Dr. Philipp Mandel*

Klinik fur Urologie, Universitatsklinikum Frankfurt

Deutsche Gesellschaft fiir Urologie
(DGU)

Dr. Nicos Marathovouniotis*

Klinik fur Kinder- und Jugendchirurgie und Kinderurologie,
Kinderkrankenhaus Amsterdamer StraRe, Kliniken der Stadt KoIn

Deutsche Gesellschaft fiir
Kinderchirurgie (DGKCH)

Prof. Dr. Hans Mittelviefhaus
(stellv.)*

Klinik fur Augenheilkunde, Universitatsklinikum Freiburg

Deutsche Ophthalmologische
Gesellschaft (DOG)

Prof. Dr. Maja Mockenhaupt*

Klinik fur Dermatologie und Venerologie, Dokumentationszentrum
schwerer Hautreaktionen (dZh), Universitatsklinikum Freiburg

Deutsche Dermatologische Gesellschaft
(DDG)

Prof. Dr. Uwe Pleyer*

Klinik fur Augenheilkunde, Charité - Universitatsmedizin Berlin;
Berlin Institute of Health at Charité — Universitatsmedizin Berlin

Deutsche Ophthalmologische
Gesellschaft (DOG)

Prof. Dr. Katharina Rall*

Department fir Frauengesundheit, Universitatsklinikum Tubingen,
Tlbingen

Deutsche Gesellschaft fir Gynakologie
und Geburtshilfe (DGGG)

Prof. Dr. Siegbert Rieg*

Klinik fur Innere Medizin Il — Gastroenterologie, Hepatologie,
Endokrinologie und Infektiologie, Universitatsklinikum Freiburg

Deutsche Gesellschaft fiir Infektiologie
(DGI)

Prof. Dr. Heike Rittner*

Universitatsklinikum Wirzburg, Klinik und Poliklinik far
Andsthesiologie, Intensivmedizin, Notfallmedizin und
Schmerztherapie, Zentrum fur interdisziplindre Schmerzmedizin,
Wiirzburg.

Deutsche Schmerzgesellschaft e.V.
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Dr. Frank Sander*

Zentrum fur Schwerbrandverletzte mit Plastischer Chirurgie, BG
Klinikum Unfallkrankenhaus Berlin

Deutsche Gesellschaft der Plastischen,
Rekonstruktiven und Asthetischen
Chirurgen (DGPRAC)

Stefan Schnitzler (stellv.)*

Klinik fur Operative Intensivmedizin und Intermediate Care, Uniklinik
RWTH Aachen

Deutsche Gesellschaft fur
Andsthesiologie und Intensivmedizin e.V.
(DGAI)

Dr. Christina Schut*

Institut fiir Medizinische Psychologie, Justus-Liebig-Universitat GieRen

Deutsche Dermatologische Gesellschaft
(DDG)

Dr. Annette Stolle*

Forschungsbereich, BG Klinik Ludwigshafen

Deutschsprachige Gesellschaft fur
Psychotraumatologie (DeGPT)

Dr. Artem Vorobyev*

Klinik fur Dermatologie, Allergologie und Venerologie,
Universitatsklinikum Schleswig-Holstein Campus Libeck

Berufsverband der deutschen
Dermatologen (BVDD)

Prof. Dr. Bettina Wedi*

Klinik fur Dermatologie, Allergologie und Venerologie, Medizinische
Hochschule Hannover

Deutsche Gesellschaft fuir Allergologie
und klinische Immunologie (DGAKI)

Prof. Dr. Johannes Weiss (stellv.)*

Universitatsklinik fur Dermatologie und Allergologie,
Universitdtsklinikum Ulm

Deutsche Dermatologische Gesellschaft
(DDG)

Prof. Dr. Mirjana Ziemer*

Klinik fur Dermatologie, Venerologie und Allergologie,
Universitatsklinikum Leipzig

Deutsche Dermatologische Gesellschaft
(DDG)

Patient*innenvertretung

Finnja Marlok*

Maximilian Zepp*

Methodiker*innen

Prof. Dr. Alexander Nast
(methodischer Koordinator)

Klinik fur Dermatologie, Venerologie und Allergologie, Division of
Evidence-Based Medicine (dEBM), Charité — Universitdtsmedizin Berlin

Ruben Heuer
(methodische Begleitung)

Klinik fur Dermatologie, Venerologie und Allergologie, Division of
Evidence-Based Medicine (dEBM), Charité — Universitdtsmedizin Berlin

Dr. Maren Paulmann
(methodische Begleitung)

Klinik fur Dermatologie und Venerologie, Dokumentationszentrum
schwerer Hautreaktionen (dZh), Universitatsklinikum Freiburg

Dr. Maria Kinberger

Klinik fur Dermatologie, Venerologie und Allergologie, Division of
Evidence-Based Medicine (dEBM), Charité — Universitdtsmedizin Berlin

Dr. Marie Pradeau
(methodische Begleitung)

Klinik fur Dermatologie, Venerologie und Allergologie, Charité —
Universitdtsmedizin Berlin

* stimmberechtigt

Die von der Deutschen Gesellschaft fuir Physikalische und Rehabilitative Medizin (DGPRM) mandatierte Person beteiligte sich
nicht an der Leitlinienentwicklung. Zusatzlich wurden auch die Deutsche Gesellschaft fur Allgemein- und Familienmedizin
(DEGAM), die Deutsche Gesellschaft fiir Chirurgie (DGCH), die deutsche Gesellschaft fiir Erndhrungsmedizin (DGEM), die
Deutsche Gesellschaft fiir Immunologie (DGfl), die Deutsche Gesellschaft fiir Hygiene und Mikrobiologie e.V. (DGHM) und die
Deutsche Gesellschaft fir Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde, Kopf- und Hals-Chirurgie e.V. (DGHNO-KHC) um ihre Beteiligung
gebeten. Die angefragten Fachgesellschaften lehnten eine Teilnahme jedoch ab.

1.3. Beteiligung von Interessengruppen

Im Rahmen der Stellung des Forderantrags wurden die zu beteiligenden Fachgesellschaften seitens der Steuergruppe mit
dem Ziel einer Abdeckung samtlicher versorgungsrelevanter Fachgruppen ausgewahlt. Die arztlichen und nicht-arztlichen
Vertreter wurden im Anschluss durch die ausgewahlten Fachgesellschaften nominiert.

Eine Beteiligung bestehender Patient*innenorganisationen wurde angestrebt. Da jedoch keine entsprechende Organisation
fur EN identifiziert werden konnte, wurden Betroffene und deren Angehdrige in teilstrukturierten Interviews und einer
Fokusgruppendiskussion systematisch hinsichtlich ihrer Erfahrungen im Rahmen der medizinischen Versorgung befragt. Die
mithilfe einer qualitativen Analysemethode ausgewerteten Daten, deren separate Publikation in einem Fachjournal geplant
ist, flossen direkt in thematisch relevante Kapitel der Leitlinie ein. Zusatzlich konnten aus der Gruppe der Befragten 2
Patientenvertreter*innen gewonnen und aktiv Gber den gesamten Entstehungszeitraum an der Erstellung der Leitlinie
beteiligt werden.

1.4. Finanzierung

Das Leitliniengremium arbeitete ehrenamtlich. Die Entwicklung der Leitlinie wurde vom Innovationsausschuss beim
Gemeinsamen Bundesausschuss unter dem Forderkennzeichen 01VSF21002 finanziert. Es erfolgte keine Beeinflussung der
Leitlinieninhalte.

1.5. Umgang mit Interessenkonflikten

Interessenkonflikte von allen an der Leitlinienentwicklung Beteiligten wurden Uber ein Online-Portal/AWMF-Formular
erhoben. Eine Evaluation der Interessen hinsichtlich des Vorliegens von Interessenkonflikten erfolgte durch Prof. Dr.
Alexander Nast nach den Vorgaben der AWMF. Prof. Dr. Nast und Ruben Heuer, MA wurde durch den stellvertretenden Leiter

6



Evidenz- und konsensbasierte (S3) Leitlinie
,Diagnostik und Therapie der epidermalen Nekrolyse (Stevens-Johnson-Syndrom und toxisch epidermale
Nekrolyse)“ (AWMF Reg.-Nr. 013-103) - Leitlinienreport

der Kommission fur Qualitdtssicherung der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft Prof. Dr. Tobias Weberschock
bewertet. Eine vollstandige Darstellung der Interessenkonflikte mit Themenbezug zur Leitlinie und der Bewertungen findet
sich im Anhang.

Folgende Kriterien wurden zur Bewertung herangezogen:

. Kein: Keine Interessen, die als Interessenkonflikt bewertet wurden, d.h. es liegen keinerlei Sachverhalte vor oder diese
haben keinen thematischen Bezug zur Leitlinie a Konsequenz: keine Einschrankungen

e  Gering: Persdnliche Honorare (Advisory-Tatigkeit oder Vortragshonorare) < 1.500 €/Jahr (im Durchschnitt), Drittmittel
fir die Klinik/Institution unabhingig von der Héhe von Firmen mit Themenbezug zur Leitlinie a Konsequenz: kein
federfiihrendes Verfassen betreffender Kapitel

e Moderat: Personliche Honorare (Advisory-Tatigkeit oder Vortragshonorare) < 15.000 €/Jahr (im Durchschnitt) von
Firmen mit Themenbezug zur Leitlinie, Persénliche Honorare > 1500 €/Jahr (im Durchschnitt) von Firmen mit
Themenbezug zur Leitlinie a Konsequenz: Enthaltung bei betreffenden Abstimmungen, kein federfiihrendes Verfassen
betreffender Kapitel

e Hoch: Personliche Honorare (Advisory-Tatigkeit oder Vortragshonorare) > 15.000 €/Jahr (im Durchschnitt) von Firmen
mit Themenbezug zur Leitlinie, Eigentlimerinteressen unabhangig von der Héhe von Firmen mit Themenbezug zur
Leitlinie a Konsequenz: Ausschluss von Beratungen

1.6. Giiltigkeitsdauer und Aktualisierungsverfahren

Diese Leitlinie hat eine Giiltigkeit bis 31.12.2027. Bei dringendem Anderungsbedarf aufgrund relevanter neuer
wissenschaftlicher Erkenntnisse werden diese gegebenenfalls gesondert publiziert. Kommentare und Hinweise fiir den
Aktualisierungsprozess sind ausdrticklich erwiinscht und kénnen an das Leitliniensekretariat (E-Mail: debm01@charite.de)
adressiert werden. Uber die Notwendigkeit der Neubearbeitung der einzelnen Abschnitte im Rahmen eines Updates der
Literatur entscheidet die Expert*innengruppe.

1.7. Verwertungsrechte
Die Verwertungsrechte der Leitlinie liegen bei der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft (DDG).
2. Bedarf, Adressaten und Ziele der Leitlinie

2.1. Bedarf

Stevens-Johnson-Syndrom (SJS) und  toxisch  epidermale Nekrolyse ~ (TEN)  sind  akute,  schwere
Uberempfindlichkeitsreaktionen, bei denen es zur Ablésung der Haut bzw. der Schleimhdute kommt. Sie entsprechen einer
Krankheitsentitat von verschieden schwerer Auspragung aber gleicher Atiologie und Pathogenese, die als epidermale
Nekrolyse (EN) bezeichnet wird. Bei SIS sind bis zu 10 % der Kérperoberflache von Blasenbildung und Hautablésung betroffen,
bei TEN {iber 30 %. Bei 10-30 % abgeldster Haut wird von SJS/TEN-Ubergangsform gesprochen. Die Leitlinie behandelt alle
drei Schweregrade, zusammenfassend hier als EN bezeichnet (1). In Deutschland wurde die Inzidenz von EN von 1 Fall pro 1
Million Einwohner kirzlich bestéatigt (2). EN kann in allen Altersgruppen auftreten, wobei die Inzidenz in héherem Alter auf
Grund der Haufigkeit von Medikamenteneinnahmen ansteigt. Die Angaben zur Letalitdt in Deutschland liegen bei 13 % fir
SIS, bei 42 % fiir die Ubergangsform und bei 49 % fiir TEN (2). Bei den Uberlebenden kommt es oftmals zu Folgeschdden (zum
Beispiel der Sehfunktion, der Sexualfunktion, der Psyche) mit mitunter massiver Einschréankung der Lebensqualitat (3-10).

Mit dem Dokumentationszentrum schwerer Hautreaktionen (dZh) unter der Leitung von Frau Prof. Dr. Maja Mockenhaupt
existiert in Deutschland ein Kompetenzzentrum fiir schwere Hautreaktionen, in dem klinische Krankheitsverlaufe in Form
eines Registers erfasst werden, aber auch direkte fallbezogene Beratung bei Verdacht auf EN hinsichtlich Diagnostik und
Therapie erfolgt. Der niedrigen Inzidenz von EN steht eine hohe Anzahl von Verdachtsfillen bei Patient*innen mit
Blasenbildung gegeniber, welche sich in der hohen Anzahl der Beratungsanfragen (Stand 12/2020: 514/Jahr) an das dzh
widerspiegeln. In den Registerdaten des dZh zeigt sich eine ausgepragte Heterogenitat in der Versorgung. In einigen Zentren
werden zunehmend immunomodulatorische Systemtherapien eingesetzt, in anderen dagegen wird rein supportiv behandelt.
Auch in Hinblick auf die Lokaltherapie gibt es groRe Unterschiede, die nicht nur durch die etablierten Behandlungsroutinen
der behandelnden Abteilungen (Dermatologie, internistische Intensivmedizin, verbrennungschirugische Intensivmedizin,
Padiatrie) erklart werden kénnen. Beim vor allem in der Verbrennungschirurgie durchgefiihrten Wunddebridement und der
nachfolgenden Wundversorgung zeigen sich zwischen verschiedenen Zentren wesentliche Unterschiede in der Haufigkeit und
Durchfuhrung dieser MaBnahme. Zudem finden sich Mangel in Hinblick auf die rechtzeitige Einbindung aller relevanten
Fachdisziplinen (8). Bei Frauen unterbleibt oftmals die indizierte gynakologische Untersuchung und spezifische
Mitbehandlung. Ebenso findet die indizierte augenfacharztliche Untersuchung und psychologische Unterstitzung der
Patient*innen nicht immer regelrecht statt (11). Durch mangelnde Beachtung und Behandlung aller Manifestationsorte
entstehen oftmals hohe Morbiditdten und Folgebehandlungskosten.
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Trotz der Schwere der Erkrankung mit hohem Sterberisiko steht in Deutschland keine Leitlinie flir EN zur Verfligung. Viele
Behandler sehen sich mit der Frage konfrontiert, wie die Evidenzlage und der Stellenwert neuer Therapieoptionen (zum
Beispiel TNF-a Antagonisten) bezogen auf EN ist und wo Impulse fiir die klinische Forschung bei einer so seltenen, aber extrem
schweren Krankheit gesetzt werden sollen (12). Insbesondere die Vielzahl der zu beteiligenden Fachgesellschaften, das
Bestehen unterschiedlicher ,Schulen” und die Seltenheit der Erkrankung sind wesentliche Barrieren fir die Erstellung einer
Leitlinie und stellen eine Besonderheit dieses Krankheitsbildes dar. Mit Hilfe der Férderung durch den Innovationsfonds soll
diesem nun mit strukturierter Aufbereitung der Evidenz unter Verwendung der GRADE Methodik und der transparenten
Darstellung der Entscheidungsfindung in Form von ,Evidence-to-Decision Frameworks” und der Konsentierung im formalen
Konsensusverfahren im Rahmen einer S3-Leitlinie begegnet werden.

2.2. Adressaten

Die Leitlinie richtet sich an Dermatologen, Intensiv- und Verbrennungsmediziner, Kinder- und Jugendmediziner,
Ophthalmologen, Gyndkologen, Urologen, Schmerzmediziner, Psychotherapeuten, Pflegepersonal sowie alle an der
Versorgung von EN beteiligten arztlichen und nicht-arztlichen Fachgruppen. Dariiber hinaus sollen Betroffene und deren
Angehorige Informationen zur medizinischen Versorgung der Erkrankung in der Akut- und Postakutphase erhalten.

2.3. Ziele

Zur Erreichung des Ubergeordneten Ziels der Verbesserung des Managements von EN-Patient*innen zum Zeitpunkt der
Diagnosestellung, Akut- und Postakutphase wurden folgende Teilziele definiert:

e  Verbesserung der diagnostischen Genauigkeit bei klinischem Verdacht auf EN unter Bericksichtigung von
Differentialdiagnosen und gegebenenfalls Vermeidung des Auftretens der Erkrankung

e Klarung von Verlegungskriterien sowie Festlegung der zu beteiligenden Fachgruppen

e Verbesserung des Managements in Akut- und Postakutphase unter Einbeziehung
immunmodulatorischer/immunsuppressiver Therapien sowie lokaler Therapien der beteiligten Organsysteme

e  Entwicklung von Qualitatsindikatoren und ImplementierungsmalRnahmen

3. Auswahl der Schliisselfragen und relevanten Endpunkte

Die zu beantwortenden Leitlinienfragen wurden von den methodischen Koordinatoren der Leitlinie vorbereitend erarbeitet.
Zur Identifikation besonders relevanter Fragestellungen fiir die Patient*innenversorgung erfolgte in diesem Zusammenhang
eine systematische Auswertung der Beratungsanfragen an das Dokumentationszentrum schwerer Hautreaktionen flr das
Zeitfenster 2017-2021. Hieraus gingen sowohl evidenzbasiert- als auch konsensbasiert zu beantwortende Fragen hervor. Die
erstellten Entwiirfe dienten der Leitlinienkommission als Grundlage fiir die Anpassung und Konsentierung der Leitlinienfragen
im Rahmen der Auftaktkonferenz am 05.09.2022. Ein moglichst hoher Anteil evidenzbasierter Fragen wurde angestrebt. Da
flr bestimmte, bislang unzureichend wissenschaftlich untersuchte Fragestellungen angenommen wurde, dass eine
systematische Evidenzaufbereitung absehbar zu keinem zufriedenstellenden Ergebnis kommen wiirde, beschloss die
Leitlinienkommission die Beantwortung einiger Fragen im Expert*innenkonsens. Zu Beginn der Auftaktkonferenz wurde den
Teilnehmenden ein ausfithrlicher Uberblick {ber die Methodik und Bedeutung der einzelnen Schritte der
Leitlinienentwicklung gegeben. Der folgende Abschnitt beschreibt die in der Auftaktkonferenz im Konsensverfahren
festgelegten Leitlinienfragen sowie die Erfassung der patient*innenrelevanten Endpunkte (Moderation: Prof. Dr. Alexander
Nast).

3.1. Schliisselfragen

3.2. Evidenzbasierte Fragen:

e  Welche immunmodulierende/immunsuppressive Systemtherapie wird im akuten Stadium empfohlen?

e Welche topische Therapie/plastisch-chirurgische Intervention der Haut wird empfohlen?

Welche lokale Therapie/Intervention der Augen wird empfohlen?

Wird eine Bougierung der Vagina in jedem Fall empfohlen?

Wie soll die Analgesie erfolgen? (Leitlinienadaptierung S3-Leitline)

Wann und in welcher Form wird eine psychotherapeutische Behandlung/Mitbehandlung wé&hrend der

Akutphase/Postakutphase empfohlen?

e Wird eine prophylaktische Therapie mit einem Antibiotikum empfohlen?

e  Wie soll die Volumenersatztherapie erfolgen? (Leitlinienadaptierung S3-Leitlinie)

e  Welche MaRnahmen werden zur Thermoregulation/Vermeidung einer Hypothermie empfohlen (Leitlinienadaptierung
S3-Leitlinie)?
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e Welche weiteren MaRBnahmen/andere Medikamente (zum Beispiel Antikoagulation) werden empfohlen
(Leitlinienadaptierung S3-Leitlinie)?

3.3. Konsensusbasierte Fragen:

e Wann muss ich an die Diagnose EN denken und wie grenze ich sie gegeniiber anderen Erkrankungen ab?

e Welche Fachrichtungen sollen zur Mitbeurteilung bei Patient*innen mit (Verdacht auf) EN eingebunden werden?

e Wie soll das auslosende Agens identifiziert werden (Zusammenstellung vorhandener Informationen zu Auslésern und
zeitlichen Verldufen, methodische Qualitat der identifizierten Tools)?

e  Welche Tools zur Prognoseabschatzung/Entscheidungsfindung beziiglich der Verlegung werden empfohlen?

e Welche Kriterien zur Prognoseabschatzung/Entscheidungsfindung bezlglich der Verlegung werden empfohlen?

Wie soll das Wundmanagement erfolgen/welche Wundauflagen sollen genutzt werden?

Welche Therapie der Mundschleimhaut/anderer Schleimh&ute wird empfohlen?

Welche Inhalte sollen im Informationsmaterial fir Patient*innen abgedeckt werden?

Wird eine RehabilitationsmalRnahme empfohlen?

e Welche Qualititsindikatoren sollen eingesetzt/Implementierungsmalnahmen durchgefiihrt werden?

3.4. Endpunkte

Um bei der Erstellung der Leitlinienempfehlungen patient*innenrelevante Endpunkte zu beriicksichtigen, wurde innerhalb
der Leitlinienkommission eine Online-Abstimmung zur Priorisierung der Endpunkte durchgefiihrt. Die Auswahl der zu
gewichtenden Endpunkte wurde aus der britischen EN-Leitlinie tlbernommen (13). Zusatzlich wurden einzelne Endpunkte
unter Rucksprache mit relevanten Expert*innen weiter ausdifferenziert (Auftreten von Folgeschdden der Augen und anderen
Organsystemen). Im Sinne der Empfehlungen der Grading of Recommendations, Assessement, Development and Evaluation
(GRADE)-Methodik (14) wurde den 13 vorausgewahlten Endpunkten jeweils ein Punkwert von 1-9 zugerdnet, bei dem 1 der
geringsten und 9 der hochsten Wichtigkeit entsprach. Die endgiiltige Bewertung der einzelnen Endpunkte ergab sich aus dem
Median der Abstimmungsergebnisse und ist in Tabelle 2 dargestellt:

Tabelle 2: Wichtige patient*innenrelevante Endpunkte

Endpunkt Median Wichtigkeit
Uberleben/(krankheitsspezifische) Letalitét 9 Kritisch
Auftreten schwerwiegender Komplikationen 9 Kritisch
Auftreten chronischer Schmerzen 6 Wichtig
Lebensqualitdt/psychosoziales Wohlbefinden 7 Kritisch
Psychische Gesundheit 6 Wichtig
Zeit bis zur Ruckkehr zur Schule/Arbeit 5 Wichtig
Dauer des Krankenhausaufenthalts 4 Wichtig
Reepithelisierungszeit (Zeit bis zur Abheilung der Hautldsionen) 5 Wichtig
Tage mit Beatmung/Beatmungspflichtigkeit 6 Wichtig
Auftreten von Folgeschaden der Augen, Gruppe 1 8 Kritisch
(Erblindung, Einschrénkung der Lesefahigkeit, Hornhautperforationen/-

ulzerationen/epitheliale Defekte, Limbusstammzellinsuffizienz, chronische

Augentrockenheit)

Auftreten von Folgeschaden der Augen, Gruppe 2 7 Kritisch
(Entropium/Ektropium, Trichiasis, Symblepharon)

Auftreten von Folgeschaden anderer Organsysteme, Gruppe 1 7 Kritisch
(der Verdauungsorgane: Ulzerationen, Perforationen, Strikturen;

des Urogenitalsystems: urethrale Strikturen, Vaginalstenose;

des respiratorischen Systems: akutes Atemnotsyndrom (ARDS), Bronchiolitis,

Bronchiektasen, chronisch obstruktive pulmonale Dysfunktion (COPD))

Auftreten von Folgeschaden anderer Organsysteme, Gruppe 2 6 Wichtig
(der Haut: Vernarbung, Nagelverlust, postinflammatorische Hypo- und/oder

Hyperpigmentierung; des Urogenitalsystems: Phimosen)

* Farbige Zeilen entsprechen Endpunkten von kritischer Relevanz fur Patient*innen

4. Inhaltliche Gliederung der Leitlinie und Einteilung von Arbeitsgruppen

Im Rahmen der Auftaktkonferenz wurde die inhaltliche Gliederung der Langfassung der Leitlinie besprochen und
entsprechend der thematischen Abschnitte Arbeitsgruppen gebildet. Die Arbeitsgruppen waren fiir die konsensbasierten

Abschnitte der Leitlinie, fir die Erstellung von Entwirfen fir Empfehlungen und die Hintergrundtexte verantwortlich. Hierfir
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erhielten die Arbeitsgruppen von der methodischen Leitlinienkoordination themenrelevante Studien, systematische Reviews
und Leitlinien, die wahrend der orientierenden Recherchen durch die Koordinatoren der Leitlinie identifiziert wurden. Fir die
Zusammensetzung der Arbeitsgruppen wurden die individuelle Expertise, individuelle Praferenzen und Interessenkonflikte
beriicksichtigt. Tabelle 3 gibt einen Uberblick tiber die Gliederung der Leitlinie und die Einteilung der Arbeitsgruppen.

Tabelle 3: Gliederung der Leitlinie und Einteilung von Arbeitsgruppen

Abschnitte der Langfassung der Leitlinie

Autor*innen,
Arbeitsgruppe (Leitung fettgedruckt)

e  Klinische Einleitung
o  Klassifikation
o Pathophysiologie

French, Boch, Heuer, Paulmann

Pravention (HLA-Diagnostik)

Pradeau, Paulmann

e Diagnostik und initiales Management
o  Basisdiagnostik bei Verdacht auf EN
o Differentialdiagnosen

Ziemer, Mockenhaupt, Vorobyev, Paulmann, Pleyer

o Identifikation/Eingrenzung des Ausl6sers

Boch, Mockenhaupt, Heuer, Paulmann

o  Einbindung der verschiedenen
Fachrichtungen

Behr, Hofmann, Maier, Rall, Schut, Stolle,
Marathovouniotis/Klein, Rittner, Gille, Marlok, Zepp, Boos,
Pleyer, Mittelviefhaus, Hoger, Mandel

o  Krankheitsschwere/Prognose

=  Beurteilung der betroffenen
Kérperoberflache

=  Prognoseabschatzung

= Kriterien flr die Verlegung in ein
Brandverletztenzentrum/auf eine
Intensivstation

. Erweiterte
Diagnostik/Verlaufsdiagnostik

Sander, Hartmann, Marathovouniotis/Klein, Paulmann

o  Kommunikation mit den Patient*innen

Heuer, Schut, Stolle, Marlok, Zepp, Gundlach

e  Management von EN im akuten Stadium
o  Supportive Therapie (einschlieRlich
organspezifischer Diagnostik)

Behr, Hofmann, Marathovounitis, Klein, Lehnhardt, Boos,
Sander, Rittner, Mockenhaupt, Boch, Ziemer, Vorobyeyv,
Gundlach, Weiss, Hartmann, Hoger, French

. Haut
=  Lippen und Mundschleimhaut Mockenhaupt, Gundlach
=  Augen Pleyer, Maier, Mittelviefhaus, Gundlach (beratend)

=  Genitalschleimhaut

Mandel, Rall, Gundlach (beratend)

=  Respirationstrakt

Schnitzler, Gille, Gundlach

=  Weitere Schleimhaute

Paulmann, Heuer

=  Lagerung und Thermoregulation

Boos, Schnitzler, Gundlach

=  Analgesie

Annecke, Rittner, Gille

=  Antiinfektiose Therapie

Rieg, Annecke, Boch, Vorobyev, Héger, Boos, Hofmann,
Ziemer, Weiss

=  Erndhrung

Gille, Annecke, Marathovounitis/Klein (beratend), Hoger

=  Volumenersatztherapie

Lehnhardt, Schnitzler, Gille, Annecke, Gundlach (beratend)

. Weitere unterstiitzende
intensivmedizinische MaBnahmen

Annecke, Schnitzler, Gundlach

o  Systemische Therapie

= Indikation fiir eine systemische
Therapie

=  Monotherapie mit
Kortikosteroiden

. Monotherapie mit intravendsen
Immunglobulinen (IVIG)

=  Monotherapie mit Ciclosporin A

. Monotherapie mit Etanercept

=  Therapie mit Thalidomid

=  Kombinationstherapien

= Systemische Therapie bei
Patient*innen < 18 Jahren

= Systemische Therapie bei
Schwangerschaft und Stillzeit

Mockenhaupt, Vorobyev, Rittner, Lehnhardt, Boos, Sander,
Annecke, Schnitzler, Rieg, Hartmann, Hoger, French, Behr
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. Dosierungen und Dauer von
systemischen Therapien
o  Psychotherapeutische Behandlung in der
Akutphase
o Management im postakuten Stadium
o Patient*inneninformation

Schut, Stolle, Marlok, Zepp, Gundlach

Heuer, Marlok, Zepp, Paulmann, Gundlach (beratend)

o Allergietestung und Allergiepass Mockenhaupt, Paulmann
o Rehabilitation Paulmann, Stolle, Heuer, Marlok, Zepp, Pleyer
o  Weiterfilhrende ambulante Versorgung Mockenhaupt, Boos

. Haut

=  Lippen und Mund Paulmann, Mockenhaupt

=  Augen Pleyer, Mittelviefhaus, Maier

=  Genital Mandel, Rall

=  Psychotherapeutische Behandlung |Schut, Stolle, Marlok, Zepp, Ziegenthaler
Heuer, Paulmann, Mockenhaupt, Ziemer, Gille, Sander,
Pleyer, Marlok, Pradeau, Rittner

e Qualitatsindikatoren/Implementierung

5. Evidenzaufbereitung

In Vorbereitung der Auftaktkonferenz wurde zundchst eine orientierende Recherche nach vorliegenden Leitlinien und
systematischen Reviews durchgefiihrt. Im Anschluss erfolgte eine systematische Recherche sowie eine Bewertung der
Leitlinien mittels AGREE Il und der systematischen Reviews mittels AMSTAR 2 durch die Koordinatoren der Leitlinie (Heuer,
Paulmann) (15, 16). Da die von der Leitlinienkommission festgelegten evidenzbasierten Fragen in den bestehenden Leitlinien
und systematischen Reviews nur unzureichend abgebildet waren oder diese ein hohes Risiko fiir systematische Verzerrungen
aufwiesen, wurde eine eigenstdndige de-novo Evidenzaufbereitung durchgefiihrt, deren methodisches Vorgehen im
Folgenden beschrieben wird. Als methodische Basis diente dabei die Online-Version des Cochrane-Handbuchs (17).

5.1. Literaturrecherche

Die Recherche nach vorliegenden Leitlinien und systematischen Reviews erfolgte am 11., 12. und 16.11.2020 orientierend in
Pubmed und systematisch in MEDLINE und Embase am 07.07.2022. Am 22.09.2022 wurde in den Datenbanken MEDLINE und
Embase eine Suche nach Primarstudien durchgefiihrt, die am 03.05.2023 durch eine erneute Suche aktualisiert wurde.
Aufgrund der Seltenheit der Erkrankung und der daraus resultierenden eingeschriankten Datenlage/Anzahl an
Datenbankeintragen wurden samtliche evidenzbasierten Fragen in einer Suchstrategie zusammengefiihrt. Zusatzlich wurde
auf Grundlage der Suchstrategie eines bestehenden systematischen Reviews fiir den Themenbereich psychotherapeutische
Behandlung/Mitbehandlung (akut und postakut) am 13.01.2023 eine Suche in MEDLINE und Embase durchgefiihrt, in der
jedoch keine relevanten Studien identifiziert werden konnten.

Fur sdmtliche PICOs wurde eine einzelne Suchstrategie unter Anpassung der Suchstrategie eines bestehenden systematischen
Reviews fir den Themenbereich immunmodulierender Systemtherapien entwickelt (18). Einige Suchbegriffe wurden in
Anlehnung an ein weiteres systematisches Review modifiziert, um sicherzustellen, dass alle relevanten Studien und
Therapieformen identifiziert werden (19). Eine detaillierte Suchstrategie fir die verwendeten Datenbanken findet sich im
separat veréffentlichten Evidenzbericht. Zur Uberpriifung der Sensitivitat unserer Suchstrategie verglichen wir die von uns
gefundenen Eintrage mit den ein- und ausgeschlossenen Studien in vorhergehenden systematischen Reviews sowie denen
der britischen padiatrischen EN-Leitlinie (18-20).

5.2. Studienauswahl

Die Auswahl der in den systematischen Reviews einzuschliefenden Studien erfolgte auf Grundlage vorformulierter PICO-
Fragen (siehe Tabellen 4-10), die im Rahmen der Auftaktkonferenz seitens der Fachexpert*innen formuliert und anschlieBend
konsentiert wurden. Fiir samtliche systematischen Reviews wurden folgende Einschlusskriterien festgelegt:

e  Studientypen: Randomisierte kontrollierte Studien (RCT), nicht-randomisierte Interventionsstudien (NRSI)
e  mindestens 5 Patient*innen pro Interventionsarm
e ausschlieBlich Studien mit Vergleichsgruppe (kontrollierte Studien)

Als Ausschlusskriterien galten:
e  Studien ohne Peer-Review (etwa Konferenzabstracts)
e Unzureichend beschriebene Diagnose/Fille von EN-Differentialdiagnosen in Stichprobe eingeschlossen

Zusatzliche Ausschlusskriterien ergaben sich im Zuge der Pilotierung der Datenextraktionstabelle. So wurden wiederholt
ausgepragte Unterschiede, unter anderem hinsichtlich der demographischen Zusammensetzung der verglichenen
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Interventionsgruppen, festgestellt. Da hiervon auch prognostische Patient*innencharakteristika betroffen waren (mittleres
Alter, mittlere betroffene Kérperoberfliche, mittlere erwartete Letalitdt laut SCORTEN), d.h. bereits vor Therapieeinleitung
Unterschiede in den beobachteten Endpunkten erwartbar waren, entschied sich die Methodikergruppe (Heuer, Paulmann),
Studien mit klinisch signifikanten Zwischengruppenunterschieden von der weiteren Beriicksichtigung auszuschlieRen. Hierflr
wurden folgende Schwellenwerte festgelegt: Unterschied mittleres Alter > 15 Jahre, Unterschied mittlere betroffene
Korperoberflache > 15 % und Unterschied mittlere erwartete Letalitat laut SCORTEN > 30 %. Fiir den finalen Ausschluss war
zusatzlich statistische Signifikanz (p < 0,05) des Zwischengruppenunterschieds im Rahmen angemessener Hypothesentests
(parametrische Tests fiir aggregierte Effektschatzer, nicht-parametrische Tests fiir Patient*innendaten) erforderlich.

Im Rahmen des Screenings wurden verschiedene Studien identifiziert, in denen Therapien untersucht wurden, die fir die
deutsche Versorgungspraxis derzeit eine untergeordnete Rolle spielen (Plasmapherese sowie kombinierte Systemtherapien
mit mehr als zwei verabreichten Medikamenten). Die Bertcksichtigung dieser Therapien wurde innerhalb der zweiten
Konsensuskonferenz zur Abstimmung gebracht, wobei sich das Leitliniengremium aus Griinden mangelnder Relevanz gegen
die Beriicksichtigung entschied.

Eine schematische Darstellung des Screening-Prozesses im Sinne der PRISMA Vorgaben (21) findet sich in Abbildung 1.
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Identifikation von Studien

Eintrage identifiziert in
Datenbanken (n = 10187)
Embase (n = 7580)
*MEDLINE (n = 2607)

v

Eintrage entfernt vor
Beginn des Screenings:
Duplikate (n = 2141)

[ Identifizierung

Screening

Eintrage in Title-Abstract-
Screening (n = 8046)

v

Eintrage ausgeschlossen
(n =7230)

Eintrage Volltextscreening
(n=816)

Y

Volltext nicht verfugbar
(n =30)

Studien fur Einschluss
evaluiert
(n =786)

Einschluss

In Review eingeschlossen
(n=47)

Abbildung 1: PRISMA-Flowchart

Studien aus Grianden
ausgeschlossen (n = 739):
-< 5 Pat./keine
Vergleichsgruppe

(n=304)
«Teilnehmer-charakteristika
unterschiedlich/nicht
berichtet

(n=118)
*Kein Peer-Review
(n = 36)

«Andere (zum Beispiel
Duplikat/ falsche
Studienform)
(n=281)
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5.3. Evidenzbasierte Fragestellungen

Tabelle 4: PICO-Frage immunmodulierende/immunsuppressive systemische Therapie

Population und
Subpopulation

Intervention

Kontrollintervention bzw.
Goldstandard

Outcome

Patient*innen mit EN
und

Progress (Exanthem)
in den letzten 24h

gegebenenfalls
Patient*innen < 18
Jahre mit EN und
Progress (Exanthem)
in den letzten 24h

gegebenenfalls
Schwangere mit EN
und Progress
(Exanthem) in den
letzten 24h

Patient*innen mit EN
(Postakutphase)

- Glukokortikoid
- Ciclosporin A

- IVIG

- Etanercept

- Andere

- Supportive Therapie
- Andere der genannten
Interventionen

Letalitat, Morbiditat,
Reepithelisierungszeit, Dauer
des Krankenhausaufenthalts,
Folgeschaden,
Lebensqualitat

Anmerkungen:

. Falls in der Literatur verfugbar, zusatzlich Stratifizierung nach Geschlecht, Alter, Grunderkrankung/Komorbiditat:
Niereninsuffizienz, Sepsis, onkologischen Grunderkrankungen, Manifestationsform, Dauer der Therapie
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Tabelle 5: PICO-Frage topische Therapie/plastisch-chirurgische Intervention der Haut (Debridement, Salben und Wundverbénde)

Population und
Subpopulation

Intervention

Kontrollintervention
bzw. Goldstandard

Outcome

Patient*innen mit EN

Debridement
(Burstendebridement/
Blasendachabtragung)

Belassen der Blasen

Antiseptika plus
steroidhaltige Salben

Antiseptika allein

silberhaltige
Wundverbande

Wundverbande ohne
Silber

Reepithelisierungszeit, Dauer
des Krankenhausaufenthalts,
Folgeschdaden

Anmerkungen:

° Falls in der Literatur verfligbar, zusatzlich Stratifizierung nach Alter, Zeitpunkt akut/Abheilung, Ausdehnung/Tiefe,

Lokalisation

e  Eine Adaptierung der Leitlinie ,Behandlung thermischer Verletzungen des Erwachsenen” (DGV) wurde erwogen

Tabelle 6: PICO-Frage topische Therapie/plastisch-chirurgische Intervention der Haut (Hautersatz)

Population und
Subpopulation

Intervention

Kontrollintervention
bzw. Goldstandard

Outcome

Patient*innen mit EN

Biosynthetischer
Hautersatz
Suprathel, Epicite,
(Biobrane)

Biologischer Hautersatz
Amnionmembran,
Allograft, Xenograft

Reepithelisierungszeit, Dauer
des Krankenhausaufenthalts,
Folgeschaden

Anmerkungen:

° Falls in der Literatur verfligbar, zusatzlich Stratifizierung nach Alter, Zeitpunkt akut/Abheilung, Ausdehnung/Tiefe,

Lokalisation

e  Eine Adaptierung der Leitlinien ,Diagnostik und Therapie des Pemphigus vulgaris/foliaceus und des bullésen
Pemphigoids”“ und ,,Behandlung thermischer Verletzungen des Erwachsenen” (DGV) wurde erwogen.
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Tabelle 7: PICO-Frage: lokale Therapie der Augen (Akutphase)

Population und

Kontrollintervention

. | i

Subpopulation ntervention bzw. Goldstandard Sl
Tranenersatztropfen ohne
Konservierungsmittel Trinenersatztronfen
plus Prednisolon-Augentropfen oder P
CiclosporinA-Augentropfen

- . Antibiotika-haltige Augentropfen keine Morbiditit,
Patient*innen mit EN -
in Akutphase Folgeschaden,
P Lebensqualitat

Illig-Schalen und/oder Standard

Amnionmembrantransplantation

Acetylcystein-Gel oder autologe
Serumtropfen

Tranenersatztropfen mit

Steroid oder CsA

Anmerkungen:

Falls in der Literatur verfligbar, zusatzlich Stratifizierung nach Zeitpunkt akut/Abheilung, Hornhautepitheldefekten,
Bindehautablagerungen/Membranen
Eine urspriinglich geplante Adaptierung der Leitlinie ,,Okuldre Graft-versus-Host Erkrankung” (BVA/DOH) wurde seitens
der Fachexperten als dem Gegenstand nicht angemessen beurteilt und wurde entsprechend verworfen.

Tabelle 8: PICO-Frage lokale Therapie der Augen (Postakutphase)

Population und Intervention Kontrollintervention bzw. T —
Subpopulation Goldstandard

chirurgische MaBnahmen

(Eingriffe an den

Augenlidern, -
Patient*innen mit EN und Keratoplastik, - )
Folgeschiaden an den Keratoprothese) Morbldltat,.Ff)lgeschaden,

Lebensqualitat

Augen (Postakutphase)

All-trans-Retinolsaure -

Tranenersatztropfen
Augentropfen

Anmerkungen:

Falls in der Literatur verfigbar, zusatzlich Stratifizierung nach Zeitpunkt akut/Abheilung, Hornhautepitheldefekten,
Bindehautablagerungen/Membranen

Tabelle 9: PICO-Frage Bougierung der Vagina

Population und
Subpopulation

Intervention

Kontrollintervention
bzw. Goldstandard

Outcome
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Weibliche Patientinnen mit
EN und erosiver Beteiligung
der Genitalschleimhaut
(Auspragung/Indikation)

Morbiditat,
Bougierung Vagina - Folgeschaden,
Lebensqualitat

Anmerkungen:

- Falls in der Literatur verfiigbar, zusatzlich Stratifizierung nach Alter, Auspragung

Tabelle 10: PICO-Frage psychotherapeutische Behandlung/Mitbehandlung

Population und Intervention Kontrollintervention T —
Subpopulation bzw. Goldstandard

Patient*innen mit EN
(Akutphase)

psychotherapeutische Folgeschaden,
Behandlung/Mitbehandlung Lebensqualitat

Patient*innen mit EN
(Postakutphase)

Anmerkungen:

- Eine Adaptierung der Leitlinie ,,Posttraumatische Belastungsstérung” (DeGPT) wurde erwogen.

5.4. Konsensbasierte Fragestellungen

Fur die vom Leitliniengremium als konsensbasiert zu beantwortenden beschlossenen Fragestellungen erfolgte keine
systematische Evidenzaufarbeitung. Den Autor*innen wurden jedoch seitens der Leitlinienkoordinatoren identifizierte
Studien und Ubersichtsartikel zur Verfiigung gestellt. Hierzu wurden Artikel gesammelt, die im Rahmen der systematischen
Literatursuche gefunden wurden, auch wenn diese die Einschlusskriterien der systematischen Reviews nicht erfillten.
Zusatzlich wurden Studien vom Dokumentationszentrum schwerer Hautreaktionen bereitgestellt, die im Zusammenhang mit
der Erstellung eigener wissenschaftlichen Publikationen archiviert wurden.

5.5. Datengewinnung

Die Datenextraktion erfolgte unabhéngig voneinander durch zwei Koordinatoren der Leitlinie (Heuer, Paulmann) unter
Verwendung einer standardisierten Excel-Tabelle. Bei Auftreten von Unstimmigkeiten wurden diese durch Diskussion geklart.

Unter Berucksichtigung aller innerhalb durch die Leitlinienkommission als wichtig (Punkwert von 4-6) oder kritisch (Punktwert
von 7-9) bewerteten Endpunkte wurden folgende Daten extrahiert:

. Studieninformationen: Jahr, Studienperiode, Titel, Autor(*innen), Studiendesign, Land, Studiensetting, Interventionen,
Teilnehmermerkmale (Ein- und Ausschlusskriterien, Anzahl der eingeschlossenen Teilnehmer*innen, Alter, Geschlecht,
Schweregrad, Dauer der Erkrankung vor Erhalt der Intervention, Komorbiditat)

. Ergebnisse: Anzahl der randomisierten und analysierten Teilnehmer*innen, Abbriiche, Abweichungen vom Protokoll,
Zeit bis Follow-up, Uberleben/(krankheitsspezifische) Letalitat, Auftreten schwerwiegender Komplikationen, Auftreten
chronischer Schmerzen, Lebensqualitat/psychosoziales Wohlbefinden, Psychische Gesundheit, Zeit bis zur Rickkehr in
die Schule/zur Arbeit, Dauer des Krankenhausaufenthalts, Reepithelisierungszeit (Zeit bis zur Abheilung der
Hautldsionen), Tage mit Beatmung/Beatmungspflichtigkeit, Auftreten von Folgeschdden der Augen - Gruppe 1
(Erblindung,  Einschrankung der Lesefdhigkeit, Hornhautperforationen/-ulzerationen/epitheliale = Defekte,
Limbusstammzellinsuffizienz, chronische Augentrockenheit), Auftreten von Folgeschdaden der Augen - Gruppe 2
(Entropium/Ektropium, Trichiasis, Symblepharon), Auftreten von Folgeschdden anderer Organsysteme - Gruppe 1
(Verdauungsorgane: Ulzerationen, Perforationen, Strikturen des Urogenitalsystems: urethrale Strikturen,
Vaginalstenose des respiratorischen Systems: ARDS, Bronchiolitis, Bronchiektasen, COPD), Auftreten von Folgeschaden
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anderer Organsysteme - Gruppe 2 (der Haut: Vernarbung, Nagelverlust, postinflammatorische Hypo- und/oder
Hyperpigmentierung des Urogenitalsystems: Phimosen)
. Bewertung des Verzerrungsrisikos

5.6. Bias-Risiko

Fur die Bewertung des Verzerrungsrisikos wurden das Risk of Bias Tool 2.0 fir randomisierte, kontrollierte Studien (22) und
das ROBINS-I Tool fiir nicht-randomisierte Interventionsstudien verwendet (23). Eine Auflistung der Ergebnisse der
Bewertung findet sich im separat veroffentlichten Evidenzbericht.

5.7. Charakteristika eingeschlossener Studien

Eine Auflistung der Charakteristika in die systematischen Reviews eingeschlossener Studien findet sich im separat
veroffentlichten Evidenzbericht.

5.8. Ausgeschlossene Studien (Volltext-Screening)

Eine Auflistung der im Rahmen des Volltextscreenings der systematischen Reviews ausgeschlossener Studien findet sich im
separat veroffentlichten Evidenzbericht.

5.9. Synthese der Ergebnisse

Wenn moglich, wurden Meta-Analysen der Daten durchgefiihrt, um einen gepoolten Effektschatzer zu berechnen. Der
Berechnung wurden apriori Random-Effects-Modelle zugrunde gelegt, da auf Grundlage der hohen methodischen
Heterogenitdt und unterschiedlichen Versorgungspraxen (beispielsweise hinsichtlich supportiver Therapie) von
unterschiedlichen realen Effekten ausgegangen wurde. Zur Berechnung der Zwischen-Studien-Varianz 72 wurde die
Restricted Maximum Likelihood-Methode angewendet. Im Falle erheblicher statistischer Heterogenitat (12> 70) wurden keine
gepoolten Effektschatzer berechnet und die Griinde fiir die Heterogenitat diskutiert. Die Berechnung gepoolter
Effektschatzer erfolgte auf Grundlage von auf Studienebene aggregierter Daten. Wenn ausschlieRlich Daten auf
Patient*innenebene verfligbar waren, wurden diese von uns aggregiert und im weiteren Verlauf die berechneten
Effektschatzer verwendet. Dichotome Endpunkte wurden als relatives Risiko und kontinuierliche Endpunkte mit Hilfe von
Mittelwertunterschieden (Mean Differences) jeweils einer Skala pro Endpunkt unter Angabe von 95 %-Konfidenzintervallen
berichtet. Entsprechend war keine Datentransformation (etwa Standardisierung der Mittelwertunterschiede) notwendig.

Zur Validierung der Robustheit der gepoolten Effektschatzer wurden verschiedene Sensitivitdtsanalysen durchgefihrt.
Hierbei wurden die gepoolten Effektschatzer unter Anpassung folgende Parameter gepriift: Cut-off fur klinische Signifikanz
der Baseline-Zwischengruppenunterschiede (a-Wert), Ausschluss von Studien mit hohem Risk of Bias, Ausschluss von Studien
ohne Todesfallen in einem der Interventionsarme, Methode zur Berechnung des
12-Schéatzers.

Zur Abschatzung des Publikationsbias wurden Funnel Plots erstellt und visuell beziglich vorhandener Asymmetrie und
numerisch mitttels statistische Hypothesentests (Egger’s Test) ausgewertet.

Um eine transparente Ableitung von Empfehlungen aus der aufbereiteten Evidenz zu ermdglichen, wurden durch die
Koordinatoren der Leitlinie (Heuer, Paulmann) Summary of findings-Tabellen und modifizierte Evidence-to-Decision
Frameworks im Sinne der GRADE-Methode erstellt (14, 24). Zu diesem Zweck erfolgte eine Bewertung des Vertrauens in den
Effektschatzer fiir jeden Endpunkt mit vorliegenden Daten unter Berlcksichtigung von Risk of Bias, Prazision, Konsistenz,
Direktheit und Publikationsbias.

5.10. Ergebnisse der Evidenzaufarbeitung
Die Ergebnisse der Evidenzaufbereitung finden sich im separat veréffentlichten Evidenzbericht.
5.11. Methodik der Befragungen von Patient*innen und Angehdérigen

Mit dem Ziel der ErschlieRung bislang unbekannter oder unterreprasentierter Bedirfnisse von Patient*innen wurde eine
systematische Befragung mit 14 Teilnehmenden durchgefiihrt und mit qualitativen Analysemethoden ausgewertet. Hierzu
wurde ein Datenschutzkonzept erstellt und die Zustimmung der Ethikkommission der Charité — Universitatsmedizin Berlin
eingeholt. Die Befragung erfolgte auf ausdriickliche schriftliche Zustimmung der Teilnehmenden.
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Im Sinne der Grounded-Theory-Methode erfolgte die Teilnehmergewinnung selektiv auf der Grundlage entstehender
Erkenntnisinteressen. Die Datenerhebung und Auswertung des generierten Textmaterials fanden parallel statt, so dass
gewonnene Erkenntnisse in die Befragung weiterer Teilnehmenden berticksichtigt werden konnten.

Die Datenerhebung wurde von einem Leitlinienkoordinator (Heuer) durchgefiihrt und erfolgte mittels teilstrukturierter,
leitfadengestiitzter Interviews. Es wurden sowohl Betroffene als auch deren Angehorige eingeschlossen. Im
Interviewleitfaden gelistete Fragen dienten zur Anregung unabhangiger Erfahrungsberichte und Stellungnahmen und bilden
das Erkenntnisinteresse des Forschungsteams vor Studienbeginn ab. Da sich im Verlauf der Befragung neue
Themenschwerpunkte und Forschungsfragen ergaben, die durch die jeweiligen Interviews angestoRen wurden, erfolgten im
weiteren Verlauf Anpassungen des Leitfadens.

Die Gesprachsinhalte wurden von einem Leitlinienkoordinator (Heuer) transkribiert und im Sinne der Grounded-Theory-
Methode unter Benutzung einer geeigneten Software fur qualitative Inhaltsanalysen kodiert. AbschlieBend wurden die
identifizierten Codes thematisch zusammengefasst und in Form graphischer Schemata und Tabellen berichtet. Die Ergebnisse
der Befragung finden sich im separat veroffentlichten Evidenzbericht.

6. Generierung von Empfehlungen/Konsensuskonferenzen

Die Vorschlage der Empfehlungen und Kernaussagen wurden im Rahmen von drei Konsensuskonferenzen am 26.07., 06.09
und 17.10.2023 im Sinne des nominalen Gruppenprozesses konsentiert. Bereits vorab wurden in einer Online-
Vorabstimmung fur die Empfehlungen abgestimmt. Dieses Vorgehen diente der vorbereitenden Auseinandersetzung mit den
Inhalten der Empfehlungen und der Offenlegung von Dissens hinsichtlich spezifischer Empfehlungen und somit vermehrtem
Diskussionsbedarf. Darliber hinaus wurden hierbei bereits alternative Formulierungen und/oder Empfehlungsstarken
gesammelt. Der strukturierte Konsensfindungsprozess wurde durch Prof. Dr. Alexander Nast moderiert und von Ruben Heuer,
MA technisch und protokollarisch begleitet. Beide Personen hatten dabei lediglich die methodische Koordination inne, sodass
keine inhaltliche Beeinflussung durch die Moderation erfolgte. Nach Prdsentation der zu konsentierenden Empfehlungen
wurde von den Gruppenmitgliedern die aus den Arbeitsgruppen stammenden Entwiirfe unter Beachtung der aufbereiteten
Evidenz und den darin abgebildeten Abwagungen hinsichtlich Nutzen und Schaden sowie zu erwartenden Kosten diskutiert.
Auch Aspekte der Umsetzbarkeit wurden innerhalb der Diskussion berilcksichtigt. Abweichende Vorschlage wurden notiert.
Es folgten die Schritte Diskussion, falls noétig eine Vorherabstimmung mit anschlieBRender weiterer Debatte sowie
darauffolgend die endgtiltige Abstimmung. Jedes Mitglied der Expertengruppe hatte jeweils eine Stimme. Bei Abstimmung
der Therapieempfehlungen wurden den Experten, die moderate Interessenskonflikte erklart hatten, das Stimmrecht
entzogen. Es wurde generell ein starker Konsens (> 95 % Zustimmung) angestrebt. Wenn dieser auch nach Diskussion nicht
erreicht werden konnte, erfolgte eine Verabschiedung mit Konsens (> 75 % Zustimmung). 61 Empfehlungen konnten mit
,starkem Konsens” verabschiedet werden, 7 Empfehlungen mit ,Konsens”. Die entsprechenden Konsensstarken wurden
dokumentiert. Insgesamt wurden 68 Empfehlungen generiert. Diese beinhalteten 13 Evidenz-, 50 Konsensbasierte (hiervon
13 mit erfolgter Literaturrecherche ohne identifizierte Evidenz) sowie 5 Statements; 5 der Empfehlungen wurden von
bestehenden Leitlinien adaptiert/adoptiert.

Vor dem Hintergrund methodischer Einschrankungen im Rahmen der wissenschaftlichen Untersuchung seltener
Erkrankungen konnte ein angestrebter Anteil 2 50 % evidenzbasierter Empfehlungen aufgrund fehlender Studienergebnisse
nicht eingehalten werden.

7. Empfehlungsstirken und Wortwahl

Eine Darstellung der Wortwahl und Hinweise zur Interpretation der Empfehlungsstarken ist in Tabelle 11 dargestellt.

Tabelle 11: Empfehlungsstarken — Wortwahl und Interpretation (modifiziert nach Kaminski-Hartenthaler et al. (24)).

Empfehlungsstarke Wortwahl Interpretation
Starke Empfehlung fiir eine e SO Wir sind der Auffassung, dass alle oder fast alle informierten
Vorgehensweise Menschen diese Entscheidung treffen wirden. Kliniker*innen

mussen sich weniger Zeit fur den Prozess der Entscheidungsfindung
mit den Patient*innen nehmen. In den meisten klinischen
Situationen kann die Empfehlung als allgemeine Vorgehensweise
Ubernommen werden.

Schwache Empfehlung fiir eine “..sollte ...” Wir sind der Auffassung, dass die meisten informierten Menschen,
Vorgehensweise ein substanzieller Anteil jedoch nicht, diese Entscheidung treffen
wiirden. Kliniker*innen und andere Anbieter von
Gesundheitsleistungen missen mehr Zeit aufwenden, um
sicherzustellen, dass die Wahl des Verfahrens mitsamt den
moglicherweise verbundenen Konsequenzen die Werte und
Praferenzen individueller Patient*innen widerspiegelt.
Entscheidungsprozesse im Gesundheitssystem erfordern eine
tiefgehende Diskussion und die Einbeziehung vieler Stakeholder.

19



Evidenz- und konsensbasierte (S3) Leitlinie
,Diagnostik und Therapie der epidermalen Nekrolyse (Stevens-Johnson-Syndrom und toxisch epidermale
Nekrolyse)“ (AWMF Reg.-Nr. 013-103) - Leitlinienreport

Keine Empfehlung bezlglich einer - kann .. Zur Zeit kann eine Empfehlung fiir oder gegen eine bestimmte
Vorgehensweise Vorgehensweise aufgrund bestimmter Gegebenheiten nicht

getroffen werden (zum Beispiel keine verflgbare Evidenz, unklares
oder ungunstiges Nutzen-/Risiko-Verhiltnis, etc.)

Schwache Empfehlung gegen eine “... sollte nicht ...” Wir sind der Auffassung, dass die meisten informierten Menschen
Vorgehensweise diese Entscheidung treffen wiirden.

Starke Empfehlung gegen eine “...soll nicht ...” Wir sind der Auffassung, dass alle oder fast alle informierten
Vorgehensweise Menschen diese Entscheidung treffen wiirden.

8. Begutachtung der Leitlinie

Vor Veroffentlichung der Konsultationsfassung wurde die Leitlinie zundchst einem internen Begutachtungsprozess
unterzogen. Die innerhalb der Expert*innen- und Methodengruppe durchgefiihrte Begutachtung erfolgte nach der
Konsensuskonferenz und beinhaltete die Priifung der finalisierten Empfehlungen und des gesamten Leitliniendokuments.

Nach Erstellung der finalisierten Konsultationsfassung erfolgte die externe Begutachtung der Leitlinie (17.11.2023 —
17.12.2023). Hierzu wurden die Leitliniendokumente allen beteiligten medizinischen Fachgesellschaften und
Interessengruppen zur Kommentierung zur Verfligung gestellt (Konsultation durch Peers).

Wahrend der externen Begutachtung aufkommende Kommentare zur Leitlinie wurden durch die Koordinatoren individuell
gesichtet und der Umgang mit den jeweiligen Kommentaren diskutiert. Aus diesem Prozess resultierende Vorschlage wurden
als tabellarische Ubersicht mitsamt einer entsprechend iiberarbeiteten Fassung des Leitlinientextes mit markierten
Anderungen und Korrekturen per E-Mail allen Mitgliedern der Leitlinienkommission zugénglich gemacht. Innerhalb einer Frist
konnten die Mitglieder der Leitlinienkommission Einwande gegeniber den Vorschldgen zum Umgang mit den Kommentaren
auBern. Es erfolgte eine Verabschiedung der finalen Version durch die Vorstande aller beteiligten Fachgesellschaften.

Kommentare aus der Begutachtungsphase und die jeweiligen Veranderungen des Leitliniendokuments sind in folgender
Tabelle aufgefihrt:

20



Evidenz- und konsensbasierte (S3) Leitlinie

,Diagnostik und Therapie der epidermalen Nekrolyse (Stevens-Johnson-Syndrom und toxisch epidermale Nekrolyse)* (AWMF Reg.-Nr. 013-103) - Leitlinienreport

Fachgesellschaft /
Organisation

Dokument

Anpassungsvorschlag und Antwort/Anpassung

Deutsche
Dermatologische
Gesellschaft (DDG),
2+2-Kommission

Leitliniendokument

1) Genderaspekte: Ich denke, ein initialer Hinweis am Beginn der Leitlinie in der Art oder dhnlich: ,,Zur besseren Lesbarkeit wird in
dieser Leitlinie das generische Maskulinum verwendet. Die in dieser Leitlinie verwendeten Personenbezeichnungen beziehen sich —
sofern nicht anders kenntlich gemacht — auf alle Geschlechter”... ware angemessen und vollig ausreichend und wiirde die
Lesbarkeit des Dokumentes erhéhen. Zumal dann auch die vielen kleinen Gender-Ungenauigkeiten im Dokument irrelevant
wirden...

Antwort/Anpassung:

Das Gendersternche wurde gewahlt, um eine alle Geschlechter tiber ein bindres Geschlechterverstandnis hinaus miteinzubeziehen
um die Leitlinie so inklusiv wie moglich zu halten. Durch Markierung mit dem Gendersternchen sollen zudem diskriminierende
Sprachkonventionen graphisch sichtbargemacht und liberschrieben werden. Ein einmaliger Hinweis darauf, dass unter
Beibehaltung bestehender Sprachkonventionen bereits alle Geschlechter angesprochen werden, erscheint zur Erreichung dieser
Ziele unzureichend.

2) S. 5 und 6: Tabellen- und Abbildungsverzeichnisverzeichnis:
Hier stehen hinter den meisten Aufzdhlungen am Ende Satzzeichen, Punkte.
Diese sollten an dieser Stelle entfernt werden.

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

3) S.9: ,,schieRscheibenartige Einzeleffloreszenzen (atypische Kokarden)“: was ist unter atypischen Kokarden zu verstehen?

Antwort/Anpassung:

Ergdnzung vorgenommen: "Charakteristisch fuir das Krankheitsbild ist ein ausgedehntes Exanthem aus Makulae und/oder
schieBscheibenartigen Einzeleffloreszenzen ohne trizonalen Aufbau (atypische Kokarden), Blasen und Erosionen der Epidermis und
der Schleimhautepithelien."

4) Werden beide Begriffe synonym gebraucht oder treten neben schiefscheibenartigen Einzeleffloreszenzen auch atypische
Kokarden auf?

Antwort/Anpassung:
Siehe 3)

5) S.10. ,Hanchinesischen”...- Wort bitte kleinschreiben, analog ,,siidostasiatischen”...
(siehe Schreibweise Springer-Verlag, Die han-chinesische Ethnonationalisierung Chinas (Tibets, Sinkiangs) | SpringerLink)

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.
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6) S. 11: ,zielscheibenférmiges Bild...“: synonym zu schieRscheibenférmig? Kokarden? Atypische Kokarden?

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

7) S. 14: ,...einschlieRlich C-reaktivem Protein (CRP))... ist bereits als Abkiirzung weiter vorne verwendet- muss an sich an dieser
Stelle nicht nochmal erlautert werden.

Antwort/Anpassung:
Die Abkiirzung tritt vor der genannten Stelle ausschlieRlich innerhalb einer Empfehlungsbox auf. In dieser wurde auf die
Erlduterung aus editorischen Griinden verzichtet.

8) S. 14: Kapitel Histologie:

Ich vermisse hier Hinweise auf die Bearbeitung der entsprechenden Proben im Labor: die Proben sollten dringend als Eilfélle/ cito
markiert werden und auch eilig in das entsprechende histopathologische Labor Gbergeben/ transportiert werden. Abhangig vom
Labor (pathologisch vs. dermatopathologisch) muss fir die zustandigen Laboranten sowie Facharzte erkennbar sein, was die
klinische Fragestellung ist und das Eile auch in der Befundung gegeben ist.

Antwort/Anpassung:

Ergdnzungen vorgenommen: "In der Logistik des Probenversands und der Bearbeitung ist zu beriicksichtigen, dass die Hautprobe
als dringender sogenannter Eilt- oder cito-Fall markiert und eilig in das entsprechende histopathologische Labor tibergeben /
transportiert wird. Flr das technische und arztliche Personal des zustdandigen dermatopathologischen oder pathologischen Labors
muss erkennbar sein, was die klinische Fragestellung ist und dass Eile in der Befundung gegeben ist."; "Die Hautprobe sollte als
dringender sogenannter Eilt- oder cito-Fall markiert werden und eilig in das entsprechende Labor transportiert werden. Fiir
Personal des zusténdigen Labors muss die dringende klinische Fragestellung erkennbar sein."

9) Gibt es Empfehlungen, welche Farbungen neben der Hamatoxylin-Eosin (HE-Farbung) sonst noch durchgefihrt werden sollen?

Antwort/Anpassung:

Ergdnzung vorgenommen: "Es gibt keine Empfehlungen zu histochemischen oder immunhistochemischen Zusatzfarbungen. Diese
ergeben sich ggf. aus differentialdiagnostischen Erwagungen. Bei entziindlichen Dermatosen bietet sich die Mitflihrung einer PAS-
Farbung an."

10) Welche klinischen Angaben auf dem histologischen Einsendeschein werden empfohlen (in realitas steht da ja meist entweder
nichts oder ,V.a. Haut”“ oder dhnliches...)

Antwort/Anpassung:
Ergdnzung vorgenommen: "Fir das technische und arztliche Personal des zustdandigen dermatopathologischen oder
pathologischen Labors muss erkennbar sein, was die klinische Fragestellung ist und dass Eile in der Befundung gegeben ist."
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11) S.17, Tabelle 3.1: Bei EEM artigem Arzneimittelexanthem: Spalte histologische Merkmale: ,,... einzelen...” bitte korrigieren zu
einzelnen, da fehlt ein ,n)

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

12) dito: bei SSSS, Spalte Sicherung der Diagnose: ,Lysotopie” bitte korrigieren zu , Lysotypie”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

13) S.18, Tabelle 3.1: bei paraneopl. Pemphigus, Spalte Sicherung der Diagnose: das 3. Aufzdhlungszeichen scheint mir falsch;
dieser Satzteil gehort doch noch zum Unterpunkt DIF, oder?

Antwort/Anpassung:
Anpassung abgelehnt; Ergdnzung vorgenommen: "indirekte IF, ELISA: Nachweis von Serumantikdrpern”

14) dito: Pemphigus vulgaris — Spalte Sicherung der Diagnose: Dsg 3 und 1: diese Abkirzungen fehlen im Abkirzungsverzeichnis

Antwort/Anpassung:
Anpassung vorgenommen: "indirekte IF, ELISA: Nachweis von Serumantikorpern”

15) S.20, Tabelle 3.1: ,Druckblasen nach Koma“: treten ja nicht immer nach Koma auf, sondern bereits auch schon wahrend des
Komas. Bitte korrekt benennen, Vorschlag: ,,Koma-Blasen”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

16) S. 28, Tabelle 3.2: hier ist ein ,,) zu viel im oberen Drittel der Tabelle , ... ) einschlieBlich rezeptfreier...

Antwort/Anpassung:
Anpassung vorgenommen: "indirekte IF, ELISA: Nachweis von Serumantikorpern”

17) S.30, ganz unten: neue KapitelUberschrift 3.4 sollte auf die ndchste Seite geschoben werden...

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

18) S.31: Konsensbox: Es werden die Fachrichtungen aufgezahlt, die im Verlauf abh. von der Klinik mitbehandeln sollen: HNO,
Infektiologie etc pp.; Hier fehlt meiner Meinung nach die Dermatologie; sofern der Patient nicht dermatologisch stationar
behandelt wird, muss auch die Dermatologie interdisziplinar beteiligt werden.
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Antwort/Anpassung:

Die Einbindung von Dermatologen wird bereits in Empfehlungszeile 1 abgehandelt.

19) Wie wird der ,,Cut off“ von 4/10 NRS Schmerzskala begriindet, ab dem ein schmerztherapeutisches Konsil erfolgen ,soll”.
Warum nicht friher schon ,soll“ sondern nur ,kann“?

Antwort/Anpassung:

Begriindende Literaturstellen in Kapitel Analgesie ergdnzt:

- 1. Federflihrende und beteiligte Fachgesellschaften. S3-Leitlinie Behandlung akuter perioperativer und posttraumatischer
Schmerzen AWMF. 2021; AWMF-Registernummer: 001-025.

- Dittmann D, Meissner W. Schmerzerfassung, Schmerzdokumentation, Qualitatsprifung. In: Freys SM, Pogatzki-Zahn E:
Akutschmerztherapie in der operativen Medizin: Walter de Gruyter GmbH & Co KG, 2021.

- Maier C, Nestler N, Richter H, Hardinghaus W, Pogatzki-Zahn E, Zenz M, Osterbrink J. The quality of pain management in German
hospitals. Dtsch Arztebl Int. 2010; 107: 607-14.

20) Schmerzkonsil ,,auf Patientenwunsch“? Weilk ein Patient, dass fiir Schmerzen ,besondere” Arzte, eine spezifische Fachgruppe
existiert, so dass sie danach fragen konnen oder ein Schmerzkonsil verlangen kénnen? Ist das realistisch? Trauen sich Patienten
nach anderen Arzten zu fragen als die vorhandenen behandelnden Arzte?

Antwort/Anpassung:
Die genannte Textstelle bezieht sich auf ein schmerzmedizinisches Konsil nach explizitem Angebot durch die behandelnden
Art*innen. Dieses wird in Empfehlungsbox 3.4 thematisiert.

21) Die Erhebung einer mehrfach tgl. Schmerzskala ist immanent wichtig, wird hier im Leitliniendokument gar nicht erwahnt; je
friher, desto besser auch hier spezialisierte Mitwirkung der Schmerztherapeuten, um Chronifizierung zu vermeiden; insbesondere
auch bei pharmakologischen individuellen Fragestellungen, sofern ein Analgetikum maoglicher Ausloser ist.

Antwort/Anpassung:
Anpassung vorgenommen: "mehrfach taglich"

22) S.35, Tab. 3.3: ,,Geschlecht”: keine Quelle angegeben. Wurden keine signifikanten Geschlechtsunterschiede erfasst oder
existieren diese Untersuchungen erst gar nicht? Es ist schwer vorstellbar, dass Survival Studien das Geschlecht nicht erfasst haben
sollen, um dann ggf. rauszukriegen, dass keine Prognoseunterschiede existieren.

Antwort/Anpassung:
Literaturstelle ergdnzt

23) ,metabolische Parameter”: hier fehlt die Quelle fir die Angabe dass genannte metabolische Parameter den Krankheitsverlauf
aggravieren kénnen.
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Antwort/Anpassung:
Die Tatsache, dass physiologische Entgleisungen den Krankheitsverlauf negativ beeinflussen ist nicht EN-spezifisch und diirfte
allgemein akzeptiert sein.

24) S.38: Box 3.5.4: Fotodoku: nicht ,,am besten im Rahmen der Verbandswechsel”, sondern ausschlieRlich nur im Rahmen von
Verbandswechseln. Sonst kommt die Person mit Kamera irgendwann und alle Verbdnde missen wieder aufgemacht werden. Das
muss unter allen Bedingungen vermieden werden.

Antwort/Anpassung:
Streichung vorgenommen: "im Rahmen der Verbandswechsel" statt "am besten im Rahmen der Verbandswechsel".

25) Gibt es Empfehlungen zur standardisierten Fotodokumentation analog zu der im Rahmen der Wundversorgung? Es soll
vermieden werden, dass Bilder entstehen, die nicht vergleichbar sind und die Verlaufsdiagnostik erschweren. Dies bitte noch
diskutieren/ zitieren.

Antwort/Anpassung:
Anpassung vorgenommen: "Um die Vergleichbarkeit der Fotodokumentation (etwa zur wissenschaftlichen Auswertung

gesammelter Daten verschiedener Institutionen) zu gewahrleisten, empfiehlt sich ein standardisiertes Vorgehen, zum Beispiel im
Sinne von [101]."; vorgeschlagene Quelle referenziert.

26) Vielfache Verwendung von Markennamen, sollte vermieden werden: siehe u.a. hier: S. 56,: Suprathel®

Antwort/Anpassung:

Da in der referenzierten Studie ausschlieBlich mit Suprathel® behandelt wurde, bezieht sich die Leitlinie explizit auf das
untersuchte Produkt. Aussagen lber die gesamte Gruppe der synthetischen Hautersatzprodukte konnten somit irrefiihrend sein.

27) S. 66 Biobrane®

Antwort/Anpassung:
Sachverhalt analog zu 26)

28) S. 59: Aquacel®

Antwort/Anpassung:
Sachverhalt analog zu 26)

29) S.67: ProKera®

Antwort/Anpassung:
Sachverhalt analog zu 26)
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30)S

Antwort/Anpassung:
Streichung der genannten Produkte vorgenommen.

S.88: Tabelle 5.1 hier wird ein Fehler gefunden- Verweisquelle konnte nicht gefunden werden.

Antwort/Anpassung:
Anpassung des Verweises vorgenommen.

32) S.92: leere Seite, bitte korrigieren.

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.
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Leitliniendokument

1) 1.2 Pathophysiologie, 4. Absatz, 1. Satz, 2. Zeile ,wirdet”

Antwort/Anpassung:
Textstelle korrigiert.

2) Seite 41, 4.4 EK und 4.5 EK-Statement: wofiir steht das * vor Haut und Progress?
Antwort/Anpassung:
Das Sternchen wurde in der folgenden Konsensus-Statement Box erklart. Nach erfolgter Anpassung wird nun direkt auf die

erklarende Box hingewiesen.

3) Seite 69, MalRnahmen bei Beteiligung der Genitale (Reinigung und Pflege), 4. Absatz: auf die beispielhafte Erwahnung von
Produktnamen sollte im Sinne der Neutralitat verzichtet werden.

Antwort/Anpassung:
Streichung der genannten Produkte vorgenommen.

4) Seite 74, 1. Absatz, Zeile 3, ,Metalline“. Auch hier sollte wie an anderen Stellen zu Gunsten der Neutralitit auf die Angabe von
Praparate Namen verzichtet werden, insbesondere wenn es vergleichbare andere Produkte gibt.

Antwort/Anpassung:
Streichung der genannten Produkte vorgenommen.

5) Seite 87, 5.4.2, 1. Absatz, 3. Satz, letztes Wort streichen (haben)

Antwort/Anpassung:
Textstelle korrigiert.

6) Seite 88, Tabelle 5.1, Verweisfehler

Antwort/Anpassung:
Anpassung des Verweises vorgenommen.

Genderaspekte:
7) Seite 31, letzte Zeile ,Physiotherapeuten” (*innen)

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

8) Seite 44, Zusammenfassung der Evidenz: Patientendaten (*innen) , jedenfalls, wenn an anderer Stelle von
,Patient*innenzustand”, ,, patient*innenspezifisch” oder ,patient*innenkontrolliert” die Rede ist.
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Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

9) Seite 46, 1. Zeile dito

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

10) Seite 47, vorletzte Zeile dito

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

11) Seite 58, Zusammenfassung der Evidenz, dito

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

12) Seite 68, Verlaufskontrolle: ,,Augenarzt”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

13) Seite 72, 4.2.5, 2. Absatz, ,Patient”, im weiteren Verlauf mehrfach dito, einmal auch ,, Patientengruppe”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

14) Seite 76, letzter Absatz: , Patientendaten”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

15) Seite 78, 4.2.10, 3. Absatz ,,EN-Patienten” und , Intensivpatienten”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

16) Seite 79, Mitte, , Intensivpatienten”
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Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

16) Seite 79, etwas weiter ,Patienten”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

17) Seite 81, Mitte, ,Patienten”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

18) Seite 84, 5.2, 1. Absatz ,,Patient*inen”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

19) Seite 84, 5.2, 12 Absatz ,,Probanden”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

20) Information fiir Patient*innen, Seite 2, Spalte 2, ,fragen Sie hierzu Ilhren Dermatologen.”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.
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Leitlinienreport

Evidenz- und konsensbasierte (S3) Leitlinie

1) Seite 5, 1.2 Leitlinienkommission, 1. Absatz, Verweisfehler

Antwort/Anpassung:
Anpassung des Verweises vorgenommen.

2) Seite 37, Interessenkonflikte, Prof. Wedi, ,,Beauftrage”, (t fehlt)

Antwort/Anpassung:
Textstelle korrigiert.

Genderaspekte:
3) 2.2, Adressaten: alle Genannten Fachgruppen sind nicht geschlechtsneutral benannt.

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

4) Seite 20, Tabelle 9; ,,weibliche Patientinnen” (entweder, oder)

Antwort/Anpassung:
Anpassung "Patient*innen mit weiblichen Geschlechtsorganen" vorgenommen.

5) Seite 20, 5.5 ,Koordinatoren” (Dr. Paulmann ist weiblich)

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

6) Seite 22, 5.11, , Teilnehmergewinnung”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

7) Seite 23, 6. Generierung von Empfehlungen, unteres Drittel, Experten”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

8) Seite 24, 8. Beurteilung der Leitlinie, 3. Absatz, ,,Koordinatoren”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.
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9) Seite 37, Interessenkonflikte, Prof. Wedi, ,,Beauftrage”, (t fehlt)

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.
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Leitliniendokument

1) Seite 14, Zeile 8: ... infektiologische Abklarung (beispielsweise (Para-)Influenza- Adenovirus, Mycoplasma pneumoniae,
Chlamydophila pneumoniae)...

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

2) Seite 33, Checkliste, Zeile 21: Silikondistanzgitter

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

3) Seite 58, Zeile 13: ...konventionellen...

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

4) Seite 68, Absatz ,Verlaufskontrollen”: Hier wurde der Augenarzt nicht geschlechterneutral angefihrt.

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.

5) Seite 78 4.2.10: Grundsatzlich wird daher auf die bestehenden S2k-Leitlinie ,Klinische...

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne vorgenommen.
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Deutsche
Gesellschaft flr
Allergologie und

Klinische

Immunologie
(DGAKI)

Leitliniendokument

1) Ich halte den Teil Systemtherapie im Kapitel 4.1 fir nicht anwenderfreundlich. Es gibt hier drei Empfehlungsgrade ,kann
erwogen werden” (fur die Substanzgruppen CS, CyA, Etanercept), ,kann nicht beurteilt werden“ und ,soll nicht erfolgen”. Soll man
sich nun als Anwender aus der Gruppe , kann erwogen werden” (die anderen, insbes IVIG, scheiden ja praktisch aus, wenn man die
Wirksamkeit nicht beurteilen kann) random etwas raussuchen, wenn man Systemtherapieren will, sofern keine Kl gegen eine der
Substanzen bestehen? Sind die drei , kann erwogen werden” Monotherapien von der (schwachen) Evidenz hinsichtlich ihrer
Wirksamkeit derzeit auch aus Expertensicht als gleichwertig anzusehen? Falls ja, bitte so schreiben und nicht nur auf lange
Hintergrundtexte verweisen. Oder noch besser: Aus Expertensicht wichten, denn das erwartet ein Anwender von einer guten
Leitlinie.

Antwort/Anpassung:
Fir einzelne Wirkstoffe mit dem Empfehlungsgrad "kann erwogen werden" konnte im Rahmen der Konsensuskonferenz keine
Expert*innenpraferenz ermittelt werden. Die vorgeschlagene Wichtung ist dementsprechend nicht moglich.

2) Der ganz zentrale Teil der LL sollte also anwenderfreundlicher und praxisnah formuliert werden —als LL und nicht als Review.

Antwort/Anpassung:
Der Aufbau des Kapitels im Sinne einer ausfiihrlichen Darstellung der Evidenz auf Basis eigens durchgefiihrter systematischer
Reviews bildet den S3-Status der Leitlinie ab.

2) Und ich fande es besser, wenn die Monotherapeutika auch entsprechend in der Reihenfolge des Empfehlungsgrades gruppiert
werden, d.h. CS, CyA und Eternacept zuerst und dann der Rest.

Antwort/Anpassung:
Siehe 1)

3) Und zu den Schwangerschaften: Es fehlt der Hinweis, dass CyA und allenfalls CS gegeben werden kénnen , aber Etanercept
besser nicht (siehe Fachinfos!)

Antwort/Anpassung:

Da grundsatzlich kein eindeutiger Wirknachweis fiir die infragesehenden Systemtherapien vorliegt, hatte sich die
Leitlinienkommission dafiir entschieden, die entsprechende Indikation grundsatzlich besonders zuriickhaltend zu stellen (siehe
Empfehlungsbox 4.15). Da eine ausfiihrliche Diskussion der jeweiligen Kontraindikationen den umfanglichen Rahmen der Leitlinie
sprengen wiirde, wird an dieser Stelle auf die externe Datenbank embryotox verwiesen.
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Leitliniendokument

1) Meine Frage ist noch, wie der Empfehlungsgrad jeweils gemeint ist, A, B und O ist eigentlich klar, aber EK?? Gibt es diese
Erklarung in der Leitlinie? Wahrscheinlich ist das so allgemein bekannt, dass man das nicht erklaren muss..?

Antwort/Anpassung:
Kategorie EK in Tabelle zu Empfehlungsstarken erganzt.

Deutsche
Gesellschaft fur
Anésthesiologie und
Intensivmedizin
(DGAI)

Leitliniendokument

1) Bei den Empfehlungen zur systemischen Antibiotikatherapie (Empfehlung 4.42 Seite 76 und 4.45 S. 78), Erregersuche
(Empfehlung 4.44 S. 77) ware ein direkter Hinweis auf die Sepsis-Guidelines wiinschenswert — analog dem Verweis auf die Leitlinie
Erndhrung in Empfehlung 4.46, Seite 78.

Antwort/Anpassung:
Ergdnzung vorgenommen: "Erganzend kann die S3-Leitlinie ,,Sepsis — Pravention, Diagnose, Therapie und Nachsorge”
hinzugezogen werden [120] ."

[120] Brunkhorst F, Weigand M, Pletz M. S3-Leitlinie Sepsis—Pravention, Diagnose, Therapie und Nachsorge. AWMF. 2018; AWMF-
Registernummer: 079-001.

2) Die Empfehlung 4.48 (Seite 80) ist ungenau gefasst — wie wird hier ,hdmodynamische Instabilitdt” definiert? Wenn eine
Empfehlung zu ZVK-Anlage und erweitertem hamodynamischen Monitoring gemacht wird, sollte genauer definiert werden, was
wann indiziert ist — oder auf eine entsprechende andere Leitlinie verwiesen werden.

Antwort/Anpassung:

Ergdnzung vorgenommen: "Bei hdmodynamischer Instabilitdt die nach Einschdtzung der Behandler eine differenzierte Volumen-,
Vasopressoren- oder Inotropikatherapie erfordert und/ oder > 30 % der betroffenen Kérperoberflache betrifft, sollte die Anlage
eines zentralvendsen Katheters zur Medikamentenapplikation , einer arteriellen Kanitile zur kontinuierlichen Blutdruckmessung
und von Systemen zum erweiterten hamodynamischen Monitoring erfolgen.";

"Die klinische Beurteilung des Volumenstatus (zum Beispiel Rekapillarisierungszeit, Passive Leg Raise Test, Hautturgor sowie
Beurteilung der Schleimhaute) soll zur Steuerung der Volumentherapie im Kontext der apparativen Untersuchungen und unter
Beachtung der methodeneigenen Limitationen durchgefiihrt werden."

3) Bei Empfehlung 4.49 (Seite 89) sollte Stellung zum passive leg raise Test bezogen werden.

Antwort/Anpassung:

Ergdnzung vorgenommen: "Die klinische Beurteilung des Volumenstatus (zum Beispiel Rekapillarisierungszeit, Passive Leg Raise
Test, Hautturgor sowie Beurteilung der Schleimhaute) soll zur Steuerung der Volumentherapie im Kontext der apparativen
Untersuchungen durchgefiihrt werden."

34



Evidenz- und konsensbasierte (S3) Leitlinie

,Diagnostik und Therapie der epidermalen Nekrolyse (Stevens-Johnson-Syndrom und toxisch epidermale Nekrolyse)* (AWMF Reg.-Nr. 013-103) - Leitlinienreport

- Leitliniendokument

Seite 3

Inhaltsverzeichnis

Ab 3.5, Krankheitsschwere und Prognose” stimmen die Seitenangeben nicht mehr. Dies ist wohl durch eine groRe Tabelle
entstanden.

4.2.3 Augen findet sich deshalb auf den Seiten 62 bis 68

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

112
Seite 63
Nr. 4.22 EK Zeile 2: soll durch sollen ersetzen

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

Nr. 4.23 EK-Statement Zeile 3: Der Begriff ,Due-Cap” als wissenswerte, preiswertere Alternative zum Uhrglasverband, der
mindestens taglich gewechselt werden muss und durch die vorgegebene Pflasterfixation die Haut mehr belastet, ist leider nicht
allgemein bekannt. Der Begriff wird auch in Google erst unter Eingabe von Eye Dew-Cap mit geringer Praferenz an 8. Stelle und fur
uns lberraschend unter Fazialisparese (in einem alten offensichtlich wiederholt aufgerufenen Skript unserer Augenklinik Freiburg)
angegeben.

Hier misste ein Literaturhinweis von Lars Frisén MD PhD, einem schwedischen Neuroophthalmologen helfen. Leider habe ich
keine Literaturstelle finden kdnnen und kann nur die Bezugsquelle angeben.

Die aktuell lautet:

VISUMETRICS AB Vasaplatsen 8A SE-411 34 Goteborg Sweden (angeben, ob fiir rechtes oder linkes Auge !) wiederverwertbar 3,75
€ + Zoll + Versand http://www. info@visumetrics.com

Antwort/Anpassung:

Ergdnzung vorgenommen:"Bei Patient*innen, die sediert oder ohne Bewusstsein sind, ist darauf zu achten, eine
Hornhautexposition zu vermeiden (CAVE: inkompletter Lidschluss; Uhrglasverband, nicht-haftende Silikon-Augenklappe).” Eine
entsprechende Literaturstelle konnte von uns ebenfalls nicht identifiziert werden. Um eine seitens des AWMF-Regelwerks
unerwiinschte Produktempfehlung zu vermeiden wurde der Begriff "Dew-Cap" durch "nicht-klebende Silikon-Augenklappe"
ersetzt."

Nr. 4.24

Zeile 6: Hier ist mir aufgefallen das das Wort ,,penibel” vielleicht besserwisserisch anmutet, da es nach dem Duden fir
»gewissenhaft, peinlich, genau, kleinlich” steht, friher gar fir ,,anstrengend, beschwerlich, peinlich“.

Aus genanntem Grund wiirde ich das eher wissenschaftlich nichterne Wort ,,genau” sogar dem Wort ,,gewissenhaft” vorziehen.
Doch bestehe ich keinesfalls auf Anderung.
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Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

S. 64

Nr. 4.25

Zur besseren Lesbarkeit schlage ich noch folgende sprachliche Anderungen vor:
Zeile 3: .... der Augenoberflache und Infektanfalligkeit fiihren kann.

Zeile 8: .... augenarztlichen Kontrollen gegeben werden (CAVE: Augendruckanstieg).
Zeile 9: .... Spatkomplikation der EN, ....

Antwort/Anpassung:
Anpassungen im oben genannten Sinne erfolgt.

Seite 66

Nr. 4.30

Zur be+I3sseren Lesbarkeit schlage ich noch folgende sprachliche Anderung vor:

Zeile 2: .... soll eine Amnionmembran-ummantelte llligschale eingesetzt werden oder eine Amnionmembranauflage erfolgen.

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

S. 68

Absatz 4 Verlaufskontrollen

Zur besseren Lesbarkeit schlage ich noch folgende sprachliche Anderung vor:

Zeile 1: Entweder: ,Uber die Frequenz .... muss individuell entschieden werden.“ Oder alternativ: ,,Die Frequenz .... muss individuell
festgelegt werden.”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

Il Inhaltliche Anderung:

Leitliniendokument

S. 68

Absatz 4 Verlaufskontrollen

Hier ist mir eine Diskrepanz zu unserer Aussage auf Seite 63 Nr. 4.23 ff Absatz 1 Zeile 2 aufgefallen.

Zeile 2: Zur Harmonisierung schlage ich folgende Anderung vor: .... in der ersten Woche in der Regel alle 48 Stunden durch eine ....
Ich halte dies auch fiir praktikabler und der Realitdt entsprechend.

Antwort/Anpassung:
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Erganzung vorgenommen: "Grundsatzlich sollen alle Patient*innen in der ersten Woche mindestens alle 48 Stunden durch eine
ophthalmologisch geschulte Pflegekraft oder einen Augenarzt/eine Augenarztin kontrolliert werden, da Befunde schnell und ohne
Vorankiindigung sowie unabhangig vom Hautbefund voranschreiten kénnen"
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Leitlinienreport
1) Seite 19 Tabelle 7 Spalte2 Zeile 4: Hier fehlt eine Leerstelle: Ciclosporin A-Augentropfen

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

38



Evidenz- und konsensbasierte (S3) Leitlinie

,Diagnostik und Therapie der epidermalen Nekrolyse (Stevens-Johnson-Syndrom und toxisch epidermale Nekrolyse)* (AWMF Reg.-Nr. 013-103) - Leitlinienreport

- Leitliniendokument

1) Zu den Empfehlungen bzgl. der lokalen Therapie (Verweis auf 4.1.1 hat mich verwirrt) darf ich Ihnen unser derzeitiges Konzept
schildern, mit dem wir gute Erfahrungen gemacht haben:

Im Aufnahmebad werden die Patientinnen unter anasthesiologischer Begleitung in Narkose oder Analgosedierung mit Wasser und
antiseptischer Seife vorsichtig am gesamten Korper gewaschen bzw. abgeduscht. Wir achten dabei darauf, dass die Hautreinigung
ohne Druck geschieht, um eine zusatzliche Ablosung in den Randbereichen der frischen Blasen zu vermeiden. Lose Haut wird
entfernt, indem sie an den Ubergéngen zu noch haftenden Hautarealen z.B. mit einer Schere scharf abgetrennt wird. Bei Zug am
Blasendach im Randbereich kann eine iatrogene VergroRerung der Wunden entstehen, die es zu vermeiden gilt.

Nach Beendigung der Hautreinigung und Abspilen der Seifenlésung mit klarem, gefiltertem Wasser werden die Wundflachen
mittels mit 0,4% Polihexanidlésung gut getrankten feuchten Mullverbanden (Wir verwenden groRen mehrlagigen Waschmull)
bedeckt und diese locker (!) fixiert. Scherkrafte sind hier zu vermeiden, um eine keine fortschreitende mechanische Lésung zu
verursachen. Mit den groflachigen feuchten Verbanden ist ein Temperaturmanagement dringend erforderlich.

Tagliche Verbandswechsel unter sterilen Kautelen fiihren wir so lange durch, bis keine neue Blasen mehr entstehen. Die
Schleimhdute werden taglich mituntersucht. Dann kann der Wechsel zu einem Fettgazeverband, evtl. mit Polyhexanidzusatz (max.
30% der KOF) mit trockenem Schutzverband erfolgen und die Frequenz der Verbandswechsel abnehmen.

Der Text ist natirlich viel zu lang. Als Quintessenz waren mir folgende Punkte wichtig:
a) - Aufnahmedusche unter Analgosedierung oder Narkose

Antwort/Anpassung:
Ergdnzung vorgenommen: "Durchfiihrung in der Regel im Rahmen der Aufnahmedusche und/oder des reguléren
Verbandswechsels unter Sicherstellung einer addquaten Analgesie/Analgosedierung oder Narkose "

b) - sehr vorsichtige Wundreinigung unter Vermeidung von Scherkraften, nur lose Haut entfernen, Zug an Wundrandern vermeiden
Antwort/Anpassung:

Inhaltlich zum Teil bereits im Hintergrundtext abgeckt: "Dabei gilt es, Scherkrafte zu vermeiden, insbesondere bei Tatigkeiten an
Patient*innen (zum Beispiel Verbandswechsel oder Lagerung), die im besten Fall durch spezialisierte Pflegende, wie sie in
Hautkliniken und auf Verbrennungsstationen arbeiten, durchgefiihrt werden sollten "

Erganzung vorgenommen: "Chirurgische Verfahren beinhalten die komplette Abtragung (Debridement) der abgelsten oder blasig
veranderten Haut zum Beispiel oberflachlich mit feuchten Kompressen (Zug an den Wundrandern vermeiden) und anschlieBender
Deckung durch iberwiegend synthetische Epidermisersatzmaterialien."

c) - Wunddusche und Verbandswechsel unter sterilen Kautelen und Analgosedierung

Antwort/Anpassung:
Ergdnzung bereits in a) enthalten

d) - bei Feuchtverbanden kontinuierliches Temperaturmonitoring
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Antwort/Anpassung:
Temperaturmonitoring im eigenstandigen Kapitel Lagerung und Thermoregulation ausgefiihrt

e) - Verband allenfalls locker fixieren, ggf. nur auflegen, um Scherkrafte zu vermeiden

Antwort/Anpassung:
Ergdanzung vorgenommen: "Die zur Wundabdeckung verwendeten Verbande sollen locker fixiert werden, um Scherkrafte zu
vermeiden."

f) - Mitbeurteilung der Schleimhaute

Antwort/Anpassung:
Ergdnzung vorgenommen: "Die Krankheitsaktivitdt und -dynamik der Haut-/Schleimhautveranderungen sollte in der Akutphase
1x/Tag (oder entsprechend der Frequenz der Verbandswechsel) erfasst und fotodokumentiert werden."

2) Bzgl. der Indikation zur Verlegung ins BVZ wiirde ich noch empfehlen, bereits vor Verlegung ein Therapieziel mit Patientinnen
(und Angehdrigen) zu besprechen. Eine primar palliative Behandlung ist auch in einer dermatologischen Klinik bei angemessener
Analgesie moglich.

Antwort/Anpassung:

Ergdnzung vorgenommen: "Eine entsprechende Verlegung von einer Intensivstation in ein Verbrennungszentrum ist im Hinblick
auf den Gesamtzustand des Patienten/der Patientin (Verlegungsfahigkeit) und des gemeinsam festgelegten Therapieziels
abzuwagen."
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- Leitliniendokument

1) Seite 9: Abschnitt 1.2 Pathophysiologie
- ,wird” statt ,, wirdet”

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

2) NK-Zellen: ,,NK“ wird weder im Abkiirzungsverzeichnis noch in Zusammenhang des Textes durch Nennung der vollstandigen
Bezeichnung ,Natdirliche Killerzellen“ erwéhnt.

Antwort/Anpassung:
Ergdnzung im Abkirzungsverzeichnis vorgenommen.

3) Seite 28: Abschnitt 3.3 Identifikation/Eingrenzung des auslésenden Agens
Im unterlegten Kasten der Zusammenfassung ,Hinweise zur Identifikation/ Eingrenzung des auslésenden Agens*:
- bei dem Text ,(Abbildung 12.1“ muss das abschlieBende Zeichen ,)“ ergdnzt werden.

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

4) im Abschnitt ,,) einschlieBlich rezeptfreier und komplementarmedizinischer Therapien, gegebenenfalls unter Nutzung mehrerer
Quellen (Patient*in und/oder Angehérige, betreuende Arzt*innen, eventuell Apotheken)” muss das anfingliche Zeichen ,,)“
gestrichen werden.

Antwort/Anpassung:
Anpassung im oben genannten Sinne erfolgt.

5) ad 2) Beteiligung der Zahnmedizin in der Akutphase der Behandlung:

Seite 31: Abschnitt 3.4; Einbindung der verschiedenen Fachrichtungen:

,,Bei EN ist abhangig von weiteren betroffenen Schleimhauten oder Verdacht auf Organdysfunktionen eine multidisziplindre
Betreuung essentiell. Hierbei sind unter Berlicksichtigung der Klinik Kolleg*innen der plastischen Chirurgie/Kinderchirurgie x1 (mit
angeschlossenem Schwerbrandverletztenzentrum), Andsthesie/Intensivmedizin, Urologie, Zahnmedizin x2, Hals-Nasen-Ohren-
Heilkunde, Pneumologie, Nephrologie, Infektiologie, Gastroenterologie oder Erndhrungsmedizin innerhalb der ersten
Behandlungstage hinzuzuziehen. Bei Kindern und Jugendlichen sollten Padiater*innen mit entsprechendem Schwerpunkt
hinzugezogen werden.”

a) x1: hier ist meines Erachtens unbedingt die ebenfalls beteiligte Fachgruppe der Unfallchirurgen aufzufiihren, da 2 der 19 Zentren
fur Schwerbrandverletzten in Deutschland durch Kliniken fiir Unfallchirurgie geleitet werden (Marienhospital Stuttgart und
Dortmund).

Antwort/Anpassung:
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Erganzung vorgenommen (angegebene Textstelle sowie Tabelle 12.2). ,Kolleg*innen der plastischen
Chirurgie/Unfallchirurgie/Kinderchirurgie“; ,Plastische Chirurgie/Unfallchirurgie/Kinderchirurgie”

b) - x2: aus dem vorangegangenen Text ist nicht ersichtlich, warum die Zahnmedizin innerhalb der ersten Behandlungstage
hinzugezogen werden sollen.

Eine empfohlene Beteiligung der Zahnmedizin wird erst im Abschnitt 5.4 ,Weiterfiihrende ambulante Versorgung” unter 5.4.2
,Lippen und Mund” ersichtlich, in dem eine spatere zahnmedizinische Vorstellung. In der Akutphase ist daher die Beteiligung und
damit die Nennung der Zahnmedizin meines Erachtens nicht notwendig.

In der Auflistung der konsensbasierten Empfehlung Nr. 3.4 wird die Beteiligung der Zahnmedizin in der Akutphase nicht erwahnt.
Ebenso findet die Zahnmedizin in der Tabelle 12.2: ,Zeitpunkt und Mindesthaufigkeit der Konsile durch die eingebundenen
Fachrichtungen” keine Beriicksichtigung.

Antwort/Anpassung:

Zahnmedizin geloscht. Anpassung zur Harmonisierung von vorhergehender Empfehlungsbox und Hintergrundtext vorgenommen:
,Hierbei sind unter Berucksichtigung der Klinik und des Schweregrades Kolleg*innen der plastischen
Chirurgie/Unfallchirurgie/Kinderchirurgie (mit angeschlossenem Schwerbrandverletztenzentrum) und, Anésthesie/Intensivmedizin
hinzuzuziehen.”

6) ad 3) Abschnitt 3.4 ,Einbindung der verschiedenen Fachrichtungen“:

Seite 33: Checkliste initial einzuleitender MaRRnahmen (nach Diagnosestellung):

Unter ,LokalmaBnahmen der Haut (Kapitel 4.1.1) wird bei groRflachiger Hautablésung: gegebenenfalls ein vorsichtiges Abtragen
empfohlen.

Hier sollte meines Erachtens unbedingt die , % KOF“ ergdnzt werden, die hier als groRflachige Hautablésung gemeint ist.

Analog zu den unter 3.5.3 aufgefiihrten , Kriterien fir die Verlegung in ein Brandverletztenzentrum/auf eine Intensivstation“ sollte
eine hier eine Flache von 15 % KOF - Beteiligung eingefligt werden.

Antwort/Anpassung:

Eine mogliche Definition bzw. ein Schwellenwert hinsichtlich betroffener Kérperoberflache wurde im Rahmen der
Konsensuskonferenz diskutiert. Die Leitlinienkommission entschied sich gegen eine solche Festlegung, da die betroffene
Korperoberflache allein keine hinreichende Bedingung fiir eine Indikation zur Abtragung darstellt. Eine lokal konfluierende
Hautabldsung, beispielsweise 13% des Riickens, wiirde vermutlich eine Abtragung nahelegen, wahrend eine tUber den Korper
verteilte Hautablosung von 20% dies nicht unbedingt erforderlich machen wiirde.

7) ,Aufgrund der ausgedehnten Hautablosungen, die mit einer immunologischen Barrierestérung, Dysfunktion der
Thermoregulation und groRRen Flissigkeitsverlusten bis hin zur hamodynamischen Instabilitat einhergehen”, sollte analog zu den
unter 3.5.3 aufgefiihrten ,Kriterien fir die Verlegung in ein Brandverletztenzentrum/auf eine Intensivstation” hier eine Flache von
15 % KOF - Beteiligung genannt werden und die Verlegung ,,ab einer betroffenen Kérperoberflache von 15 % bei Erwachsenen und
10 % bei Kindern in ein Brandverletztenzentrum erfolgen”, da die , Indikation zu einem standardisierten und hygienekonformen
Verbandsmanagement in Verbindung mit der Méglichkeit intensivmedizinischer Uberwachung und Behandlung besteht” und
,diese in regionalen Brandverletztenzentren (BVZ) durchgefiihrt werden.“

Dariiber hinaus wird unter 3.5.3 , Kriterien fur die Verlegung in ein Brandverletztenzentrum/auf eine Intensivstation” aufgefihrt,
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dass ,,bei groRflachiger Hautbeteiligung in der Regel in den Verbrennungszentren bessere Versorgungsmaoglichkeiten der Haut
bestehen. Eine entsprechende Verlegung von einer Intensivstation in ein Verbrennungszentrum ist im Hinblick auf den
Gesamtzustand des Patienten/der Patientin (Verlegungsfahigkeit) abzuwagen.”

Antwort/Anpassung:

Im Rahmen der Konsensuskonferenz wurden die Verlegungskriterien flir Erwachsene ausfihrlich diskutiert. Die Entscheidung zur
Verlegung ab 15% entspricht dem aktuellen Bearbeitungsstand des laufenden Updates der S2k-Leitlinie Register-Nr.: 044-001
Behandlung thermischer Verletzungen des Erwachsenen. Die Leitlinienkommission entschied sich hinsichtlich der
Empfehlungsstarke aus verschiedenen Griinden zu einer Differenzierung (kann erwogen werden beim Erwachsenen vs. soll
erfolgen bei Kindern). Zum einen ist haufig die Moglichkeit einer konsiliarischen Betreuung auf einer dermatologischen Station
unter Umstdanden besser zu gewahrleisten als in einem BVZ, zum anderen gehen mit der Verlegung moglicherweise belastende
Faktoren, wie etwa eine gréRere raumliche Distanz zu Angehdrigen einher, die eine uneingeschrankte Empfehlung zur Verlegung
nicht erlauben.

8) - Vor der Transferierung in ein Brandverletztenzentrum sollte jedoch kein Abtragen der Hautablésungen erfolgen. Dies sollte

erst im Brandverletztenzentrum unter den entsprechenden Moglichkeiten der sterilen Erstversorgung in auf Kérpertemperatur

temperierten Erstversorgungsraumen stattfinden, um ein Auskiihlen der Patient*innen zu vermeiden und bei Durchfiihrung der
MalRnahme eine Schmerzfreiheit unter Analgosedierung zu gewahrleisten.

Antwort/Anpassung:

Die vorgeschlagene Anpassung wirde implizieren, dass eine Abtragung auf der dermatologischen Station grundsatzlich nicht
durchgefiihrt werden sollte. Sollte jedoch trotz groRflachiger Hautablésung keine Verlegung stattfinden, konnte eine Abtragung
notwendig werden und miisste entsprechend auch vor Ort erfolgen.

9) ad 4) Abschnitt 3.5 ,,Krankheitsschwere und Prognose“:

Seite 34; 3.5.1 Beurteilung der betroffenen Kérperoberflache:

Die Ermittlung der Ausdehnung der betroffenen Kérperoberflache in Abhangigkeit vom Lebensalter des Patienten kann bei Kindern
sowohl mit der in der Tabelle 12.3 aufgefiihrten Lund-Browder-Tabelle, als auch mit der , padiatrischen Neuner-Regel“ nach
Wallace erfolgen.

Gegebenenfalls konnte hier auch die Moglichkeit einer genaueren Abschatzung der betroffenen Kérperoberflache bei Kindern
erfolgen.

Bei Kindern unter 9 Jahren kann fiir jedes volle Lebensjahr 1 % KOF von der initial aufgefiihrten Kérperoberflache des Kopfes von
18 % KOF abgezogen und jeweils halftig der initial aufgefiihrten Korperoberflache der Beine von jeweils 14 % KOF addiert werden.

Antwort/Anpassung:
Die Hinweise auf die Lund-Browder-Tabelle / Handflachenregel bei Kindern <9 Jahren erscheint aus unserer Sicht ausreichend.

10) Seite 35; 3.5.2 Prognoseabschatzung:

,Die Prognose von Patient*innen mit ausgedehnter Hautablosung hangt neben dem AusmaR der betroffenen Kérperoberflache
wesentlich vom Alter und den bereits bestehenden Krankheiten ab. Die Letalitat ist mit 13 % bei SIS, 43 % bei SJIS/TEN-
Ubergangsform und 49 % bei TEN sehr hoch, bei Kindern jedoch deutlich niedriger als bei Erwachsenen (90).“
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Bei den genannten Prozentzahlen der zu erwartenden Letalitdt handelt es sich um das Kollektiv aller Patienten, sowohl Kinder als
auch Erwachsene. Es wird aufgefiihrt, dass die Letalitat bei Kindern deutlich niedriger sei. Sollten hier entsprechende Zahlen
vorliegen, ware es meines Erachtens wiinschenswert, fiir Kinder und Erwachsene auch die jeweilige altersspezifische Letalitat
aufzufiihren.

Antwort/Anpassung:

Anpassung vorgenommen: "Die Prognose von Patient*innen mit ausgedehnter Hautablosung hingt neben dem AusmaR der
betroffenen Kérperoberflache wesentlich vom Alter und den bereits bestehenden Krankheiten ab. Die Letalitat ist mit 13 % bei SJS,
43 % bei SJIS/TEN-Ubergangsform und 49 % bei TEN sehr hoch, bei Kindern jedoch deutlich niedriger als bei Erwachsenen (5.5 % bei
0-18 Jahren und 29,8 % bei >18 Jahren aggregiert fiir samtliche Schweregrade) [89]."

11) Seite 36; 3.5.3 Kriterien fiir die Verlegung in ein Brandverletztenzentrum/auf eine Intensiv-station:

In der konsensbasierten Empfehlung/Statement Nr. 3.6 wird allgemein aufgefiihrt ,,> 30 % Verlegung in ein
Brandverletztenzentrum soll erfolgen”. Auch wenn durch die vorangehenden Nennungen padiatrischer Patient*innen und
padiatrischer Intensivstation impliziert wird, dass hier Erwachsene gemeint sein missen, sollte dies explizit aufgefiihrt werden.

Antwort/Anpassung:
Die betreffende Population wird bereits explizit in der ersten Empfehlungszeile genannt: ,,Empfehlung zur Verlegung bei
erwachsenen Patient*innen mit EN“

12) Die hier genannte Kérperoberflache von > 30 % widerspricht der ansonsten im Text aufgefiihrten Kérperoberflache von 15 %.
Die flr Kinder aufgefiihrte Kérperoberflache von 210 %, bei der eine Verlegung auf eine padiatrische Intensivstation oder in ein
Brandverletztenzentrum erfolgen soll, entspricht den Empfehlungen der AWMF S2k-Leitlinie Register-Nr.: 006-128: Behandlung
thermischer Verletzungen im Kindesalter (Verbrennungen, Verbriihungen).

Eine Korperoberflache von 15 % bei Erwachsenen wiirde der AWMF S2k-Leitlinie Register-Nr.: 044-001 Behandlung thermischer
Verletzungen des Erwachsenen, bei der eine Verlegung in ein Brandverletztenzentrum erfolgen soll, wiirde der dort aufgefiihrten
Korperoberflache von 10 % deutlich naherkommen.

Dies erscheint meines Erachtens notwendig, da unter dem selben Abschnitt 3.5.3 ausgefiihrt wird: ,, Ausgedehnte Hautablosungen
gehen mit einer immunologischen Barrierestérung, Dysfunktion der Thermoregulation und groRen Flussigkeitsverlusten bis hin zur
hamodynamischen Instabilitat einher. Ab einer betroffenen Kérperoberflache von 15 % bei Erwachsenen und 10 % bei Kindern
besteht die Indikation zu einem standardisierten und hygienekonformen Verbandsmanagement in Verbindung mit der Moglichkeit
intensivmedizinischer Uberwachung und Behandlung. Diese werden in regionalen Brandverletztenzentren (BVZ) durchgefiihrt
(vergleiche ,Zentrumsindikationen fiir Schwerbrandverletzte in AWMF-Leitlinien zur Verbrennung) (88, 89).“

Die ausgedehnten Hautablosungen gehen mit einem erhéhten Risiko des Eindringens von Bakterien einher mit erhéhtem Risiko
systemischer Folgen bei bestehender immunologischer Barrierestorung. In Brandverletztenzentren kann durch die entsprechende
sterile Behandlung in den vorgehaltenen Sterileinheiten das Risiko vermindert werden. Zusatzlich kann dort durch die baulich
vorhandenen Moglichkeiten der Erh6hung von Raumtemperatur und Luftfeuchtigkeit einer Dysfunktion der Thermoregulation und
grolRen Flissigkeitsverlusten besser entgegengewirkt werden.

Dariber hinaus wird unter 3.5.3 , Kriterien fiir die Verlegung in ein Brandverletztenzentrum/auf eine Intensivstation” weiter
aufgefiihrt, dass ,bei grofRflachiger Hautbeteiligung in der Regel in den Verbrennungszentren bessere Versorgungsmaoglichkeiten
der Haut bestehen. Eine entsprechende Verlegung von einer Intensivstation in ein Verbrennungszentrum ist im Hinblick auf den
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Gesamtzustand des Patienten/der Patientin (Verlegungsfahigkeit) abzuwégen.”

Antwort/Anpassung:
Siehe Antwort zu 7)

13) Ad 5) Abschnitt 4.2 ,,Supportive Therapie (einschlieBlich organspezifischer Diagnostik)“

Seiten 55; 4.2.1 ,Haut”:

,,Bei einer Besiedlung mit gram-negativen Erregern sind hingegen lod oder Kaliumpermanganat besser zur Wunddesinfektion
geeignet, gefolgt von einer langeren , Trocknungsphase” vor Anlage eines frischen Verbandes.”

Meines Erachtens ist die Behandlung mit Externa zum Abtrocknen von Wundoberflachen kritisch zu betrachten, da dies Schmerzen
verursachen und den Heilungsprozess verlangsamen kann. Dies steht der heute tblichen und empfohlenen feuchten
Wundbehandlung gegeniiber, die ein ideales Wundheilungsmilieu schaffen soll.

Antwort/Anpassung:
Die genannte Formulierung bezieht sich ausschlieBlich auf bakterielle Kolonisierung mit gram-negativen Bakterien. Siehe:

Vogel M, Abeck D. 25 Infektionen durch gramnegative Bakterien. 2010 2014/04/08. In: Infektionskrankheiten der Haut [Internet].
Stuttgart: Georg Thieme Verlag KG. 3. vollstandig tiberarbeitete Auflage. Available from: http://www.thieme-
connect.de/products/ebooks/lookinside/10.1055/b-0034-21113.)

14) Seite 57; Wundversorgung mit biologischem oder (bio)synthetischen Hautersatzmaterialien

In der Zusammenstellung der Evidenz- und konsensbasierte Empfehlung Nr. 4.19. wird mit dem Empfehlungsgrad 0 aufgefiihrt:
,Eine Versorgung mit biologischen oder (bio)synthetischen Wundauflagen im Anschluss an ein Wunddebridement kann zur
Behandlung von EN erwogen werden.”.

Im Kontext ist anzunehmen, dass es sich hier wohl um die Anwendung bei Erwachsenen handeln muss, da darunter mit dem
Empfehlungsgrad B ausgefihrt wird: ,,Bei Kindern und Jugendlichen sollte eine Versorgung mit biologischen oder
(bio)synthetischen Wundauflagen im Anschluss an ein Wunddebridement zur Behandlung von EN erwogen werden.”

Es ist daher flr mich die Frage, inwieweit bei dem Abschnitt mit Empfehlungsgrad 0, die wohl betroffene Altersgruppe der
Erwachsenen explizit benannt werden sollte.

Antwort/Anpassung:
Ergdnzung vorgenommen: ,Bei Erwachsenen kann eine Versorgung mit biologischen oder (bio)synthetischen Wundauflagen im
Anschluss an ein Wunddebridement zur Behandlung von EN erwogen werden.”

15) Auch wenn es fir die Anwendung biologischer oder (bio)synthetischer Hautersatzmaterialien bei EN bei Erwachsenen keine
entsprechende Literatur zu geben scheint, erhebt sich fiir mich die Frage, warum dies bei Kindern und Jugendlichen erwogen
werden sollte, bei Erwachsenen jedoch nicht.

Dariber hinaus ist fir mich die Anwendung biologischer Hautersatzmaterialien, insbesondere bei Kindern kritisch zu hinterfragen.
Nach heutigem Stand sind hier zwar keinerlei biologisch ibertragbaren Krankheitserreger nachweisbar. Es ist jedoch nicht
auszuschlieRen, dass zukinftig solche Krankheitserreger dennoch nachweisbar sein konnten. Daher wirde ich in diesem Fall eher
rein synthetische Hautersatzmaterialien praferieren.
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Antwort/Anpassung:

Bei der Empfehlung von (bio)synthetische Hautersatzmaterialien bei Kindern wurde die erwartbaren Auswirkungen des
Verbandsmaterials auf die Schmerzsituation besonders berticksichtigt (u.a. reduzierte Frequenz der Verbandswechsel bei
(bio)synthetischem Hautersatz). Hier fand sich auch (indirekte) Evidenz fiir eine Uberlegenheit von porzinem Ersatzmaterial (keine
Evidenz flr rein synthetische Materialien vorliegend). Da durch deren Einsatz jedoch deutliche Mehrkosten entstehen, entschied
sich die Leitlinienkommission fiir eine Beschrankung auf Kinder und Jugendliche.

16) Ad 6) Abschnitt 5.4 , Weiterfihrende ambulante Versorgung“:

Seite 86; 5.4.1. Haut:

In dem Abschnitt ,,Kommt es in der Akutphase zu einer Stérung der Reepithelisierung (Wundinfektion, Odembildung in der Dermis
beispielsweise bei ldngerer Intubation) oder zu einem zu aggressiven chirurgischen Wunddebridement, kénnen sich Narben bilden.
In diesem Fall soll zur Pravention und Verringerung einer Narbenbildung friihzeitig eine dermatologische Vorstellung erfolgen, um
ein Behandlungskonzept in Abhdngigkeit von Heilungszustand, Narbentyp und betroffener Kérperoberflache zu erarbeiten (zum
Beispiel Silikongel/Silkonauflagen, Kompressionskleidung, Microneedling, fraktionierter Laser oder vergleichbare Methoden).” fehlt
meines Erachtens die ebenfalls mogliche Vorstellung in einer Nachsorgesprechstunde eines Brandverletztenzentrums. Diese sollte
wie folgt eingefligt werden: ,,In diesem Fall soll zur Pravention und Verringerung einer Narbenbildung friihzeitig eine
dermatologische oder Vorstellung in einer Nachsorgesprechstunde eines Brandverletztenzentrums erfolgen.

Eine entsprechende Nachsorge der in einem BVZ behandelten EN-Patienten zur Pravention und Verringerung einer Narbenbildung
ist analog zu Brandverletzten in den BVZ méglich. Die aufgefiihrten Verfahren ,Silikongel/Silkonauflagen, Kompressionskleidung,
Microneedling, fraktionierter Laser oder vergleichbare Methoden” werden in den BVZ ebenfalls angeboten und durchgefihrt. Der
Hinweis auf die Moglichkeit der Nachsorge in einem BVZ ist daher meines Erachtens sinnvoll.

Antwort/Anpassung:

Erganzung vorgenommen: ,In diesem Fall soll zur Pravention und Verringerung einer Narbenbildung friihzeitig eine Vorstellung in
einer dermatologischen Einrichtung oder in einer Nachsorgesprechstunde eines Brandverletztenzentrums erfolgen, um ein
Behandlungskonzept in Abhangigkeit von Heilungszustand, Narbentyp und betroffener Kérperoberflache zu erarbeiten (zum
Beispiel Silikongel/Silkonauflagen, Kompressionskleidung, Microneedling, fraktionierter Laser oder vergleichbare Methoden) [87,
88,228, 261].”
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Deutsche
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Kinderchirurgie

(DGKCH)

Leitliniendokument

1) Die LL ist sehr auf Erwachsene ausgerichtet. Anfangs wird zwar noch auf die Besonderheiten im Kindesalter eingegangen, spater
gerat dies leider etwas aus dem Blick. Deshalb sollten ein paar Kinder betreffende Aspekte zur Abgrenzung nachgescharft werden.
Die Behandlung bei groRflachigen ,Defekten” sollte in Zentren fiir schwerbrandverletzte Kinder oder spez. Kliniken erfolgen. Es
sollte sich an der Zentrumsindikation an der LL fiir Verbrennungen orientiert werden, mindestens aber bei > 20 % liegen (es
handelt sich ja in der Regel um oberflachliche (analog 2a) Lasionen).

So ist z. B. unverstdndlich, weswegen erst ab einer Ausdehnung von 30 % ein Verbrennungszentrum eindeutig fiir Kinder
empfohlen wird, NICHT aber bei 10-30 %; da sollte eine Kinderintensivstation reichen. Hier wird dafiir pladiert, dass auch > 10 %
die Empfehlung fir ein Verbrennungszentrum ausgesprochen wird. TEN ist selten, gerade im Kindesalter, aber > 10 % KOF ist so
schwerwiegend, dass es im weiteren Wachstum bei unzureichender Behandlung schon zu erheblichen Problemen kommen kann
(schlechte Narbenbildung, Keloid, Strange).

Antwort/Anpassung:

Im Rahmen der Konsensuskonferenz wurden die Verlegungskriterien fir Kinder ausfiihrlich diskutiert. Die Leitlinienkommission
entschied sich hinsichtlich der Empfehlungsstarke aus verschiedenen Griinden zu einer Differenzierung (kann erwogen werden
beim Erwachsenen vs. soll erfolgen bei Kindern). Zum einen ist haufig die Moglichkeit einer konsiliarischen Betreuung auf einer
padiatrischen Intensivstation unter Umstdnden besser zu gewahrleisten als in einem BVZ, zum anderen gehen mit der Verlegung
moglicherweise belastende Faktoren, wie etwa eine groRere raumliche Distanz zu Angehorigen einher, die eine uneingeschrankte
Empfehlung zur Verlegung nicht erlauben.

2) Bei der i.v. Volumentherapie wird nicht auf die Besonderheiten im Kindesalter eingegangen. Gerade im Sauglingsalter sind
andere Losungen als bei Erwachsenen anzuwenden. Das muss unbedingt erwdahnt werden.

Beziglich der Infusionstherapie kann (sollte?) hier die Empfehlung der Verbrennungsleitlinie hinzugezogen werden. Diese sind
kinderspezifisch und die meisten verwenden diese Regime (haufiger mit rascher Moglichkeit zur Deeskalation und Reduktion der
Menge — das sollte mit einem Satz auch erwadhnt werden).

Antwort/Anpassung:

Verweis auf padiatrische Leitlinien erganzt: "Erganzend kann kénnen die S2k-Leitlinien zur ,Behandlung von thermischen
Verletzungen bei Erwachsenen”, ,Behandlung thermischer Verletzungen im Kindesalter” und ,Intravendse Infusionstherapie bei
akut kranken Kindern jenseits der Neugeborenenperiode" hinzugezogen werden [87, 88, 243]."; "Hierbei konnen
Vollelektrolytlésungen mit Azetat oder Malat statt Laktat zum Einsatz kommen, wobei die S2k-Leitlinie ,Thermische Verletzungen
im Kindesalter” in den ersten 24 Stunden ausschlieBlich Ringer-Azetat zur Volumensubstitution empfiehlt [88, 242]."

3) Weiterhin ist beim Kindesalter tiber Verbandsempfehlung aufgefallen. Hier wird vor Silber ,gewarnt”. Das ist etwas zu pauschal.
Z. B. silberhaltige Polyurethan-Auflagen (wie etwa MepilexAg) werden (zu Recht) haufig genutzt und dort gibt es keine
,Silberaufnahme” wie z. B. bei Acticoat oder Silbersulfadiazin. Hier sollte unterschieden.

Antwort/Anpassung:

Erganzung vorgenommen: "Gegen eine Versorgung mit Silber-haltigen Produkten spricht zusatzlich eine erhéhte
Absorptionsgefahr bei groRflachiger Anwendung, deren klinische Bedeutung ebenfalls nicht abschlieBend geklart ist [179].
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Ausnahmen stellen hier allenfalls silberhaltige Polyurethanauflagen dar [180, 181].";

"In folgenden ausgewahlten klinischen Behandlungssituationen sollen Silber-haltige Produkte nicht oder nur in besonders
begriindeten Fdllen eingesetzt werden (CAVE: Monitoring des Serum-Ag-Spiegels erforderlich):

a. Keine Anwendung bei bekannter Unvertraglichkeit gegeniiber Silber oder Sulfonamid-haltigen Substanzen (Silbersulfadiazin)
b. Keine Anwendung von Silbersulfadiazin bei Verdacht auf Sulfamethoxazol oder Sulfasalazin als Ausléser von EN

c. In Schwangerschaft und Stillzeit

d. Bei Kindern und Jugendlichen

e. Bei grof¥flachiger epithelialer Ablosung"
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17

- Leitliniendokument

1) Histologie: Die histolopathologische Diagnosestellung ist meiner Erfahrung nach herausfordernd. Wir haben in der
Vergangenheit durchaus unterschiedliche Ergebnisse aus verschiedenen Instituten bei der gleichen Patient*in erhalten. Die direkte
IF wird in vielen pathologischen Instituten nicht angeboten, woraus sich fir die Kliniker*innen ein erheblicher organisatorischer
Aufwand ergibt, Ware es nicht grundsatzlich empfehlenswert spezialisierte Anlaufstellen (z.B. Leipzig) zu bevorzugen und
entsprechend zu benennen?

Antwort/Anpassung:
Anpassung abgelehnt.

2a) Diagnostische Abstriche: Der mikrobiologische Nachweis von Erregern liefert noch nicht die diagnostische Unterscheidung
zwischen Kolonisierung und Infektion. Eine Gewebeprobe mit ggf. spezieller Farbung ist hier aussagekraftiger. Entscheident ist der
klinische Befund.

Antwort/Anpassung:

Erdnzung vorgenommen: "Zum Ausschluss von Wundkolonisierung und/oder -infektionen sollen initial diagnostische Abstriche
betroffener Areale verschiedener Lokalisationen zur Kultur auf Bakterien und Pilze erfolgen (siehe Kapitel 4.2.9), wobei diese
immer in Zusammenschau mit dem klinischen Befund beriicksichtigt werden sollte. Zur weiteren Unterscheidung kann
gegebenenfalls eine Gewebeentnahme mit entsprechender Farbung durchgefiihrt werden."

2b) Zielgerichtete infektiologische Abklarung: Die genanten Erreger wiirden mir, insbesondere bei stationdren Patient*innen nicht
primar als Ausléser einer Wundinfektion oder Pneumoniet in den Sinn kommen. Oder ist die atypische Pneumonie, die durch diese
Erreger verursacht werden kann, ein bekannter Ausloser der EN? Dann wiirde ich dies im Text klarer formulieren.

Antwort/Anpassung:

Ergdnzung vorgenommen: "Eine Erhéhung der Entziindungsparameter (einschlielich C-reaktivem Protein (CRP)) ist oftmals im
Rahmen von EN zu beobachten, jedoch innerhalb einer Woche riicklaufig. Initial sollte bei erhéhtem CRP, entsprechender
Anamnese sowie klinischen Zeichen einer Infektion eine zielgerichtete Abklarung einer infektbasierten Genese (beispielsweise
(Para-)Influenza, Adenovirus, Mycoplasma pneumoniae, Chlamydophila pneumoniae) erfolgen."

3) Entnahme Probebiopsie: Hier ware eine Schemazeichnung sehr Anwender-freundlich

Antwort/Anpassung:
Eine Neuerstellung des vorgeschlagenen Schemas ist leider nicht mehr im vorgegebenen Zeitplan durchfiihrbar, kann aber gerne
beim nachsten Update der Leitlinie beriicksichtigt werden.

4a) Einbindung der verschiedenen Fachrichtungen: Was so offensichtlich notwendig erscheint ist in der Praxis oft nur schwer
umzusetzen. In unserer Klinik ist es kaum moglich eine bettseitige dermatologische Konsiliaruntersuchung zu bekommen. Wir
helfen uns mit Fotodokumentationen, die wir nach Freiburg zu Frau Prof. Mockenhaupt senden.

Ganz wesentlich scheint mir aber auch die konsiliarische Einbindung der Fachdisziplin, die ggf. fiir das Grundleiden zustandig ist!
Dies hat bei uns in der Vergangenheit, z.B. bei hamatoonkologischen Patienten, als sehr aufwendig gezeigt.
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Antwort/Anpassung:

Ergdnzung vorgenommen: "Bei der Einbindung zu berticksichtigen ist ebenfalls die Grunderkrankung der Patient*innen. So
erfordern beispielsweise onkologische Erkrankungen haufig eine Weiterbehandlung der Symptome auch in der Zeit akuten Phase
von EN. Insbesondere flr psychiatrisch vorerkrankte Patient*innen, deren Erkrankung durch entsprechende Medikation ausgelost
wurde, ist eine friihzeitige psychiatrische Mitbeurteilung essentiell. "

4b) Bei der Auswahl eines Verbrennungszentrums zur intensivmedizinischen Versorgung ist das Vorhandensein der
entsprechenden Disziplin auch zu beriicksichtigen.

Antwort/Anpassung:

Bereits im Kapitel zu Verlegungskriterien abgedeckt: "Falls die Verlegung aus Griinden der ausgedehnten Wundversorgung erfolgt,
ist immer auch die Grunderkrankung der Patient*innen sowie deren Immunstatus gegentliber der geforderten Wundversorgung in
einem BVZ abzuwagen und im Vorfeld abzusprechen. In solchen Fallen sind Verlegungen in BVZs mit Anbindung an oder
moglicherweise direkt in entsprechende Fachkliniken vorzuziehen (zum Beispiel immunsupprimierte Patient*innen)."

5) Infektionen: Die aktuelle Sepsis Definition (Sepsis-3) wird bestimmt durch das Vorliegen eines Organversagens (SOFA-Score).
Dieses sollte dann auch gemonitort werden.

Antwort/Anpassung:

Ergdnzung vorgenommen: "Bei der Einbindung zu berticksichtigen ist ebenfalls die Grunderkrankung der Patient*innen. So
erfordern beispielsweise onkologische Erkrankungen haufig eine Weiterbehandlung der Symptome auch in der Zeit akuten Phase
von EN. Insbesondere flr psychiatrisch vorerkrankte Patient*innen, deren Erkrankung durch entsprechende Medikation ausgelost
wurde, ist eine friihzeitige psychiatrische Mitbeurteilung essentiell.";

Eine Erhebung des SOFA-Scores wird ebenfalls in Hinweisbox 3.5.4 behandelt: "Bei der Einbindung zu beriicksichtigen ist ebenfalls
die Grunderkrankung der Patient*innen. So erfordern beispielsweise onkologische Erkrankungen haufig eine Weiterbehandlung
der Symptome auch in der Zeit akuten Phase von EN. Insbesondere fir psychiatrisch vorerkrankte Patient*innen, deren Erkrankung
durch entsprechende Medikation ausgel6st wurde, ist eine friihzeitige psychiatrische Mitbeurteilung essentiell."

6) Volumenersatztherapie: In der Volumen-Therapie des akuten Verbrennungsschocks wird eine permissive Hypovoldmie
angestrebt. Sobald das tatsachliche VerbrennungsausmaR (VKO und Tiefe) wird eine formelbasierte, kontinuierliche
Infusionstherapie begonnen und im weiteren Verlauf angepasst. Hierzu werden laborchemische Parameter (u.a. BE, Laktat),
klinische Parameter (z.B. Diurese) und weitere invasive (z:B. PICCO) oder nichtinvasive (z.B. zielgerichtete Sonographie)
diagnostische MaBnahmen eingesetzt. Die initiale formelbasierte kontinuierliche Infusionstherapie hilft eher Uberinfusionen zu
vermeiden, als sie zu verursachen. Hier ware eine modifizierte Formel denkbar. Entscheident bleibt die regelmaRige individuelle
Adaptation der Volumentherapie.

Antwort/Anpassung:

Die Berechnung der Substitutionsmenge wurde innerhalb der Konsensuskonferenz diskutiert, wobei sich die Leitlinienkommission
gegen eine (adaptierte) Formelbasierung entschied. Daten zur Substitution lagen uns anhand der Publikation von Shiga et al.
(2010) vor, welche innerhalb der von ihnen untersuchten Kohorte einen gegeniber der formelbasierten Menge deutlich
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geringeren Volumenbedarf feststellten (ca. 1/2 Parkland-Formel). Eine spezifische Adaptierung gangiger Formeln wurde nach
unserem Kenntnisstand nicht hinreichend wissenschaftlich validiert.

Siehe: Shiga S, Cartotto R. What are the fluid requirements in toxic epidermal necrolysis? J Burn Care Res. 2010; 31: 100-4.

7) Erndhrung:

Kalorienbedarf: In der vorliegenden Leitlinie wird wiederholt auf die Parallelen zum Verbrennungstrauma hingewiesen. Auch wenn
Hypermetabolismus und Katabolie nicht so ausgepragt wie beim Verbrennungstrauma ist doch bei grof3flachigen Hautablésungen
mit einem erhohten Kalorienbedarf (z.B. verursacht durch evaporative Warmeverluste) zu rechnen. Ist es daher ausreichend nur
auf die Leitlinie fur klinische Ernahrung in der Intensivmedizin zu verweisen, oder sollten auch die verbrennungsspezifischen
Leitlinien oder Empfehlungen Berticksichtigung finden?

Spurenelemente: Spurenelemente wie Zink gelten in der Verbrennungsmedizin als wesentlich fiir die Wundheilung und werden
ggf. substituiert. Ist dies nicht dann auch auf die Abheilung der EN Hautveranderungen zu erwarten?

Antwort/Anpassung:

Ergdnzung vorgenommen: "Die Erndhrung sollte das Kalorien- und Protein-/Aminosaurenziel in der Akutphase und die individuelle
metabolische Toleranz bericksichtigen (228). Bei EN-Patienten wurde angenommen, dass es dhnlich wie bei Brandverletzten zur
Ausbildung eines Hypermetabolismus kommt. Daraus wurde ein erhdhter Kalorien- und Proteinbedarf abgeleitet, wenn auch nicht
in gleichem MaRe wie fiir Brandverletzte. Diese Annahme stitzt sich lediglich auf Fallberichte (230, 231). Somit ist unklar, in
welchem AusmaR die metabolischen Veranderungen tatsachlich wirksam sind. Die Kalorienzufuhr und die Zusammensetzung der
Makronahrstoffe folgen daher den Empfehlungen fiir allgemeine Intensivpatienten (228). Erganzend kann insbesondere beziglich
der Mikronutrition die S2k-Leitlinie zur Behandlung von thermischen Verletzungen bei Erwachsenen hinzugezogen werden (88).
Kinder und Jugendliche mit EN weisen im Vergleich zu Brandverletzten im gleichen Alter und Kérperoberflache einen um ca. 25 %
niedrigeren Energiebedarf auf (232)."
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9. Pilotierung, Evaluierung und Implementierung

Besonders im Bereich seltener und unterreprasentierter Erkrankungen sind moglichst breite Disseminierungsmalinahmen
zur Erhéhung der Sichtbarkeit von Leitlinien erforderlich, um die Umsetzung der enthaltenen Empfehlungen in der
medizinischen Versorgung anzubahnen. Entsprechend ist eine Zugriffsmoglichkeit auf dem Internetportal der AWMF geplant.
Weitere ImplementierungsmaBnahmen erfolgen tber das Implementierungsprogramm der DDG und Uber Aktivitaten der
Mitglieder der Leitliniengruppe selbst. Die Prasentation der Leitlinie auf einschlagigen Kongressen sowie die Publikation in
einem Fachjournal sollen ebenfalls zur Sichtbarmachung der Leitlinie beitragen.

Einen zusatzlichen Beitrag zur Férderung der Implementierung der ausgearbeiteten Empfehlungen stellen systematisch
entwickelte leitlinienbasierte Qualitatsindikatoren dar. Auch im Rahmen der vorliegenden Leitlinie wurden mithilfe einer aus
der Leitlinienkommission gebildeten Arbeitsgruppe (Gille, Marathovouniotis, Marlok, Mockenhaupt, Pleyer, Rittner, Sander,
Ziemer) in einem formalisierten Konsensusverfahren Qualitdtsindikatoren auf Basis der Leitlinienempfehlungen erstellt.
Dieser Prozess erfolgte in Anlehnung an die Methode der Nationalen VersorgungsLeitlinien (25). Hierzu wurden zunachst
durch die Methodikergruppe (Paulmann, Heuer) systematische Literaturrecherchen durchgefiihrt, um bereits bestehende
themengleiche Qualitdtsindikatoren zu sammeln und der Arbeitsgruppe zur Verfligung zu stellen. Dariber hinaus wurden aus
den Leitlinienempfehlungen mogliche Qualitatsindikatoren abgeleitet. Aus den zirkulierten vorldufigen Indikatoren wurden
innerhalb der Arbeitsgruppe Anpassungsvorschlage gesammelt und eine Vorauswahl von Indikatoren getroffen, die zur
Qualitatsmessung der leitlinienbasierten krankheitsspezifischen Versorgung als geeignet eingeschatzt wurden. In einem
nachsten Schritt wurden die vorldufigen Indikatoren formell hinsichtlich der Kriterien Bedeutung fiir das Versorgungssystem,
Klarheit der Definitionen, Beeinflussbarkeit der Indikatorauspragung, Risiko fiir Fehlsteuerung und Evidenz- und
Konsensbasierung des Indikators bewertet. SchlieBlich erfolgte eine systematische Konsensfindung mittels nominalem
Gruppenprozess im Rahmen einer durch ein Mitglied der Methodikergruppe (Heuer) moderierten Abschlusskonferenz. Als
Annahmekriterium galt eine Zustimmung > 75% fiir jedes genannte Kriterium durch die Arbeitsgruppe.
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Tabelle 12: Erkldrung von Interessen und Umgang mit Interessenkonflikten.

Tatigkeit als
Berater*in und/oder
Gutachte

Mitarbeit in einem
Wissenschaftlichen Beirat
(advisory board)

Bezahlte Vortrags- Bezahlte

/oder Schulungs- Autor*innen-

tatigkeit /oder
Coautor*innensch
aft

Forschungs-vorhaben/ Eigentimer*innen-

Durchfuihrung klinischer interessen (Patent,

Studien Urheber*innen-
recht, Aktienbesitz)

Indirekte Interessen

Von COI betroffene Themen der Leitlinie,

Einstufung bzgl. der Relevanz,

Konsequenz

Prof. Dr. Annecke,
Thorsten

Prof. Dr. Behr, Bjérn

PD Dr. Dr. Boch,
Katharina

PD Dr. Boos, Anja

Prof. Dr. Brockow,
Knut

Dittmann, Martin

Prof. Dr. French,
Lars

Landgericht Trier

Nein

Nein

Nein

Phadia
(ThermoFisher),
Astra Zeneca,
Biomarin

Nein

Galderma, Janssen,
LEO Pharma, Eli Lilly,
Almirall, Union
Therapeutics,
Regeneron, Novartis,
Amgen, Abbvie, UCB,
Biotest, AC-Immune
and InflaRx.

Keine

Nein

Nein

Nein

Blueprint

Nein

Nein

FomF Deutschland,
medizinische
Fortbildungen,
Anésthesiologie-
Forschung und
Fortbildung e.V., CSL
Behring

Elsevier-Verlag

Uni Essen Nein
1x/Jahr
Mikrochirurgiekurs

Nein Nein

Nein Nein

Vortrag Nein
Qualitatszirkel

Allergologen

Augsburg, Novartis,

Synlab

Allergiediagnostik,

Phadia Austria,

Bencard
Nein Nein
Nein Nein

Bundesministerium fur Nein
Wirtschaft und Energie

(Zentrales

Innovationsprogramm

Mittelstand, ZIM),

Bundesministerium fur

Wirtschaft und Energie (ZIM-
Forderung), Anasthesiologie-
Forschung und Fortbildung

e.V., Corpuls Deutschland,

CytoSorbents

Nein Nein
Nein Nein
Nein Nein
Novartis, Allakos, LEO Nein

Pharma, Blueprint

Nein Nein

LEO Pharma Nein

Mitglied: Deutsche Gesellschaft fur
Anésthesiologie und Intensivmedizin (DGAI),
Mitglied: Berufsverband Deutscher
Andsthesisten (BDA), Mitglied: Deutsche
Interdisziplinare Vereinigung fir Intensiv- und
Notfallmedizin (DIVI), Mitglied: European
Society of Anesthesiology, Mitglied: European
Society of Intensive Care Medicine, Mitglied:
International Association of Trauma and
Surgical Intensive Care, Wissenschaftliche
Tatigkeit: Themenkomplex Schock,
Intensivmedizin, Ischdmie/Reperfusion,
Klinische Tatigkeit: Klinische Andsthesiologie
und Intensivmedizin, Beteiligung an Fort-
/Ausbildung: Keine, Persénliche Beziehung:
Keine

Mitglied: Mandatstrager S3-Leitlinie Hypospadie
(abgeschlossen)

Nein

Nein

Mitglied: European Academy of Allergy and
Clinical Immunology (EAACI), Mitglied:
Deutsche Gesellschaft fir Allergologie und
klinische Immunologie (DGAKI), Mitglied
(wissenschaftlicher Beirat): Deutscher Allergie-
und Asthmabund (DAAB), Mitglied (Vorstand):
Arbeitsgemeinschaft Anaphylaxie (AGATE),
Wissenschaftliche Tatigkeit: Allergologie,
Klinische Tatigkeit: Allergologie, Dermatologie,
Beteiligung an Fort-/Ausbildung: Nein,
Personliche Beziehung: Nein

Nein

Mitglied: International League of
Dermatological Societies (ILDS),
Wissenschaftliche Tatigkeit: Research on
adverse cutaneous drug reactions including
SIS/TEN, Wissenschaftliche Tatigkeit: Founding
member of the International Registry for Toxic
Epidermal Necrolysis (www.irten.org)

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

Systemtherapie (gering), Keine
Leitungsfunktion

55



Evidenz- und konsensbasierte (S3) Leitlinie
,Diagnostik und Therapie der epidermalen Nekrolyse (Stevens-Johnson-Syndrom und toxisch epidermale Nekrolyse)* (AWMF Reg.-Nr. 013-103) - Leitlinienreport

Tatigkeit als Mitarbeit in ei Bezahlte Vortrags- Bezahlte Forschungs-vorhaben/ Eigentimer*innen- Indirekte Interessen Von COI betroffene Themen der Leitlinie,
Berater*in und/oder Wissenschaftlic| i /oder Schulungs- Autor*innen- Durchftuihrung klinischer interessen (Patent,

Gutachter*in (advisory board) tatigkeit /oder Studien Urheber*innen- Einstufung bzgl. der Relevanz,
Coautor*innensch recht, Aktienbesitz)
aft Konsequenz

PD Dr. Gille, Jochen Nein Nein CLS Behring, Nein Nein Nein Mitglied (Beirat fur Intensivmedizin): Deutsche Systemtherapie (gering), Keine
Hattersheim Gesellschaft fir Verbrennungsmedizin (DGV), Leitungsfunktionen
Wissenschaftliche Tatigkeit: Intensivtherapie
bei Brandverletzten (Schwerpunkt: Infektion,
Schocktherapie), Klinische Tatigkeit:
Intensivtherapie bei Brandverletzten, Klinische
Tétigkeit: Transplantationsbeauftragter des
Klinikums

Gundlach, Verena Nein Nein Nein Nein Nein Nein Mitglied: Deutsche Gesellschaft fur kein Thema (keine), keine
Pflegewissenschaft (DGP), Klinische Tatigkeit:
Intensivpflege Herzchirurgie, Beteiligung an
Fort-/Ausbildung: Erarbeitung des
schulinternen Curriculums im Rahmen der

Generalistik

Dr. Hartmann, Bernd DIZG Nein Juzo Nein Nein Nein Mitglied: Deutsche Gesellschaft der Plastischen, Therapie Haut (akut, ambulant)
Rekonstruktiven und Asthetischen Chirurgen (moderat), Keine Leitungsfunktion;
(DGPRAC), Mitglied: Deutsche Gesellschaft fiir Stimmenthaltung (Therapie Haut)

Verbrennungsmedizin (DGV), Wissenschaftliche
Tatigkeit: Wundbehandlung,
Verbrennungsmedizin, Narbenbehandlung
Hautkulturtechnik, Sprithtransplantation von
Hautzellen, Klinische Tatigkeit: Behandlung
schwerer Verbrennungen, Leitung
Brandverletztenzentrum

Rekonstruktive Chirurgie

Heuer, Ruben Nein Nein Nein Nein Nein Nein Mitglied (Griindungsmitglied): kein Thema (keine), keine
Arbeitsgemeinschaft Nachhaltigkeit in der
Dermatologie, Mitglied: Netzwerk
Evidenzbasierte Medizin, wissenschaftliche
Tétigkeit: Division of Evidence-Based Medicine,
Klinik fur Dermatologie, Venerologie und
Allergologie, Charité- Universitatsmedizin
Berlin, Schwerpunkt
Patient*innenreprasentation,
erkenntnistheoretische / metaphysische
Modelle der klinischen Medizin, quantitative
und qualitative sozialwissenschafltiche
Methoden, Planetary Health

Prof. Dr. Hofmann, Nein Nein Nein Nein Nein Nein Mitglied (Prasidiumsmitglied): Deutsche kein Thema (keine), keine

Silke Dermatologische Gesellschaft (DDG), Mitglied
(beratend): AG Nachhaltigkeit in der
Dermatologie (AGN) der DDG, Mitglied:
Arbeitsgemeinschaft Dermatologische
Forschung (ADF), Mitglied: Arbeitsgruppe
LAutoimmunbullése Dermatosen” im Rahmen
der ADF, Mitglied: Deutsche Gesellschaft fir
Allergologie und klinische Immunologie
(DGAKI), Mitglied: Arzteverband deutscher
Allergologen (AEDA), Mitglied:
Arbeitsgemeinschaft Berufsdermatologie (ABD),
Mitglied: Dermatologische Wissenschafts- und
Fortbildungsakademie Nordrhein-Westfalen
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Prof. Dr. Hoger,
Peter

Dr. Kinberger, Maria

Dr. Klein, Tobias

Prof. Dr. Lehnhardt,
Marcus

Dr. LiR, Yvonne

Prof. Dr. Maier,
Philip

Tatigkeit als
Berater*in und/oder

Gutachter*in

Nein

Unfallkasse Berlin,
Polizei Berlin

Nein

Nein

Nein

Keine

Mitarbeit in ei
Wissenschaftlic
(advisory board)

Sebapharma, Novartis, Golin

Nein

Nein

Nein

Nein

Keine

Bezahlte Vortrags-
/oder Schulungs-

tatigkeit

Infectopharm,
Novartis

Nein

Nein

Nein

Nein

Keine
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/oder

Coautor*innensch

aft

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Keine

Bezahlte
Autor*innen-

Forschungs-vorhaben/
Durchftuihrung klinischer

Studien

Lilly, Novartis, AbbVie

Nein

Nein

Nein

Nein

Keine

Eigentiimer*innen-
interessen (Patent,
Urhebe
recht, Aktienbesitz)

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Keine

Indirekte Interessen

(DWFA), Mitglied: European Academy ot
Dermatology and Venereology (EADV), Mitglied:
Israelisch-deutsche Dermatologische
Gesellschaft, Klinische Tatigkeit:
Autoimmundermatosen, Allergologie

Mitglied: Deutsche Gesellschaft fiir Kinder- und
Jugendmedizin (DGKJ), Mitglied: Deutsche
Dermatologische Gesellschaft (DDG), Mitglied:
European Academy of Dermatology and
Venereology (EADV), Mitglied: European
Academy of Allergy and Clinical Immunology
(EACCI), Mitglied: European Society of
Paediatric Dermatology (ESPD), Mitglied:
American Academy of Dermatology (AAD),
Mitglied: Society of Pediatric Dermatology (SPD,
US), Wissenschaftliche Tatigkeit: Padiatrische
Dermatologie, Klinische Tatigkeit: Padiatrie und
Padiatrische Dermatologie, Beteiligung an Fort-
/Ausbildung: Update Pédiatrie

Nein

Mitglied: Deutsche Gesellschaft fur
Kinderchirurgie (DGKCH), Vertreter
Fortbildungsforum - Management in der KCH,
Wissenschaftliche Tatigkeit:
Verbrennungsmedizin

Das brandverletzte Kind (Notfall +
Rettungsmedizin volume 22, pages313-321
(2019)

Das brandverletzte Kind (padiatrische praxis
96, 1-14 (2021)), Klinische Tatigkeit: S2k-
Leitlinie Medikamentensicherheit bei
Kindernotfillen (2021)

Mitglied: Nein, Wissenschaftliche Tatigkeit:
Nein, Klinische Tatigkeit: Nein, Beteiligung an
Fort-/Ausbildung: Nein, Personliche Beziehung:
Nein

Nein

Mitglied (Sprecher der Sektion fiir
Gewebetransplantation und Biotechnologie):
Deutsche Ophthalmologische Gesellschaft
(DOG), Mitglied: Berufsverband der Augenérzte
(BVA), Mitglied (Vice president 2019 - 2021,
President 2022 - 2025): European Eye Bank
Association (EEBA),

Wissenschaftliche Tatigkeit: Schwerpunkt
vorderer Augenabschnitt
(Hornhauttransplantation, Augenoberflache,
Iris, Linse), Klinische Tatigkeit: Schwerpunkt
vorderer Augenabschnitt

Von COI betroffene Themen der Leitlinie,
Einstufung bzgl. der Relevanz,

Konsequenz

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine
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Prof. Dr. Dr. Mandel,
Philipp

Dr.
Marathovouniotis,
Nicos

Marlok, Finnja

Prof. Dr.
Mittelviefhaus, Hans

Prof. Dr.
Mockenhaupt, Maja

Prof. Dr. Nast,

Tatigkeit als
Berater*in und/oder

Gutachter*in

Astellas, Janssen, AZ,
MSD, Bayer, Orion,
Amgen, Ipsen

Nein

Nein

Nein

Bohringer Ingelheim,
Sanofi-Aventis,
Biogen, Janssen

IQWIG

Mitarbeit in einem
Wissenschaftlichen Beirat
(advisory board)

Astellas, Janssen, AZ, MSD,
Bayer, Orion, Amgen, Ipsen

Nein

Nein

Nein

Pfizer, USA

Nein
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Bezahlte Vortrags-
/oder Schulungs-
tatigkeit

Astellas, Janssen,
AZ, MSD, Bayer,
Orion, Amgen, Ipsen

Nein

Nein

Nein

DERFO-Facharztkurs,
Galderma
Symposium
Stockholm und
Galderma
Symposium Kolding,
SIMID Verona , RG-
Fortbildungsveranst
altungen, Klinikum
Mannheim und
Klinikum Karlsruhe,
Paul-Ehrlich-Institut
(PEI)

Nein

Bezahlte Forschungs-vorhaben/ Indirekte Interessen
Autor*innen- Durchftuihrung klinischer
/oder Studien
Coautor*innensch

aft

Eigentiimer*innen-
interessen (Patent,
Urheber*innen-
recht, Aktienbesitz)

(Hornhauttransplantation, Augenobertlache,
Iris, Linse), Beteiligung an Fort-/Ausbildung:
Keine, Personliche Beziehung: Keine

Nein Guardant Health Nein Nein
Nein Nein Nein Nein
Nein Nein Nein Nein
Nein Nein Nein Mitglied: Deutsche Ophthalmologische

Gesellschaft (DOG), Mitglied: Berufsverband der
Augenarzte (BVA), Mitglied: European Society of
Ophthalmic Plastic and Reconstructive Surgery
(ESOPRS), Wissenschaftliche Tatigkeit: Plastisch
Rekonstruktive Ophthalmochirugie, Klinische
Tatigkeit: Plastisch Rekonstruktive
Ophthalmochirugie, Beteiligung an Fort-
/Ausbildung: Berufsverband der Augenarzte
(BVA), Fortbildungskurse

Augenklinik Universitatsklinikum Freiburg,
Personliche Beziehung: Nein

Nein Vertrage zwischen Nein
Universitatsklinikum
Freiburg und verschiedenen
Firmen

Mitglied: Deutsche Dermatologische
Gesellschaft (DDG), Mitglied: Deutsche
Gesellschaft fur Allergologie und Klinische
Immunologie (DGAKI), Mitglied: European
Society for Dermatological Research (ESDR),
Mitglied: International Society for
Pharmaceutical Engineering (ISPE),
Wissenschaftliche Tatigkeit: schwere
Hautreaktionen wie Stevens-Johnson-
Syndrom/Toxisch epidermale Nekrolyse
SJS/TEN), Erythema exsudativum multiforme
majus (EEMM), Akute generalisierte
exanthmatische Pustulose (AGEP), Drug
reaction with eosinophilia and systemic
symptoms (DRESS), Generalisiertes bulloses
fixes Arzneiexanthem (GBFDE) und
Differentialdiagnosen, Klinische Tatigkeit:
Konservative Dermatologie im ambulanten und
stationdren Bereich, ambulante Operationen,
Allergologie, Vertretung des érztlichen
Direktors, Beteiligung an Fort-/Ausbildung:
Dermatologische Fortbildungsgesellschaft
(DERFO)-Facharztkurs; Atrium-postmarketing
Pharmakovigilanzkurs (Dansk Laegemiddel
Information A/S);

>> Beteiligung, aber nicht in
leitender/federfiihrender Position

Nein Nein Nein Mitglied: Deutsche Dermatologische

Von COI betroffene Themen der Leitlinie,
Einstufung bzgl. der Relevanz,

Konsequenz

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

Diagnostik (gering), Keine
Leitungsfunktionen (Diagnostik); zur
Wahrung der fachlichen Unabhéngigkeit
im Rahmen der inhaltlichen Koordination
wurde Prof. Mockenhaupt ein Peer zur
Seite gestellt (Paulmann)

kein Thema (keine), keine
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Alexander

Dr. Paulmann,
Maren

Prof. Dr. Pleyer, Uwe

Prof. Dr. Rall,
Katharina

Prof. Dr. Rieg,
Siegbert

Prof. Dr. Rittner,
Heike

Tatigkeit als
Berater*in und/oder

Gutachter*in

Nein

Abbvie

Nein

Nein

Nein

Mitarbeit in ei
Wissenschaftlic
(advisory board)

Nein

Sprecher der Sektion:
Uveitis/DOG,
Vorstandsmitglied:
Deutsche UVEITIS
Arbeitsgemeinschaft DUAG
eV..

Nein

Nein

Nein

Bezahlte Vortrags-
/oder Schulungs-

tatigkeit

Nein

Nein

Merck Serono

Pfizer, Falk
Foundation

Nein

Bezahlte Forschungs-vorhaben/
Autor*innen- Durchftuihrung klinischer
/oder Studien
Coautor*innensch

aft

Eigentiimer*innen-
interessen (Patent,
Urheber*innen-
recht, Aktienbesitz)

Nein Nein Nein
Nein Nein Patentanmeldung
-EP19732357.9
-PCT/EP2019/066419
Nein BMG, Nein
multizentrische Studie, Storz
Medizinprodukte
MedUpdate Nein Nein
GmbH
Leitlinie Deutsche Nein
Kreuzschmerz Forschungsgemeinschaft,

Indirekte Interessen

Gesellschaft (DDG) - Leitlinienbeauttragter,
Mitglied: European Dermatology Forum (EDF),
Mitglied: European Academy of Dermatology
and Venereology (EADV), Wissenschaftliche
Tatigkeit: Leitlinienentwicklung,
Evidenzbasierte Medizin, Klinische Tatigkeit:
Allgemeine Dermatologie, Narben

Wissenschaftliche Tatigkeit: Epidemiologie,
Atiologie, Genetik und Therapie von schweren
Hautreaktionen (SJS/TEN, GBFDE, EEMM, DRESS,
AGEP)

Mitglied (Sprecher Sektion): Uveitis/Deutsche
Ophthalmologische Gesellschaft (DOG),
Mitglied (Vorstand):

Deutsche Uveitis Arbeitsgemeinschaft (DUAG),
Mitglied (Griindungsmitglied): International
Ocular Inflammation Society (101S), Mitglied:
Association for Research in Vision and
Ophthalmology (ARVO), European Association
for Vision and Eye Research (EVER),
Wissenschaftliche Tatigkeit: Uveitis,
intraokulare Entziindungen; Infektiologie,
Klinische Tatigkeit: Leiter der Sprechstunde:
Tertiarzentrum fir entziindliche
Augenerkrankungen

Wissenschaftliche Tatigkeit: AWMF-
Registernummer 015/052

Leitlinienklasse S2k, Weibliche Genitale
Fehlbildungen, 2020, Wissenschaftliche
Tatigkeit: - Optimierung der Diagnostik,
Therapie und Versorgung bei weiblichen
genitalen Fehlbildungen

- Ursachen weiblicher genitaler Fehlbildungen,
Klinische Tatigkeit: - Diagnostik und Therapie
weiblicher genitale Fehlbildungen

- Kinderschutz

- Endokrinologie und Reproduktionsmedizin

Mitglied (Beirat des Vorstands): Deutsche
Gesellschaft fiir Infektiologie (DGI), Mitglied:
European Society of Clinical Microbiology and
Infections Diseases (ESCMID), Mitglied:
Infectious Diseases Society of America
(IDSA)/ESCMID-Panel zur Erstellung der Leitlinie
'S. aureus bacteremia', Wissenschaftliche
Tétigkeit: Blutstrominfektionen, COVID-19,
sexuell-tbertragbare Infektionen, Infektionen
bei Asplenie, Antibiotic Stewardship,
Versorgungsforschung, Klinische Téatigkeit:
Gesamtes Spektrum der klinischen
Infektionsmedizin

Mitglied: Deutsche Schmerzgesellschaft (DGSS),
Mitglied: Deutsche Gesellschaft fur

Von COI betroffene Themen der Leitlinie,
Einstufung bzgl. der Relevanz,

Konsequenz

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine

kein Thema (keine), keine
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Dr. Sander, Frank

Schnitzler, Stefan

Dr. Schut, Christina

Dr. Stolle, Annette

Dr. Vorobyev, Artem

Prof. Dr. Wedi,
Bettina

Mitarbeit in einem

Tatigkeit als
Berater*in und/oder

Gutachter*in (advisory board)

MediWound Essity/BSN

Keine Keine

fir Mahana NA

Therapeutics, USA

Nein Nein

Nein Nein

Nein Novartis Pharma, ALK

Scherax, Takeda, CSL
Behring, Biocryst

Wissenschaftlichen Beirat
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Bezahlte Vortrags-
/oder Schulungs-
tatigkeit

Artcline

Keine

UKM Miinster ,
Psoriasis Selbsthilfe
AG, Novartis

Nein

Nein

Novartis Pharma,
Takeda, Bencard,
CSL Behring,
Netzwerk entz.
Dermatosen

Autor*innen-
/oder
Coautor*innensch
aft

Nein

Keine

NA

Nein

Nein

Nein

Forschungs-vorhaben/
Durchftuihrung klinischer
Studien Urheber*innen-

recht, Aktienbesitz)

Algiax
Studie Medikament
chronische post Schmerzen

Nein Nein
Keine Keine
UKGM NA

Evaluation eines ICF Nein

orientierten
Behandlungskonzept
thermische Verletzungen,
Moderne Optimierte
Diagnostik periphere
Nervenverletzungen

Uni Bonn Nein

Novartis, BFARM und Institut Nein
fur Humangenetik Uni Bonn,

Takeda, Sanofi Aventis

GmbH

Eigentiimer*innen-
interessen (Patent,

Indirekte Interessen

Anasthesiologie und Intensivmedizin (DGAI),
Mitglied: International Association for the Study
of Pain (IASP)

Nein

Mitglied: Keine, Wissenschaftliche Tatigkeit:
Keine, Klinische Tatigkeit: Keine, Beteiligung an
Fort-/Ausbildung: Keine, Persénliche
Beziehung: Keine

Mitglied: European Society for Dermatology and
Psychiatry (ESDAP), Mitglied: Deutsche
Gesellschaft fir Psychologie (DGPs), Mitglied:
Deutsche Gesellschaft fur Medizinische
Psychologie (DGMP), Mitglied
(Vorstandsmitglied): AkPsychDerm der
Deutschen Dermatologischen Gesellschaft
(DDG), Wissenschaftliche Tatigkeit:
Biopsychosoziale Moderatoren von akutem und
chronischem Pruritus; Epidemiologie
psychischer Erkrankungen bei Patient:innen mit
dermatologischen Erkrankungen; Effekte
psychologischer Interventionen auf Pruritus
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