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Vorbemerkungen
Diese Leitlinie stellt die erste deutschsprachige Empfehlung zur infizierten Zehenzwischenraum-Inter-
trigo (1ZI), auch bekannt als gramnegativer FuBinfekt, dar. Eine friihere Version dieser Leitlinie liegt

nicht vor. Die Erstellung erfolgte unter Beriicksichtigung der qualitativen Standards fiir S1-Leitlinien.

Besondere Hinweise / Disclaimer
Die in dieser Leitlinie enthaltenen Empfehlungen dienen als Hilfestellung fiir Entscheidungen in der
medizinischen Versorgung.

Die Anwender:innen der Leitlinie bleiben verantwortlich fiir jede diagnostische und therapeutische
Applikation, Medikation und Dosierung. Die individuelle Aufklarung, unter anderem Uber uner-
wiinschte Wirkungen von Arzneimitteln, eine Off-label-Verordnung und die Priifung auf das Vorlie-
gen von Kontraindikationen obliegt der verordnenden Arztin bzw. dem verordnenden Arzt.

Empfehlungen in der Leitlinie beziehen sich in der Regel auf standardisierte klinische Situationen.
Daher kann und muss unter Umstanden von den ausgesprochenen Empfehlungen abgewichen wer-
den. Entscheidungen Uber die Versorgung missen unter Berlicksichtigung aller individuell relevan-
ten Gegebenheiten getroffen werden.

Anwender:innen missen die Informationen in dieser Leitlinie unter Rickgriff auf die entsprechen-
den Fachinformationen sorgfiltig Gberprifen, zum Beispiel ob die Empfehlungen in Bezug auf Do-
sierung, Dosierungsschemata, unerwiinschte Wirkungen, Kontraindikationen und Arzneimittel-
wechselwirkungen vollstandig, korrekt, aktuell und angemessen sind. Dies gilt auch fiir Dosisadap-
tation entsprechend des Alters, des Kérpergewichts oder bei Komorbiditdaten. Im Zweifelsfall sind
entsprechende Fachleute zu konsultieren.

In dieser Leitlinie enthaltene Angaben zur Dosierung von Produkten und Medikamenten reflektie-
ren die Meinung der Leitlinienkommission.

In Hinblick auf die Sicherheit der thematisierten Interventionen beschrankt sich die Leitlinie auf die
von der Leitlinienkommission priorisierten Aspekte. Eine umfassende Bewertung aller verfligbaren
Sicherheitsinformationen fir die thematisierten Interventionen wurde nicht vorgenommen.

Sollten Unstimmigkeiten oder andere Aspekte auffallen, sollen diese im allgemeinen Interesse der
Leitlinienredaktion gemeldet werden.

Das Werk ist in allen seinen Teilen urheberrechtlich geschiitzt und jede Verwertung aulRerhalb der
Bestimmung des Urheberrechtsgesetzes ohne schriftliche Zustimmung der Leitlinienredaktion un-
zulassig und strafbar.




1 Infizierte Zehenzwischenraum-Intertrigo (I1ZI) oder sog. ,,gramne-
gativer FuBinfekt*

1.1 Begriffsdefinition

Der Begriff ,,gramnegativer FuBBinfekt” wird traditionell in der deutschen klinischen Fachsprache ge-

nutzt, ist aber weder grammatikalisch korrekt noch inhaltlich prazise.

In der Erregerdiagnostik werden bei dieser Entitat meist unterschiedliche Mikroorganismen nachge-
wiesen, wobei es auf alleiniger Basis dieser Befunde unklar bleibt, welcher Erreger ursachlich und/oder
infektionsunterhaltend ist. Aus den klinisch relevanten Hautveranderungen werden neben gramnega-
tiven Bakterien oft auch grampositive Bakterien und Pilze isoliert (1) (siehe Kapitel 1.2 Erregerspekt-
rum). Fir eine daraus hervorgehende Infektion der Weichgewebe sind in der Regel nicht die aus der
Intertrigo isolierten gramnegativen Erreger, sondern typischerweise Staphylococcus aureus (S. aureus)
verantwortlich, sodass Staphylokokken-wirksame Antibiotika zur Behandlung ausreichen (1, 2). Daher
ist der Begriff ,,gramnegativ” irreflihrend. Zudem suggeriert das Wort , Infekt” eine kurzzeitige selbst-
limitierende Infektion und ,FuBinfekt” eine Infektion des gesamten Fulles. Es liegt aber eine lokal be-
grenzte Infektion ausgehend von Erosionen oder Ulzera vor, die in den Zehenzwischenraumen beginnt
und dann oft in Form flachiger Erosionen bzw. Ulzera auf den FuRBriicken Ubergreifen kann. Die klini-
sche Abgrenzung beispielsweise zum Erysipel oder zur Phlegmone erscheint im bisherigen Gebrauch

des Begriffs nicht klar.

Die Leitliniengruppe schlagt daher vor, den Terminus , gramnegativer FuBinfekt” aufzugeben und zu
ersetzen. Es wird vorgeschlagen, liber die Pathogenese des Krankheitsbildes eine neue Bezeichnung
herzuleiten, die in ahnlicher Form auch international gebrauchlich ist. In der Regel sind die Zehenzwi-
schenrdume und der Vorful§ infiziert. Es liegt ursachlich ein Barrieredefekt vor - oft in Form eines meist
flachigen Ulkus, ausgehend von Erosionen in den Zehenzwischenrdumen im Sinne einer Intertrigo. Es
wird daher vorgeschlagen, den Begriff infizierte Intertrigo der Zehenzwischenrdaume, kurz ,infizierte
Zehenzwischenraum-Intertrigo (1Z1)“ zu verwenden, da somit das klinische Bild eindeutiger und nicht
therapeutisch irreflihrend beschrieben wird. Im angloamerikanischen Sprachraum ist der Begriff ,toe-
web infection/intertrigo” ebenfalls bekannt, wenngleich auch hier gelegentlich noch das Attribut
»gram-negative” hinzugefligt wird, z.B. ,Gram-negative bacterial toe-web infection (GNTWI)“ oder

»Gram-negative bacterial toe-web intertrigo” (3-5).

Klinisch typisch sind die v.a. durch gramnegative Besiedlung verursachte charakteristische Geruchsbil-
dung (stiRlich/putride) und die durch eine feuchte Mazeration bedingte Farbe (rot exsudativ, weiBlich

mazeriert). Zusitzlich bestehen meist Odeme und Schmerzen.



Oft liegen Komorbiditaten vor, wie Diabetes mellitus, Polyneuropathie oder periphere arterielle Ver-
schlusskrankheit (pAVK), welche die lokale Infektion begiinstigen (6). Als Ursache fiir den Barrierede-

fekt der Haut sind eine mazerierende interdigitale FukRmykose oder Traumata verantwortlich.

Fotos: Mit freundlicher Genehmigung durch Prof. J. Dissemond, Wundzentrum der Klinik fur Dermatologie, Universitatsklinikum Essen.



Definition: Infizierte Zehenzwischenraum-Intertrigo (1Zl) / sog. ,,gramnegativer FuRinfekt”

Exsudative, infizierte Intertrigo der Zehenzwischenrdaume, die mit Mazerationen und Erosionen be-
ginnt und im Verlauf ulzerierend auf den VorfuR iibergreifen kann. Ublicherweise geht das derma-
tologische Krankheitsbild mit dem kulturellen Nachweis unterschiedlicher grampositiver (Staphylo-
kokken, Enterokokken, Streptokokken u.a.) und gramnegativer (Pseudomonas aeruginosa, Entero-
bacterales u.a.) Erreger sowie von Pilzen einher. Oftmals bestehen Komorbiditdten, welche die

Entstehung der I1ZI beglinstigen.

Die IZI kann in eine Weichgewebeinfektion (unkomplizierte oder komplizierte Phlegmone) tiberge-
hen, deren Verursacher bei immunkompetenten Patienten dann eher grampositive Bakterien wie

S. aureus und nicht gramnegative Bakterien sind.

1.2  Erregerspektrum

Der Ful} ist besonderen Belastungen ausgesetzt und zeigt aus mehreren Griinden eine reichhaltige Be-
siedlung mit verschiedenen und zum Teil wechselnden Mikroorganismen. Die physiologische Besied-
lung der Haut des FulRes mit Mikroorganismen (Mikrobiota) ist von einer hohen Komplexitat. Es wird
angenommen, dass es zu einer dynamischen Interaktion zwischen Mikrobiota und Wirt sowie inner-

halb der Mikrobiota kommt (7).

Faktoren, welche zu Unterschieden im Mikrobiom fithren kdnnen, sind:

- eher trockene (z.B. FuRRriicken) und eher feuchte Regionen (z.B. Zehenzwischenrdaume)
- unterschiedlich bakteriell kolonisierte Oberflaichen, mit denen FiiRe Kontakt haben

- Veranderungen des Mikroklimas durch Tragen von Strimpfen und unterschiedlich ventiliertem

Schuhwerk sowie dadurch bedingte Unterschiede der lokalen Temperatur und Feuchtigkeit (8)

- Art, Dauer und Lokalisation von akuten und chronischen Hauterkrankungen und Hautdefekten (inkl.

oberflachlicher bis tiefer Wunden)

- Komorbiditaten des Wirtes einschlieBlich lokaler und/oder systemischer Immundefekte und Durch-
blutungsstérungen sowie antibiotisch/biozid wirkende Interventionen (7, 9). Am besten untersucht in

diesem Zusammenhang sind die mikrobiellen Nachweise aus diabetischen FuRulzera (DFU) (9-11).

Die Ergebnisse von Mikrobiota-Untersuchungen von Hautoberflachen sind stark von der Art und Qua-
litdt der Methodik (molekular und/oder kulturbasiert; optimal beide Verfahren) abhangig. Dazu geho-

ren die Probengewinnung (Abstrich oder Gewebe) und die taxonomische Tiefe der Analysen (10, 12).
7



Sie entsprechen nur bedingt den Erfahrungen, die auf der Untersuchung von Hautabstrichen oder an-
deren Untersuchungsmaterialien des FulRes im mikrobiologischen Routinelabor beruhen und die sich
diagnostisch oft auf den Nachweis dtiopathogenetisch relevanter Mikroorganismen beschrankt haben.
Untersuchungen gesunder Probanden bzw. von Kontrollgruppen zeigen eine typische Besiedlung der
FuRhaut mit Vertretern aus vier bakteriellen Reichen (Phyla), wie es generell fir die Besiedlung der
menschlichen Haut bekannt ist. Am haufigsten finden sich Bakterien der Staphylococcaceae und Strep-
tococcaceae sowie Pseudomonadota (syn Proteobacteria; u.a. mit Enterobacteriaceae, Moraxellaceae,
Neisseriaceae und Pasteurellaceae), Actinomycetota (syn. Actinobacteria; u.a. mit Corynebacteriaceae,
Kytococcaceae, Micrococcaceae und Propionibacteriaceae) und Bacillota (syn. Firmicutes; u.a. mit Ba-
cillaceae, Clostridiaceae, Enterococcaceae, und Lactobacillaceae), weniger haufig Arten der Bacteroi-
dota (syn. Bacteroidetes) (9, 13-15). Dominierend erscheinen am Ful} insgesamt koagulasenegative
Staphylokokken-Arten, auch in Kulturen aus den Zehenzwischenrdumen (Nachweis in ca. 75%), gefolgt
von Corynebakterien (ca. 45%) und Mikrokokken (ca. 35%); gramnegative Arten finden sich bei etwa
10% (15, 16). Typische eukaryonte Vertreter auf der FuRBhaut sind Malassezia-Spezies gefolgt von
Candida-Arten aus dem Reich (,,kingdom®) der Pilze und Demodex-Milben aus dem Reich der Arthro-
poda. Pilze sind zudem héaufig an Hautinfektionen bei Menschen mit Diabetes beteiligt (Pravalenz von
84,6% bei Typ-1-Diabetes). Neben Candida albicans zdhlen hierzu auch Dermatophytosen der Zehen-

zwischenrdume und der Néagel (17).

Bei der infizierten Zehenzwischenraum-Intertrigo (1ZI) handelt es sich zumeist (22 - 90%) um Mischin-
fektionen (4, 18, 19). Es wurden in kulturbasierten klinischen Studien aus den Erosionen oder Ulzera
zumeist (22 - 90%) mehrere verschiede Bakterien isoliert (11-13). Typischerweise fanden sich in diesen
kulturbasierten klinischen Studien unter den grampositiven Mikroorganismen S. aureus und/oder ko-
agulasenegative Staphylokokken (ca. 8 - 41%), Streptococcus pyogenes (ca. 2 - 5%) oder Enterococcus
faecalis (ca. 40%) (2, 18) und unter den gramnegativen Bakterien am haufigsten Isolate von Pseudomo-
nas aeruginosa (16 - 86%), gefolgt von Enterobacterales-Vertretern (insbesondere Escherichia coli, Pro-
teus mirabilis, Morganella morganii, Enterobacter cloacae, Klebsiella pneumoniae und Serratia
marcescens) und Acinetobacter spp. mit einer Haufigkeit von etwa 3 - 40% (5, 6, 18, 19). In Gber 50%
der Falle kénnen mikroskopisch Pilzstrukturen nachgewiesen werden, die — wenn kultivierbar — vor-
rangig als Trichophyton rubrum bzw. T. mentagrophytes und als Candida albicans in Erscheinung treten

(3,5).

In Ergebnissen von Mikrobiom-Untersuchungen und kulturbasierten Analysen fanden sich somit haufig
grampositive Bakterien wie S. aureus oder Enterococcus faecalis und nicht ausschlieBlich gramnegative
Bakterien. Somit erscheint die Intention, die sich in dem Attribut ,,gramnegativer” FuRinfekt ausdrickt,

nicht gerechtfertigt.



1.3 Differentialdiagnosen und Komplikationen

Die folgende Tabelle erméoglicht einen Uberblick iiber die relevanten Differentialdiagnosen und mogli-

che Komplikationen. Die zentralen Unterschiede in der klinischen Prasentation sind aufgelistet. Es be-

steht kein Anspruch auf Vollstandigkeit.

Tabelle 1: Differentialdiagnosen und Komplikationen der infizierten Zehenzwischenraum-Intertrigo

Ekthymata

scharf begrenzte, meist multiple, ulzerierende Infektionen der Haut durch S. aureus oder S. pyo-

genes, die meist an den Beinen und vereinzelt auf dem Fulrlicken auftreten (haufig beidseitig)

bei Erwachsenen bestehen meist entweder akut begiinstigende Bedingungen in Form von

Okklusion bei feuchtwarmem Klima oder schlechten hygienischen Verhaltnissen
initial follikular gebundene Pustel, aus der sich eine graulich-gelbliche Kruste entwickelt
nach Losen der Kruste flaches Ulkus mit scharf begrenzten Randern und umgebendem Erythem

Ausbreitung binnen weniger Tage auf 1 - 3 cm, dann groRenstabil

Weichgewebeinfektionen des FuRes

Erysipel

Als Erreger gelten B-hamolysierende Streptokokken, am haufigsten der Gruppe A (S. pyogenes)

und seltener der Gruppen B, Cund G

hellrotes, glanzendes, Erythem, scharf begrenzte Rander, oft mit bogigen Auslaufern, keine Ei-

terbildung

es besteht eine Eintrittspforte (z.B. Tinea pedis)

erhohtes CRP und Leukozytose

Allgemeinsymptomatik (Frosteln, Schittelfrost, Fieber), meist zu Beginn des Erythems

kann Folge einer infizierten Zehenzwischenraum-Intertrigo (“gramnegativen FuBinfektion”)

sein, aber deutlich seltener als eine Phlegmone

Unkomplizierte Phlegmone

Erreger meist S. aureus
dunkleres, intensiver livides Erythem als beim Erysipel

teigige Schwellung, unterschiedlich ausgepragte Eiterbildung




Eintrittspforte (Ulkus) meist groRer als bei Erysipel

nicht immer von Allgemeinsymptomatik begleitet (Frosteln, Fieber) und wenn, dann nicht im-

mer initial, sondern auch erst im Verlauf
oft zu Beginn auch keine deutlich erhohten Werte fiir CRP oder Leukozyten
kann Folge einer infizierten Zehenzwischenraum-Intertrigo (“gramnegativer FuBinfekt”) sein

ohne erschwerende Kofaktoren z.B. pAVK, Diabetes mellitus mit Folgeschaden oder unzu-

reichender Stoffwechselkontrolle (# komplizierte Phlegmone)

Komplizierte oder schwere Phlegmone

Erreger S. aureus oder Infektion bzw. Mischinfektionen mit anderen grampositiven Erregern so-

wie gramnegativen Erregern und Anaerobiern
bis zur Muskelfaszie oder zum Muskel reichende Weichgewebeinfektion

einhergehend mit einer schweren Grundkrankheit oder anderen Faktoren, welche ein Anspre-
chen der Therapie erschweren (es gelten die Kriterien fir die komplizierte Weichgewebeinfek-
tion (,complicated soft tissue infection”) wie sie fir klinische Studien von der FDA definiert wur-

den (20))

zu den erschwerenden Grundkrankheiten oder Faktoren zahlen: insuffizient eingestellter Diabe-
tes mellitus, Bakteridamie, Neutropenie (Granulozytenzahl <500/mm?3), Leberzirrhose (Child-
Klassifikation B oder C), chronischer Alkoholabusus, Malnutrition oder immunsuppressive The-
rapie

kann unter obigen Risikofaktoren Folge einer infizierten Zehenzwischenraum-Intertrigo sein

FuBinfektionen bei Patienten mit meist insuffizient eingestelltem Diabetes mellitus (als eine

Form der schweren Phlegmone):

Erregerspektrum enthalt verhaltnismalRig haufig gramnegative Bakterien und Anaerobier, zu-

dem sind haufig bereits multiresistente Erreger ursachlich

Niereninsuffizienz und weitere die Immunantwort beeintrachtigende Komorbiditaten
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schnelle Ausbreitung in tiefe Gewebeschichten, angrenzende Sehnen und innerhalb der Schei-
den, Gelenkkapseln, Knochen (Osteomyelitis) und in den Blutstrom aufgrund metabolischer,

neuropathischer und angiopathischer Schaden infolge der chronisch erhohten Blutzuckerspie-
gel:
o verminderte Immunreaktion (u.a. eingeschrankte Funktion der Neutrophilen)

o Ischamie aufgrund arterieller GefaBverschlisse (Kapillarsystem bis hin zu grofRen periphe-

ren GefaRen)

o chronische, wegen diabetischer Neuropathie erst spat erkannte DFU, an mechanisch be-

lasteten Arealen wie z.B. den Zehenzwischenrdaumen

o hyperglykdmisches, die Pathogenitat von S. aureus forderndes Wundmilieu

Nekrotisierende Haut- und Weichgewebeinfektion Typ |

seltene aggressiv verlaufende Infektionen, in deren Verlauf es aufgrund der Pathogenitat und
Virulenzfaktoren (insbesondere Toxine und Enzyme) bestimmter Bakterien (-stamme) bei oft
eingeschrankter Immunantwort zu ausgedehnter, auch ischamisch bedingter Zerstorung des

Gewebes kommt, von der Epidermis bis zur tiefen Muskulatur (21, 22)
Toxin-bedingte Schocksymptomatik und unmittelbare vitale Bedrohung

Leit- und einziges typisches Friihsymptom: Uberproportional ausgepragte Schmerzen, d.h. stér-
ker als der klinische Befund vermuten lasst, auf Ischamie und Nekrosen zuriickgehend; crescen-

doartig, nur auf Morphine ansprechend

Gangran

Nekrosen an Zehen, Odem, kalte Haut bei Erythem des distalen FuRes, bei deutlichem Odem

und Flussigkeit in der Haut des Zehenzwischenraumes auch feuchte Gangran

septische Gangran = Verschluss der versorgenden Arterie infolge eines Infektes (klinisches Bild
des blaulichen ,sausage toe”) und ischamische, typischerweise trockene Gangran, die sich se-

kundar infizieren kann

Einige der hier genannten Differentialdiagnosen kénnen Folge oder Komplikation einer infizierten Ze-

henzwischenraum-Intertrigo werden. Insbesondere FuBinfektionen bei Patienten mit insuffizient ein-

gestelltem Diabetes mellitus, sei es als DFU oder Zehenzwischenraum-Intertrigo, werden leicht zur

komplizierten Phlegmone und bedirfen besonderer Aufmerksamkeit, da sie sich schnell in tiefe Gewe-

beschichten, Knochen (Osteomyelitis) und in den Blutstrom ausbreiten kénnen.
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2 Diagnostik

2.1 Initiale klinische Diagnosestellung

Empfehlung

Die initiale Diagnose lasst sich klinisch anhand folgender Untersuchungsbefunde stellen:

flachige Erosionen im Verlauf ggf. auch Ulzerationen vom Zehenzwischenraum ggf. bis zum Ful3-

riicken
= gelbes Exsudat, gelb-griinliche Belage, ggf. Eiter
= Mazeration am Rand des Barrieredefektes
=  s{Rlich-fauliger Geruch
= Odem
= Schmerzen

= fehlende Heilungstendenz, oft allmahliche Gr6Renzunahme (Eiter oder fehlende Heilung, Gro-
Renzunahme und Schmerzen und zunehmende Rotung des Wundrandes sind die Kriterien fiir

eine lokale Infektion von Ulzera)
= oft mazerierende interdigitale FuRmykose oder andere vorangegangene Traumata

= typische Komorbiditdaten in der Anamnese, welche die lokale Infektion beglinstigen, wie ein

chronisches Lymphodem, Diabetes mellitus, Polyneuropathie oder eine pAVK

2.2 Erregerdiagnostik

Empfehlung

Zur Bestatigung der klinischen Diagnose kann ein Erregernachweis inklusive Resistenztestung er-

folgen.

Bei komplizierten bzw. nekrotisierenden Prozessen soll ein Erregernachweis inklusive Resistenzte-

stung erfolgen.

= Bei der Interpretation eines oberflachlichen Wundabstrichs ist zu beachten, dass dieser wenig

aussagekraftig ist, da auch kolonisierende und sekundar infizierende Bakterien erfasst werden.
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=  Wenn ein Wundabstrich erfolgt, sollte dieser moglichst an infizierten Wundrandern, am

Wundgrund oder am Gewebe von Wundkrusten erfolgen.

= Der mikrobiologische Nachweis gramnegativer Stabchen (am haufigsten Pseudomonas aerugi-
nosa und Enterobacterales) zusatzlich zum Nachweis von S. aureus oder B-hamolysierenden
Streptokokken ist zwar bei der infizierte Zehenzwischenraum-Intertrigo typisch, hat aber sonst

keine weitere klinische Relevanz.

= Wenn indiziert und gewinnbar, vor allem jedoch bei Zeichen einer komplizierten (schweren)
Phlegmone und nekrotisierenden Infektionen sollen native Gewebeproben (Biopsien) aus
Wundrandern, Wundgrund oder Kruste vor Abstrichen bevorzugt werden, da aus ihnen am
sensitivsten und spezifischsten die Erreger der Weichgewebeinfektion kulturell oder DNA-ba-

siert nachgewiesen werden kénnen; eine Anzucht gelingt am besten vor Antibiotikagabe.

Die fur die Infektion ursachlichen und vitalen Erreger befinden sich an den Wundrandern, am Wund-
grund bzw. unter Wundkrusten. Ein Abstrich sollte moglichst von verschiedenen Lokalisationen erfol-
gen (ohne Beriihrung von nicht-ladierten Bereichen des Wundrandes). Oberflachliche Abstriche aus
Erosionen bzw. Ulzera sind somit wenig aussagekraftig und filhren wegen Fehlinterpretation zu unge-
rechtfertigter antimikrobieller Therapie (23). Wird dennoch ein Abstrich durchgefiihrt, sollten sog. ,ge-
flockte” Nylontupfer mit Amies-Transportmedium genutzt werden. Oberflachliche Sekrete und fibrin-

ose bzw. nekrotische Belage sind vorher steril zu entfernen.

Wenn indiziert und gewinnbar sind, sensitivitdtsbedingt, native Gewebeproben zu bevorzugen, da sie
neben der Kultivierung der vermeintlich relevanten Bakterien auch den Einsatz Nukleinsdure-basierter
Nachweisverfahren erméglichen, entweder parallel oder nachtraglich bei negativer Kultur. Die Gewin-
nung von Gewebeproben ist aber eher dann sinnvoll, wenn es klinische Zeichen fiir eine Ausbreitung
der Infektion in das Weichgewebe (Dermis, Subkutis oder tiefere Schichten) gibt (also bei Phlegmone),
und wenn noch keine Antibiotikagabe erfolgt ist (da sonst erfahrungsgemaR die Anzucht auch von in
vitro resistenten Bakterien nicht gelingt). Sie ist am ehesten indiziert, wenn eine schwere oder sich
schnell ausbreitende komplizierte Phlegmone vorliegt. Hierzu wird empfohlen, die Gewebeproben zu
teilen und Teilproben zwischenzulagern (je nach Zeitdauer 5°C bis £-20°C). Werden parallel histopa-
thologische Untersuchungen notwendig, ist das Gewebematerial fir die Pathologie und Mikrobiologie
(nicht formalinfixiert) aufzuteilen. Stehen nur formalinfixierte/paraffinierte Gewebeproben zur Verfi-
gung, kdnnen bei deutlich gesenkter Sensitivitdt und erhohter Kontaminationsgefahr molekulare Ver-
fahren im Sinne eines ,Rescue-Verfahrens” eingesetzt werden (24). Bei Ulzerationen sind steril ent-
nommene Exzisionsproben am besten geeignet (23). Die Gewebeproben sollten aus dem geroteten,

infizierten Areal entnommen werden, etwa 1 cm vom Wundrand entfernt, nach vorheriger griindlicher
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antiseptischer Reinigung der Hautoberflache, um eine Kontamination der Probe mit Erregern aus dem
Ulkus zu vermeiden. Es soll ermittelt werden, welche Bakterien unterhalb der intakten Epidermis fir
die Weichgewebeinfektion verantwortlich sind (23). Angesichts der inhomogenen Verteilung von Er-
regern im infizierten Gewebe ist nahe dem Wundrand eine verhaltnismaRig hohere Erregerdichte zu

erwarten.

Bei Gewebeproben miissen sterile Transportbehalter eingesetzt werden. Eine Austrocknung der Ge-
webeproben muss durch Zusatz steriler physiologischer Kochsalzlosung verhindert werden. Transport-
und Lagerungszeiten mindern die diagnostische Ausbeute. Transportzeiten sind deshalb kurz zu halten,
optimal unter zwei Stunden. Bei Uberschreiten von 2-4 Stunden Transportzeit sollte der Probentrans-

port i.d.R. gekiihlt erfolgen.

Die kulturelle Anlage sollte eine breite Erregerpalette beriicksichtigen einschlieflich Anaerobier (siehe
MiQ , Infektionen der Haut und der subkutanen Weichgewebe” (23)). Die beimpften Agarplatten wer-
den 48 Stunden bebriitet, eine erste Ablesung erfolgt nach 24 Stunden. Die Bouillonréhrchen werden

Uber 7 Tage taglich auf Wachstum kontrolliert.

Zum Nachweis seltener Erreger sowie auf diagnostischen Strategien zum Screening bzw. Nachweis von

multiresistenten Erregern (MRE) sei auf die Literatur verwiesen (23).

Bei der Interpretation der mikrobiologischen Befunde ist es wichtig, zu beachten, dass a) es grundsatz-
lich bei Probengewinnung aus primar nicht-sterilen Bereichen schwierig ist, zwischen Kolonisation und
Infektion, bei nicht sachgerechter Probengewinnung auch Kontamination, zu unterscheiden, b) die Er-
regerverteilung im infizierten Gewebe inhomogen ist und c) die Vitalitdt und damit Anziichtbarkeit der
Bakterien je nach Starke der Immunantwort oder nach einer vorherigen Antibiotikabehandlung (selbst

bei moglicher Resistenz) herabgesetzt ist.

2.3 Einschatzung des Schweregrades

Fiir die Beurteilung bzw. Graduierung des Schweregrades einer infizierten Zehenzwischenraum-Inter-

trigo liegen derzeit keine validierten Stadieneinteilungen vor.

Lokalisation, Auspragung und Ausdehnung der Mazerationen, des Erythems, der Odeme und Erosio-
nen sowie Ulzerationen sollten beschrieben werden. Eine Fotodokumentation erleichtert die Verlaufs-
beurteilung (25). Zur besseren Vergleichbarkeit und Vorhersagbarkeit sollte eine strukturierte Be-
schreibung der Wundverhaltnisse erfolgen. Hilfreich ist hierzu die Verwendung einer der gangigen

Wundklassifikationen.
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Unterschieden werden sollte die lokale Infektion in Form der infizierten Zehenzwischenraum-Intertrigo

von der — mitunter davon ausgehenden — Weichgewebeinfektion in Form der Phlegmone.

Zur Beschreibung des AusmaRes (z.B. im Rahmen von Studien) ist die international anerkannte PEDIS-
Klassifikation der International Working Group on the Diabetic Foot (IWGDF) geeignet (26), die primar
aber fir FuRinfektionen bei Diabetes mellitus gilt und entsprechend dort relevante Parameter be-
schreibt: Perfusion, flaichenmaRige Ausdehnung und Tiefe der Wunde, vorliegende lokale Entziin-
dungszeichen und Empfindungsstérung. Sie wird auch in der deutschsprachigen Leitlinie zur Behand-
lung von Haut- und Weichgewebeinfektionen genutzt (2).

Im jingsten Update favorisiert die IWDGF die Verwendung des SINBAD Klassifizierungssystem und -
score. Es handelt sich um ein Akronym, das aus sechs Elementen besteht, die nach ihrem Schweregrad
abgestuft sind: Ulkusstelle, Ischamie, Neuropathie, bakterielle Infektion, Flache und Tiefe. Der Gesamt-
wert liegt zwischen 0 und 6 und ist in drei Kategorien unterteilt, die sich auf das Risiko einer Amputa-
tion der unteren GliedmaRen beziehen (27).Falls die klinische (ischdmische Ruheschmerzen, kiihle
Haut, verlangerte Rekapillarisierungszeit) und apparative Diagnostik einen Hinweis auf das Vorliegen
einer pAVK erbracht hat, so kann der Benefit einer vaskularen Intervention und das Risiko einer ggf.
drohenden Amputation mit dem WIFI-System abgeschatzt werden, welches die Kriterien Wunde, Is-
chamie und FuRinfektion beinhaltet (,,wound”, ,ischemia“, ,foot infection”, WIFI). Es basiert auf der
Klassifikation der Infectious Disease Society of America (IDSA)/International Working Group on the Di-
abetic Foot (IWGDF) zur Erfassung der Infektion. Amputationsraten und die Abheilungsdauer der
Wunde korrelieren mit WIFI. Das WIFI-System wird vor allem wissenschaftlich genutzt. Zur Beurteilung
von Patienten mit Diabetes fehlt in diesem System jedoch das Kriterium ,Neuropathie” (28, 29).

Zur Beurteilung der FuRinfektion bei Menschen mit Diabetes mellitus empfiehlt die IWGDF von den
beiden Systemen aktuell

- die Klassifikation SINBAD fiir den klinischen Gebrauch und fiir den Vergleich von Ergebnissen (Audit)
- das WIFI-System zur Erfassung von Infektion und Perfusion und zur Abschatzung des Vorteils einer

Revaskularisation (27, 30, 31).

Die schwerste Form der Weichgewebeinfektionen stellen die sogenannten nekrotisierenden Weichge-
webeinfektionen mit unmittelbar vitaler Bedrohung dar (siehe Kapitel 1.3 zu Differentialdiagnosen).
Die Verdachtsdiagnose wird klinisch gestellt (siehe Kapitel 1.3), eine Hilfe zur Unterscheidung von kom-
plizierten, nicht-nekrotisierenden Phlegmonen kann der sogenannte Laboratory Risk Indicator for Ne-

crotizing Fasciitis (LRINEC) Score bieten (32-35).

Kein Klassifikationssystem kann die Prognose und den Verlauf der Infektion oder eines Ulkus sicher

vorhersagen.
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24

Erweiterte diagnostische MaRBnahmen

Empfehlung — Ausbreitungsdiagnostik

RegelmaRige klinische Kontrolle, um Hinweise auf eine Weichgewebeinfektion (meist Phleg-

mone) rechtzeitig zu erkennen z.B. sich ausbreitendes Erythem oder Schwellung.

Neben dem klinischen Befund ermoglichen CRP und Leukozyten einen Hinweis auf eine Phleg-
mone und eine Bewertung des Therapieansprechens (unter Berlicksichtigung der typischen La-

tenz, bei CRP 48 - 72 Stunden).

Bei FuRinfektionen der Patienten mit insuffizient eingestelltem Diabetes mellitus kénnen sich
Phlegmone schnell in die Tiefe ausbreiten, so dass entsprechende klinische und bildgebende

Ausbreitungsdiagnostik friih erfolgen sollte (2, 36, 37).

Bei V.a. tiefer reichende Infektion mit Beteiligung von Sehnen, Gelenkkapsel oder Knochen oder

bei starken Schmerzen weitere Ausbreitungsdiagnostik mit bildgebenden Verfahren.

Vor Beginn einer Antibiotikatherapie soll nach Verdachtsmomenten fiir eine Osteomyelitis ge-

schaut werden (38):

Verdachtsmomente fir eine Osteomyelitis sind (39):

- Ulzera, die trotz angemessener Wundbehandlung und bei Fehlen einer relevanten Ischamie
oder pAVK nicht abheilen

- Ulzera mit einer Ausdehnung von mehr als 2 cm?und 3 mm Tiefe (38)

- Knochenkontakt bei der Sondierung

- frei liegende Knochenanteile

- bakterielle Daktylitis (,,wurstférmig geschwollene Zehen®)

- pathologische BSG (>70 mm), erhohtes CRP, erhdhte Procalcitonin-Werte, Leukozytose

Empfehlung - Bildgebung

Bei entsprechenden Symptomen fir eine klinisch vermuteter Ausdehnung der Infektion soll eine

Bildgebung des betroffenen FuRRes veranlasst werden.

Bei umschriebener Abszedierung kann eine Sonographie ausreichend sein.

Bei tiefreichender Infektion unklarer Ausdehnung und dringendem Verdacht auf das Vorliegen

einer Osteomyelitis ist eine Schnittbilddiagnostik geeignet, um die Gesamtausdehnung eines
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abszedierenden oder phlegmondsen Geschehens mit moglicher Osteomyelitis zu diagnostizie-

ren.

Ein MRT liefert die beste Aussagekraft. Bei Kontraindikationen fiir eine MRT-Untersuchung oder
fehlender Verfligbarkeit ist ein CT eine alternative Option (40). Wenn eine MRT- oder CT-Unter-
suchung nicht moglich oder verfiigbar sind, sollte zumindest kurzfristig eine Rontgenaufnahme

des FuBskeletts in zwei Ebenen zum Ausschluss einer Osteomyelitis erfolgen.

Bei anhaltendem Verdacht auf Osteomyelitis und wenn keine Klarung durch Schnittbildgebung
gelungen ist, kann ein 18F-FDG-PET bzw. eine 99mTc-HMPAO-markierte Leukozytenszintigra-

phie erfolgen.

Wenn ein Verdacht auf Osteomyelitis besteht, sollte zur Absicherung eine Knochenbiopsie zur
mikrobiologischen und histologischen Untersuchung erfolgen (wenn vorher ein Antibiotikum

gegeben wurde erst 15 Tage nach Absetzen der Antibiotikagabe) (38).
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Empfehlung — Vaskuldre Diagnostik

Im Rahmen der klinischen Untersuchung soll eine Abklarung der arteriellen und venésen Versorgung
der betroffenen Extremitat erfolgen (siehe unten) und bei entsprechendem Verdacht eine Bildge-

bung einbeziehen.

Bei erniedrigtem Knochel-Arm-Druckindex, anderweitigem klinischen Verdacht auf GefaRpatholo-
gien oder ausbleibender Befundbesserung unter adaquater Therapie ohne erkennbaren Grund soll

eine angiologische oder gefalRchirurgische Vorstellung erfolgen.

Es wird auf die S3-Leitlinie ,Periphere arterielle Verschlusskrankheit (pAVK), Diagnostik, Therapie
und Nachsorge” (AWMF Registernummer 065-003) sowie das gemeinsame Positionspapier der dia-
betologischen, angiologischen, interventionell-radiologischen und gefalchirurgischen Fachgesell-

schaften (41) verwiesen. Einzelne MaBnahmen werden hier aufgelistet:

Arteriell

= Um das Vorliegen einer pAVK abzuklaren, soll der Knéchel-Arm-Druckindex (Ankle-Brachial-In-
dex, ABI) bestimmt werden (systolische Dopplerverschlussdruckmessung in Ruhe an beiden
Oberarmen und distalen Unterschenkeln, normal 0,9 - 1,3).

= Bei ABI-Werten >1,3 mit Verdacht auf eine Mediasklerose (bei ca. 30% der Menschen mit Typ-
2-Diabetes), falsch erhéhter Wert aufgrund der eingeschrankten Kompressibilitdt), anderweitig
nicht plausiblen Verschlussdriicken oder anderen Hinweisen auf eine pAVK (kalte Zehen, Iris-
blendenphdnomen, anamnestische Hinweise) sollen ergdanzende Methoden wie Zehenver-
schlussdruckmessung (TBI), Analyse des pedalen Dopplerfrequenzspektrums oder eine Oszillo-
graphie eingesetzt werden.

= Ab ABI <0,9, TBI <0,7 oder monophasischem Dopplerfrequenzspektrum sollte eine weiterfiih-
rende angiologische Diagnostik durchgefiihrt werden.

= |m Falle einer kritischen Ischamie (ABI <0,5, transkutane Sauerstoffpartialdruckmessung tcpO,
<30 mmHg) besteht akuter Handlungsbedarf zur Vermeidung ischamischer Komplikationen.

= |n der weiterfiihrenden Diagnostik nimmt die farbkodierte Duplexsonographie (FKDS) der Bein-
und Beckenarterien eine Schlisselrolle zur Prifung der Notwendigkeit und Planung revakulari-
sierender MaRnahmen ein. Anhand ihrer Ergebnisse soll tiber die Indikation zur Durchfiihrung
einer Angiographie in Interventionsbereitschaft oder zusatzlich bildgebender Verfahren wie MR-

oder CT-Angiographie entschieden werden.

Venos

=  FKDS der Becken- und Beinvenen ist bei Verdacht auf Phlebothrombose indiziert.
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2.5 Abklarung von Begleiterkrankungen

Empfehlung

Bei der infizierten Zehenzwischenraum-Intertrigo sollte auf klinische Hinweise fiir das Vorliegen fol-
gender Erkrankungen geachtet und ggfs. weitere diagnostische und therapeutische Schritte veran-

lasst werden:

= Diabetes mellitus
= Lymphodem
= chronische venése Insuffizienz

= periphere arterielle Verschlusskrankheit

Untersuchungen zeigen, dass FuRBinfektionen gehauft bei Menschen mit Diabetes mellitus auftreten.
So wurde zum Beispiel in dem mit 200 Betroffenen groRten israelischen Studienkollektiv zu infizierten
Zehenzwischenraum-Intertrigo ein Anteil von 16% von Betroffenen mit Diabetes mellitus beschrieben.
Auffallig war, dass diese im Vergleich zu Menschen ohne Diabetes mellitus signifikant héhere CRP-
Werte aufzeigten. Dies weist daraufhin, dass Menschen mit Diabetes dazu neigen, schwerere Krank-
heitsverlaufe zu entwickeln. Andere Komorbiditdten wie arterielle Hypertonie oder Dyslipidamie schei-
nen nicht die Schwere der Erkrankung zu beeinflussen (6). Menschen mit Diabetes mellitus sind auf-
grund von Hyperglykdamie-induzierten metabolischen und immunologischen Veranderungen wie z. B.
einer verminderten T-Zell-Reaktion und Neutrophilenfunktion und aufgrund der pAVK bzw. okkludie-
renden Arteriolopathie anfalliger fir Hautinfektionen. Das hyperglykdmische Wundmilieu fordert die
Pathogenitat von S. aureus (42) Die oft vorliegende diabetische Neuropathie fiihrt zu einer geringeren
Schmerzwahrnehmung und hierdurch zu einem unbemerkten Fortschreiten einer Infektion, die sich
zudem schnell (liber Sehnen) von Kompartimenten mit hohem in Kompartimente mit niedrigeren Ge-
webedriicken ausbreitet (siehe oben). Die klinische Befunderhebung sollte eine Untersuchung auf eine
mogliche pathologische Druckbelastung der FuBhaut durch eine neuropathisch bedingte FuBRdeformi-
tat und eine Sensibilitatsuntersuchung bzw. Prifung auf Vorliegen einer sensorischen Neuropathie
mittels Stimmgabel, TipTherm® und Monofilament enthalten. Das Risiko fur schwere Infektionen ist

bei vorangegangenen Fullldsionen oder Amputationen erhoht.
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3 Therapie

3.1 Lokale Therapie

Empfehlung

Die Lokaltherapie soll unabhangig vom Schweregrad der Zehenzwischenraum-Intertrigo durchge-

flihrt werden. Es sollten die folgenden libergeordneten Therapieziele verfolgt werden:

Reduktion der Inflammation
Reduktion der Bakterien und ggf. Pilze

Reduktion der ,feuchten Kammern*

= B

Reduktion des Odems

Ad 1) Zu Beginn der Therapie werden lokale Therapien mit Umschldgen beispielsweise mit syntheti-
schen Gerbstoffen wie dem Tannin Tamol empfohlen, in Kombination mit Antiseptika (siehe Ad 2).
Diese Gerbstoffe wirken anti-inflammatorisch und adstringierend (43). Kurzzeitig ist bei starker ent-
ziindlicher Aktivitdt auch der topische Einsatz hochpotenter Glukokortikoide sinnvoll (44). Bei der Aus-
wahl der genutzten Galenik ist der Grundsatz ,feucht auf feucht, trocken auf trocken” zu beachten
(Ausnahmen siehe Ad 3.). Somit kommen in der Akutbehandlung in erster Linie alkoholfreie Lotionen
zum Einsatz.

Ad 2) Durch ein mechanisches Débridement, beispielsweise mit sterilen Baumwollkompressen, kann
bereits ein Teil der Bakterien und Wundbelage effektiv entfernt werden (45, 46). Eine Alternative stel-
len spezielle Reinigungspads oder Schwamme dar (47). Um die Anzahl der Bakterien und Pilze weiter
zu verringern, werden moderne, wenig zytotoxische Antiseptika mit Polihexanid (PHMB) oder Octeni-
din (mit Phenoxyethanol), ggf. auch Povidon (PVP)-Jod eingesetzt, die beispielsweise mit feuchten Um-
schldagen appliziert werden (48). Hier sind die jeweiligen Einwirkzeiten der Antiseptika (PHMB 10-20
Minuten, Octenidin 1-2 Minuten, PVP-Jod 3-5 Minuten.) zu beachten (49). Der Zusatz von Wirkstoffen
wie Kaliumpermanganat, Farbstoffen, Wasserstoffperoxid oder Chinolinol wird von der Leitlinien-
gruppe nicht empfohlen, weil sie zelltoxischer sind, beim Ansetzen bzw. Verdiinnen leicht Fehler pas-
sieren konnen, und weil die Arzneistoffqualitat und -quantitat der Farbstoffe nicht sichergestellt wer-
den kann. Auch topische Antibiotika wie beispielsweise Gentamycin sollten ebenso wie Silbersulfadia-
zin nicht mehr eingesetzt werden, da sie unzureichend auf Antibiotika-resistente Bakterien wirken,
moglicherweise resistente kolonisierende Bakterien selektionieren und eine Immunaktivierung mit

nachfolgender Arzneimittelreaktion vermitteln konnen (48). Wenn eine Tinea pedis nachgewiesen
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wurde, sollte eine topische antimykotische Behandlung spatestens nach Beendigung der antisepti-
schen Therapie erfolgen.
Ad 3) Im Gegensatz zu vielen anderen Wunden werden bei Infektionen der oft feuchten Zehenzwi-
schenrdaume (vor allem wenn der Einfluss gramnegativer Bakterien anhand von Geruch und griinlichem
Wundexsudat und Eiter klinisch erkennbar ist) meist austrocknende BehandlungsmaRnahmen durch-
gefiihrt, um das flir Feuchtkeime beglinstigende lokale Milieu zu begrenzen. Hier hat die Einlage von
Baumwollkompressen oder anderen weichen Textilstoffen in die Zehenzwischenrdaume eine wichtige
Bedeutung, um die Ausbildung sogenannter feuchter Kammern bzw. von Intertrigo zu verhindern und
Feuchtigkeit nach aulRen zu transportieren (50). Hierfir gibt es auch medizinische Textilstoffe, die an-
timikrobiell wirksames Silber beinhalten (51). Bei sehr exsudativen Wunden sollten noch exsudatbin-
dende Sekundarverbdnde bis hin zu Superabsorbern genutzt werden (52). Das Gewebe sollte aber
nicht zu trocken werden, da ein feuchtes Wundmilieu fiir die meisten an der Wundheilung beteiligten
Prozesse notwendig ist.
Ad 4) Bei ausgepragten Odemen sollte, nach Ausschluss von Kontraindikationen wie fortgeschrittener
peripherer arterieller Verschlusskrankheit (ABI <0,5; Kndchelarteriendruck <60 mmHg, Zehendruck
<30 mmHg, TcPO; <20 mmHg (53)), dekompensierter Herzinsuffizienz (NYHA 1l + IV) und Phlegmasia
coerulea dolens, eine medizinische Kompressionstherapie durchgefiihrt werden (54). Meist ist fur die
effektive Odemreduktion ein geringer Anlagedruck um 20 mmHg bei einem Beginn der Kompression
an den Grundgelenken der Zehen bis zu den Knien ausreichend (55).
Beispielhafte Darstellung des praktischen Ablaufs der Lokaltherapie eines akuten, inflammatorischen
gramnegativen FuRinfekts:
1. Feuchte Umschlage liber ca. 10 Minuten mit Zusatz, z.B. von Gerbstoffen
2. Mechanische Sdauberung z.B. mit sterilen Baumwollkompressen
3. Anlage feuchter Umschlage, z.B. mit Octenidin und Phenoxyethanol fir mindestens zwei Mi-
nuten
4. Diinnes Auftragen z.B. einer Betamethason Lotion
5. Einbringen steriler Baumwollkompressen in die Zehenzwischenrdume, ggf. mit Sekundarver-
band
6. Bei ausgepragtem Odem Anlage eines medizinischen Kompressionsverbands mit mindestens
20 mmHg Anlagedruck
Die Verbandwechselintervalle orientieren sich an den jeweiligen Exsudatmengen. Zu Beginn der The-
rapie kann ein Wechsel mehrfach am Tag notwendig sein. Im weiteren Verlauf der Erkrankung sind die

Punkte 1, 4 und 6 oft entbehrlich; die Verbandwechsel miissen dann nicht mehr taglich erfolgen.

Bei begleitender plantarer Hyperhidrose kann langerfristig zudem eine lontophorese erwogen wer-

den (56).
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3.2 Systemische Therapie

Empfehlung

Eine systemische antibiotische Therapie soll bei zusatzlichem Vorliegen einer Weichgewebeinfek-

tion (meist unkomplizierte oder komplizierte Phlegmone (siehe Differentialdiagnosen 1.3)) entspre-
chend der S2k-Leitlinie ,Kalkulierte parenterale Initialtherapie bakterieller Erkrankungen bei Erwach-
senen — AWMF Registernummer 082 — 006“*durchgefiihrt werden. Daher soll die antibiotische The-
rapie v.a. gegen S. aureus wirksam sein (Cefazolin oder Flucloxacillin parenteral).

Als Therapiedauer werden allgemein 5 Tage empfohlen (57, 58). Die Therapiedauer soll sich aber
auch nach dem klinischen Ansprechen richten.

*Die S2k Leitlinie wurde 2017 verfasst und befindet sich aktuell in Uberarbeitung.

Eine systemische antibiotische Therapie ist bei der infizierten Zehenzwischenraum-Intertrigo nicht
generell indiziert, da es sich primar um eine oberflachlich infizierte Erosion oder Ulzeration handelt.
Ein kultureller Erregernachweis aus Wundabstrichen rechtfertigt daher ohne klinische Zeichen einer
Weichgewebeinfektion keine systemische antibiotische Therapie.

Wenn eine Phlegmone schnell progredient sein sollte oder auf obige Therapie nicht anspricht, wird
wegen moglicher gramnegativer Bakterien in der infizierten Intertrigo (und des oft vorliegenden Di-
abetes mellitus) ein Aminopenicillin plus Beta-Lactamase-Inhibitor (Amoxicillin/Clavulansaure oder

Ampicillin/Sulbactam) empfohlen.

Im Verlauf sollte die antibiotische Therapie nach Vorliegen eines Resistogramms aus Gewebepro-

ben (Erregerdiagnostik siehe 2.2) reevaluiert und evtl. angepasst werden.

In der Vergangenheit wurden zur systemischen Therapie der gramnegativen FuRinfektion bzw. Zehen-
zwischenraum-Intertrigo regelhaft Fluorchinolone angewandt. Diese werden aber wegen der in der
Regel fehlenden Indikation sowie geringer therapeutischer Breite (2) nicht mehr empfohlen. Es besteht
zudem ein erhohtes Risiko fiir beeintrachtigende und irreversible muskuloskelettale und neurologische
Nebenwirkungen (Durchflihrungsbeschluss der EU- Kommission (C(2019)2050 und Risikobewertungs-
verfahren nach Art. 31 der Richtlinie 2001/83/EG).

Die Bioverfligbarkeit oraler Antibiotika ist aus den oben genannten Griinden nicht ausreichend sicher.
Eine Lokaltherapie mit Antibiotika ist abzulehnen, weil sie nicht sicher genug wirksam ist, resistente

Bakterien herausselektioniert und lber das Immunsystem der Haut eine Sensibilisierung gegeniiber
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der entsprechenden Antibiotikagruppe verursachen kann. Bei den genannten Antiseptika hingegen ist

die topische Wirksamkeit besser gesichert und eine Resistenzentwicklung weniger wahrscheinlich.

Eine Literaturrecherche zu Weichgewebeinfektionen bei infizierter Zehenzwischenraum-Intertrigo
wurde durchgefiihrt, war wegen der engen Fragestellung, des oft unscharfen Gebrauchs der Begriffe
(lokale Infektionen, komplizierten oder unkomplizierten Phlegmone) und auch wegen der unterschied-
lichen mikrobiologischen Untersuchungen (Abstriche versus Gewebeproben) aber nicht ergiebig und
entsprechende Ergebnisse sind nicht immer gut vergleichbar (4). Beispielhaft seien hier Auszlige einer
orientierenden Literaturrecherche genannt, die im Rahmen der Leitlinienarbeit durchgefiihrt wurde.
Die Heterogenitat der Versorgung und der unseres Erachtens nicht notwendige Einsatz von Antibiotika

mit breitem Spektrum und hohem Risiko unerwiinschter Arzneimittelwirkungen werden deutlich:

In einer retrospektiven multizentrischen franzosischen Studie zu ,,Gram-negative Toe-web Infection”
erhielten 45,2% der Patienten (gesamt n = 62) zusatzlich zur Lokaltherapie eine systemische antibioti-
sche Behandlung. Bei 57% richtete sie sich gegen Pseudomonas aeruginosa und fiihrte zur Gabe von
Piperacillin-Tazobactam mit oder ohne Ciprofloxacin (44). Ein anderer Teil erhielt hingegen Antibiotika
gezielt gegen S. aureus oder B-hamolytische Streptokokken, einschlieflich der Patienten mit ,Cellulitis”
(nicht ndher definiert) (24%) mit nicht geringerem Behandlungserfolg (44). In einer prospektiven mo-
nozentrischen Studie wurden 123 Patienten systemisch mit Ciprofloxacin oder intramuskularer Injek-
tion von Ceftazidim bzw. Cefotaxim behandelt, aber die Anzahl der erfolgreich behandelten Patienten

nicht nach den einzelnen Therapeutika stratifiziert (5).

Die Leitliniengruppe verweist fiir die Auswahl antibiotischer Systemtherapien auf die S2k-Leitlinie ,Kal-
kulierte parenterale Initialtherapie bakterieller Erkrankungen bei Erwachsenen - Registernummer 082
— 006“ (59). Dort insbesondere auf das Kapitel 9 ab S.173 zu Haut- und Weichgewebeinfektionen (2)
(eine Aktualisierung ist in Arbeit). Entsprechend ware in vielen Fallen zunachst eine antibiotische The-
rapie gegen S. aureus angezeigt (ab S. 183 berichtet) (2). Dieses Vorgehen hat sich im klinischen Alltag

der Autoren der vorliegenden Leitlinie bewahrt.
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3.3  Chirurgische Optionen

Empfehlung

Die multimodale Lokaltherapie (Kapitel 3.1) und im Falle einer Weichgewebeinfektion die Antibio-
tikagabe (Kapitel 3.2) soll bei Behandlung der Zehenzwischenraum-Intertrigo im Vordergrund ste-
hen. Bei den folgenden Begleitumstanden oder Verdachtsdiagnosen soll eine chirurgische Evalua-

tion erfolgen:

tiefer reichende Infektion (Befall tiefergelegener Weichgewebe wie z.B. Faszien oder Muskel-
schichten, analog der Definition komplizierte Haut- und Weichgewebsinfektionen (2, 60, 61)
= Osteomyelitis

= schwere Durchblutungsstérungen der Extremitaten

= klinische Anzeichen eines Kompartmentsyndroms

= Zeichen einer nekrotisierenden Weichgewebeinfektion (siehe Differentialdiagnosen 1.3.)

Die chirurgische Therapie umfasst ein chirurgisches Débridement entzlindeter und ggf. bereits nekro-
tischer Haut oder ggf. auch die Amputation von Zehen oder des ganzen Zehenstrahls bei ischamischer

Gangran oder bei tiefer reichender und systemischer Infektion (22, 62).

Wegen der Anatomie des FuBes mit den langstreckigen Muskel- und Sehnenkompartimenten kénnen
sich Infektionen leicht nach proximal ausbreiten. Die Entziindungsreaktion - verursacht durch die In-
fektion - kann zu einer Steigerung des Kompartmentdrucks fiihren, die eine bereits vorliegende Gewe-
beischamie verschlimmern oder ggf. diese auch erst hervorrufen kann. Ein klassisches Kompartment-
syndrom tritt zwar eher bei jungen Méannern (<30 Jahren) nach Frakturen oder Traumata auf, aber
Varianten wurden auch bei bestimmten ungiinstigen Konstellationen oder Kofaktoren (Alkoholabusus,
Infektion) beobachtet (63). Klassische Symptome sind: schnell verstarkende, unverhaltnismaRig hef-
tige Schmerzen einer Gliedmalie, die nicht zu dem aulRerlichen Befund passen, derb bis fest tastbarer
Muskel, Dehnungsschmerz der betreffenden Muskelloge, sensorische und motorische Nervenausfille.
Differentialdiagnostisch miissen bei plotzlichen schweren, durch NSAID nicht beherrschbaren Schmer-
zen auch eine nekrotisierende Weichgewebeinfektion oder eine arterielle Embolie (dann auch Bldsse

des Gewebes, Pulslosigkeit und Parasthesien) ausgeschlossen werden.

Die nekrotisierende Weichgewebeinfektion (NSTI) ist selten, aber Diabetes mellitus beziehungsweise
diabetische Ulzera am FuR sind hierfir ein Risikofaktor (22, 64, 65) neben Dekubitalulzera, hoherem
Alter und Immunsuppression. Leit- und einziges typisches Frithsymptom ist auch hier ein tberpropor-

tional ausgepragter, crescendoartiger, nur auf Morphine ansprechender Schmerz, der v.a. durch die
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Ischdamie verursacht wird (2). Aufgrund dieser Gefahr ist eine zeitnahe chirurgische Beurteilung einer
Weichteilinfektion vor allem bei durchblutungsgestorter Extremitat unabdingbar (22). Zur Abschét-
zung des Ausmales der Weichteilinfektion sollte eine standardisierte Beurteilung (z.B. WIFI-Score) er-

folgen (siehe auch Kapitel 2.3) (22, 25, 28, 29, 60, 62, 66, 67) .

3.4 Prophylaxe — Behandlung einer Tinea pedis

Empfehlung

= Bei bestehender Tinea pedis und/oder Onychomykose soll zur Prophylaxe der Zehenzwischen-

raum-Intertrigo eine antimykotische Therapie erfolgen.

Eine Tinea pedis interdigitalis gilt als ein pradisponierender Faktor fiir Mazerationen (68) und fiir eine
sekundare Besiedelung mit gramnegativen Bakterien (Schadigung der Hautbarriere, Verdrangung der
Mikrobiota durch Produktion antibakterieller Substanzen mit Forderung gramnegativer Bakterienko-
lonisation) (4). Uberdies berichteten in einer Fallserie alle 15 Patienten mit sog. gramnegativem FuRin-
fekt anamnestisch von rezidivierenden Tinea pedis-Erkrankungen (6). Trichophyton (T.) rubrum und T.
interdigitale sind die haufigsten Erreger, wahrend Hefepilze vereinzelt und Schimmelpilze in der Regel
nicht nachgewiesen werden (69). Die Behandlung erfolgt in erster Linie topisch. Eine Ausnahme bilden
die Tinea pedis vom dyshidrosiformen Typ und die ,Mokkasin“-Form, die zuséatzlich oral mit Terbinafin
Uber 14 Tage behandelt werden (70, 71). Prinzipiell kénnen alle zur Verfiigung stehenden Substanz-
klassen topischer Antimykotika verwendet werden. Das Allylamin Terbinafin besitzt den Vorteil einer
im Regelfall nur einmaligen taglichen Anwendung mit kurzer Therapiedauer liber sieben Tage. Wah-
rend Terbinafin keine zusatzliche antibiotische Wirkung gegeniiber gramnegativen Erregern aufweist
(72), ist sie fur Ciclopirox belegt (73-75) und stellt somit eine Therapieoption dar. Die Applikation er-
folgt morgens und abends bis 1 - 2 Wochen nach Abklingen der Entziindung, i.d.R. 3 - 4 Wochen (76).
Schuhe und Striimpfe oder Socken sollten initial entsprechend mit antimykotischem Spray und antimy-
kotischem Waschmittel mitbehandelt werden. Praventive BehandlungsmaRnahmen umfassen inten-
sives Abtrocknen, insbesondere der Zehenzwischenrdume nach Bad oder Dusche, Tragen sauberer,
nicht-okkludierender Socken und Schuhe, vorzugsweise aus Baumwolle oder anderen natiirlichen Fa-

sern, sowie die Behandlung einer assoziierten Hyperhidrosis plantaris (4, 70, 77).

Die Behandlung einer bestehenden Onychomykose wird unter praventiven Gesichtspunkten empfoh-
len. Es wird zusatzlich auf die S1-Leitlinie Onychomykose (AWMF-Register-Nr.: 013-003, 2022) (78)

verwiesen.
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3.5 Abgrenzung zu anderen Leitlinien/Fachern

Die Versorgung der Patientinnen und Patienten mit einer infizierten Zehenzwischenraum-Intertrigo

sollte interdisziplinar erfolgen. Abhangig von der Indikation zu chirurgischen Therapieoptionen (Kapitel

3.3) ist ein Einbezug chirurgischer Kolleginnen und Kollegen notwendig. Haufig liegen zudem internis-

tische und dermatologische Begleiterkrankungen vor, die adressiert werden sollten (Kapitel 2.5). Die

Leitliniengruppe verweist auf die folgenden weiterfiihrenden Leitlinien:

|II

S1-Leitlinie ,Differentialdiagnose akuter und chronischer R6tungen im Bereich der Unterschenke

(AWMF Registernummer 013-100) (79).

S3-Leitlinie , Lokaltherapie schwerheilender und/oder chronischer Wunden aufgrund von periphe-
rer arterieller Verschlusskrankheit, Diabetes mellitus oder chronischer vendser Insuffizienz”

(AWMF Registernummer 091-001) (25).

S2k-Leitlinie , Kalkulierte parenterale Initialtherapie bakterieller Erkrankungen bei Erwachsenen”
(AWMF Registernummer 082-006) bericksichtigt werden. Hilfreich sind hierzu die Anmerkungen

zur praktischen Umsetzung bei Haut und Weichgewebeinfektionen (80, 81).

Nationale Versorgungsleitlinie ,,Diabetes” (NVL)
(https://www.leitlinien.de/themen/diabetes/version-3)

Diabetes mellitus stellt eine haufige Begleiterkrankung bei Vorliegen eines gramnegativen Fulin-
fekts, bzw. der Zehenzwischenraum-Intertrigo dar. Unter dem in der NVL adressierten diabeti-
schen FuBsyndrom versteht man definitionsgemaR alle pathologischen Veranderungen am FuRB ei-
nes Menschen mit Diabetes mellitus - insofern sind die Empfehlungen im Falle einer gramnegati-
ven FuBinfektion auch hier giiltig und anzuwenden (siehe zusatzlich practical guidelines der

IWDGF, Praxisempfehlungen der Deutschen Diabetologischen Gesellschaft) (67).

Bei der Abklarung und Behandlung periphere arterieller Durchblutungsstérungen sollten die S3-
Leitlinie ,,Periphere arterielle Verschlusskrankheit (pAVK), Diagnostik, Therapie und Nachsorge”
(AWMF Registernummer 065-003) sowie das gemeinsame Positionspapier der diabetologischen,
angiologischen, interventionell-radiologischen und gefaRchirurgischen Fachgesellschaften Beach-

tung finden (41).
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4 Limitationen der Leitlinie

Die Leitlinie wurde durch eine Expert:innengruppe aus Vertreterinnen und Vertretern der Dermatolo-
gie, Mikrobiologie, Angiologie und GefaRchirurgie erstellt. Limitationen der Leitlinie sind eine fehlende
Patient:innenbeteiligung, unsystematische Literaturrecherche, sowie die unzureichende Datenlage,
insbesondere der Mangel an randomisiert-kontrollierten prospektiven Studien zur antibiotischen Be-
handlung der aus infizierter Zehenzwischenraum-Intertrigo mitunter hervorgehenden Haut- und
Weichgewebeinfektionen (Phlegmone). In dieser Leitlinie werden daher die meisten Empfehlungen
auf Basis von Experteneinschatzung ausgesprochen. Die Empfehlungen lassen aber Handlungsspiel-
raum flr individuelle Arbeitsplatzbetrachtung und Anwendung. Eine individuelle Evaluation mit Einge-

hen auf Bedirfnisse und Wiinsche der Patient:innen ist notwendig.

5 Forschungsbedarf

Einige Fragestellungen konnten aufgrund unzureichender Evidenz nicht zufriedenstellend beantwortet
werden. Daher sollten folgende Problembereiche in den nachsten Jahren mit Prioritat durch entspre-

chende Studien angegangen werden:

- Stellenwert der Besiedlung der Haut mit gramnegativen Bakterien

- Fehlende Notwendigkeit einer antibiotischen Therapie bei der infizierten Zehenzwischenraum-Inter-
trigo ohne begleitende Weichgewebeinfektion

- Indikation einer zielgerichteten antibiotischen Therapie gegen gramnegative oder nur grampositive

Bakterien bei der infizierten Zehenzwischenraum-Intertrigo mit Weichgewebeinfektion
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6 Informationen zu dieser Leitlinie

6.1 Projektdaten

Tabelle 2: Projektdaten - Ubersicht

Titel der Leitlinie:

Infizierte Zehenzwischenraum-Intertrigo
(sog. ,gramnegativer FuRinfekt”)

Art der Anmeldung:

neue Leitlinie

Geplante S-Klasse:

X1S1 [S2e OS2k s3

Anmeldedatum:

14.08.2023

Grinde fir die Themen-
wahl:

Infektionen von Wunden an den FiiBen sind haufig und die korrekte
Klassifikation/klinische Abgrenzung stellt z.T. eine Herausforderung dar.
Terminologien werden oftmals unprazise verwendet.

Der Einschrankung zur Verordnung von Gyrasehemmern hat in der Aus-
wahl eines Standardtherapeutikums Unsicherheiten aufgebracht.

Zielorientierung der Leit-
linie:

e Festlegung eines diagnostischen und therapeutischen Standards

e Reduktion nicht notwendiger systemischer Antibiotika Gaben

e Addquate Auswahl einer antibiotischen Therapie

e Durchfiihrung relevanter Begleittherapien

e Verbesserung der korrekten Klassifikation / korrekte Begriffs-
verwendung

Verbindung zu

vorhandenen Leitlinien:

NVL Diabetes, Lokaltherapie chronischer Wunden (091-001), Differenti-
aldiagnose akuter und chronischer Rétungen im Bereich der Unter-
schenkel (013-100), Kalkulierte parenterale Initialtherapie bakterieller
Erkrankungen bei Erwachsenen (082-006)

Anmelder:in (Person):

Prof. Dr. Cord Sunderkotter

Anmeldende Fachgesell-
schaft(en):

Deutsche Dermatologische Gesellschaft (DDG)

Beteiligung weiterer

AWMEF-
Fachgesellschaften:

Deutsche Gesellschaft fir Hygiene und Mikrobiologie (DGHM)
Deutsche Gesellschaft fur GefaRchirurgie und GefalRmedizin (DGG)
Deutsche Gesellschaft fiir Angiologie — Gesellschaft fir GefalBmedizin
(DGA)

Beteiligung weiterer
Fachgesellschaften oder
Organisationen:

Ansprechpartner®*in (Leit-
liniensekretariat):

Martin Dittmann, Leitlinienoffice DDG
gm@derma.de

Leitlinienkoordination
(Name):

Prof. Dr. Cord Sunderkotter
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Versorgungsbereich

Xlambulant  Xlstationar [Xlteilstationar
XIPravention [ Friiherkennung
XIDiagnostik [XITherapie [Rehabilitation

Oprimararztliche Versorgung [Xlspezialarztliche Versorgung

Patienten*innenziel-
gruppe

XIErwachsene OKinder/Jugendliche

Adressat*innen der Leitli-
nie (Anwender*innenziel-

gruppe):

Dermatolog:innen, Hygienemediziner:innen, GefaBmediziner:innen,
Angiolog:innen.

Die Leitlinie dient zur Information auch fiir Arztinnen und Arzte in der
allgemeinmedizinischen Versorgung, Wundmanager:innen, Diabeto-
log:innen.

Geplante Methodik

(Art der evidence-Basie-
rung, Art der Konsensus-
findung):

Narrative Literaturrecherche, informelle Konsensfindung im Umlaufver-
fahren.

Erganzende Informatio-
nen zum Projekt (vorhan-
den ja/nein, wenn ja:
wo?):

Deutsche Gesellschaft fur Allgemeinmedizin und Familienmedizin (DE-
GAM), Deutsche Gesellschaft fiir Wundheilung und Wundbehandlung
(DGfW) und Deutsche Diabetes Gesellschaft (DDG) wurden angefragt,
haben Teilnahme aber abgesagt/ keine Expert:in benannt.

6.2

Expertenkommission und Methodengruppe

Die Tabelle 3 zeigt eine Ubersicht (iber die an der Entwicklung der vorliegenden Leitlinie Beteiligten
einschlieBlich der Rolle in der Leitlinienentwicklung, der benennenden Fachgesellschaft und der Fach-

richtung bzw. Institution. Interessenerklarungen der Leitlinienmitglieder sind im Anhang aufgefiihrt.

Tabelle 3: Mitglieder der Expert:innenkommission und Methodengruppe

Vertretung (Name) Institut und Ort Fachgesellschaft

Expert:innenkommission

Prof. Dr. Cord Sunderkotter
Koordinator der Leitlinie

Universitatsklinik und Poliklinik fir Dermatologie und Vene-
rologie, Universitatsklinikum Halle (Saale) und

MSB Medical School Berlin, Hochschule fiir Gesundheit und
Medizin, Berlin

Deutsche Dermatologische
Gesellschaft (DDG)

Prof. Dr. Joachim Klinik fiir Dermatologie, Venerologie und Allergologie, Uni-

Dissemond versitatsklinikum Essen

Prof. Dr. Birgit Kahle Klinik fiir Dermatologie, Allergologie und Venerologie, Uni-

versitatsklinikum Schleswig-Holstein

Dr. Till Mittank-Weidner Klinik und Poliklinik fiir Dermatologie, Venerologie und Al-

lergologie, Universitatsklinikum Leipzig
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Dr. Hans Peter Lorenzen Klinik fur Nephrologie, Angiologie und Rheumatologie, Kli- | Deutsche Gesellschaft fir
nikum Siloah, Klinikum Region Hannover Angiologie — Gesellschaft

fur Gefafmedizin e. V.
(DGA)

Prof. Dr. Karsten Friedrich Loeffler-Institut fir Medizinische Mikrobiologie, | Deutsche Gesellschaft fir

Becker Universitatsmedizin Greifswald Hygiene und Mikrobiologie

. . . . o .| (bDGHM)

Prof. Dr. Bettina Institut fur Medizinische Mikrobiologie, Universitatsklini-

Loffler kum Jena

Prof. Dr. Andreas Klinik fir GefaRchirurgie, Minchen Klinik Bogenhausen Deutsche Gesellschaft fir

Maier-Hasselmann Gefalchirurgie und Ge-
fakmedizin (DGG)

Methodiker:innen

Prof. Dr. Alexander Nast Division of Evidence-Based Medicine (dEBM), Klinik fir Dermatologie, Venerologie und Al-
lergologie, Charité — Universitdtsmedizin Berlin

Christoph Zeyen Division of Evidence-Based Medicine (dEBM), Klinik fiir Dermatologie, Venerologie und Al-
lergologie, Charité — Universitatsmedizin Berlin

6.3 Hinweise zur Anwendung von Leitlinien

Leitlinien stellen systematisch entwickelte Hilfen fir klinisch relevante Beratungs- und Entscheidungs-
situationen dar. Wahrend der Entwicklung einer Leitlinie kann nur eine beschrdankte Auswahl standar-
disierter klinischer Situationen beriicksichtigt werden. Empfehlungen klinischer Leitlinien haben kei-
nen rechtlich verbindlichen Charakter; in spezifischen Situationen kann und muss unter Umstanden
von den hierin enthaltenen Empfehlungen abgewichen werden. Die Umsetzung von Empfehlungen
einer Leitlinie in spezifischen klinischen Situationen muss stets unter Bericksichtigung samtlicher indi-
vidueller patient:innenrelevanter Gegebenheiten (z.B. Komorbiditdten, Komedikation, Kontraindikati-

onen) geprift werden.

Die Medizin ist als Wissenschaft standigen Entwicklungen unterworfen. Nutzer der Leitlinie werden
aufgefordert, sich liber neue Erkenntnisse nach Veréffentlichung der Leitlinie zu informieren. Anwen-
der dieser Leitlinie sind zudem angehalten, durch sorgfaltige Priifung der Angaben sowie unter Ber{ick-
sichtigung der Produktinformationen der Hersteller zu {iberpriifen, ob die gegebenen Empfehlungen
beziglich der Art der Durchfiihrung der Interventionen, zu berlicksichtigender Kontraindikationen,
Arzneimittelinteraktionen etc. sowie hinsichtlich der Zulassungs- und Erstattungssituation vollstandig

und aktuell sind.

6.4 Geltungsbereich, Anwenderzielgruppe und Ziele der Leitlinie

Diese Leitlinie richtet sich an Dermatolog:innen in Klinik und Praxis, zudem an Hygienemediziner:innen,

GefaBmediziner:innen und Angiolog:innen. Die Leitlinie dient zur Information auch fiir Arztinnen und
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Arzte in der allgemeinmedizinischen Versorgung, Wundmanager:innen, Diabetolog:innen und weite-
res Fachpersonal, welches an der Behandlung von Patient:innen mit infizierter Zehenzwischenraum-
Intertrigo beteiligt ist. Darliber hinaus soll die Leitlinie Kostentragern und politischen Entscheidungs-

tragern zur Orientierung dienen.

Ziel der Leitlinie ist es, einen einheitlichen diagnostischen und therapeutischen Standard festzulegen,
um eine qualitativ hochwertige Patientenversorgung zu gewahrleisten. Durch die Reduktion nicht not-
wendiger systemischer Antibiotikagaben soll ein verantwortungsvoller Umgang mit Antibiotika gefor-
dert und das Risiko resistenzbedingter Komplikationen minimiert werden. Zudem unterstiitzt die Leit-
linie die addquate Auswahl einer antibiotischen Therapie, die auf die individuellen Erfordernisse der
Patienten abgestimmt ist. Ergdnzend werden relevante Begleittherapien definiert, um eine umfas-
sende und wirksame Behandlung sicherzustellen. SchlieBlich tragt die Leitlinie zur Verbesserung der
korrekten Klassifikation sowie zur einheitlichen und prazisen Begriffsverwendung bei, um Missver-
standnisse in der klinischen Praxis zu vermeiden und die Kommunikation zwischen Fachkraften zu op-

timieren.

6.5 Beteiligung von Interessengruppen

Alle von der Leitlinie adressierten Fachgesellschaften wurden um die Nominierung von Expertinnen
und Experten gebeten. Die Deutsche Gesellschaft fliir Wundheilung und Wundbehandlung e.V., die
Deutsche Diabetes Gesellschaft e.V. sowie die Deutsche Gesellschaft fiir Allgemeinmedizin und Fami-
lienmedizin e.V. haben mitgeteilt, dass sie aufgrund begrenzter Kapazitaten keine Mandatierung vor-
nehmen kénnen. Die Fachgesellschaften, die der Mitarbeit zugestimmt haben (Deutsche Dermatolo-
gische Gesellschaft e.V., Deutsche Gesellschaft fir Angiologie — Gesellschaft fiir Gefalmedizin e. V.,
Deutsche Gesellschaft fiir Hygiene und Mikrobiologie, Deutsche Gesellschaft fir Gefalichirurgie und
GefaRmedizin) haben Expert:innen mit entsprechender klinischer und wissenschaftlich Expertise auf
dem Gebiet der infizierten Zehenzwischenraum-Intertrigo als Mandatstrager:innen benannt und offi-
ziell nominiert. Die Diskussion des Leitlinientextes sowie der Empfehlungen erfolgte innerhalb dieses
Gremiumes.

Der Einbezug einer Patientenvertretung wurde zu Beginn der Projektarbeit evaluiert. Es bestehen
keine Patientengruppen, -vereine oder -organisationen, (iber die eine Mandatierung moglich ist. Bei
der nachsten Aktualisierung der Leitlinie ist zu priifen, ob eine Zielgruppenbefragung unter Patient:in-

nen oder eine Literatursuche den Einbezug der Fokusgruppe noch weiter starken kdnnen.
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6.6 Finanzierung

Das Leitliniengremium arbeitete ehrenamtlich. Die Arbeiten an der Leitlinie wurden durch die Deut-
sche Dermatologische Gesellschaft (DDG) finanziell unterstitzt. Es erfolgte keine Beeinflussung der

Leitlinieninhalte.
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6.7 Umgang mit Interessenkonflikten

Interessenkonflikte von allen an der Leitlinienentwicklung Beteiligten wurden (iber das Online-Portal
oder anhand des AWMF-Formulars zur Erfassung von Interessen erhoben. Eine Evaluation der Interes-
sen hinsichtlich des Vorliegens von Interessenkonflikten erfolgte durch Prof. Dr. Alexander Nast nach
den Vorgaben der AWMF. Eine Bewertung der Interessenkonflikte von Prof. Dr. Alexander Nast er-

folgte durch einen externen Bewerter (Prof. Dr. Tobias Weberschock). Eine vollstandige Darstellung

der Interessenkonflikte mit Themenbezug zur Leitlinie und der Bewertungen findet sich im Anhang.

Folgende Kriterien wurden zur Bewertung herangezogen:

Tabelle 4: Regeln zur Bewertung der Relevanz von Interessenkonflikten mit Themenbezug

schaft

Durchschnitt)

Keine COI Geringe COI Moderate Gravierende COI
COl
Berater- / Gutachter- | - - Honorare in -
tatigkeit jeglicher
Hohe
Mitarbeit in medizi- - -
nischem Beirat / Ad-
Board
Bezahlte Vortrags-/ - Personliche Ho- Personliche -
Schulungstatigkeit norare < 1500 € | Honorare >
pro Jahr (im 1500 € pro
Eterzalinfis e ) Durchschnitt) Jahr (im )

Forschungsvorhaben
/ Studien

Forschungsmittel
fur die Klinik / In-
stitution mit di-
rekter Entschei-
dungsverantwor-
tung

Personliche
Mittel far kli-
nische For-
schungsvor-
haben /
pharma-dri-
ven Beobach-
tungsstudien
(Anwen-
dungsbe-
obachtun-

gen)

Eigentliimerinteres-
sen

Eigentimerinteressen
unabhangig von der
Hoéhe
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Tabelle 5: Konsequenzen aus der Bewertung der Relevanz von Interessenkonflikten mit
Themenbezug zur Leitlinie

Relevanz Konsequenz

Keine COI Keine

Geringe COI Keine Leitungsfunktionen (Koordination, Moderation)
Moderate COI + themenbezogener Ausschluss vom Konsensusverfahren

Gravierende COl | + themenbezogen keine Mitarbeit an betroffenen Kapiteln, keine Diskussion
betroffener Kapitel

Es wurden keine thematisch relevanten Interessenkonflikte in der Gruppe festgestellt.

In Zusammenschau der angegebenen Interessen und der festgelegten Konsequenzen aus Interessen-

konflikten wurde die Leitliniengruppe als handlungsfahig bewertet.

7 Methodik

7.1 Literaturrecherche

Entsprechend der gewahlten Entwicklungsstufe erfolgte eine nicht systematische Literaturrecherche

durch die Expert:innengruppe selbst.

7.2 Auswahl und Bewertung der Evidenz

Entsprechend der gewahlten Entwicklungsstufe erfolgte keine systematische Bewertung der Qualitat

der Evidenz.

7.3 Generierung von Empfehlungen / Konsensuskonferenz

Entsprechend der gewahlten Entwicklungsstufe erfolgte die Generierung und Verabschiedung der

Empfehlungen informell im Umlaufverfahren.

7.4 Empfehlungsstarken, Wording und Symbolik

Eine Darstellung der Wortwahl, Symbolik und Hinweise zur Interpretation der Empfehlungsstarken ist

in der folgenden Tabelle 6 dargestellt.
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Tabelle 6: Empfehlungsstirken — Wortwahl, Symbolik und Interpretation (modifiziert nach

Kaminski-Hartenthaler et. al, 2014?)

Empfehlungsstarke

Wortwahl

Symbol

Interpretation

Starke Empfehlung fir

eine Vorgehensweise

e soll L

™~

Wir sind der Auffassung, dass alle oder fast alle
informierten Menschen diese Entscheidung tref-
fen wiirden. Kliniker missen sich weniger Zeit
fir den Prozess der Entscheidungsfindung mit
dem Patienten nehmen. In den meisten klini-
schen Situationen kann die Empfehlung als all-
gemeine Vorgehensweise tbernommen wer-

den.

Schwache Empfehlung
fiir eine Vorgehens-

weise

“..sollte...”

Wir sind der Auffassung, dass die meisten infor-
mierten Menschen, ein substanzieller Anteil je-
doch nicht, diese Entscheidung treffen wiirden.
Kliniker und andere Anbieter von Gesundheits-
leistungen missen mehr Zeit aufwenden, um si-
cherzustellen, dass die Wahl des Verfahrens
mitsamt den moglicherweise verbundenen Kon-
sequenzen die Werte und Praferenzen des indi-
viduellen Patienten widerspiegelt. Entschei-
dungsprozesse im Gesundheitssystem erfordern
eine tiefgehende Diskussion und die Einbezie-

hung vieler Stakeholder.

Offene Empfehlung

beziiglich einer Vorge-

hensweise

“.. kann ..”

Zur Zeit kann eine Empfehlung fiir oder gegen
eine bestimmte Vorgehensweise aufgrund be-
stimmter Gegebenheiten nicht getroffen wer-
den (z.B. keine verfiigbare Evidenz, unklares o-

der unginstiges Nutzen-/Risiko-Verhiltnis, etc.)

Empfehlung gegen

eine Vorgehensweise

“..soll nicht ...”

Wir sind der Auffassung, dass alle oder fast alle
informierten Menschen diese Entscheidung tref-

fen wiirden.
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7.5 Verabschiedung der Leitlinie
Darstellung des internen und externen Begutachtungsverfahrens vor Publikation der Leitlinie:

Am 14.07.2025 wurde das Leitlinienmanuskript nach Prifung durch die 2+2-Kommission der Deut-
schen Dermatologischen Gesellschaft und des Berufsverbands der Deutschen Dermatologen final an-

genommen.

Die Freigabe durch die Vorstande der anderen beteiligten Fachgesellschaften und Organisationen er-

folgte bis zum 25.06.2025.

7.6  Aktualisierung der Leitlinie

Die vorliegende Leitlinie hat eine Glltigkeit bis zum 13.07.2030. Unter Berlicksichtigung der bis zu die-
sem Zeitpunkt neu erschienenen Literatur wird im Vorfeld eine Aktualisierung vorbereitet. Uber die
Notwendigkeit der Neubearbeitung der einzelnen Kapitel im Rahmen eines Updates der Literatur ent-
scheidet die Expert:innengruppe. Entscheidende Kriterien hierzu sind: 1) Vorliegen neuer wissen-
schaftlicher Erkenntnisse, die eine Revision der Empfehlungen erfordern 2) Vorliegen neuer gesetzli-
cher Vorschriften, die eine Revision der Empfehlungen erfordern. Ansprechpartner fiir eine Aktualisie-

rung ist Prof. Dr. Cord Sunderkdtter (cord.sunderkoetter@uk-halle.de).

7.7 Verwertungsrechte

Die Verwertungsrechte der Leitlinie liegen bei der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft (DDG).

Die Leitlinie wird unter der Creative Commons License CC BY-NC 3.0 (https://creativecommons.org/li-

censes/by-nc/3.0/de) veroffentlicht.
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7.9 Vollstéandige Darstellung der Interessenerkldarungen aller Beteiligten
Es erfolgt nur die Darstellung von Angaben, welche in thematischer Relevanz zur Leitlinie stehen.

Tabelle 7: Vollstandige Darstellung der Interessenerklarungen aller Beteiligten

Tatigkeit als Mitarbeit in einem Bezahlte Vortrags- Bezahlte Forschungs- Eigentlimer*in Indirekte Interessen Von COI betroffene
Berater*in Wissenschaftlichen /oder Schulungs- Autor*innen- vorhaben/ nen- Themen der
und/oder Beirat (advisory tatigkeit /oder Durchfiihrung interessen Leitlinie,
Gutachter*in board) Coautor*inn klinischer Studien (Patent,

enschaft Urheber*innen Einstufung bzgl.
. der Relevanz,

recht,

Aktienbesitz) Konsequenz

Prof. Dr. Nein Nein Nein Nein Nein Nein - COl: keine

Abeck, - ke

Dietrich Konsequenz: keine

Prof. Dr. Nein Nein Nein Nein Nein Nein - COl: keine

Becker, - ke

e Konsequenz: keine

Prof. Dr. Nein Nein Nein Nein Nein Nein - COl: keine

Dissemond, - ke

leeize Konsequenz: keine

Dittmann, Nein Nein Nein Nein Nein Nein - COl: keine

Martin .
Konsequenz: keine

Prof. Dr. Nein Nein Nein Nein Nein Nein - COl: keine

Kahle, Birgit .
Konsequenz: keine

Dr. Lorenzen, Nein Nein Nein Nein Nein Nein - COl: keine

Hans Peter .
Konsequenz: keine

Prof. Dr. Nein Nein Nein Nein Nein Nein - COl: keine

Loffler, Bettina .
Konsequenz: keine

Prof. Dr. Nein Nein Nein Nein Nein Nein - COl: keine

Maier- .
Hasselmann, Konsequenz: keine
Andreas
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Tatigkeit als
Berater*in
und/oder
Gutachter*in

Mitarbeit in einem
Wissenschaftlichen
Beirat (advisory
board)

Dr. Mittank- Nein Nein

Weidner, Till

Prof. Dr. Nast, Nein Nein

Alexander

Prof. Dr. Nein Nein

Sunderkotter,

Cord

Zeyen, Nein Nein

Christoph
Versionsnummer:

Erstveroffentlichung:

Bezahlte Vortrags- Bezahlte

/oder Schulungs- Autor*innen-

tatigkeit /oder

Nein

Nein

Nein

Nein

Nichste Uberpriifung geplant:

Coautor*inn
enschaft

Nein

Nein

Nein

Nein

1.0

07/2025

07/2030

Forschungs-
vorhaben/
Durchfiihrung
klinischer Studien

Nein

Nein

Nein

Nein

Die AWMEF erfasst und publiziert die Leitlinien der Fachgesellschaften mit
groBBtmoglicher Sorgfalt - dennoch kann die AWMEF fiir die Richtigkeit des
Inhalts keine Verantwortung libernehmen. Insbesondere bei

Dosierungsangaben sind stets die Angaben der Hersteller zu beachten!

Autorisiert fur elektronische Publikation: AWMF online
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Eigentlimer*in Indirekte Interessen
nen-

interessen

(Patent,

Urheber*innen

recht,
Aktienbesitz)

Nein

Nein

Nein

Nein

Von COlI betroffene
Themen der
Leitlinie,

Einstufung bzgl.
der Relevanz,

Konsequenz

COl: keine
Konsequenz: keine
COl: keine
Konsequenz: keine
COl: keine

Konsequenz: keine

COl: keine

Konsequenz: keine


Textfeld
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Erstveröffentlichung: 		07/2025

Nächste Überprüfung geplant: 	07/2030



Textfeld
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