FORTBILDUNG

Heuschnupfen: Therapie nur bei Bedarf
verschlechtert die Lebensqualitat

Vorteile der neueren Antihistaminika verschwinden bei zu hoher Dosierung

Die allergische Rhinokonjunktivitis gilt bei vielen als eher
geringes Ubel, schrénkt aber die Lebensqualitit ein und

kostet nicht wenige vergebliche Therapieversuche.

Kinder und Eltern leiden

Kiirzlich berichteten Eli O. Meltzer und Mitarbeiter von der Uni-
versitdt San Diego an der Jahrestagung der Amerikanischen
Akademie fiir Allergie, Asthma und Immunologie von ihrer
gross angelegten Umfrage zu den Auswirkungen von Heu-
schnupfen auf die Lebensumstdnde betroffener Kinder und
ihrer Eltern (1).

Sie erfassten 1000 Haushalte, je zur Halfte mit und ohne Kinder
mit allergischer Rhinitis. Fast drei Viertel der Eltern berichteten,
dass ihre Kinder wahrend der Heuschnupfensaison hdufig oder
manchmal besonders miide, zwei Drittel, dass sie reizbar waren,
und die Halfte dass sie eindeutig krank erschienen. 21 Prozent
der Eltern gaben auch zu Protokoll, dass der Heuschnupfen die
Alltagsaktivitdten ihrer Kinder beeintrachtige; bei den Kontroll-
kindern antworteten 11 Prozent der Eltern, dass Krankheiten
den Alltag storen. Von gelegentlicher oder gar hdufiger Beein-
trachtigung des Schlafs ihrer Kinder sprachen 40 Prozent der
Eltern mit allergischem Nachwuchs, gegeniiber 8 Prozent bei
den Kontrollen. Innert der vorangegangenen zwdlf Monate
hatten 39 Prozent der nicht allergischen Kinder die Schule
krankheitshalber nicht besuchen kénnen, bei den Heuschnup-
fenkindern waren es hingegen 61 Prozent.

Im Vergleich mit den Kontrollen hatten auch deutlich mehr
Eltern von heuschnupfengeplagten Kindern das Gefiihl, dass
gesundheitliche Probleme die Schulleistung ihrer Kinder nega-
tiv beeinflussen. Auch die Teilnahme an sportlichen Aktivitdten
war bei Heuschnupfenkindern deutlich ofter eingeschrankt.
Als besonders storend bezeichneten die Eltern die Verstopfung
der Nase, und etwa die Halfte der Kinder benutzte dagegen
rezeptpflichtige Medikamente. Besonders fiel den Autoren auf,
dass 67 Prozent der Eltern berichteten, dass wahrend der Heu-
schnupfenphase mit stérenden Symptomen die Schulleistung
ihrer Kinder nachliess, wahrend sie in symptomfreien Zeiten

nicht zu wiinschen iibrig liess. Oft scheinen Heuschnupfenkin-
der Medikamente nur bei Bedarf zu nehmen, weil sie ihre Belds-
tigung durch die Allergie einfach hinnehmen, obwohl sie unter
konsequenter antiallergischer Behandlung weniger Symptome,
eine bessere Lebensqualitdt und bessere schulische Leistungen
haben konnten, so die Schlussfolgerung der amerikanischen
Allergologen.

Vorteile neuerer Antihistaminika

Bei gewissen allergischen Erkrankungen, insbesondere wenn
sie mit generalisiertem Juckreiz einhergehen, kann eine Seda-
tion, wie sie mit den dlteren Antihistaminika wie Diphenhydra-
min (z.B. Benocten®) oder Clemastin (Tavegyl®) zu erwarten
ist, therapeutisch erwiinscht sein. Bei der saisonalen allergi-
schen Rhinitis in aller Regel hingegen nicht, da die mehr oder
weniger ausgepragte Sedation ja nicht nur Schlfrigkeit, sondern
auch eine Verlangsamung und Beeintrachtigung kognitiver
Abldufe bedeutet, die mit Aufgaben des Alltagslebens vom Ler-
nen in der Schule iiber die Bedienung von Maschinen bis hin
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m Kinder mit Heuschnupfen sind vermehrt miide, wahrend der sym-
ptombelasteten Phase lassen in der Schule ihre Leistungen und die
sportlichen Aktivitdten nach, ebenso ist die Lebensqualitét einge-
schrankt.

m Die neueren Antihistaminika (Cetirizin, Loratadin, Fexofenadin
sowie die neuesten Derivate) weisen gegeniiber den dlteren ein-
deutige Sicherheitsvorteile auf.

m Bei hoher (oder womdglich vom Patienten selbst «verordnetery»
zu hoher) Dosierung sind auch mit den neueren Antihistaminika
sedierende und kognitiv beeintrachtigende Nebenwirkungen
maglich, was eine entsprechende Patientenschulung und -iiberwac-
hung erforderlich macht.

m Neben den bekannteren Formen der allergischen Rhinitis (saisonal
und perennial) sind auch die entsprechenden Augenallergien zu
beachten und mit topischen Antihistaminika, Kortikosteroiden
oder Mastzellstabilisatoren, bei positiver Testung auch mit einer
Desensibilisierung, zu behandeln.

................................................................
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zum Lenken von Fahrzeugen auf ungiins-
tige Weise interferiert.

Deshalb wurde eine weitere Generation
von Wirkstoffen entwickelt, die fiir sich
in Anspruch nimmt, mit Funktionen des
Zentralnervensystems nicht oder viel
weniger zu interferieren. Dazu gehorten
Loratadin (Claritine® und Generika),
Cetirizin (Zyrtec® und Generika) sowie
Fexofenadin (Telfast®). Rechtzeitig mit
Ablauf von Patenten sind inzwischen
auch noch das aktive Enantiomer Levo-
cetirizin (Xyzal®) sowie der Metabolit
Desloratadin (Aerius®) auf den Markt ge-

Abbildung 1: Nasenpolyp

kommen.

Mit den neueren Antihistaminika wurden jeweils umfangreiche
Studien zur Wirksamkeit und Vertraglichkeit im Vergleich mit
Plazebo und auch mit den alten Antihistaminika durchgefiihrt,
Direktvergleiche sind jedoch sparlich. Generell ldsst sich fest-
halten, dass die neueren Antihistaminika ein besseres Sicher-
heitsprofil aufweisen, insbesondere auch hinsichtlich kardialer
Nebenwirkungen und der Gefahr einer QTc-Verlangerung, die
bei inzwischen zuriickgezogenen Praparaten fiir Aufmerksam-
keit gesorgt hatte. Auch die zentralnervosen Nebenwirkungen
fallen unter den neueren Antihistaminika viel geringer aus,
wobei Cetirizin/Levocetirizin in kontrollierten Studien gegen-
iiber Plazebo etwas hdufiger schldfrig machten. Dies kann fiir
die Fahrtiichtigkeit relevant sein.

Neuere Antihistaminika sind vergleichbar effektiv
Dennis L. Spangler und Stephen Brunton haben in «Medscape»
Klinische Studien zu den neueren Antihistaminika bei saiso-
naler allergischer Rhinokonjunktivitis zusammengefasst und
gewertet (2).

Cetirizin war in mehreren plazebokontrollierten Studien bei
Erwachsenen und auch bei Kindern mit Heuschnupfen eine
wirksame Therapie und schien in zwei Vergleichsstudien ge-
geniiber Loratadin einen rascheren Wirkungseintritt und eine
ausgepragtere Wirkung zu besitzen. Fiir Desloratadin liegen
einige randomisierte doppelblinde Studien vor, die die Uberle-
genheit gegeniiber Plazebo bei Erwachsenen dokumentieren.
Fexofenadin war Plazebo ebenfalls in mehreren Studien tiberle-
gen und in einer Parallelgruppenuntersuchung auch Loratadin.
Fexofenadin ist auch bei Kindern gepriift und fiir signifikant
wirksam befunden worden. Zwischen Desloratadin und seinen
Mitkonkurrenten unter den neueren Antihistaminika gibt es of-
fenbar keine publizierten klinischen Direktvergleiche. In sol-
chen Head-to-Head-Untersuchungen waren hingegen Cetirizin
und Fexofenadin hinsichtlich der Bekampfung der Symptome
dhnlich effektiv.

Die Symptome der allergischen Rhinokonjunktivitis sind nicht
nur etwas, das mit Medikamenten zum Verschwinden gebracht
werden soll, sie haben auch einen messbaren Einfluss auf die
Lebensqualitat, wie geeignet konzipierte Behandlungsstudien
nachweisen konnten. Auch hierzu liegen inzwischen einige
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Abbildung 2: Schwere allergische Rhinitis

Untersuchungen vor, die den neueren Antihistaminika eine
Verbesserung der Lebensqualitat zubilligen.

Einige Studien sind auch der Frage nachgegangen, ob die neueren
Antihistaminika nicht doch gehduft unerwiinschte zentralner-
vose Auswirkungen haben, wenn sie hoch (oder zu hoch) do-
siert werden. Hier scheint Fexofenadin etwas giinstiger abzu-
schneiden als Cetirizin und Desloratadin. Bei hohen Dosierun-
gen kann es auch mit den neueren Antihistaminika durchaus zu
Schldfrigkeit, Benommenheit, Beeintrachtigung der Fahrtiichtig-
keit und so weiter kommen. Dies spricht fiir eine drztliche Ver-
ordnung und Uberwachung der medikamentdsen Behandlung.

Wenn die Augen am meisten betroffen sind

Unter den allergischen Erkrankungen des Auges ist die saiso-
nale Konjunktivitis nach Sensibilisierung gegen Pollen von Gra-
sern oder anderen Pflanzen sicher die hdufigste. Daneben gibt
es, dhnlich der perennialen Rhinitis, auch eine meist weniger
ausgeprdgt symptomatische, chronische Form der allergischen
Bindehautentziindung, die auf einer Reaktion gegen Haus-
staubmilben, Schimmelpilze und Ahnlichem beruht.

In ihrer Ubersicht in «Current Opinion in Allergy and Clinical
Immunology» bezeichnen die beiden Allergologen Marcus G.
Hodges und Andrea M. Kaene-Myers die Konjunktiva als einen
immunologisch dusserst aktiven Bereich des Auges (3). Hier
konnen IgE-vermittelte allergische Erkrankungen vom Typ I,
ferner vom Typ IV sowie kombinierte Hypersensitivitatsreaktio-
nen ablaufen. Mastzellen sind bei fast allen allergischen
Augenerkrankungen in erhohter Zahl nachzuweisen, und die
nach ihrer Degranulation frei werdenden Mediatoren (Histamine,
Proteasen, Prostaglandine, Leukotriene usw.) fithren zu den
charakteristischen Symptomen und Befunden wie Juckreiz,
Vasodilatation, Schwellung und so weiter. Die Mastzellen
sezernieren aber auch Zytokine, die weitere Entziindungszellen
(z.B. CD4 +-T-Zellen) anlocken. Der Juckreiz fithrt zum Augen-
reiben, das seinerseits eine mechanische Degranulation von
Mastellen hervorruft. Manche allergische Augenerkrankungen
lassen sich aber nicht durch eine Mastzellendegranulation
allein erkldren, hier miissen weitere Entziindungszellen wie
Basophile und Neutrophile eine Rolle spielen und das
inflammatorische Geschehen gleichsam fortsetzen.



Der Keratoconjunctivitis vernalis liegt eine Typ-IV-Hyper-
sensitivitdt zugrunde. Hier kommt es zu intensivem Juckreiz,
Hyperdmie, Photophobie und Fremdkorpergefiihl, zur Schleim-
sekretion und mitunter auch zur Hornhautschddigung. Die tar-
sale Form zeigt ausgepragte Riesenpapillen auf der Innenseite
des Oberlids («Kopfsteinpflaster»). Die limbale Form ist charak-
terisiert durch Horner-Trantas-Punkte (Infiltrate von Epithelzel-
len und Eosinophilen) am Ubergang zwischen Konjunktiva und
Cornea. Diese Erkrankung ist abzugrenzen von einer atopi-
schen Keratokonjunktivitis, zu der auch eine Blepharitis gehort
und die im Rahmen von Asthma und Ekzem vorkommen kann.
Therapeutisch konnen bei allergischer Konjunktivitis topische
Antihistaminika, Kortikoide oder Mastzellstabilisatoren einge-
setzt werden. Wie bei der allergischen Rhinitis kann bei positi-
vem Prick-Test und/oder positivem spezifischem IgE-Test eine
Desensibilisierung versucht werden. Ein selektives und topisch
wirksames Antiallergikum und Antihistaminikum ist Olopata-
din (Opantanol®). Eine von der Herstellerfirma gesponserte
Auswertung der bisherigen klinischen Studie wurde an der
5. Jahrestagung des American College of Allergy, Asthma and
Immunology in Dallas vorgestellt (4). Die gepoolten drei Stu-
dien umfassten rund 100 Patienten mit sowohl saisonaler als
auch perennialer Augenallergie. Untersucht wurde jeweils die
Wirkung auf den okuldren Juckreiz nach gezielter Allergen-
exposition. Die Auswertung kam zum Schluss, dass topisches
Olopatadin nicht nur bei der einfachen saisonalen, allergischen
Konjunktivitis, sondern auch bei der chronischen, durch
Allergene aus geschlossenen Raumen hervorgerufenen Augen-
allergie wirksam ist. |

1. Academy of Allergy, Asthma & Immunology 2008 Annual Meeting: Poster 413, presented March 16,
2008; poster 238, presented March 15, 2008.

2. http:/fwww.medscape.com/viewarticle/540559 (Zugriff am 20.4.2008).

3. Curr Opin Allergy Clin Immunol. 2007; 7(5):424-428.

4. American College of Allergy, Asthma and Immunology 65% Annual Meeting: Abstract P229.
Presented November 11, 2007.

Interessenlage: Die beiden Posterprdsentationen betrafen Studien, die von amerikanischen Firmen
mit Interessen auf dem Gebiet der Allergologie finanziert wurden.

Halid Bas




