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Late Breaker beim EADV-Kongress 2016

Rhabarber gegen Blasen — Creme gegen Schwitzen — neues Target IL-23

Die Sitzung «Late breaking news» zog auch 2016 beim EADV-Kongress die meisten
Besucher in ihren Bann. Hier wurden neue Studien aus den verschiedensten Berei-

chen der Dermatologie vorgestellt; nachfolgend eine kleine Auswahl der prasentierten

Neuigkeiten.

Rhabarberextrakt reduziert Blasenbildung

Die Epidermolysis bullosa simplex (EBS) ist eine seltene
erbliche Hauterkrankung, bei der Betroffene aufgrund
von Mutationen des Keratin-5- oder Keratin-14-Gens pa-
thologisch verdnderte Keratinozyten aufweisen, die ein
abnormes und nicht belastbares Keratin bilden. «Klinisch
leiden die Patienten an unterschiedlich stark ausgebilde-
ter Blasenbildung der Haut, selbst bei nur geringen Trau-
men. Durch Schmerzen und Juckreiz wird ihre Lebens-
qualitdit empfindlich beeintrachtigt», erkldrte Prof.
Johann Bauer aus Salzburg (A), Leiter einer Phase-II-Stu-
die, in der die Wirksamkeit und die Sicherheit von 1-pro-
zentigem Diacerein zur topischen Anwendung an 17 Pa-
tienten mit schwerer EBS im Vergleich zu Plazebo
untersucht wurden (1). Diacerein ist ein Extrakt aus Rha-
barberwurzel, der das Zytokin IL-1f blockiert, dem eine
wesentliche Rolle bei EBS zugesprochen wird. Alle Teil-
nehmer wiesen K15- oder K4-Genmutationen auf und be-
nutzten die Creme 1 Monat lang 1-mal tédglich, danach
folgte eine 3 Monate wahrende Nachbeobachtungsphase
in den 2 darauffolgenden Jahren mit einem Cross-over
der Gruppen im 2. Jahr.

60 Prozent der Patienten in der Diacereingruppe
erreichten durch die Behandlung eine Reduktion der
Anzahl an Blasen um mindestens 40 Prozent (priméarer
Studienendpunkt) im Vergleich zu 15 Prozent bei Pla-
zebo. Zudem zeigte sich der Vorteil der Behandlung noch
wiéhrend der gesamten Nachbeobachtungsphase von
12 Wochen. «Wir sind jetzt sicher, dass EBS-Patienten
von dieser Behandlung profitieren. Besonders interes-
sant ist, dass die Effekte auch noch nach Ende der Appli-
kation anhalten», so das Fazit von Bauer.

Topisches Anticholinergikum

verhindert iibermdssige Schweissbildung

«Eine starke Hyperhidrosis wirkt sich mindestens so un-
giinstig auf die Lebensqualitdt der Betroffenen aus wie
eine Psoriasis oder Ekzeme», so die Ansicht von Prof.
David Pariser aus Norfolk (Virginia/USA). Zudem gibt es
zurzeit nur wenige Therapieoptionen. In den Studien
ATMOS-1 und ATMOS-2 wurde der Einfluss von DRM04,
einem Anticholinergikum, das fiir die topische Therapie
der primér axillar auftretenden Hyperhidrose entwickelt
wurde, auf die axillare Schweissproduktion untersucht (2).
Alle Probanden litten seit mindestens 6 Monaten an einer
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vermehrten Schweissproduktion von 250 mg/5 min in
jeder Axille. Die Wirksamkeit wurde anhand des Einflus-
ses auf die Schweissproduktion geméss Axillary Sweating
Daily Diary (ASDD), einer 11-Punkte-Skala, untersucht.
Primare Endpunkte waren ein Ansprechen im ASDD (Ver-
besserung um mindestens 4 Punkte) sowie das Absinken
der absoluten Schweissproduktion.

Insgesamt 330 Patienten erhielten randomisiert entweder
DRMO04 oder ein wirkstofffreies Vehikel. In der ATMOS-1-
Studie sprachen 52,8 Prozent der Patienten, die das Anti-
cholinergikum erhielten, im Vergleich zu 28,3 Prozent
unter Plazebo auf die Therapie an (p <0,001). Ahnlich
positiv verlief die ATMOS-2-Studie (66,1% vs. 26,9%;
p<0,001). Auch bei der absoluten Schweissproduktion
zeigten sich statistisch signifikante Unterschiede. In bei-
den Gruppen traten Nebenwirkungen dhnlich haufig auf,
bei Therapie mit dem Anticholinergikum typische (vor-
ibergehende) Begleiterscheinungen wie ein trockener
Mund und Mydriasis.

Selektive IL-23-Inhibition:

vielversprechend bei Psoriasis

Guselkumab ist ein humaner Antikorper, der selektiv
IL-23 blockiert, indem er an dessen P19-Untereinheit
bindet. Im Gegensatz dazu hat Ustekinumab die P40-Un-
tereinheit zum Ziel, die sowohl in IL-12 als auch in IL-23
enthalten ist, es inhibiert also IL-12 und IL-23. Die Wirk-
samkeit von Guselkumab wurde im Vergleich zu Plazebo
und Adalimumab in der doppelblinden und plazebokon-
trollierten Studie VOYAGE-1 untersucht. Die 12-Wochen-
Daten bestitigten eine signifikante Uberlegenheit versus
Plazebo bei dem Endpunkt PASI-90-Ansprechen und bei
der Abheilung der Hautldsionen nach Einschadtzung der
Prifarzte (IGA: Investigator’s Global Assessment); ab
Woche 16 war Guselkumab auch Adalimumab iiberlegen.
Beim EADV-Kongress wurden jetzt die Behandlungs-
ergebnisse nach 48 Wochen vorgestellt, welche die Wirk-
samkeit dieses Antikorpers bestatigen (3). Nach dieser
Zeit erreichten 76,3 Prozent der Patienten mit dem
Newcomer ein PASI-90-Ansprechen, verglichen mit 47,9
Prozent derjenigen, die Adalimumab erhielten. 87,8 Pro-
zent erreichten mit Guselkumab ein PASI-75-Ansprechen,
verglichen mit 62,6 Prozent mit dem TNF-Blocker. Fast
die Halfte dieser schwer betroffenen Patienten (47,4%)
habe eine vollstdndige Abheilung ihrer Hautldsionen
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(PASI 100) erreicht, erklarte Dr. Anthony Blauvelt aus
Portland (Oregon/USA) bei der Vorstellung der Studien-
ergebnisse. Weiterer Vorteil ist das lange Injektionsinter-
vall: so muss Guselkumab zu Therapiebeginn nur alle
4 Wochen injiziert werden, in der Erhaltungsphase sogar
nur alle 8 Wochen.

Immunsuppressiva

konnen auch werdenden Vitern verordnet werden

In zahlreichen Studien wurde gepriift, welchen Einfluss
Immunsuppressiva auf die Schwangerschaft haben. Da-
gegen gibt es kaum Informationen, wie sich deren Ein-
nahme bei Mannern kurz vor der Konzeption auswirkt.
Diese Fragestellung untersuchte Dr. Anne Egeberg aus
Hellbaek (DK) anhand des danischen Geburtsregisters,
in dem samtliche Daten der danischen Bevolkerung ent-
halten sind (4). In der Analyse wurden alle Vater, die je-
mals eine Verschreibung fiir Methotrexat, Ciclosporin
oder Azathioprin irgendwann vor der Konzeption oder
in den letzten 3 Monaten vor der Konzeption erhielten,
mit Vatern verglichen, die keine Immunsuppressiva ein-
nahmen. Die Forscher untersuchten, wie sich die Ein-
nahme auf die drei Faktoren vorzeitige Geburt, Missbil-
dungen und ein niedriges Geburtsgewicht auswirkten,
wobei bekannte Einflussfaktoren, zum Beispiel das Alter
der Mutter, beriicksichtigt wurden.

Die Einnahme der Immunsuppressiva fiihrte fiir keinen
der drei Endpunkte zu einer Risikoerhéhung. «Die viter-
liche Einnahme von Azathioprin, Ciclosporin oder Metho-
trexat vor der Konzeption scheint relativ sicher zu sein»,
erklarte Egeberg.

Eine Verschreibung von Ciclosporin vor der Konzeption
resultierte in einem nicht signifikanten Trend eines er-
hohten Risikos fiir ein niedriges Geburtsgewicht, vor
allem, wenn die Mdnner mehrere Verschreibungen ein-
gelost hatten. Die Verschreibung von Ciclosporin inner-
halb von 3 Monaten vor der Konzeption war dagegen mit
einem erhohten Risiko fiir Missbildung verbunden.

Furosemidcreme lasst Warzen schrumpfen

Eine Creme, die Digoxin und Furosemid enthalte, sei gegen
kutane Warzen aktiv, berichtete Robert Rissmann aus
Leiden (NL) (5). Dies zeigte eine doppelblinde, vehikel-
kontrollierte Phase-II-Studie, in der 80 Patienten mit ku-
tanen Warzen (die meisten hatten viele kutane Warzen
an Handen und Fiissen) untersucht wurden. Es gab vier
Studiengruppen: Eine bekam eine Zubereitung, die nur
Digoxin enthielt, die zweite eine Furosemidcreme, die
dritte eine Creme mit der Kombination aus Digoxin und
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Furosemid, und Gruppe vier wurde nur mit dem Vehikel
behandelt. Jede Zubereitung wurde 1-mal taglich tber
einen Zeitraum von 42 Tagen auf die Warzen aufgetragen.
4 und 8 Wochen nach der letzten Behandlung fiihrte man
eine Nachbeobachtung durch, bei der die Grosse der War-
zen sowie die Viruslast bestimmt wurden.
Studienteilnehmer, die mit der Kombination aus Furose-
mid und Digoxin behandelt worden waren, erreichten
eine statistisch signifikante Abnahme der Warzengrosse
(p <0,05), wogegen die einzelnen Bestandteile zwar auch
einen Effekt auf die Warzen hatten, der jedoch die statis-
tische Signifikanz verfehlte. Der Warzendurchmesser
verkleinerte sich bei Auftragen aller aktiven Bestandteile
signifikant. Zwar heilten einige kutane Lasionen vollstan-
dig ab, doch diese Effekte waren nicht signifikant. Vor
dem Grossenriickgang zeigte sich eine Reduktion der
Viruslast.
Alle drei Zubereitungen wurden gut vertragen, zudem
fiihrten sie nicht zu einer Veranderung der Laborpara-
meter oder des EKG. Da der Effekt der Behandlung iiber
die Zeit zunimmt, konnten die langfristigen Ergebnisse
des Topikums sogar noch giinstiger ausfallen, so der
Schluss der Autoren. Vermutet wird, dass die Creme den
Kaliumstoffwechsel der Warzen stort.

Susanne Kammerer
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