Kombination medikamentoOser
Aknetherapien mit dermato-
kosmetischen Massnahmen
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Akne ist weltweit die hdufigste dermatologische
Erkrankung. 2 bis 7 Prozent aller Aknepatienten lei-
den an einer schweren Akneform mit Narbenbildung
und bediirfen einer medikamentdsen Therapie. Die
vielfdltigen klinischen Bilder und unterschiedlichen
Manifestationsalter setzen gqute Kenntnisse der
Pathogenese und der gezielten Therapiemdglich-
keiten der Erkrankung voraus. Ein wirkungsvolles
Aknemanagement nach dermatologisch gestellter
Indikation berticksichtigt topische und systemische
Therapien und schliesst eine dermatokosmetische
Therapie begleitend zur medikamentdsen sowie zur
Erhaltungstherapie als wesentlichen Bestandteil der

Behandlung mit ein.

Akne ist eine entziindliche Erkrankung des mensch-
lichen Talgdriisenfollikels. Weltweit ist sie die hiu-
figste dermatologische Erkrankung, von der etwa 82
bis 95 Prozent aller Jugendlichen betroften sind. Bei

einer Mehrzahl der Patienten erfolgt nach der
Pubertit eine spontane Remission, wihrend 2 bis
7 Prozent aller Aknepatienten, zumindest zeitweise,
an einer schweren Akne leiden, die Narben hinter-
ldsst. 30 Prozent brauchen aufgrund des Schwere-
grads oder der Dauer der Erkrankung eine medika-
mentose Therapie. Die Patienten konnen sich in
ihrer Lebensqualitit dhnlich eingeschrinkt fithlen
wie solche mit lebensbedrohlichen oder entstellen-
den Krankheiten. Im Jahr 2001 wurden weltweit
21 Milliarden Euro fiir Medikamente gegen Akne
ausgegeben, was einem Anteil von 18,3 Prozent der
jahrlichen Gesamtkosten zur Behandlung dermato-
logischer Erkrankungen entspricht.

Pathogenese

Nach klassischer Auffassung sind bei der Entste-
hung der Acne vulgaris verschiedene Faktoren im
Spiel, unter anderem eine erhohte Talgdriisenakti-
vitit mit Seborrho, gestorte follikuldre Differen-
zierung und verstirkte Verhornung, mikrobielle
Hyperkolonisation sowie Entziindungsreaktionen
mit den entsprechenden immunologischen Kaska-
den. Die idtiologischen Faktoren sind so vielfiltig wie
die klinischen Manifestationen. Medikamente wie
systemische Kortikosteroide oder Anabolika, dus-
sere Faktoren wie falsche Hautpflege mit kome-
dogenen Substanzen, Rauchen, Ernihrung und
psychische Faktoren wie Stress konnen im Einzelfall
einen Einfluss haben, wobei der behandelnde Arzt
sich in der Beratung zum Teil nur begrenzt auf
evidenzbasierte Daten stiitzen kann und Ratschldge
individuell erteilen muss.
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Abbildung: Interagierende, pathogenetische Faktoren der Akne

Neue Forschungsergebnisse haben iibergeordnete
Mechanismen identifiziert, die zur Entwicklung von
Akneeftloreszenzen fithren. Androgene, Hautlipide,
PRAR-Liganden, regulierende Neuropeptide und
Umweltfaktoren scheinen beteiligt zu sein (siche
Abbildung). Auch genetische Faktoren scheinen eine
wichtige, jedoch indirekte Rolle bei der Entstehung
der Akne zu spielen. Dieses multifaktorielle Gesche-
hen unterbricht den natiirlichen zyklischen Prozess
im Talgdriisenfollikel und unterstiitzt die Entwick-
lung von Mikrokomedonen zu Komedonen und
entziindlichen Effloreszenzen. Proinflammatorische
Lipide, Chemokine und Zytokine {ibernehmen die
Vermittlerrolle bei der Bildung von Akneeftlores-
zenzen. Zudem konnen bakterielle Antigene die ent-
ziindlichen Phinomene verstirken.

Medikamentése Therapie

Topische Substanzen

Benzoylperoxid (BPO)

Es gilt bis heute als Standardmittel in der Aknethe-
rapie. Seine Wirkung besteht in der Verminderung
anaerober Bakterien durch starke Oxidation, ohne
dass sich dabei Resistenzen entwickeln. BPO wird
in Konzentrationen von 2,5 bis 10 Prozent als Gel,
Waschlosung, Shampoo, Creme, Emulsion und Lo-
tion angeboten, wobei 5-prozentige Formulierungen
meist ausreichend sind, um als kostengiinstigstes
Basistherapeutikum die Akne Grad I bis II nach Klig-
man und Plewig unter Kontrolle zu halten. Mit zu-
nehmender Konzentration steigen die Nebenwir-

kungen wie Brennen, Rétung und Schuppung. In
seltenen Fillen konnen allergische Kontaktekzeme
auftreten. Der Patient muss auf die stark bleichende
Wirkung hingewiesen werden. Bei leichter Akne
reichen 4 bis 8 Wochen Behandlungsdauer aus.
Zur Rezidivprophylaxe konnen danach BPO-Wasch-
16sungen eingesetzt werden. Gut dokumentiert sind
Kombinationstherapien mit topischen Antibiotika,
welche in ihrer Wirkung den Finzelsubstanzen deut-
lich iiberlegen sind. Ebenso kann eine bessere Wir-
kung durch die Kombination mit topischen Reti-
noiden erzielt werden, wobei aber auch Brennen
und Rétung verstarkt wird.

Topische Retinoide

Topische Retinoide (Adapalen, Isotretinoin, Treti-
noin) stellen einen Hauptpfeiler der Aknetherapie
dar. Sie wirken komedolytisch, antikomedogen und
antiinflammatorisch, lassen aber die Talgdriisen-
aktivitit unbeeinflusst. Bei Acne comedonica und
leichter Acne papulopustulosa gelten sie als Basis-
therapeutikum, bei mittelschweren und schweren
Akneformen werden sie in fixen oder sequenziellen
topischen Kombinationen mit BPO, Azelainsdure
oder Antibiotika eingesetzt. Dank eines Synergieef-
fektes sind Kombinationspriparate effektiver als
Einzelsubstanzen. Bei Frauen lassen sich topische
Retinoide mit systemischen hormonellen Anti-
androgenen kombinieren. Wihrend der Schwanger-
schaft oder Stillzeit diirfen topische Retinoide nicht
angewendet werden. Ebenso ist die gesteigerte
kutane Toxizitdt bei gleichzeitiger Einnahme von
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topischen Retinoiden und systemischem Isotreti-
noin zu beachten.

Aufgrund der Wirksamkeit und der guten Vertrag-
lichkeit als Mono- und Kombinationstherapie ist die
Anwendung von Adapalen den klassischen Retinoi-
den (Tretinoin, Isotretinoin) vorzuziehen. Die Kom-
bination von Adapalen (0,1%) und BPO (2,5%) zeigt
eine gute Wirksamkeit sowie Vertrdglichkeit und
spielt in der Erhaltungstherapie eine wichtige Rolle.

Topische Antibiotika

Topische Antibioka sollten nicht als Monotherapie
verwendet werden, denn die zunehmende Antibioti-
karesistenz der P. acnes, insbesondere gegeniiber
Erythromycin, und in der Folge die Bildung
gramnegativer Follikulitiden, stellt ein wachsendes
Problem dar. Die entziindliche Acne papulopustu-
losa Grad I bis I kann wirksam mit den gleichwer-
tigen Mitteln Erythromycin, Clindamycin und dem
weniger hiufig eingesetzten Tetracyclin (verfirbt die
Haut gelblich) behandelt werden. Sie sind in 2- bis
4-prozentiger Formulierung bei gleicher Penetration
gleich potent wie orale Tetrazykline und Minocyclin.
Selten treten Austrocknung der Haut und Brennen
auf. Pseudomembrandse Kolitis wurde bei gross-
flichiger langzeitiger Anwendung von Clindamycin
beobachtet.

In Kombination mit BPO oder topischen Retinoiden
verstdrkt sich die Wirkung der topischen Antibiotika.
Nach deutlichem Abklingen der Entziindung bezie-
hungsweise nach 12 bis 16 Wochen sollten die anti-
biotischen Substanzen durch die Anwendung eines
topischen Retinoids zusammen mit BPO zur ausrei-
chenden Komedonenreduktion und Vermeidung
einer Resistenzinduktion abgelost werden. Fiir die
fixe Kombination Clindamycin (1,2%) mit BPO (2,5%)
ist eine gute Wirksamkeit und Sicherheit belegt.

Azelainsidure

Diese kommt als Dicarbonsdure physiologisch im
Organismus vor. Sie wirkt vorwiegend antimikro-
biell, reduziert geschlossene und offene Komedonen
und eignet sich bei Acne comedonica wie auch leich-
ter Acne papulopustulosa. Sie wirkt schwicher als
BPO, hat aber auch geringere Nebenwirkungen und
nur einen leichten Bleicheffekt. Sie ist als Mono- oder
Kombinationstherapie iiber langere Zeit zur schnel-
leren Wirkung geeignet. Bei mittelschweren und
schweren Akneformen kann Azelainsdure sequen-
ziell mit den topischen Wirkstoften BPO, Antibiotika,
Retinoiden und/oder systemischen hormonellen
Antiandrogenen und/oder systemischen Antibiotika
eingesetzt werden. Die Substanz ist atoxisch und ge-
eignet zur Aknebehandlung in der Schwangerschaft
und Stillzeit sowie in der Intervalltherapie.

Systemische Substanzen

Reicht bei entziindlicher Akne die topische Therapie
nicht aus oder liegt eine mittelschwere bis schwere
Akne vom Grad III bis IV vor, wird eine systemische
Therapie mit Antibiotika empfohlen (Doxycyclin,
Minocyclin, Tetracyclin), jedoch nicht als Monothe-
rapie, sondern in Kombination mit topischen Reti-
noiden, Benzoylperoxid oder Azelainsdure (S2k-Leit-
linien).

Die Isotretinointherapie kommt bei schweren Verlau-
fen zum Einsatz. Sie ist absolut kontraindiziert bei
Schwangerschaft, Stillzeit, schwerer Hepatitis oder re-
nalen Storungen und erfordert ein gutes Monitoring
insbesondere bei Frauen im gebirfihigen Alter. Bei Ju-
gendlichen mit starker Seborrh6 und starker Akneaus-
pragung bei den Eltern sowie bei starker Vernarbung
oder Verschlechterung der Akne sollte die Behand-
lung mit Isotretinoin moglichst frithzeitig beginnen.
Eine weitere Behandlungsoption bei weiblichen Pa-
tienten mit mittelschwerer Akne stellt die hormo-
nelle antiandrogene Therapie mit Cyproteronacetat
dar. Sie erfolgt in Kombination mit Lokaltherapeu-
tika oder systemischen Antibiotika und Retinoiden.
Zu Beginn der Therapie empfiehlt sich die Zusam-
menarbeit mit dem Facharzt fiir Gynikologie. Unter
anderem ist ein erhohtes Thrombophilierisiko zu
berticksichtigen. Die Antiandrogentherapie kann so-
wohl jungen Frauen als auch Frauen mit Acne tarda
oder persistierender Akne empfohlen werden.

Erganzende dermatokosmetische
Behandlungsmassnahmen

Obwohl im Vergleich zur pharmakologischen Akne-
therapie weniger Studiendaten vorliegen, weist die
kosmetische Aknetherapie gute klinische Erfahrun-
gen mit Massnahmen zur Reinigung und Pflege der
Haut auf. Das entscheidende Kriterium bei der Aus-
wahl der Dermatokosmetika ist die Abstimmung
des Produkts auf den individuellen Hautzustand.
Die Hautpflege sollte deshalb einen wesentlichen Be-
standteil der Patientenbetreuung ausmachen.

Ziel ist die Verminderung der Talgbildung, die Ein-
didmmung des Wachstums der bei Akne relevanten
Bakterien und die Reduktion der Komedonen. Wih-
rend bei sehr milden und nicht entziindlichen For-
men der Akne die Behandlung mit Dermatokos-
metika ausreicht, ist diese bei manifester Akne als
adjuvante Therapie anzuwenden.

Neben Reinigung und Pflege sind als weitere ergén-
zende Massnahmen die Aknetoilette durch eine
fachkundige Kosmetikerin zur Reinigung der Haut
zu nennen sowie mechanische und chemische
Peelings zur Hauterneuerung. Mithilfe von Laser-
PDT- und UV-Lichttherapien und zum Teil operativ



kénnen Aknenarben und Pigmentabweichungen
behandelt werden.

Reinigung und Pflege

der zu Akne neigenden Haut

Zur Hautreinigung eignen sich sogenannte Syndets,
seifenfreie hautschonende Reinigungsmittel in fes-
ter oder fliissiger Form, mit pH-Wert 5,5 (physiolo-
gischer Bereich des Sdureschutzmantels der Haut).
Sie entfernen {iberschiissige Talgdriisenlipide und
vermindern das Bakterienwachstum. Antibakterielle
Zusatzstoffe wie Nicotinamid oder kationische Ten-
side mit einer antibakteriellen Wirkungskompo-
nente wie Montaline C40 konnen unterstiitzend ein-
gesetzt werden. Auf riickfettende Inhaltsstoftfe sollte
verzichtet werden.

AKNE

Zur Pflege der Haut bieten sich hydrophile, wasser-
haltige Systeme wie Hydrogels und leichte Ol-in-
Wasser-Emulsionen an, deren pH-Wert auf den
physiologischen pH-Wert der Haut eingestellt ist.
Fiir optimale Resultate sollten die Hautpflegepro-
dukte auch antibakterielle, sebumabsorbierende,
keratolytische und antientziindliche Inhaltsstoffe in
wirksamer Konzentration enthalten.
Komedolytische Wirkung haben Salicylsdure, Gly-
kolsdure sowie Milchsdure. In einer kontrollierten
Studie war Letztere diesbeziiglich bei guter Vertrig-
lichkeit 2-prozentiger Salicylsdure deutlich {iber-
legen. In einer weiteren Studie nahm nach 12-wo-
chiger kombinierter Anwendung milchsdurehal-
tiger Externa (Reinigungsgel, alkoholische Losung,
Creme) die Komedonenanzahl um 56 Prozent ab.
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Reinigung und Pflege

der medikamentés behandelten Aknehaut
Jede zusitzliche chemische oder physikalische Rei-
zung der durch die Therapie hiufig irritierten Akne-
haut ist zu vermeiden. Auch unter diesen Umstén-
den sind riickfettende Inhaltsstoffe zu vermeiden.
Die Reinigung soll mit lauwarmem Wasser und allen-
falls seifenfreien Syndets durchgefiihrt werden, die
nichtionische Tenside wie etwa Fettalkoholethoxylate
und Alkylpolyglykoside (APG) enthalten sowie
einen pH-Wert von 5,5 aufweisen. Auch eine Kom-
bination der APG mit Monoglyceridsulfaten wie
Kokosmonoglyceridsulfat ist geeignet. Die Bilamel-
larstruktur der epidermalen Barrierelipide, die fiir
die Feuchtigkeit im Stratum corneum sorgt, kann
nur bei saurem pH-Wert gebildet werden und sorgt
fur die Erhaltung oder Wiederherstellung der haut-
eigenen Keimbesiedelung.

Bei der Auswahl der Hautpflegeprodukte ist nicht
nur auf die individuelle Vertraglichkeit und den je-
weiligen Hautzustand zu achten, sondern auch auf
die Vermeidung von Interferenzen mit Substanzen
der topischen und/oder systemischen medikamen-
tosen Aknetherapie. Therapiebedingte Hauttrocken-
heit und Irritation sollten moglichst durch die
Anwendung feuchtigkeitsspendender, hydrophiler,
nicht fettender Produkte kompensiert werden,
wihrend auf keratolytisch wirkende Inhaltsstoffe
wie etwa alpha-Hydroxysduren (AHA, alpha-hydroxy
acids) oder Salicylsdure zu verzichten ist. Nicht ko-
medogene Emollienzien unterstiitzen die Reparatur
der beeintridchtigten Barrierefunktion.

Chemisches Peeling bei Akne

Studien fiir Peelingmassnahmen mit unterschied-
licher Substanz und Tiefe zur Regeneration von
Dermis und Epidermis existieren vor allem fiir die
Behandlung UV-geschidigter oder Altershaut. Che-
mische Peelings unterstiitzen jedoch auch die medi-
zinische Aknetherapie bei Komedonen, oberflich-
lichen Narben, unregelmadssiger Pigmentierung,
postentziindlicher Hyperpigmentierung oder Acne
papulopustulosa.

Hiufigste Peelingsubstanzen bei Akne sind 50-pro-
zentige Salicylsdure, mit gesteigertem Effekt unter
OKkklusion, und die vergleichsweise mild schidlenden
alpha-Hydroxy- beziehungsweise Fruchtsduren wie
Glykol- oder Milchsdure. Salicylsdure wirkt anti-
mikrobiell auf Propionibakterien am Infundibulum.
Fruchtsduren reduzieren die Korneozytenadhision
und entfernen verhornte Follikelwandzellen. An-
schliessend aufgetragene Externa sind dadurch wirk-
samer. Weiter sorgen Glykolsdure und Milchsdure
fiir eine erhohte Hydration des Stratum corneum
und unterstiitzen den Sdureschutzmantel der Haut.

In Konzentrationen bis zu 20 Prozent fithren alpha-
Hydroxysduren zu einer Ablosung des Stratum
corneum, in solchen bis zu 70 Prozent zu einer
Epidermolyse.

Zur Behandlung von Hyperpigmentierungen und
Aknenarben sind mitteltief reichende Peelings notig.
Kontraindikationen eines mittleren bis tiefen che-
mischen Peelings bei Akne sind unter anderem
Hauttyp 1V bis VI, Keloidneigung, vorausgegangene
Strahlentherapie oder chirurgische Eingriffe im zu
behandelnden Hautareal bis zu 6 Monate vor dem
geplanten Peeling, systemische Isotretinoin-, Marcu-
mar- oder immunsupprimierende Therapie.

Camouflage bei Akne

Bis anhin gibt es keine evidenzbasierten Studien zum
Wirksamkeitsnachweis fiir die Camouflage zum
kosmetischen Abdecken von Akneldsionen oder
-narben. Expertenmeinungen und Fallserien befiir-
worten jedoch die Verwendung von teintkorrigie-
renden Make-ups sowohl bei zu Akne neigender
Haut als auch adjuvant zu einer Aknetherapie. Es hat
sich gezeigt, dass die regelmissige Anwendung
solcher Camouflagesysteme die Lebensqualitit der
Aknepatienten verbessert.

Bei modernen topischen Aknetherapeutika geniigt
eine Einwirkzeit von 10 Minuten, danach kann der
Patient die entziindlichen Lidsionen nach dem Kom-
plementirfarbenprinzip zuerst mit griinlichen Farb-
tonen abdecken und danach das auf seinen indivi-
duellen Hautton abgestimmte Make-up auftragen.
Bei den neuen auf der Basis der Feinfilmtechnologie
hergestellten Produkten sind Farbpigmente in leicht
fliichtige Silikonole emulgiert und enthalten nur
eine sehr geringe Anzahl von Inhaltsstoffen. Bei den
Make-up-Priparaten konnen in hydrophile Partikel
sebumsupprimierende Wirkstoffe in wissriger
Losung eingebracht werden, die durch ein hydro-
phobes Polymer geschiitzt sind. Dadurch erfiillen
diese Pridparate nicht nur den Zweck der
Camouflage, sondern sind auch gut vertréglich, fett-
arm, sebumregulierend und nicht komedogen. @
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