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Photodynamische Therapie -
eine Erfolgsstory

Von der Entdeckung photodynamischer Effekte
bis zur Tageslicht-PDT

Bei der 16. Jahrestagung der Europaischen Gesellschaft fiir Photodynamische Therapie (EURO-PDT) wurde ein
weiter Bogen gespannt, von den ersten Erwahnungen des «photodynamischen Effektes» bis zur Entwicklung der

photodynamischen Therapie, die inzwischen auch mithilfe von Tageslicht durchgefiihrt werden kann.

Anfang 2017 kamen die Mitglieder der «European
Society for Photodynamic Therapy» zu ihrem 16. Jah-
reskongress nach Munchen, einem historischen
Pflaster fur die photodynamische Therapie (PDT), wie
Prof. Carola Berking von der Ludwig-Maximilians-
Universitat Minchen erlauterte: 1899 beschrieb der
Pharmakologe Prof. Hermann von Tappeiner hier
erstmals einen «photodynamischen Effekt». Sein
Doktorand Oscar Raab hatte in einer Arbeit «Uber
die Wirkung fluoreszierender Stoffe auf die Infuso-
rien» gezeigt, dass Acridin mithilfe von Tageslicht
und Sauerstoff Protozoen inaktivieren kann. 1905 wur-
den erste Studien veréffentlicht, in denen topisches
Eosin und andere Farbstoffe bei Psoriasis, Lues oder
Hauttumoren eingesetzt wurden (1).

Die EURO-PDT ist inzwischen der grésste Kongress
rund um die PDT weltweit und zeigt die wachsende
Bedeutung, wie der Kongressprasident Prof. Lasse
Braathen, Bern (CH), erléuterte. Braathen beschaftigte
sich schon in seiner Zeit als Chefarzt der Universitats-
klinik far Dermatologie in Bern mit derPDT, war Erst-
autor der wegweisenden Leitlinie der International
Society for Photodynamic Therapy in Dermatology
aus dem Jahr 2005 (2) und trieb seither internationale
Kooperationen voran.

Hauttumore sind haufigste Tumore

Wie wichtig das breite Armamentarium der Derma-
tologen bei Hauttumoren ist, erlduterte Prof. Nicole
Basset-Seguin aus Paris (F): Hauttumore sind bei
Erwachsenen die haufigsten Tumore — mit weltweit
steigender Inzidenz. Die hochste Inzidenz fir Basal-
zellkarzinome (BCC) verzeichnet man derzeit in
Australien, die niedrigste in Afrika. Wichtigster Risi-
kofaktor ist UV-Strahlung, die als Klasse-1-Kanzero-
gen eingestuft wird. Besonders betroffen sind fragile
Patientenpopulationen, immunsuppri-
mierte Patienten — sei es durch HIV-Infektionen oder

wie etwa

durch medikamentdse Immunsuppression — mit
hohen Raten an nicht melanozytdren Hauttumoren
(NMSC) (3).

UV-Schaden bei Menschen, die im Freien arbeiten

Aktinische Keratosen (AK) und NMSC nehmen in der
Allgemeinbevélkerung zu und treten bei manchen
Bevélkerungsgruppen besonders haufig auf, wie
etwa bei Menschen, die im Freien arbeiten. Der
Schutz von solchen «Outdoor Workern» rickt im
EPIDERM-Projekt in ganz Europa in den Fokus (4).
Besonders Landwirte arbeiten haufig ungeschitzt im
Freien und tauchten als Fallbeispiele von Betroffe-
nen in den Vortrégen auf.

Die Dermatologen der Technischen Universitat Miin-
chen gehen immer wieder ins Feld und untersuchen
die Prévalenz von UV-induzierten Hauterkrankungen
bei Menschen im Freien, etwa bei Landwirten, aber
auch bei Segelfliegern oder Bergfihrem: Eine Studie
mit 104 staatlich gepriften Bergfihrern zeigt, wie
wichtig aktuelle Ans&tze zur Prévention von UV-Schéaden
sind: Nur zwei Drittel dieser besonders geschulten
Bergfiihrer verwendeten regelmassig Sonnenschutz,
ein Drittel setzte selten oder nie Sonnenschutzpréapa-
rate ein. Bei 42 Prozent wurde bisher noch kein Haut-
krebsscreening durchgefihrt — auf das in der Bun-
desrepublik inzwischen alle gesetzlich versicherten
Kassenpatienten ab 35 Jahren einen Anspruch haben.
Im Screening wurden bei 36,6 Prozent dieser Berg-
fuhrer AK diagnostiziert, bei 6,7 Prozent BCC, bei
2,9 Prozent Plattenepithelkarzinome (SCC — squamous-
cell carcinoma). Pradilektionsstellen waren im Ge-
sicht Stirn, Nase, Ohren, daneben Handrlicken, Arme
und Vorder- und Riickseite der Unterschenkel (5).

Aktinische Keratose: PDT in Leitlinien

Dr. Colin Morton aus Stirling (Schottland) erlauterte,
dass die PDT als evidenzbasierte Therapieoption
bei AK inzwischen in nationale und internationale
Leitlinien aufgenommen wurde (6). Auch in der ge-
rade Uberarbeiteten Leitlinie der britischen Derma-
tologen wird die PDT als evidenzbasierte Option
mit dem Empfehlungsgrad A aufgeflhrt (7). In den
verschiedenen Leitlinien taucht in den Ubersichts-
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tabellen der untersuchten Therapieansétze meist
auch noch die Kryotherapie auf. Hier riet Prof. Hans
Christian Wulf aus Kopenhagen (DK) in der Diskus-
sion, angesichts anderer verflgbarer Therapie-
optionen, deutlich vom Einsatz der Kryotherapie ab.
Ein weiterer Diskussionspunkt war, welche AK-
Patienten man im Kontinuum zwischen AK und
NMSC behandeln solle. Die Transformationsrate
von In-situ-Karzinomen zu invasiven Plattenepithel-
karzinomen — mit dem Risiko der Metastasierung —
ist hoch. Auch subklinische Lasionen kénnten pro-
blematisch werden. Da man nicht voraussagen
kénne, hinter welcher AK sich je nach zugrundelie-
gender Histologie ein hohes Risiko verberge, sprach
sich Prof. Thomas Dirschka aus Wuppertal (D) fur die
breite Therapie aus: «Aktinische Keratosen sind im-
mer behandlungsbedurftig, unabhéngig davon, wel-
cher klinische Schweregrad diagnostiziert wurde.»

Neue PDT-Konzepte

Die Praktikabilitét der Rotlicht-PDT kénnte mit trag-
baren Hauben mit lasergespeisten Lichtdioden ver-
bessert werden, die momentan untersucht werden.
Claire Vicentini aus Lille (F) présentierte hier erste
Studien, in denen die PDT mit Lichtdioden bei Pa-
tienten im Halbseitendesign mit konventionellem
LED-Licht verglichen wurde. Der Einsatz des als
Flexitheralight bezeichneten LED-Gerdtes zeigte
sich genauso wirksam und sicher, war jedoch
schmerzédrmer, sodass die Technologie laut Vicentini
eine weitere schmerzarme PDT-Alternative darstel-
len kdnnte (8).

Bereits in der Praxis angekommen ist das Konzept
der Tageslicht-PDT mit Methylaminolevulinat-Créme
(z.B. Metvix®), das sich in Studien als schmerzarme
Therapieoption bewahrt hat (9). Prof. Rolf-Markus
Szeimies aus Recklinghausen (D) erlduterte, dass bei
der Beurteilung des Therapieansprechens nicht nur
die «Complete Patient Clearance» (CPC) wichtig sei,
sondern dass auch die «Lesion Response Rate» (LRR)
einen klinischen Nutzen der Therapie fur die chro-
nisch betroffenen AK-Patienten bedeute (10).

Zur Diagnostik und auch zur Beurteilung des Behand-
lungserfolges nach einer Therapie der AK werden zu-
nehmend neue Bildgebungsverfahren wie die optische
Koharenztomografie eingesetzt: Bei den in der Praxis
immer haufiger auftretenden Transplantationspatien-
ten zeigte hier eine konventionelle PDT héhere Clea-
rance-Raten als Imiquimod, wie Dr. Katrine Togsverd-
Bo aus Kopenhagen (DK) beschrieb (11).

Eine spanische Gruppe aus Valencia verglich MAL
(Methylaminolevulinsdure) und eine ALA-Nanoemul-
sion (Aminoldvulinsdure). Im direkten Vergleich war
bei rotem Licht kein statistisch signifikanter Effekti-
vitdtsunterschied zwischen beiden Sensibilisatoren
sichtbar (12).

Wachsende Datenlage zur Tageslicht-PDT

Beim Kongress wurden einige Studien zur Tageslicht-
PDT aus Mittelmeerlandern préasentiert. Wahrend in
mitteleuropdischen Landern die UV-Intensitét nur
etwa zwischen Méarz und September fir eine Tages-
licht-PDT ausreicht, kénnen Dermatologen aus Klini-
ken in Stiditalien oder Griechenland die Patienten fast
das ganze Jahr Uber mit Sonne im Freien behandeln -
die Basis fur den vermehrten Einsatz und eine Vielzahl
von Studien und Fallberichten aus diesen Landemn.
Eine griechische Studie belegt die Langzeitaktivitat
der Tageslicht-PDT mit MAL im Vergleich zu konven-
tioneller PDT bei AK: 46 Patienten wurden in einem
Split-face-Studiendesign nach 3 und nach 12 Monaten
untersucht, wobei kein Unterschied in den Rezidivra-
ten beobachtet wurde. Die Patienten bevorzugten
jedoch in einer Befragung die Tageslicht-PDT (13).
In einer italienischen Studie wurde der Einsatz von
Tageslicht-PDT im Split-face-Design mit Ingenolme-
butat (Picato®) verglichen: Laut Dr. Dario Fai aus
Gagliano del Capo (I), legen Wirksamkeit und Ver-
tréglichkeit nahe, die schmerzarme Tageslicht-PDT
bei AK-Patienten mit multiplen Lésionen vom Grad |
und breiter Feldkanzerisierung einzusetzen. Im Ver-
gleich mit Ingenolmebutat wurde die Tageslicht-PDT
als weniger schmerzhaft beschrieben. Bei einer be-
grenzten Anzahl an Lasionen vom Grad Il wirde Fai
aufgrund der beobachteten Wirksamkeit Ingenol-
mebutat bevorzugen. Er betonte, dass hier grossere
Studien mit langerem Follow-up nétig seien, um die-
sen Trend zu bestétigen (14).

Patienten sprechen sich fiir Tageslicht-PDT aus

Die Ergebnisse einer spanischen Studie zeigen bei
Betroffenen nach einer ersten Erfahrung mit Tages-
licht-PDT eine klare Praferenz fir diese Methode:
Patienten mit multiplen AK-Lasionen wurden be-
fragt, wie sie Wirksamkeit, kosmetisches Ergebnis
und Vertréglichkeit verschiedener Ansétze beurtei-
len. Wie Dr. Ana Julia Garcia-Malinis aus Huesca (E)
berichtete, sprach sich die grosse Mehrheit der Pa-
tienten fur die Tageslicht-PDT aus: 80 Prozent wiir-
den eine erneute Tageslicht-PDT durchfihren und
die Methode weiterempfehlen (15).

Dass diese Patientenpréferenz nicht auf Europa be-
grenzt ist, zeigt auch das Update einer australischen
Studie: AK-Patienten nach einer Tageslicht-PDT mit
MAL-Creme im Gesicht und an der Kopfhaut zeigten
eine hohe Patientenzufriedenheit (16). A

Martina Freyer

Das Literaturverzeichnis ist online einsehbar unter:
rosenfluh.ch/dermatologie-aesthetische-medizin-2017-04

Quelle: 16" Annual Congress of the European Society for Photodynamic Therapy,
Friday, 10. Februar 2017 in Miinchen.
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