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Innovativer Ansatz fiir die atopische Dermatitis

Therapie mit Bakterienstamm des
gesunden Hautmikrobioms

Das Immunsystem der Haut ist im Abwehrkampf gegen pathogene Bakterien nicht auf sich allein gestellt. Unterstiitzung

erhélt es von Bakterien des Hautmikrobioms, die selektiv unerwiinschte Kolonisierungen bekdmpfen. Besonders ein be-

stimmter Stamm von Staphylococcus hominis hat das Potenzial, die Behandlung des atopischen Ekzems in eine neue Rich-

tung zu lenken. Darliber berichtete Prof. Richard Gallo aus San Diego (Kalifornien/USA) am virtuellen EADV-Kongress 2021.

Viele Befunde untermauern das Konzept, dass eine
Dysregulation des Hautmikrobioms (Dysbiose) eine
wichtige Rolle bei der atopischen Dermatitis (AD)
spielt (siehe Kasten). Ist es mdglicherweise ausrei-
chend, bei der AD nur das Mikrobiom zu normalisie-
ren? Lasst sich dadurch die Entzindung reduzieren
und die Hautbarrierefunktion verbessern? Diesen
Fragen geht das Forschungsteam von Richard Gallo
nach. In der Haut von Patienten mit AD fehlen anti-
mikrobielle Peptide (AMP), sowohl eigene menschli-
che als auch von Bakterien des Mikrobioms stam-
mende. Die TH2-Zytokine IL-4 und IL-13 supprimieren
bei AD humane AMP wie Cathelicidin und Beta-
Defensine, die zum angeborenen antimikrobiellen
Abwehrsystem gehdren und normalerweise das
Wachstum von pathogenen Bakterien wie Staph. au-
reus hemmen. Koagulase-negative Staphylokokken
des Hautmikrobioms (z. B. Staph. epidermidis, Staph.
hominis) produzieren eigene AMP, welche die
menschlichen AMP bei der Abwehr pathogener Bak-
terien unterstltzen. Beispielsweise produziert Staph.
hominis Lantibiotika, die selektiv Hautpathogene wie
Staph. aureus abtoten, aber keine Aktivitdt gegen-
Uber Bakterien des normalen Mikrobioms (z. B. ge-
gen Staph. epidermidis) aufweisen. Im gestérten
Mikrobiom von Patienten mit AD fehlen Koagulase-

Zusammenhéange zwischen der Dysregulation
des Hautmikrobioms und atopischer Dermatitis

A Eine Kolonisierung mit dem pathogenen Bakterium Staphylococcus aureus ist bei
den meisten bis allen Patienten mit atopischer Dermatitis zu finden. Das Ausmass der
Kolonisierung korreliert mit dem Schweregrad des atopischen Ekzems.

A Experimente bei Hunden, Katzen und Mausen zeigen, dass eine Kolonisierung mit
Staph. aureus die Entziindung antreibt.

A In Ubereinstimmung mit der Hygienehypothese ist die Krankheitsinzidenz bei friih-
kindlicher Exposition gegeniiber verschiedenen Mikroben (z. B. auf dem Bauernhof)

reduziert.

A BeiKindern geht die Dysbiose der Krankheitsentwicklung voraus.
A Effektive Behandlungen der immunologischen Storungen (z. B. durch topische Ste-
roide oder Dupilumab) verbessern die Zusammensetzung des Mikrobioms.

(nach Richard Gallo)
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negative Staphylokokken mit protektiver Wirkung
gegen Staph. aureus weitgehend.

Erfolgreiche Studie mit Bakterientherapie

Topische Antibiotika eignen sich nicht zur Reduktion
der Kolonisierung mit S. aureus und zur Verbesse-
rung des gestorten Hautmikrobioms. Um fir diese
Aufgabe geeignete bakterielle Therapeutika zu fin-
den, wurde das menschliche Hautmikrobiom einem
Screening unterzogen. Als Kandidat fir die topische
Bakterientherapie wurde der Stamm Staph. hominis
A9 (ShA9) ausgewahlt. Dieser Stamm, der von der
Haut Gesunder isoliert wurde, produziert 2 Lantibio-
tika, die selektiv Staph. aureus hemmen oder abtd-
ten. Ein weiterer von ShA9 produzierter Stoff hemmt
bei Staph. aureus die Expression eines proinflamma-
torischen Toxins. ShA9 war bei 21 Prozent der getes-
teten Gesunden auffindbar, aber nur bei 1 Prozent
der Patienten mit AD (1). Das Forschungsteam des
Referenten flhrte kirzlich bei 54 Erwachsenen mit
moderater bis schwerer atopischer Dermatitis und
positiver Staph.-aureus-Kultur eine randomisierte,
Vehikel-kontrollierte Doppelblindstudie (Phase 1)
durch (1). Wéhrend 7 Tagen applizierten 36 Patienten
2-mal taglich ShA9 auf die ventralen Unterarme, wéh-
rend 18 Patienten nur das Vehikel erhielten. Die Bio-
therapie wurde in dieser kleinen, kurzen Studie gut
toleriert (signifikant weniger unerwlinschte Ereig-
nisse mit ShA? als mit dem Vehikel allein). Symptome
der AD wurden in der aktiven Behandlungsgruppe
reduziert. Die Kolonisierung mit Staph. aureus nahm
in der ShA9-Gruppe ab. Die Abnahme blieb wéhrend
96 Stunden nach Behandlungsende bestehen. A
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