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Psoriasis vulgaris

Strategien zur Verhinderung einer

Gelenkbeteiligung

Die Identifikation von Psoriasis-Patienten mit einem hohen Risiko fiir die Entwicklung einer Psoriasis-Arthritis (PsA) hat ein

enormes Potenzial, den Langzeitverlauf der Erkrankung zu verbessern. Biologika spielen in den Praventionsstrategien

eine wichtige Rolle.
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Bei den meisten Psoriasis-Patienten, bei etwa 80 Pro-
zent, geht die Psoriasis vulgaris einer Psoriasis-
Arthritis voraus. Damit besteht die Moglichkeit, die
Patienten mit einem Risiko fur die Entwicklung dieser
Gelenkerkrankung im Vorfeld zu identifizieren, be-
tonte Prof. Laura Coates aus Oxford (UK) auf der
Word Psoriasis and Psoriatic Arthritis Conference
2024 in Stockholm (Schweden). Das Zeitintervall zwi-
schen der klinischen Prasentation beider Psoriasis-
Entitdten kann jedoch sehr unterschiedlich sein.

Das Problem ist, dass die Entwicklung von der Psoria-
sis zur Psoriasis-Arthritis zeitlich betrachtet nicht li-
near verlduft. «<Man geht nicht plétzlich Gber Nacht
von Psoriasis zur Psoriasis-Arthritis Uber. Es ist ein
Prozess mit verschiedenen Stufen der Krankheits-
progression», betonte Coates. Daher stellt sich die
Frage, ob und wie man die Vorstadien der PsA be-
ziehungsweise die Risikogruppen identifizieren kann.
Insbesondere die Identifikationen derjenigen Patien-
ten, die ein erhdhtes Risiko fur die PsA-Entwicklung
haben, wére wichtig. Hierzu wurden bereits eine
Reihe von Risikofaktoren erkannt.

PsA-Entwicklung in Abhangigkeit vom
Schweregrad der Schuppenflechte

So beeinflusst offenbar der Schweregrad der Psoria-
sis das Risiko fur die Entwicklung einer PsA, und Pa-
tienten mit einer schweren Psoriasis haben ein deut-
lich erhdhtes PsA-Risiko. Allerdings entspréche das
nicht grundsatzlich der Erfahrung der Rheumatolo-
gen, die von vielen PsA-Patienten mit leichter bis mit-
telgradiger Psoriasis berichteten, so Coates weiter.
Dies sei allerdings darauf zurlckzufihren, dass die
meisten Psoriasis-Patienten eher leichtere Formen
der Erkrankung hatten, sodass auch bei einem gerin-
geren Risiko die Anzahl der leichteren Psoriatiker bei
den Rheumatologen erklarbar wére.

Um hier mehr Klarheit zu bekommen, wurden in einer
retrospektiven US-Studie die Daten von 114868 Pati-
enten mit neu diagnostizierter Psoriasis ausgewertet
(1). Als Surrogatmarker fur den Schweregrad wurde
hier die Therapie der Patienten verwendet. 89,3 Pro-
zent wurden rein topisch behandelt (definiert als
leichte Psoriasis), 5,5 Prozent erhielten konventio-

nelle systemische Therapien (mittelgradige Psoriasis)
und 5,2 Prozent erhielten Biologika (schwere Psoria-
sis). Bei allen Patienten wurde die Inzidenzrate der
PsA pro 100 Patientenjahre bestimmt; dieser Wert
lag bei 2,1 unter topischer Therapie, bei 9,9 unter
konventionellen systemischen Therapien und bei
17,6 unter Biologika.

Mannliches Geschlecht als Risikofaktor

Eine weitere Studie zum PsA-Risiko stammt von einer
kanadischen Arbeitsgruppe, in der 635 Psoriasis-
Patienten ohne PsA prospektiv von 2006 bis 2020 be-
obachtet wurden; dabei wurde jahrlich der PsA-
Status erhoben (2). Das durchschnittliche Follow-up
betrug 7,7 Jahre. Es wurden demografische Daten,
Psoriasis-Charakteristika, Komorbiditaten, Therapien
und muskuloskelettale Symptome erhoben, um Vor-
hersage-Modelle fur das PsA-Risiko zu entwickeln. Es
konnte ein Risikomodell erstellt werden, welches das
Risiko fir PsA-Symptome im nachsten Jahr oder in
den néchsten 5 Jahren vorhersagt. Das Risiko fiir die
Entwicklung einer PsA innerhalb eines Jahres war as-
soziiert mit jingerem Alter, ménnlichem Geschlecht,
Psoriasis in der Familiengeschichte, Rickensteifig-
keit, Tupfelndgeln, Gelenksteifigkeit, Biologika-The-
rapie, dem allgemeinen Gesundheitszustand der
Patienten und der Schmerzintensitdt. Das Risiko,
innerhalb von 5 Jahren eine PsA zu entwickeln, war
mit Morgensteifigkeit, psoriatischen Nagellasionen,
dem Schweregrad der Psoriasis, Mudigkeit, Schmer-
zen und der Verwendung von systemischen, nicht
biologischen Medikamenten oder Fototherapie ver-
bunden (2).

Auf dem EULAR-Kongress 2024 wurden ebenfalls ak-
tuelle Daten zum PsA-Risiko vorgestellt — hier wertete
eine britische Arbeitsgruppe die Daten aus der Pri-
marversorgung von 122330 Psoriasis-Patienten aus
(3). In einer Beobachtungszeit von 5,7 Jahren im Me-
dian entwickelten 2460 Patienten eine PsA. Als de-
mografische Variablen, die mit einem hohen PsA-Ri-
sikoverbundenwaren, wurdenindieser Untersuchung
ein Alter zwischen 30 und 50 Jahren, mannliches Ge-
schlecht sowie ein hoher BMI (> 24) identifiziert. Auch
Patienten, die sich bereits mit Arthralgien oder Ge-

SID 5/2024



KONGRESSBERICHT

lenkschwellungen vorstellten, hatten ein erhéhtes
Risiko fur die konsekutive PsA-Diagnose. Weiterhin
erwiesen sich auch Entziindungsmarker wie ein er-
hohtes CRP als pradiktiv fur eine PsA (3).

Lifestyle-Interventionen zur Risikoreduktion
Prinzipiell sind 2 Mdglichkeiten denkbar, um das PsA-
Risiko zu reduzieren: einerseits durch medikamen-
tése Therapien, andererseits durch Lifestyle-Inter-
ventionen, wie mehr Bewegung, Rauchstopp, Ernéh-
rungsumstellung und Gewichtsabnahme. Weitere
offene Fragen betreffen die Zeitdauer, wie lange eine
Intervention durchgefihrt werden sollte, um einen
Effekt zu zeigen, und wie lange nach dem Ende der
Intervention der Effekt anhalt.

Coates berichtete Uber eine britische Daten-
bank-Analyse zum Einfluss der Bewegung auf das
PsA-Risiko. Ausgewertet wurden darin die Daten von
2604 Patienten mit Schuppenflechte und deren mit-
tels Schrittzdhler oder Smartwatch erfasste tagliche
Schrittzahlen. Das Ergebnis: Eine Steigerung um
1000 Schritte taglich war mit einer Reduktion des
PsA-Risikos um 10 Prozent assoziiert. Moderate phy-
sische Aktivitat, wie schnelles Laufen, Joggen oder
Radfahren, war bei regelmé&Biger Ausibung eben-
falls mit einer Reduktion des PsA-Risikos verbunden.

Wann ist eine medikamentdse Intervention
sinnvoll?

Derzeit wird die PsA erst im Vollbild behandelt. Es
bleibt die Frage, ob sich der Verlauf abmildern liesse,
wenn die Behandlung bereits in der subklinischen
Entwicklungsphase beziehungsweise im Prodromal-
stadium einsetzen wirde, so Coates: «Kénnen wir,
wenn wir friihzeitig eingreifen, den Verlauf grundsétz-
lich verdndern und die Krankheit unter Kontrolle hal-
ten?» Um diese Frage zu kléren, braucht man ent-
sprechende Studien — und Psoriasis-Patienten, die
trotz fehlender PsA-Diagnose bereit sind, an einer
solchen Studie teilzunehmen und sich der entspre-
chenden Therapie zu unterziehen. Diese Bereitschaft
hangt von vielen Faktoren ab, vor allem vom indivi-
duellen PsA-Risiko sowie auf der anderen Seite von
den Nebenwirkungsrisiken der Therapie.

Eine grosse Chance bdten Medikamente, die bereits
zur Therapie der dermalen Psoriasis eingesetzt wiir-
den, wie Coates hervorhob: «Wenn Sie ein Medika-
ment erhalten, das die Schuppenflechte behandelt
und gleichzeitig verhindern kann, dass Sie an PsA er-
kranken, ist das eine Art Win-win-Situation.»

Zur Effektivitdt einer medikamentdsen Prophylaxe
wurde bereits im Jahr 2019 die IVEPSA-Studie publi-
ziert (4). Darin wurden Patienten mit einer sehr friihen
Psoriasis, aber einem ausgepragten Schweregrad
(PASI>6) oder einer Beteiligung der Nagel und/oder
des behaarten Kopfes sowie mit entziindlichen oder
erosiven Verénderungen in bildgebenden Verfahren
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(MRT oder HR-CT) fir 24 Wochen mit Secukinumab
behandelt. Bei Studieneinschluss berichteten 85 Pro-
zent Uber Arthralgien, 83 Prozent wiesen mindestens
eine entziindliche L&sion im MRT auf. Bei Studien-
ende hatten sich sowohl die Hauterscheinungen als
auch die Arthralgien signifikant gebessert. In den
bildgebenden Verfahren war keine Progression von
Erosionen und Enthesiophyten feststellbar. Damit lie-
ferte diese Studie nach Einschatzung ihrer Autoren
eine Rationale fur frihzeitige therapeutische Inter-
ventionen, um die Entwicklung einer PsA in Hoch-
risiko-Patienten zu bremsen.

Derzeit wird die Moglichkeit zur PsA-Prévention
durch den frithzeitigen Einsatz von Biologika intensiv
erforscht. Als Beispiel nannte Coates unter anderem
die webbasierte, prospektive Beobachtungsstudie
HIPPOCRATES, welche die Daten von etwa 25000
Psoriasis-Patienten in Europa einschliesslich der
Schweiz erfassen soll. Unter den vielen Fragen, die
diese Studie beantworten helfen, ist auch die fol-
gende: Kénnen wir die Risikopatienten identifizieren
und dadurch méglicherweise die PsA verhindern?
Die Rekrutierung zu dieser Studie lduft bereits.

Nach derzeitigem Stand des Wissens erscheine es
wahrscheinlich, dass Biologika das PsA-Risiko redu-
zieren, aber es bleiben noch Fragen offen — unter
anderem, ob es sich bei den beobachteten Effekten
tatsachlich um eine Krankheitsmodifikation oder um
eine Symptomlinderung handelt. Auch die Frage
nach der optimalen Therapie ist noch ungeklart. Es
kénne auch sein, dass die beste symptomlindernde
Therapie nicht dieselbe ist wie die beste préventive
Therapie, gab Coates zu bedenken: «Méglicherweise
mussen wir hier unterschiedliche Targets anvisieren.»

Ausblick

Kann man also durch eine therapeutische Interven-
tion die Entwicklung einer PsA verhindern? «Irgend-
wann in der Zukunft werden wir jemanden finden, der
diese Frage beantwortet, aber leider bin das nicht
ich, und es ist auch nicht heute», so das vorsichtige
Fazit von Coates. A

Adela Zatecky

Quelle: Vortrag «Can we prevent psoriatic arthritis?; virtuelles Programm der Word
Psoriasis and Psoriatic Arthritis Conference, am 28. Juni 2024 in Stockholm.
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