Dermatologie

Topisch und systemisch

Neurodermitis multifaktoriell behandeln

Angesichts der multifaktoriellen Genese und der vielfaltigen Triggerfakto-

ren der Neurodermitis reicht ein einziges Therapieangebot nicht aus. In

diesem Beitrag werden wichtige Punkte zum Einsatz von Antimykotika,

Steroiden, Calcineurin-Inhibitoren und zum Biologikum Dupilumab anhand

eines Fallbeispiels zusammengefasst.

Von Christiane Bayerl

ie Neurodermitis (atopisches Ekzem, atopische

Dermatitis) basiert auf einem multifaktoriellen

Erbgang mit Schwellenwerteffekt. Das Mikro-

biom mit Staphylococcus-aureus-Uberbesiedlung
und der herabgesetzte Hautschutzmantel bei Filaggrin-
defekten sind Co-Faktoren, die den Schweregrad der
Auspragung beeinflussen. Es ist aber nicht nur die bak-
terielle Fehlbesiedlung, die eine Rolle spielt.

Neurodermitis an Gesicht und Nacken
Die Verteilung bei unserer Kasuistik (s. Kasten) spricht fur
die Head-Neck-Shoulder-Form der atopischen Dermatitis.
Neben der Besiedlung liegt haufiger eine Sensibilisierung
gegen Saprophyten der Spezies Malassezia, einem Hefe-
pilz, vor. Die Sensibilisierung kann auch im Prick-Test und
mit Bestimmung des spezifischen IgE nachgewiesen wer-
den. Es werden Autoimmunphanomene induziert, die
dazu fihren, dass Patienten auf korpereigene Proteine
kreuzreagieren und sich der Hautzustand verschlechtert.
Entsprechend wird die Therapie auch mit topischen Anti-
mykotika durchgeftihrt, zum Beispiel mit Ketoconazol
oder Ciclopiroxolamin. Eine Therapie mit den systemi-
schen Antimykotika Itraconazol oder Ketoconazol (in der
Schweiz nicht auf dem Markt) ist ebenfalls effektiv. Die
Therapien wurden nach Studienlage Uber ein bis zwei
Monate durchgefuhrt.

Nassen an den Ohren

Die honiggelben Krusten sprechen fiir eine bakterielle
Superinfektion. Reibung und Irritation durch die Bander
der COVID-Schutzmasken fordern die Entzindung. Ein
bakteriologischer Abstrich mag sinnvoll sein, ist jedoch
kein Grund, die Therapie hinauszuzogern.

Topische Antibiotika werden wegen des Risikos fur Resis-
tenzentwicklungen immer weniger eingesetzt. Eine gute
Option ist eine Rezeptur nach NRF*, die statt Antibiotika
Desinfizienzien wie Octenidin sowie Prednicarbat enthélt.
Kontaktallergien auf Octenidin sind selten. Erinnern Sie
die Patienten und ihre Eltern daran, nach dem Duschen
und Haarewaschen das Shampoo und andere waschak-
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Kasuistik

Erstmals stellte sich ein 15-jahriger Junge mit einer seit Jahren bestehenden Neuro-
dermitis vor, die bei asiatischem Hauttyp von Lichenifikation und Hyperpigmentierung,
Kratzexkoriationen und Krustenbildung an der Gesichtshaut, im Nacken, an den Schul-
tern und am oberen Riicken gepragt war. An den Ohren zeigten sich gelbliche Krusten
und Nassen. Ein atopisches Handekzem beugeseits an den Handgelenken lag vor. Die
weiteren Hautregionen waren nahezu frei, aber es zeigte sich eine ausgepragte Sebo-
stase. Die Familie hatte eine Behandlung mit Steroiden aufgegeben, und es wurden nur
pflegende Externa aufgetragen. Der Juckreiz war ausgepragt.

Therapie: Topisch wurden eine Ketoconazol-Creme morgens und zur Haarwasche ein
Ketoconazol-haltiges Shampoo eingesetzt. Am Abend kam 1-mal taglich sowohl in der
Ohrumgebung als auch fiir alle Partien mit Ekzem eine Rezeptur mit hydrophiler Pred-
nicarbat-Creme 0,25 mit Octenidindihydrochlorid 0,1 Prozent (NRF* 11.145) fiir 14 Tage
zum Einsatz, danach 14 Tage lang an jedem zweiten Abend. Im Anschluss erfolgte die
proaktive Therapie mit Tacrolimus-Salbe (0,03%), geplant fiir 3 Monate. Fiir die Riick-
fettung 1-mal tdglich beziehungsweise fiir die Hdnde mehrfach taglich wurde eine
glycerinhaltige Pflegecreme empfohlen. Ein Gesprach iiber eine Systemtherapie mit
Dupilumab fand statt, die Familie war zuriickhaltend. Das Angebot wird beim nachsten
Schub erneut erfolgen.

tive Substanzen mit klarem Wasser moglichst rtickstands-
los abzusptlen und die Haut in der Ohrumgebung zart
und gut abzutrocknen. Rickstande der Emulgatoren aus
Shampoo und Duschgels entfetten nicht nur das Haar, sie
entziehen der Haut auch Lipide.

Auswahl und Einsatz von Steroiden

Der kurzfristige Einsatz topischer Steroide hat nach wie
vor seinen Stellenwert bei der Neurodermitis. Aber welche
Steroide sind die richtigen? Eine Hilfe ist die Bestimmung
des therapeutischen Index (TIX) der Glukokortikoide. Er
setzt die positive Wirkung der Steroide mit Vasokonstrik-
tion und Wirksamkeit bei atopischer Dermatitis in Rela-
tion zu den unerwiinschten Effekten wie Hautatrophie
und Suppression der Nebennierenrindenachse. Als guins-
tig haben sich zum Beispiel Mometasonfuroat, Methyl-
prednisolonaceponat und Prednicarbat erwiesen (1, 2).

“NRF: Neues Rezeptur-Formularium,

das von der Bundesvereinigung Deutscher
Apothekerverbande (ABDA) herausgegeben
wird. Das NRF enthalt Formeln, Standardi-

sierungen und Herstellungstechniken
von Arzneimitteln in der Apotheke
(Magistralrezepturen).
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Topische Calcineurin-Inhibitoren

Die proaktive Therapie wird mit topischen Calcineurin-In-
hibitoren nach Abschluss der akuten Phase fortgesetzt.
Das Praparat wird 2-mal in der Woche 1-mal téaglich
abends an den ehemals besonders betroffenen Stellen
aufgetragen. Die «Black Box»-Warnung zur Lymphom-
entstehung konnte entkraftet werden, und sie ist wissen-
schaftlich widerlegt. UV-Strahlung ist in Kombination mit
Calcineurin-Inhibitoren weiterhin zu meiden. Damit die
Tube nicht frustriert in die Ecke geworfen wird, sollte
unbedingt darauf hingewiesen werden, dass die Salbe in
den ersten 2 bis 3 Tagen des Auftragens zu einem Bitzeln
und Brennen an der Haut fuihrt, das bei weiterer Anwen-
dung verschwindet. Es handelt sich nicht um eine Aller-
gie, sondern um eine typische und voriibergehende Ne-
benwirkung, die tolerierbar ist, aber nur toleriert wird,
wenn arztlicherseits darauf hingewiesen wird.

Systemtherapie bei Kindern

Systemische Steroide sollten auf keinen Fall langer als
3 Wochen eingesetzt werden. Ebenso ist bei Neuroder-
mitis im Gegensatz zur chronisch spontanen Urtikaria der
Einsatz von Antihistaminika fir langer als 14 Tage obso-
let (3). Histamin ist nicht die Leitsubstanz der Entziindung
bei der atopischen Dermatitis.

Ab dem 6. Lebensjahr ist der IL-4/IL-13R-Antagonist Du-
pilumab als Erstlinientherapie zugelassen, wenn schwer
ausgepragte Ekzeme mit topischen Massnahmen allein
nicht ausreichend behandelbar sind. Dupilumab hat das
bisher auf Platz 1 stehende Leitlinienpraparat Ciclosporin
verdrangt. Mit systemischen Therapien bei Kindern sind
viele Eltern noch zuriickhaltend, so auch in der beschrie-
benen Kasuistik. Eine topische Vorbehandlung ist sinn-
voll, um schnell Superinfektion und Fehlbesiedlung in
den Griff zu bekommen. Die chronische Entziindung darf
nicht langfristig mit systemischen Steroiden angegangen
werden. Die moderne Option ist jetzt die Gabe eines II-4/
IL-13R-Antagonisten. Auf der AWMF-Homepage kénnen
unter der Leitlinie «Neurodermitis» (Registernummer
013-027; www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/013-027.
html) Checklisten heruntergeladen werden, die schnell
ausgefullt sind und zum Beleg beziehungsweise zur
Rechtfertigung der Indikationsstellung der Patientenakte
beigelegt werden konnen.

Die Applikation von Dupilumab erfolgt mit einem Pen oder
mit Spritzen, was in der Sprechstunde mit den Familien
gelibt werden kann. Eine Laborvorbereitung oder Labor-
werte zum Verlaufsmonitoring sind aufgrund der guten
Vertraglichkeit nicht nétig. Lokalreaktionen an der Ein-
stichstelle und periaurikuldre Entziindungen treten mit-
unter auf. Augentropfen mit Hyaluronsaure oder andere
«kunstliche» Tranenflissigkeiten werden dann eingesetzt.
Die Irritation/Trockenheit am Auge ist die haufigste Neben-
wirkung, die sich so aber gut beherrschen I&sst.

Mehr als ein Therapieangebot notig

Bei der multifaktoriellen Genese und den vielfaltigen Trig-
gerfaktoren der Neurodermitis reicht ein einziges Thera-
pieangebot nicht aus. Eine serielle Abfolge der Angebote
und seit der Biologikaentwicklung erfreulicherweise auch
gut vertragliche und lang wirksame Systemtherapien ste-
hen nun zur Verfiigung, und sie ermdglichen unseren
Neurodermitispatienten nahezu Symptomfreiheit.

Wesentliches fiir die Praxis

@ Die Neurodermitis (atopisches Ekzem, atopische Der-
matitis) basiert auf einem multifaktoriellen Erbgang
mit Schwellenwerteffekt.

@ Nicht nur die bakterielle Fehlbesiedelung spielt dabei
eine Rolle.

@ Bei der multifaktoriellen Genese und den vielfaltigen
Triggerfaktoren der Neurodermitis reicht ein einziges
Therapieangebot nicht aus.

@ Das Therapiespektrum wird sich in den nachsten Jah-
ren auch fiir Kinder deutlich und erfreulich erweitern.

Insbesondere ist die Malassezia-Behandlung mit Antimy-
kotika bei Kindern sinnvoll. Bei Jugendlichen war unter
Dupilumab aufgefallen, dass sich Kopf- und Halsekzeme
verschlimmerten oder erstmals auftraten. Deshalb wurde
bei unserem Patienten als Erstes die Behandlung von
Malassezia durchgefthrt.

Bei einer chronischen Entziindung wie der Neurodermitis
werden dennoch weitere Systemtherapien nach dem
Prinzip der Rotationsbehandlung gebraucht. Klinische
Studien zu systemischen Therapeutika laufen zu JAK-1-Ki-
nase-Inhibitoren (fur Erwachsene zugelassen), zu Blocka-
den am Histamin-4-Rezeptor und zur topischen Anwen-
dung von Aryl-Hydrokarbon-Rezeptor-Antagonisten wie
Tapinarof und zu PDE-4-Rezeptor-Antagonisten wie Cri-
saborol (zugelassen in den USA) sowie zu weiteren viel-
versprechenden topischen JAK-Kinase-Inhibitoren (4).
Das Spektrum in der Therapie bei Kindern wird sich etwas
zeitlich versetzt zur Zulassung bei Erwachsenen in den
nachsten Jahren auch fur Kinder deutlich und erfreulich
erweitern.
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