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Fir die Behandlung der Psoriasis stehen neben der Applikation topischer Medikamente zahlreiche

systemische Therapieoptionen zur Verfligung.

Von OA Doz. Dr. Paul Sator

I Die Psoriasis wird heute als systemische Erkrankung
aufgefasst, bei der es neben den Hautsymptomen zu ei-
ner moglichen Gelenkbeteiligung und charakteristi-
schen Komorbiditdten kommt; dazu zdhlen die rheuma-
toide Arthritis, chronisch entziindliche Darmerkrankun-
gen sowie metabolische Verdnderungen wie Fettstoff-
wechselstorungen, Diabetes, Adipositas und arterielle
Hypertonie. Aufgrund der Gemeinsambkeiten in der Pa-
thophysiologie und der genetischen Pradisposition wer-
den die Psoriasis, die rheumatoide Arthritis und der M.
Crohn zur Gruppe der IMID (Immune-Mediated In-
flammatory Diseases) gezdhlt. In Zusammenarbeit mit
einem Rheumatologen sollte abgekldrt werden, ob es
sich um eine rheumatoide Arthritis oder eine Psoriasis-
Arthritis handelt. Auferdem wird vor allem bei jiingeren
Patienten mit einer schweren Verlaufsform der Psoriasis
ein erhohtes Risiko fiir kardiovaskuldre Erkrankungen
mit Herzinsuffizienz und Schlaganfall sowie eine erh6h-
te Mortalitdt angenommen.

Psoriasis und Psyche

Patienten mit schweren Formen von Psoriasis leiden unter einer deutlichen
Einschrankungen der Lebensqualitat. Haufig schdmen sie sich, in die Offent-
lichkeit zu gehen, und meiden den Kontakt mit anderen Menschen.

Die psychischen Belastungen, die durch diesen Leidensdruck entstehen,
wirken sich wiederum negativ auf die Hautsymptome aus.

So kann es gerade auch Aufgabe des Hausarztes sein, diese Problematik zu
erkennen und dem Betroffenen einen Weg zu psychologischer oder psycho-
therapeutischer Unterstiitzung zu weisen. Ebenso kénnen spezielle Patienten-
schulungen zu einer Verbesserung des Umganges mit der Erkrankung und
damit zu einer Verringerung von Stress verhelfen. In Osterreich haben sich
auch Selbsthilfegruppen etabliert, in denen sich Betroffene gemeinsam mit
anderen informieren und sich aktiv mit ihrer Erkrankung auseinandersetzen

kénnen.
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Auch fiir bestimmte psychische Stérungen wie Affektsto-
rungen und Depressionen wird eine Assoziation mit Pso-
riasis vermutet. Weiters besteht ein erhohtes Risiko fiir
Suchterkrankungen wie Alkohol- und Nikotinabusus.

Die verschiedenen Komorbiditdten erfordern eine vielfa-
che Komedikation, bei einer systemischen Therapie miis-
sen Arzneimittelinteraktionen entsprechend berticksich-
tigt werden.

Definition, Epidemiologie

Psoriasis stellt eine hdufige und fast immer chronisch ver-
laufende dermatologische Erkrankung dar. Die Prévalenz
in den westlichen Industrieldndern betrdgt etwa 1,4 bis 3,3
Prozent, bei Kindern 0,7 bis 1,4 Prozent. Nach dem klini-
schen Bild werden eine pustulse Form und eine Psoriasis
vom Plaque-Typ unterschieden, wobei etwa 80 Prozent
der Patienten an der Plaque-Psoriasis leiden.

Ursachen, Trigger

Bei der Psoriasis wird von einer genetischen Pradispositi-
on ausgegangen. So besteht bei 40 Prozent der Patienten
eine positive Familienanamnese. Bisher war es moglich,
neun ,Psoriasis susceptibility loci“ auf verschiedenen
Chromosomen zu identifizieren. Bei Patienten mit Arthri-
tis und Wirbelsdulenbeteiligung besteht aufierdem eine
Assoziation mit HLAB27.

Bei den Triggern werden dufierliche und innerliche Fakto-
ren unterschieden. Zu den dufierlichen zdhlen mechani-
sche Reize, chemische Reize, die zu einer irritativen Der-
matitis fiihren, seltener UV-Strahlung und saisonale Effek-
te, wie eine Verschlechterung im Herbst und Winter.
Beiden innerlichen Faktoren miissen Einfliisse durch Me-
dikamente, Infektionen, psychischer Stress und ein Life-
style mit Alkohol- und Nikotinabusus genannt werden.
Pharmakologische Effekte treten vor allem auf bei:

o Hydroxychloroquin und Chloroquin

o Lithium (Risiko gering)
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o ACE-Hemmer

o NSAR (v.a. Indometacin und Diclofenac)

o Terbinafin

o Tetrazykline

o Interferon

o Rebound-Effekt nach Absetzen systemischer Steroide
Tritt Psoriasis vor dem 20. Lebensjahr auf, sind Infekte
héufige Triggerfaktoren, wie z.B.:

o Streptokokkeninfektionen

o Virale Infekte

L] HIV

Klinisches Bild

Bei der Psoriasis bestehen klinisch scharf begrenzte ery-
themato-squamose Plaques, die als Resultat eines {iber-
schieffend ablaufenden Abwehr- und Reparaturpro-
gramms der Haut auftreten. Dabei kommt es zu einer
Entziindung mit Erythem und Infiltration sowie zu einer
epidermalen Regeneration, die sich in einer Hyperparake-
ratose und Schuppung zeigt.

Die Diagnosestellung kann meist allein schon durch die
typische Morphologie der Effloreszenzen erfolgen. Zu-
sédtzlich dient das Auspitz-Phdnomen zur Sicherung der
Diagnose: Dabei sind nach Entfernen der obersten Horn-
schuppen punktférmige Blutungen zu sehen, die in dieser
Form nur bei der Psoriasis vorkommen.

Differenzialdiagnosen

Trotz der meist einfach zu stellenden Diagnose miissen
auch andere dermatologische Erkrankungen in Betracht
gezogen werden. So kann die Psoriasis gelegentlich dem
nummulédren Ekzem oder der Tinea dhnlich sein. Die Ti-
nea corporis tritt vor allem palmoplantar, intertriginds
und an den Négeln auf und kann durch Mikroskopie und
Pilzkultur nachgewiesen werden.

Weiters sollten eine Mykosis fungoides und eine Pityri-
asisrosea unterschieden werden. Wesentlich fiir die Dia-
gnostik ist die Inspektion der Priadilektionsstellen und
der Ndgel. Manchmal kann bei der Kopfhautpsoriasis die
Unterscheidung zum seborrhoischen Ekzem Schwie-
rigkeiten bereiten.

Eine Biopsie mit histologischer Untersuchung kann
schlieflich die klinische Verdachtsdiagnose bestétigen.

.

Topische Therapien
Basis jeder Therapie ist die richtige Pflege mit z.B. harn-
stoffhiltigen Salben/Cremen sowie Olbédern.

Kortikosteroide. Kortikosteroide gehdren zur wichtigsten
Wirkstoffklasse bei der topischen Behandlung der Psoriasis.
Es kommt zu einer weitreichenden Hemmung von Entziin-
dungsreaktionen, zur Immunsuppression und Vasokons-
triktion. Zur Therapie eingesetzt werden Betamethasondi-
propionat, Momethasonfuorat und Clobetasol-17-Propio-
nat. Clobetasol sollte nicht intertriginds und nicht in der
Augenumgebung angewendet werden. Die Kombination
mit Salicylsdure verstarkt die Wirkung, ebenso die Kombi-
nation mit topischen Vitamin-D3-Derivaten.

Wihrend es in der Induktionsphase keine schwerwiegen-
den unerwiinschten Arzneimittelwirkungen gibt, muss
bei langer Anwendung die Entstehung von typischen un-
erwiinschten Kortikoidwirkungen wie Hautatrophien
oder Teleangiektasien bedacht werden.

Vitamin-D3-Derivate. Die lokale Anwendung von Vit-
amin-D3-Derivaten wie Calcipotriol oder Calcitriol ist ei-
ne kortisonfreie Alternative bei der Behandlung der Pso-
riasis und in der Regel gut vertrédglich. Nach Therapie mit
Calcipotriol zeigten laut Studien 30 bis 50 Prozent der Pa-
tienten eine deutliche Besserung oder Abheilung der L&-
sionen innerhalb weniger Wochen.

Dithranol. Dithranol ist ein synthetisches Teer-Derivat, das
die Zellproliferation unterdriickt, neutrophile Granulozy-
ten und Monozyten sowie die Migration von Leukozyten
und die Proliferation von Lymphozyten hemmt und eine
starke antiproliferative Wirkung auf Keratinozyten hat.

Studien zur Monotherapie mit Dithranol zeigten totale
Remissionen bei 30 bis 70 Prozent der Patienten und
Teilremissionen bei 26 bis 100 Prozent nach fiinf bis acht
Wochen. eee
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«ee Die Sicherheit der Therapie ist sehr grof3, da lediglich
Brennen, Rotung und eine voriibergehende Braunfér-
bung der Haut, aber keine unerwiinschten systemischen
Arzneimittelreaktionen auftreten. Allerdings empfinden
viele Patienten die ambulante Therapie aufgrund der Ver-
farbung der Wéasche und dem Abwaschen der Zuberei-
tung als unangenehm, sodass diese Therapieform im sta-
tiondren Setting vorzuziehen ist.

Wegen besserer Alternativen hat die Therapie mit Dithra-
nol mittlerweile an Bedeutung verloren.

Calcineurin-Inhibitoren. Topische Calcineurin-Inhibi-
toren (Pimecrolimus und Tacrolimus) werden bei Pso-
riasis vulgaris in den kortikosteroidempfindlichen Are-
alen wie Gesicht, Kérperfalten und Genito-Analbereich
eingesetzt. In Studien zeigten 40 bis 50 Prozent der mit
diesen Priaparaten behandelten Patienten eine deutli-
che Verbesserung oder Abheilung der Lisionen nach
sechs bis zwolf Wochen. Als unerwiinschte Arzneimit-
telwirkungen kénnen Brennen und Hautreizungen auf-
treten.

Allerdings ist die Therapie mit topischen Calcineurin-
Inhibitoren nur im Off-label-use durchzufithren, da keine
Zulassung fiir die Psoriasis vulgaris besteht.

Lichttherapie

Durch Fototherapien werden biologische Effekte getrig-
gert: eine reduzierte Mobilitdt Antigen-prédsentierender
Langerhanszellen, die Hemmung der Aktivierung von T-
Lymphozyten und die Induktion des programmierten
Zelltodes aktivierter T-Lymphozyten. Zusétzlich werden
die Hyperproliferation und die Angiogenese gechemmt.
Bei der Fototherapie kommen UVB (311nm-Schmalband-
UVB) und UVA in Kombination mit einem Fotosensibili-
sator (PUVA-Therapie) zum Einsatz.

Systemische Therapien

Die Verordnung systemischer Therapien ist auf jeden Fall
Domine des dermatologischen Facharztes. Bei der Uber-
wachung des Patienten hinsichtlich der vielfachen Ko-
morbiditdten und der Komedikationen ist aber der Allge-
meinmediziner in der Hausarztpraxis gefordert.

Ciclosporin. Das Immunsuppressivum Ciclosporin ist bei
schweren therapieresistenten Formen einer Psoriasis in-
diziert und vor allem zur Induktionstherapie geeignet. So
haben 50 bis 70 Prozent der Patienten nach zw6lf Wochen
eine erhebliche Besserung erreicht. Bei einer Langzeitthe-
rapie miissen unerwiinschte Arzneimittelwirkungen wie
Nephrotoxizitdt und Blutdruckerh6hung sowie ein erhh-
tes Malignomrisiko bedacht werden. Aus diesem Grund
und wegen besserer Alternativen hat diese Therapie mitt-
lerweile an Bedeutung verloren.

Methotrexat. Unter einer Therapie mit dem Folsdu-
reantagonisten Methotrexat (MTX) zeigt sich bei 25 bis
50 Prozent der Patienten eine Verbesserung der Sympto-
matik, wobei die maximale Wirksamkeit erst nach der
Induktionsphase erreicht wird. Die klinische Anwen-
dung wird aber durch schwere unerwiinschte Arznei-

Die Bedeutung von Biologika bei der Therapie
hat in den vergangenen Jahren zugenommen.
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mittelwirkungen sowie durch Fille von Idiosynkrasien
eingeschrankt.

Retinoide. Retinoide sind Vitamin-A-Abkémmlinge, die
bereits seit den 70er- Jahren in der Therapie der Psoriasis
vulgaris eingesetzt werden. Thre Wirkung entfalten sie
iiber eine Regulation des Wachstums und der Reifung von
Zellen. So inhibieren sie die IL-6-bedingte Induktion von
Th-17-Zellen, die eine wichtige Rolle in der Psoriasispa-
thogenese spielen. Eine besondere Wirksamkeit der Reti-
noide zeigt sich in Kombination mit der Fototherapie bei
der palmoplantaren pustuldsen Psoriasis.

Bei gebidrfiahigen Frauen besteht aufgrund der Teratogeni-
tit die Notwendigkeit einer Kontrazeption bis zwei Jahre
nach Absetzen der Therapie.

Fumarsédure. Fumarsdureester sind natiirliche Verbindun-
gen, die in Heilpflanzen vorkommen und in Tablettenform
(Fumaderm® - dzt. nur in Deutschland zugelassen) zur
Therapie der Psoriasis eingesetzt werden. Durch die Fu-
marsdure kdnnen gestorte Abldufe des Immunsystems
normalisiert werden, vor allem durch die Hemmung der
Produktion inflammatorischer Zytokine. Studien haben
gezeigt, dass es unter einer Fumarsdure-Therapie iiber vier
Monate zu einer Reduktion des Psoriasis Area Severity
Index (PASI) zwischen 50 und 80 Prozent gekommen ist.
Unerwiinschte Nebenwirkungen betreffen vor allem den
Gastrointestinaltrakt.

Biologika. In den vergangenen Jahren hat die Bedeutung
der Biologika bei der Therapie der Psoriasis deutlich zuge-
nommen. Sie hemmen entziindungsausldosende Proteine,
die fiir den Pathomechanismus der Schuppenflechte be-
stimmend sind.

Allerdings werden sie erst dann eingesetzt, wenn sich
bereits andere Medikamente bei der Behandlung als er-
folglos erwiesen haben. Haufige Nebenwirkungen der
Biologika, die entweder als Infusion oder subcutan ver-
abreicht werden, sind lokale Reaktionen an den Einstich-
stellen sowie grippedhnliche Symptome. Vor allem bei
den TNF-o.-Blockern besteht die Moglichkeit der Reakti-
vierung von Infektionskrankheiten, sodass vor Therapie-
beginn eine latente Tuberkulose ausgeschlossen werden
muss.
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Etanercept ist ein Protein, das TNF-q, das in den psoriati-
schen Lisionen in erh6hter Konzentration vorliegt, in sei-
ner Aktivitdt blockiert. Es ist zur Behandlung von Patien-
ten mit mittelschwerer bis schwerer Psoriasis vom Plaque-
Typ zugelassen.

Adalimumab ist ein humaner therapeutischer monoklo-
naler Antikorper und eines der wirksamsten Medikamen-
te zur Behandlung der Psoriasis. Er wird in einer Anfangs-
dosierung von 80mg subkutan empfohlen. Die nichste
Gabe erfolgt nach einer Woche mit 40mg, danach wird
alle zwei Wochen injiziert.

Der monoklonale Antikérper Infliximab gehort zu den
selektiven Immunsuppressiva und ist zur Behandlung der
mittelschweren bis schweren Plaque-Psoriasis bei Er-
wachsenen zugelassen.

Der Interleukin-17-Antikérper Secucinumab neutralisiert
selektiv den Entziindungsmediator IL-17-A und ist seit
2015 zur Therapie der mittelschweren bis schweren Pso-
riasis zugelassen. In Studien konnte bei mehr als 70 Pro-
zent der Probanden eine Erscheinungsfreiheit nach 16
Wochen festgestellt werden.

Ixekizumab ist ein monoklonaler Antikorper, der an 11-17
bindet. In einer Studie erreichten 90 Prozent der Patienten
in den ersten zwolf Therapiewochen eine Symptomver-
besserung der Haut um 75 Prozent vom Ausgangswert.
Rund 70 Prozent zeigten eine nahezu erscheinungsfreie
Haut. Der Wirkstoff ist seit Juni 2016 zugelassen und wird
in einem Fertigpen oder einer Fertigspritze verabreicht
und nach einer verdoppelten Erstdosis alle 14 Tage gege-
ben, ab der zwolften Woche wird das Intervall auf vier Wo-
chen ausgedehnt.

Ustekinumab ist der erste Antikdrper, der sich gegen zwei
Interleukine richtet (12 und 23), die bei der Schuppen-
flechte tiberexprimiert werden und einen wesentlichen
Anteil an der Psoriasispathologie haben. Der Wirkstoff
muss nur alle zw61lf Wochen subkutan verabreicht werden,
sodass er die lingsten Therapieintervalle aller Biologika
bei dieser Indikation aufweist.

Apremilast. Apremilast ist ein PDF4-Inhibitor, der modu-
lierend in das iiberschieflende Immungeschehen bei der
Schuppenflechte eingreift und die Entziindungsreaktion
dampft. Als Standarddosis werden zwei Tabletten zu 30mg
taglich gegeben.

Die Psoriasis ist zumeist
leicht zu diagnostizieren,
gelegentlich kann sie
dem nummuléren
Ekzem (a) oder der Tinea
ahnlich sein.

(b) Pustuldse

Form der Psoriasis,

(c) Plaque-Psoriasis,
wie sie bei etwa

80 Prozent der Psoriasis-
Patienten vorkommt.

Als Indikation gilt die mittelschwere bis schwere chroni-
sche Plaque-Psoriasis, die auf eine systemische Therapie
wie Ciclosporin, Methotrexat oder PUVA-Therapie nicht
angesprochen hat oder bei der eine solche Therapie kon-
traindiziert ist. Im Vergleich zu den Biologika wird Apre-
milast eine schwichere Wirksamkeit zugesprochen, aller-
dings sind auch die Nebenwirkungen geringer, sodass von
einer guten Compliance der Patienten auszugehen ist.
Unerwiinschte Nebenwirkungen beschrénken sich auf
Ubelkeit und Durchfall in den ersten zwei Behandlungs-
wochen, die nach kurzer Zeit wieder abklingen.

Rehabilitation

Die Rehabilitationsverfahren nutzen die Klimatherapie,
wobei es sich im Zusammenhang mit der Behandlung
der Psoriasis in erster Linie um lingere Aufenthalte in
sonnenreichen Regionen handelt. Ebenso kann eine Bal-
neotherapie in natiirlichen Gewissern als Bestandteil
einer Klimatherapie angesehen werden.

In Osterreich besteht fiir Patienten mit Psoriasis die Mog-
lichkeit, einen Antrag zur Bewilligung eines Kuraufent-
halts am Toten Meer zu stellen. Das Wasser, das einen
hohen Mineralgehalt aufweist, wirkt entziindungshem-
mend und fordert die Aufnahme der UV-Strahlen. Da das
Gebiet rund 400 Meter unter dem Meeresspiegel liegt, ist
die Reizung der Haut durch die Sonne vermindert. Fast
90 Prozent der Patienten berichten nach einer Kur am
Toten Meer von einer Erscheinungsfreiheit oder weitge-
henden Besserung der Beschwerden.

Kuranstalten, die sich in Osterreich auf die Behandlung
von Psoriasis spezialisiert haben, sind unter anderem Bad
Reichenhall, Bad Gleichenberg, Bad Gastein, Bad Deutsch
Altenburg und WeifSbriach. Aulerdem bieten das Schwe-
felbad Ostrozkd Nova Ves in Tschechien mit natiirlichen
schwefelhaltigen Mineralquellen sowie die Spezialklinik
Naftalan in Kroatien mit einem entziindungshemmenden
Mineral6l Linderung bei Hautbeschwerden. I
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