FORTBILDUNG

Acne vulgaris

Topische und orale Behandlungsmaglichkeiten

Akne kann ein Gesicht erheblich entstellen und ist
deshalb fiir die meist jugendlichen Betroffenen auch
eine psychische Belastung. Die ideale Aknetherapie
gibt es nicht, aber fiir die meisten Patienten ldsst
sich eine geeignete Behandlungsstrategie finden,
unter der die Hautverdnderungen deutlich zuriick-
gehen.

Akne ist eine chronisch entziindliche Erkrankung der
Talgdriisenfollikel, die mit Seborrho, nichtentziindlichen
Verdnderungen (offene und geschlossene Komedonen), ent-
ziindlichen Lisionen (Papeln, Pusteln) und Narbenbildung
unterschiedlicher Auspragung einhergeht. An der Pathoge-
nese der Akne sind eine androgeninduzierte Talgproduktion,
eine verinderte Keratinisierung, entziindliche Vorginge
sowie eine bakterielle Kolonisation der Haarfollikel im Ge-
sicht, an Hals, Brust und Riicken mit Propionibacterium
acnes beteiligt. Die meisten 15- bis 17-Jahrigen weisen ein ge-
wisses Mass an Akne-Verianderungen auf, bei 15 bis 20 Pro-
zent liegt eine massig bis schwer ausgepragte Akne vor. In un-
serer Gesellschaft, in der eine makellose Haut fast ein Muss
ist, kann eine Akne die Lebensqualitit stark einschranken
und zu psychosomatischen Symptomen, Depression, sozia-
lem Riickzug und Suizidgedanken fiihren. Diese Probleme
bessern sich unter einer effektiven Aknetherapie.

MerksAtze ..o,

< Topische Aknetherapeutika wirken in Mono- oder Kombinati-
onstherapie bei leichter Akne mit Komedonen und einzelnen ent-
zlindlichen Lasionen.

< Orale Antibiotika werden bei schwereren Akneformen verordnet,
wobei Tetrazykline zu den bevorzugten Optionen gehdren.

< Kombinierte orale Kontrazeptiva sollten bei Frauen mit méassiger
bis schwerer Akne friihzeitig eingesetzt werden.

< Orales Isotretinoin ist die effektivste Medikation gegen Akne. Iso-
tretinoin wirkt teratogen, weshalb bei Frauen eine sichere Kontra-
zeption gewahrleistet sein muss.
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Fur die Aknebehandlung stehen zahlreiche freiverkaufliche
und verschreibungspflichtige Medikamente zur Verfugung,
sodass sich eine Fille an Kombinationsmoglichkeiten ergibt.
Allerdings sind Vergleichsstudien rar, weshalb viele Empfeh-
lungen in internationalen Therapieleitlinien auf Experten-
meinung beruhen. Diesen Leitlinien zufolge sollte sich die
Wahl der Initialbehandlung am Schweregrad und am Er-
scheinungsbild der Akne (uiberwiegend entziindliche oder
nichtentziindliche Verinderungen) orientieren. Vor Beginn
der Behandlung sollte man die Aknehaut fotografieren, um
spater beurteilen zu konnen, wie der Patient auf die Behand-
lung anspricht. Dartiber hinaus sollte das psychische Befin-
den des Patienten beurteilt werden.

Topische Behandlungsmaéglichkeiten

Topika wirken in Mono- oder Kombinationstherapie bei
leichter Akne mit offenen und geschlossenen Komedonen
und einzelnen entziindlichen Lésionen. Die verschiedenen
Behandlungsoptionen weisen unterschiedliche Wirkmecha-
nismen auf. Da topische Priparate die Entwicklung neuer
Akneveranderungen reduzieren, miissen sie auf das gesamte
betroffene Areal aufgetragen werden, nicht nur auf einzelne
Lasionen. Die meisten Topika fithren anfangs zu Hautirrita-
tionen. Dem kann begegnet werden, indem man initial Pra-
parate geringer Konzentration appliziert und allmahlich die
Anwendungsfrequenz oder die Dosis erhoht. Bleibt die Haut-
reizung bestehen, empfiehlt es sich, die Formulierung zu an-
dern und zum Beispiel von einer alkoholischen Losung auf
feuchtigkeitsspendende Cremes oder Lotionen zu wechseln.

Benzoylperoxid

Benzoylperoxid ist eine sichere und effektive Substanz. Eine
Monotherapie mit Benzoylperoxid wirkt so gut wie orale An-
tibiotika, und bei entziindlichen Lisionen wirkt es besser als
topisch verabreichtes (Iso-)Tretinoin. Anfangs verursacht
Benzoylperoxid eine lokale Hautreizung, wortiber die Pa-
tienten informiert werden miissen. In den meisten Fallen lasst
die Hautreizung nach — vor allem, wenn der Patient die Sub-
stanz initial nur jeden zweiten Tag auftriagt und dann die Fre-
quenz erhoht. Empfohlen werden niedrige Benzoylperoxid-
Konzentrationen (2,5 oder 5%), da diese die Haut weniger
reizen. Ausserdem ist nicht eindeutig belegt, dass stirkere
Konzentrationen effektiver wirken.

Topische Retinoide
Retinoide wie Tretinoin, Adapalen, Isotretinoin und Tazaro-
ten sind in der Schwangerschaft kontraindiziert. Frauen im
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reproduktionsfiahigen Alter miissen also fir eine effektive
Kontrazeption sorgen, wenn sie Retinoide verwenden. Topi-
sche Retinoide wirken auf die abnorme Keratinisierung und
zusdtzlich antiinflammatorisch, deshalb eignen sie sich bei
entziindlicher und bei Komedo-Akne. In zukiinftigen Studien
sollten Retinoide untereinander und mit anderen Aknethera-
peutika verglichen werden. Randomisierte kontrollierte Stu-
dien haben ergeben, dass Praparate mit hoherer Konzentra-
tion effektiver wirken, allerdings auch zu ausgeprigteren
Hautreizungen fithren. Alle topischen Retinoide induzieren
lokale Reaktionen. Sind diese schwer, muss das Priparat ab-
gesetzt werden. Retinoide konnen die Empfindlichkeit der
Haut gegeniiber UV-Licht erhohen.

Topische Antibiotika

Zu den topischen Antibiotika zihlen Clindamycin, Erythro-
mycin und Tetracyclin. Wie topische Antibiotika zu einer
Besserung der Akne fithren, ist nicht detailliert bekannt, aber
sie scheinen direkt auf Propionibacterium acnes zu wirken
und die Inflammation zu reduzieren. Topische Antibiotika
sind bei nichtentziindlichen Lasionen nicht so effektiv wie
andere Aknetherapeutika. Fiir die Behandlung ausgepragte-
rer Akneformen werden topische Antibiotika meist mit an-
deren Substanzen wie topischen Retinoiden oder Benzoyl-
peroxid kombiniert. Patienten mit Akneldsionen am Riicken
sprechen unter Umstdnden besser auf orale Antibiotika an,
da es schwierig ist, Topika auf grosse, schlecht erreichbare
Hautareale aufzutragen. Praparate auf Alkoholbasis trock-
nen die Haut eher aus und eignen sich daher besser fiir fettige
Haut. Die Wirksamkeit von Erythromycin ldsst vermutlich
aufgrund zunehmender bakterieller Resistenzen nach.

Weitere topische Substanzen

Salicylsdaure wirkt keratolytisch und ist in vielen frei verkduf-
lichen Aknepraparaten enthalten. Es gibt keine Studien, wel-
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che die bevorzugte Anwendung von Salicylsdure im Vergleich
zu anderen Topika stiitzen. Die Daten zu Schwefel, Resorci-
nol, Zink, Aluminiumchlorid und Natriumsulfacetamid sind
limitiert. Azelainsdure weist antimikrobielle und komedoly-
tische Eigenschaften auf, kann aber zu Hypopigmentierun-
gen fithren.

Topische Kombinationen

Kombinationen verschiedener Topika mit unterschiedlichem
Wirkmechanismus sollen besser wirken als die einzelnen Sub-
stanzen. Doch wurden nur wenige Kombinationen korrekt
mit den jeweiligen Einzelkomponenten verglichen, und in
vielen Fallen weisen die Untersuchungen methodologische
Maingel auf. Die Compliance der Patienten kann mit einmal
taglich zu applizierenden Aknetherapeutika verbessert wer-
den, weil sie bequem in der Anwendung sind und ihre Wir-
kung rascher eintritt. Allerdings kann es kostengiinstiger
sein, generische Monotherapeutika zu verordnen und diese
gleichzeitig anzuwenden.

Wichtig zu wissen ist, dass Benzoylperoxid Tretinoin inakti-
viert. Sollen beide Substanzen verwendet werden, appliziert
man eine abends und die andere morgens.

Orale Behandlungsmdglichkeiten

Orale Antibiotika

Orale Antibotika werden hauptsichlich bei schwereren
Akneformen, bei tiberwiegend am Stamm lokalisierter Akne,
bei Akne, die auf topische Medikamente nicht anspricht, und
bei Patienten mit erhohtem Narbenrisiko angewandt. Anti-
biotika reduzieren die Anzahl entziindlicher Lisionen, sie
konnen diese aber nicht vollstindig zum Verschwinden brin-
gen. Es gibt keine tiberzeugende Evidenz, dass ein bestimm-
tes Antibiotikum den anderen tiberlegen ist (das gilt auch fiir
Tetrazykline der ersten und zweiten Generation) oder dass
orale Antibiotika bei leichter bis massiger Akne wirksamer
sind als Topika. Es gibt auch keine Evidenz, dass hohere
Dosen wirksamer sind als niedrigere Dosen oder dass Pripa-
rate mit verzogerter Freisetzung notwendig sind.

Deshalb sollte sich die Wahl des Antibiotikums an den Wiin-
schen des Patienten, am Nebenwirkungsprofil und an den
Kosten orientieren. Tetrazykline (Tetracyclin, Oxytetracy-
clin, Doxycyclin und Lymecyclin) gehoren zu den bevorzug-
ten Optionen. Minocyclin hat erhebliche Nebenwirkungen.
Cotrimoxazol sollte vermieden werden, weil die Sulfametho-
xazol-Komponente signifikante Nebenwirkungen aufweist.
Chinolone werden fiir Jugendliche aufgrund des Arthro-
pathierisikos nicht empfohlen, ausserdem zeigt orales Cipro-
floxacin eine rasche Selektivitit, was Resistenzen fordert.
Aminoglykoside und Chloramphenicol sind nur sehr einge-
schriankt wirksam. Orales Clindamycin ist zwar effektiv,
kann aber zu ernsten Nebenwirkungen wie pseudomembra-
noser Kolitis fithren. Gegeniiber Makroliden (Erythromycin
und Azithromycin) und Trimethoprim gibt es zunehmend
Resistenzen.

Der Einsatz von Antibiotika zur Aknetherapie wurde auf-
grund von Resistenzproblemen infrage gestellt, insbesondere
weil Antibiotika in dieser Indikation tiber lange Zeitraume
und in niedriger Dosierung verabreicht werden. Der gleich-
zeitige Einsatz von Benzoylperoxid kann die Probleme der
bakteriellen Resistenzbildung reduzieren, wihrend die
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gleichzeitige Anwendung von oralen und topischen Antibio-
tika vermieden werden sollte. Der Erfolg einer Aknetherapie
mit Antibiotika sollte nach sechs bis acht Wochen beurteilt
werden. Wenn ein Patient auf Antibiotika nicht (mehr) an-
spricht, ist es nicht hilfreich, die Anwendungsfrequenz oder
Dosis zu erhohen. Antibiotika sollten nicht routinemassig als
Erhaltungstherapie eingesetzt werden, denn es gibt dhnlich
wirksame Alternativen.

Orale Kontrazeptiva

Kombinierte orale Kontrazeptiva (COC) enthalten ein Os-
trogen (Ethinylestradiol) und ein Progesteron. Viele Frauen
mit Akne bekommen COC verschrieben, weil Ostrogen die
Talgdriisenaktivitit hemmt und die Bildung von Androgenen
reduziert. Kontrazeptiva, die nur Progesteron enthalten, fiith-
ren haufig zu einer Verschlechterung der Akne.

Die Hormontherapie sollte bei Frauen mit massiger bis
schwerer Akne frihzeitig eingesetzt werden, ebenso bei
Frauen mit Seborrho, Hirsutismus oder Alopezie. Praparate,
die Cyproteronacetat enthalten, werden traditionell zur
Aknetherapie verwendet, aber es gibt wenig Evidenz fiir eine
Uberlegenheit von Cyproteronacetat im Vergleich zu anderen
Progestinen. Das gilt auch fiir die antiandrogenen Wirkungen
von Spironolacton.

Orales Isotretinoin

Wenn orales Tretinoin iiber einen Zeitraum von etwa 20 Wo-
chen verabreicht wird, ist es die effektivste Medikation, die in
ungefihr 85 Prozent der Fille zur klinischen Heilung fiihrt.
Die Rezidivrate liegt bei etwa 21 Prozent, sie ist dosisabhan-
gig. Die besten Ergebnisse werden mit Tagesdosen von
1 mg/kg erzielt beziehungsweise mit einer maximalen Dosis
von 150 mg/kg tiber die gesamte Behandlungsdauer. Isotreti-
noin wird meist fiir schwere Aknefalle mit Knoten und Zys-
ten und Neigung zur Narbenbildung sowie fiir Patienten re-
serviert, die auf andere Therapien nicht ansprechen. Isotreti-
noin fithrt zu Cheilitis, trockener Haut, Nasenbluten,
sekundiren Infektionen, tempordrer Verschlechterung von
Lasionen, Photosensitivitiat und zu einer Erhohung der Ser-
umlipide, aber diese Nebenwirkungen sind selten so schwer,
dass die Behandlung abgebrochen werden muss. Aufgrund
der Teratogenitit von Isotretinoin muss fur eine addquate
Verhiitung gesorgt werden, wenn Frauen im gebarfihigen
Alter mit Isotretinoin behandelt werden. &

Andrea Wiilker

Williams HC et al.: Acne vulgaris. The Lancet 2012; 379:361-372.

Interessenlage: Die Autoren erkldren, dass keine Interessenkonflikte bestehen.

342

ARS MEDICI 7 m 2012



