Erste Wahl fir Patienten mit entztindlicher Akne

Internationale Experten empfehlen Kombinationstherapie aus topischem Retinoid plus antimikrobieller
Substanz als First-Line-Therapie

Das Management der Acne vulgaris hat sich in den vergangenen Jahren stark gewandelt. Durch das
bessere Verstandnis der Akne-Atiologie wurde es méglich, pharmakologische
Wirkstoff-Kombinationen zu entwickeln, die auf multiple Faktoren der Pathogenese einwirken und
sich dabei in ihrem Wirkansatz sinnvoll erganzen. Diese Kombinationen auf der Basis eines Retinoids
und einer antimikrobiellen Substanz wie etwa Benzoylperoxid (BPO) werden heute von
internationalen Experten mit hoher Evidenz als Therapie der ersten Wahl fiir nahezu alle
Aknepatienten empfohlen. Diese Therapiealternative hat sich in den vergangenen Jahren von der
einfachen Option hin zu einem etablierten Behandlungsverfahren entwickelt.

Dass die kombinierte Gabe eines topischen Retinoids wie Adapalen und einer antimikrobiellen Substanz
heute von den Experten der ,Global Alliance to Improve Outcomes in Acne* mit héchstem Evidenzlevel als
Standardbehandlung bei entziindlicher Akne empfohlen wird2, hat gute Griinde. Solche
Kombinationspraparate (wie Epiduo®) wirken sogar auf drei der vier Hauptmechanismen der
Akne-Pathogenese, namlich auf die abnorme Desquamation des Follikelepithels, auf die Vermehrung von
Propionibacteria acnes (P. acnes) und auf die Entziindungsreaktion. Dabei entfalten die enthaltenen
Wirkstoffe (Adapalen und Benzoylperoxid, BPO) komplementare und synergistische Effekte ***: Retinoide
wirken antikomedogen und komedolytisch®. Zudem haben sie direkte und indirekte anti-inflammatorische
Effekte, wahrend die antimikrobielle Substanz BPO fiir den bakteriziden Effekt gegenlber P. acnes
verantwortlich ist und zudem indirekt anti-inflammatorisch und keratolytisch wirkt?.

BPO als Kombinationspartner favorisieren

Experten betonen, dass topische Antibiotika - im Gegensatz zu BPO - in der Regel nur ein
eingeschranktes, weil selektives bakterielles Wirkspektrum haben und ebenfalls in Kombination mit
topischen Retinoiden erfolgreich zur Aknetherapie eingesetzt werden konnen. BPO hat gegentber
topischen Antibiotika die Vorteile, nicht selektiv und somit gegen alle Bakterien bakterizid zu wirken
und nicht mit dem Problem der bakteriellen Resistenzbildung assoziiert zu sein®> — einem Problem,
das nicht nur die langfristige Wirksamkeit einer antibiotischen Akne-Behandlung beeintrachtigen
kann. Aufgrund der Transposition von Resistenzgenen von P. acnes auf andere bakterielle
Mikroorganismen® kénnen auch die Therapiemdglichkeiten bei systemischen Infektionen einschrankt sein.
Die Experten der ,Global Alliance to Improve Outcomes in Acne* empfehlen aus diesem Grund, auf eine
topische oder orale Monotherapie mit Antibiotika bei Akne ganz zu verzichten und im Rahmen einer
Retinoid-basierten Kombinationstherapie immer dann BPO gegenliber topischen Antibiotika als
Kombinationspartner zu favorisieren, wenn eine langerfristige antimikrobielle Behandlung erforderlich ist?. Da
Akne heute als chronische Erkrankung angesehen wird — z.B. bedingt durch eine langere Erkrankungsdauer,
die Rezidivneigung, den phasenhaften Verlauf und die psychologischen und sozialen Einflisse auf die
Lebensqualitat - gehen Akne-Experten heute davon aus, dass in den meisten Fallen eine Langzeittherapie
notwendig ist?. Deshalb ist nach Auffassung der Experten die Kombination aus einem Retinoid (z.B.
Adapalen) und BPO die ,am meisten wiinschenswerte*.

Verschreibungspraxis folgt noch nicht Expertenmeinung

Antibiotika sollten in der Aknebehandlung nach aktuellem wissenschaftlichem Kenntnisstand eine wesentlich
geringere Rolle spielen, als noch vor wenigen Jahren propagiert wurde. Das schlagt sich derzeit allerdings
noch nicht in der Verordnungspraxis nieder: Im Jahr 2008 stammten noch Uber die Halfte (56,2 Prozent) aller
Akne-Verordnungen aus der Wirkstoffgruppe der Antibiotika®. Da Ausmaf3 und Art der Anwendung von
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Antibiotika direkt mit der bakteriellen Resistenzrate korrelieren’, hat diese Verordnungspraxis dazu gefihrt,
dass die Rate resistenter Propionibakterien mittlerweile bei 60 bis 70 Prozent liegt®. Die Experten der ,Global
Alliance to Improve Outcomes in Acne* mahnen deshalb zur Zuriickhaltung beim Einsatz von Antibiotika bei
Akne?, zumal als sinnvolle Alternative eine effektive, antibiotikafreie Fixkombination aus dem Retinoid
Adapalen und BPO verfluigbar ist, die ihre Wirksamkeit und Vertraglichkeit unter Beweis gestellt hat’.
Fixkombination in klinischen Studien bewahrt

Die Fixkombination aus 0,1 % Adapalen und 2,5 % BPO (Epiduo®) wurde nach Angaben der Akne-Experten
in mehreren klinischen Studien mit Aknepatienten getestet und stellt mit hoher Evidenz (Level 1)eine
empfehlenswerte, antibiotikafreie Therapieoption insbesondere bei leichter bis mittelschwerer entztindlicher
Akne dar?. Bei milder, rein komedonaler Akne (Acne comedonica) favorisieren die Experten eine
First-Line-Monotherapie mit einem topischen Retinoid. Bei schwereren papulopustuldren oder nodularen
Formen sollte das topische Retinoid durch ein orales Antibiotikum erganzt werden, wobei auch hier BPO als
zusatzlicher Kombinationspartner in Betracht kommt®. Bei schwerer nodulérer Akne oder bei Acne conglobata
stellt orales Isotretinoin die Therapie der ersten Wahl dar’.

Die Empfehlung, die die Experten zugunsten der Fixkkombination aus Adapalen und BPO aussprechen,
beruht auf einer Giberzeugenden Datenlage. In einer randomisierten Doppelblindstudie mit 517 Aknepatienten
von Thiboutot et al. (2007)°, hatten sich unter dem Einfluss der fixen Kombinationsbehandlung mit Adapalen
und BPO (Epiduo®) innerhalb von 16 Wochen entziindliche Lasionen um 62 Prozent und nicht-entziindliche
Lasionen um 54 Prozent zuriickgebildet — ein signifikanter Vorteil gegeniber einer Behandlung mit den
einzelnen Wirkstoffen oder der Gelgrundlage alleine’. Die Fixkombination Giberzeugte zudem durch ihren
schnellen Wirkeintritt, der bereits innerhalb einer Woche klinisch relevant war®. In einer weiteren Studie mit
452 Aknepatienten Uber 12 Monate wurde die Eignung der innovativen Fixkombination flr die
Langzeittherapie evaluiert. Am Ende des Behandlungszeitraums hatten sich die aknebedingten Lasionen um
rund 70 Prozent vermindert, wobei die Reduktion entziindliche und nicht-entziindliche Lasionen
gleichermafen betraf'®. Die Behandlung wurde zudem gut vertragen. Milde bis moderate Nebeneffekte traten
- wenn Uberhaupt - nur zu Beginn des Behandlungszeitraums auf und bildeten sich rasch zuriick'®. Somit ist
die Fixkombinationgleichermaf3en zur Akut- und Langzeittherapie der Akne geeignet und kann bei
schwereren Akneformen den aktuellen Empfehlungen entsprechend auch gut mit oralen Antibiotika
kombiniert werden. Der Einsatz von Fixkombinationen ist zudem fiir die Anwender sehr bequem, was
vermutlich zu einer Verbesserung der Compliance beitragt'.
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