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Kein erhohtes Hautkrebsrisiko unter topischen
Calcineurin-Inhibitoren bei atopischer Dermatitis

Unter einer systemischen Therapie mit Calcineurin-Inhibitoren steigt das
Krebsrisiko, vor allem das Risiko fiir Keratozytenkarzinome. In Bezug auf die
topische Anwendung geben neue Ergebnisse jedoch Entwarnung.

D ie langfristige Sicherheit einer topi-
schen Anwendung der Calcineurin-
Inhibitoren Tacrolimus und Pimecroli-
mus bei atopischer Dermatitis (AD) steht
aktuell zur Diskussion. Befiirchtet wird,
wie von der systemischen Gabe bekannt,
eine Erhoéhung des Risikos fiir Basal-
zell(BCC)- und Plattenepithelkarzinome
(SCO).

Um die Rolle topischer Calcineurin-
Inhibitoren (TCI) hinsichtlich des Kar-
zinomrisikos besser zu verstehen, haben
US-amerikanische Dermatologen in ei-
ner retrospektiven Kohortenstudie mit
93.746 AD-Patienten {iber 40 Jahren das
Sicherheitsprofil der TCI untersucht. Sie
verglichen das Krebsrisiko von TCI-be-
handelten AD-Patienten mit dem mit to-
pischen Kortikosteroiden therapierter
beziehungsweise unbehandelter AD-Pa-
tienten.

7.033 Personen hatten mindestens zwei
TCI-Verschreibungen erhalten und 73.674
mindestens zwei Rezepte fiir topische

Kortiosteroide. 46.141 Patienten erhielten
keine der beiden Wirkstoffgruppen.

Nach einer durchschnittlichen Beob-
achtungszeit von 7,7 Jahren waren 7.744
Keratozytenkarzinome (KC) diagnosti-
ziert worden, 5.478 BCC und 3.773 SCC.
Von den BCC entfielen 310 auf die TCI-
Patientengruppe, 3.944 auf die nur mit to-
pischen Kortiosteroiden behandelte Pati-
entengruppe und 1.224 auf die Nichtbe-
handelten. Die Inzidenzraten pro 100.000
Personenjahre bezifferten die Studien-
autoren mit 6,46, 7,47 und 7,76; sie unter-
scheiden sich damit kaum. Ahnlich ver-
hielt es sich beim SCC: Von den 3.773
SCC waren 221 bei TCI-Patienten diag-
nostiziert worden, 2.778 bei mit topischen
Kortikosteroiden Behandelten und 744
bei nicht behandelten Patienten. Die In-
zidenzraten pro 100.000 Personenjahre
lagen bei 4,52, 5,17 und 4,84.

Verglichen mit den beiden Kontroll-
gruppen ergab sich — auch bei Beriick-
sichtigung verschiedener Risikofaktoren

Rosazea: Vertreiben Betablocker per os die Rote?

Wenn Flushing und Erytheme bei Rosazeapatienten trotz aller Therapie-
bemiihungen nicht in den Griff zu bekommen sind, lassen sich die
Beschwerden womdglich mit Einnahme von Betablockern lindern.

nders als die entziindlichen Prozesse

kénnen Erytheme und Flushing im
Gesicht von Rosazeapatienten bislang
nichtimmer zufriedenstellend behandelt
werden. Zur topischen Anwendung zu-
gelassen sind aktuell Brimonidin und
Oxymetazolin, zwei selektive a-Adreno-
rezeptoragonisten.

Bei persistierender Symptomatik kénn-
te, so die Hypothese, die orale Gabe von
Betablockern hilfreich sein. Vermutet
wird, dass Betablocker an den p2-Rezep-
toren der glatten Muskulatur kutaner Ar-
teriolen wirken und eine Vasokonstrik-
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tion verursachen. Gleichzeitig verringern
sie den Stresspegel der Patienten und sen-
ken den Herzschlag. Die Frage, welchen
Nutzen Rosazeapatienten von einer ora-
len Betablockertherapie erwarten diirfen,
haben niederldndische Dermatologen im
Rahmen eines Reviews versucht zu beant-
worten. In insgesamt neun beriicksichtig-
ten Studien war die Wirksamkeit von
Carvedilol (n = 4), Propranolol (n = 3),
Nadolol (n = 1) oder von Betablockern
allgemein (n = 1) untersucht worden.
Vor allem unter Carvedilol und Prop-
ranolol nahmen Hiufigkeit des Errotens

— fiir TCI-Patienten kein erhohtes Krebs-

risiko, weder in Bezug auf Keratozyten-
karzinome insgesamt noch im Hinblick
auf die Subgruppen BCC und SCC. Das
anderte sich auch nicht mit der TCI-Do-
sierung, der Behandlungshaufigkeit oder
der Therapiedauer.

Mit der Anwendung von TCI scheint
bei Patienten mit AD offenbar nicht das
Risiko fiir Keratozytenkarzinome zu stei-
gen, so das Resiimee der Studienautoren.
Damit konne die topische Anwendung
dieser Wirkstoffklasse als sicher einge-
stuft werden. Ahnlich beurteilen das
auch Dermatologen von der Universitdt
Toronto. Gleichzeitig verweisen sie auf
designimmanente Schwéchen der Studie.
Insbesondere fiir langfristige hochdosier-
te TCI-Anwendung kénne anhand dieser
Daten nicht mit Sicherheit ein Anstieg
des Krebsrisikos ausgeschlossen werden.

Fazit: Die Anwendung von TCI war nicht
miteinem erhohten Keratozytenkarzinom-
risiko assoziiert, weder im Vergleich zu
AD-Patienten mit ausschlie8lich topi-
scher Kortikosteroidanwendung noch im
Vergleich zu AD-Patienten ohne Therapie
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und Intensitit der Erytheme deutlich ab.
Zu den hidufigsten Nebenwirkungen
zéhlten Bradykardie und Hypotension.
Die Daten stammten allerdings vorwie-
gend aus Fallberichten und Fallserien,
der Therapieerfolg war vorwiegend sub-
jektiv beurteilt worden.

Fazit: Nach Ansicht der niederlandischen
Dermatologen konnte unter Umstanden
die orale Gabe von Betablockern fiir Ro-
sazeapatienten mit therapieresistenten
Erythemen eine wirksame Behandlungs-
alternative sein. Doch zunichst gelte es,
Wirksamkeit und Sicherheit in groflen
prospektiven Studien zu validieren.
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