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1 Einleitung
1.1 Nomenklatur

Die Kommission dieser Leitlinie hat sich auf den Begriff
»Neurodermitis“ in dieser Leitlinie verstandigt, welcher syn-
onym zu den Krankheitsbezeichnungen ,,atopisches Ekzem*;
»atopische Dermatitis“ zu verwenden ist und zudem aktu-
ell weiterhin auch dem Sprachgebrauch von Patienten ent-
spricht. (Mit denen in dieser Arbeit verwandten Personen-
und Berufsbezeichnungen sind, auch wenn sie nur in einer
Form auftreten, gleichwertig beide Geschlechter gemeint.)

1.2 Methodik

Die vorliegende Leitlinie stellt eine Aktualisierung der 2008
publizierten AWMF-S2-Leitlinie Neurodermitis dar. Fur die
Methodik zur Erstellung der S2e-Leitlinie Neurodermitis sei
auf die entsprechende Publikation verwiesen [1].

Die Erstellung der Aktualisierung erfolgte entsprechend
den methodischen Vorgaben zur Entwicklung von Leitlini-
en fur Diagnostik und Therapie der Arbeitsgemeinschaft
der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften
(AWMF) und entspricht nach dem Dreistufenkonzept der
AWMEF einer S2k-Leitlinie (http://www.awmf.org/leitlini-
en/awmf-regelwerk.html). Die DELBI-Kriterien finden Be-
rucksichtigung (http://www.leitlinien.de/leitlinienmethodik/
leitlinienbewertung/delbi). Die Empfehlungsstirken der ein-
zelnen Empfehlungen werden in dieser Leitlinie durch stan-
dardisierte Formulierungen ausgedriickt (Tabelle 1) [2].

Die Leitlinie aus dem Jahre 2008 entsprach einer
S2e-Leitlinie, fir welche eine systematische Literatursuche in
PUBMED Metaanalysen, klinische Studien und andere wis-
senschaftliche Untersuchungen zusammengestellt und den
Teilnehmern der Konsensuskonferenz als Tischvorlage zur
Verfiigung gestellt wurden. Fiir die Aktualisierung wurde die
Literatursuche bis Januar 2014 entsprechend durchgefiihrt.
Weiterhin wurden einzelne Studien ergianzt.

Die Empfehlungen wurden in einer interdisziplindren
Konsensuskonferenz unter Verwendung eines nominalen
Gruppenprozesses konsentiert (Tabelle 1). Zunichst erfolg-
te eine Darlegung der Evidenzlage aus Expertensicht mit
anschlieSender Diskussion. Entsprechend der Tischvorla-
ge wurden die Empfehlungsentwiirfe von jedem Gruppen-
mitglied kommentiert, abweichende Vorschlige notiert. Es
folgten die Schritte Reihendiskussion, Vorherabstimmung,
Debattieren/Diskutieren sowie die endgiiltige Abstimmung.
Es konnte bei allen Abstimmungen ein starker Konsens (>
90 %) erreicht werden. Die Konsensuskonferenz fand am
16.05.2014 in Hannover unter Moderation von Priv.-Doz.
Dr. A. Nast (AWMF-Leitlinienberater) statt. Fur jene In-
terventionen, fiir die aus zeitlichen Griinden kein Konsens

Empfehlungen wurden je nach Starke wie folgt
formuliert.

wird empfohlen
kann empfohlen werden
kann erwogen werden

darf nicht erfolgen
wird nicht empfohlen

im Rahmen der Konsensuskonferenz erzielt werden konnte,
wurde ein Delphi-Verfahren durchgefihrt.

1.3 Ziele der Leitlinie

Die Neurodermitis ist eine hdufige Hauterkrankung sowohl im
Kindes- und Jugendalter als auch bei Erwachsenen. Aufgrund
des chronischen Verlaufs und der Charakteristik eines viele
Lebensbereiche betreffenden, lebensverandernden Krankheits-
bildes mit deutlicher Einschrankung der Lebensqualitat sollte
eine optimale medizinische Versorgung angestrebt werden.

Allgemeines Ziel der Leitlinie ist es, Dermatologen, Pa-
diatern, Allgemeinmedizinern sowie weiteren an der Behand-
lung der Neurodermitis beteiligten Arzten in der Praxis und
Klinik eine akzeptierte Entscheidungshilfe fiir die Auswahl
sowie Durchfithrung einer geeigneten und suffizienten Thera-
pie fir Patienten mit Neurodermitis zur Verfigung zu stellen.

Die Verbesserung der Versorgung der Patienten soll
durch Umsetzung der Empfehlung der Leitlinie und Optimie-
rung der drztlichen Kenntnisse beziiglich deren in Studien
nachgewiesenen Wirksamkeit ermoglicht werden. Eine gute
Adhirenz ist oftmals verbunden mit einem fir den Patienten
gut vertretbaren Verhiltnis von Nutzen zu Aufwand, Kos-
ten und unerwiinschten Wirkungen. Durch die individuelle
Auswahl besonders effektiver Therapien, auch unter Bertick-
sichtigung der in neuen Studien erfassten Quality-of-Life-Pa-
rameter, soll fiir den Patienten ein besonders hoher Nutzen
der Therapie sichergestellt werden. Durch die Hinweise zur
Behandlung und Vermeidung von unerwiinschten Wirkun-
gen sollen diese vermieden bzw. reduziert und dadurch die
Adhirenz zusitzlich gefordert werden.

Das chronische Krankheitsbild der Neurodermitis und
die fehlende Heilbarkeit durch spezifische Mafsnahmen ver-
leiten hdufig zur Anwendung von Therapieformen mit unge-
sicherter oder zweifelhafter Wirksamkeit.

In einem Anhang der Langversion dieser Leitlinie (s. on-
line Supporting Information) sollen auch die vielen Metho-
den angesprochen werden, die aufgrund von fehlender oder
nicht erwiesener Wirkung bzw. erwiesener oder moglicher
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unerwiinschter Wirkungen nicht, nicht mehr oder noch nicht
eingesetzt werden konnen oder sollen.

Die deutsche AWMF-Leitlinie ,,Neurodermitis“ wurde
inhaltlich mit der entsprechenden Europdaischen Leitlinie [3, 4]
abgestimmt.

1.4 Zielgruppe

Diese Leitlinie ist bestimmt fiir Fachirzte der Dermatolo-
gie, Kinder- und Jugendmedizin, Allgemeinmedizin und alle
Arztgruppen, zu deren Tatigkeit die Therapie der Neuroder-
mitis gehort. Sie soll auch den Betroffenen und Angehorigen
gesicherte Informationen zur Beurteilung von therapeuti-
schen Interventionen geben.

2 Neurodermitis: Allgemeine Aspekte
2.1 Definition und Klassifikation

In Deutschland leiden ca. 13 % aller Kinder zumindest zeitweilig
unter einer Neurodermitis [5]. Die Neurodermitis ist eine chro-
nische oder chronisch-rezidivierende, nicht kontagiose Hauter-
krankung, deren klassische Morphologie und Lokalisation al-
tersabhingig unterschiedlich ausgeprigt ist und die zumeist mit
starkem Juckreiz einhergeht. Die Erkrankung weist unterschied-
liche Schweregrade auf, wobei die Mehrheit der Patienten unter
einer leichteren Form der Neurodermitis leidet. Je nach Lokali-
sation und Ausdehnung der Neurodermitis (bis hin zur Erythro-
dermie) kann es sich jedoch um eine schwere Hauterkrankung
handeln, die die Lebensqualitit deutlich und langfristig mindert.
Haufigere Komplikationen der Neurodermitis stellen Infektio-
nen wie disseminierte Impetiginisation durch Staphylococcus
aureus, virale Infektionen oder Mykosen dar [6].

Ein signifikanter Anteil der Patienten (je nach Studie
50-80 %) weist IgE-vermittelte Sensibilisierungen gegen
Aeroallergene und/oder Nahrungsmittelallergene (z. T. in
Assoziation mit einer Rhinokonjunktivitis allergica, einem
allergischen Asthma bronchiale oder einer klinisch relevan-
ten Nahrungsmittelallergie) auf (extrinsische Form der Neu-
rodermitis). Hiervon wird eine Form abgegrenzt, bei der das
klinische Bild identisch ausgeprigt sein kann, jedoch keine
entsprechende Sensibilisierung nachzuweisen ist (sogenann-
te intrinsische Form, nicht IgE-assoziierte Form). Diskutiert
wird eine dritte Untergruppe, bei der die Erkrankung Ziige
einer Autoimmunerkrankung hat [7].

Die Behandlung der Neurodermitis und ihrer Kompli-
kationen verlangt eine qualifizierte medizinische Betreuung.
Die Hauterkrankung selbst und mit der Neurodermitis ver-
bundene Faktoren, insbesondere der oft fast unertrigliche
Juckreiz, konnen zur Beeintrachtigung der Lebensqualitit,
der Schul-oder Arbeitsleistungen sowie zu Schwierigkeiten
im sozialen Umfeld und zu Depressionen fiihren.

Die Diagnostik und Behandlung der Neurodermitis und
ihrer Komplikationen miissen medizinisch qualifiziert
erfolgen.

2.2 Epidemiologie

Die kumulative Inzidenz der Neurodermitis bei Kindern im
ersten Lebensjahr betrug in Geburtskohortenstudien aus Ja-
pan bzw. Ddanemark 13 % bzw. 11,5 % [8, 9]. In einer re-
trospektiven Fragebogenstudie aus Schweden zeigte sich eine
kumulative Inzidenz der Neurodermitis von 21 % bis zum
Einschulungsalter [10].

Die klinische Untersuchung einer Kohorte von insgesamt
1500 Vorschulkindern aus fiinf ost- und zwei westdeutschen
Kindergirten durch Schafer et al. erbrachte eine Punktpri-
valenz der Neurodermitis von 11,3 % [11]. Daten zur welt-
weiten 1-Jahres-Priavalenz der Neurodermitis bei sechs- bis
siebenjihrigen und bei 13- bis 14-jahrigen Schulkindern ste-
hen durch die ISAAC-Studie (International Study of Asthma
and Allergies in Childhood) zur Verfiigung [12, 13]. Dabei
wurden mittels eines Fragebogens zu Krankheitssymptomen
von Erkrankungen des atopischen Formenkreises Daten von
tber 700 000 Kinder aus 56 Landern und insgesamt 155 Stu-
dienzentren erhoben, darunter auch aus zwei deutschen Stu-
dienzentren (Miinster und Greifswald). Weltweit zeigten sich
erhebliche regionale Unterschiede mit 1-Jahres-Privalenzen
der Sechs- bis Siebenjidhrigen zwischen 2 % (Iran) und 16 %
(Japan, Schweden). Bei den 13- bis 14-Jahrigen hatten in ver-
schiedenen geographischen Regionenzwischen 1 % (Albanien)
und 17 % (Nigeria) der Befragten im vergangenen Jahr Sym-
ptome der Neurodermitis.

Epidemiologische Studien zur Haufigkeit der Neuroder-
mitis bei Erwachsenen deuten auf eine 1-Jahres-Pravalenz
zwischen 2 und 3 % hin [14, 15].

In verschiedenen Studien wurde in den vergangenen
Jahrzehnten ein deutlicher Anstieg in der Pravalenz der Neu-
rodermitis festgestellt [16—18]. Als ursachlich dafiir gelten in
erster Linie veranderte Umweltbedingungen bzw. der westli-
che Lebensstil. Zumindest teilweise scheint der Haufigkeits-
anstieg jedoch auch einer zunehmenden Aufmerksamkeit
gegentiber dem Krankheitsbild geschuldet zu sein [18]. Neu-
ere Untersuchungen deuten jedoch darauf hin, dass es in den
letzten Jahren keine weitere Zunahme der Erkrankungshdu-
figkeit gab [19].

Gemafs versorgungsepidemiologischen Analysen aus
Deutschland nehmen rund 23 % der Siuglinge und Klein-
kinder, 8 % der Schulkinder und 2 bis 4 % der Erwachse-
nen Gesundheitsleistungen aufgrund der Neurodermitis in
Anspruch [20]. Bei Kindern ist die Neurodermitis damit die
hidufigste chronische Erkrankung tiberhaupt [21].
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Natiirlicher Krankheitsverlauf

Die Neurodermitis manifestiert sich bei etwa der Halfte der
Patienten in den ersten sechs Lebensmonaten, in 60 % der
Fille im ersten Lebensjahr und in tiber 70 bis 85 % der Fil-
le vor dem fiinften Lebensjahr [22-24]. Bis zum frithen Er-
wachsenenalter sind etwa 60 % der erkrankten Kinder sym-
ptomfrei [25, 26]. Friher Erkrankungsbeginn, Komorbiditat
mit anderen Erkrankungen des atopischen Formenkreises,
schwerer Krankheitsverlauf im Kindesalter und positive Fa-
milienanamnese fur Atopie sind Pradiktoren fir die Persis-
tenz der Neurodermitis bis ins Erwachsenenalter [22] (wei-
tere Informationen zu Komorbidititen siehe Kapitel 2.7.2).

2.3 Pathogenese und Genetik

Die Ursachen der Neurodermitis sind vielfaltig. Sowohl die
genetische Pridisposition als auch zahlreiche Auslosefakto-
ren spielen fiir die Erstmanifestation und das Auftreten der
Erkrankungsschiibe eine wichtige Rolle. Fiir eine genetische
Disposition der Neurodermitis gibt es zahlreiche Hinweise.
So ist beispielsweise die Konkordanz von homozygoten Zwil-
lingen mit 75 % deutlich hoher als bei heterozygoten Zwillin-
gen mit 23 %. Das Risiko, dass ein Kind eine Neurodermitis,
einen Heuschnupfen oder ein Asthma bronchiale entwickelt,
ist am hochsten, wenn beide Elternteile unter der gleichen
atopischen Erkrankung leiden (60-80 %). Es wurden eine
Reihe von Mutationen und Polymorphismen von Barriere-
proteinen, Molekiilen des angeborenen und des adaptiven
Immunsystems beschrieben, die mit einem erhohten Risiko
fiir die Neurodermitis assoziiert sind (Ubersichtsartikel: [27-
30]). Diese sind auf verschiedenen Chromosomen lokalisiert.
Einige stimmen mit den bislang beschriebenen Genlokalisa-
tionen fiir respiratorische atopische Erkrankungen tberein,
andere Mutationen und Polymorphismen zeigen eine Uber-
einstimmung mit der chronisch entztindlichen Hautkrankheit
Psoriasis und wieder andere nehmen eine Sonderstellung ein.
Es ist davon auszugehen, dass verschiedene Gene auf meh-
reren Chromosomen fiir die Veranlagung zur Entwicklung
einer Neurodermitis verantwortlich sind. Auf die besondere
pathogenetische Rolle von Stérungen der Barrierefunktion
der Haut, hier insbesondere auch Filaggrin-Loss-of-Functi-
on-Mutationen wird im Abschnitt 3.1 nidher eingegangen.
Die Bedeutung von aktivierten T-Zellen und von IgE-An-
tikorper-tragenden dendritischen Zellen sowie von phasen-
abhingigen polarisierten Zytokinmustern in der Haut kann
als gesichert gelten (Ubersichtsartikel: [31]). Weiterhin spie-
len Allergen-spezifische Immunantworten eine wichtige Rol-
le. Hier hat sich das Spektrum moglicher relevanter Allerge-
ne bei Neurodermitis in den vergangenen Jahren verbreitert.
Nicht nur Aero- und Nahrungsmittelallergene (Ubersichtsar-
tikel: [32]), sondern auch mikrobielle Faktoren und Allergene
(133, 34]; Ubersichtsartikel: [35]) und moglicherweise auch

Reaktionen auf korpereigene Proteine (Ubersichtsartikel: [7])
scheinen das Krankheitsgeschehen und den -verlauf zu beein-
flussen. Die genauere Charakterisierung der Allergen-spezi-
fischen Immunantwort bei Patienten mit Neurodermitis ist
ebenfalls Thema aktueller Studien.

Trotz einer starken erblichen Disposition und der o. a.
Auslosefaktoren kann die Entwicklung von Krankheitser-
scheinungen ausbleiben oder aber mittels einer priventiven
Behandlung (vergleiche hierzu Leitlinie der Evidenzklasse S3
des Aktionsbiindnisses Allergiepravention [36]) in manchen
Fillen erfolgreich verhindert, verzogert oder abgeschwicht
werden.

2.3.1 Pravention

Aufgrund des Verstindnisses von Pathogenese und Gene-
tik werden allgemeine Mafinahmen zur Primarprivention
der Neurodermitis empfohlen. Hier wird auf die aktuelle
S3-Leitlinie ,,Allergiepravention® verwiesen [36].

2.3.2 Neurodermitis und Impfungen

Die Standige Impfkommission (STIKO) spricht Empfeh-

lungen fiir sinnvolle Impfungen in Deutschland aus. Infor-

mationen hiertiber konnen tiber die Homepage des Robert

Koch-Instituts (RKI) abgerufen werden. Weiterhin werden

sie im ,,Epidemiologischen Bulletin“ veroffentlicht. In Be-

zug auf Impfungen und Neurodermitis bestehen mehrere

Themenfelder.

1. Beeinflusst die Impfung die Entstehung und den Verlauf
des Ekzems?

2. Kann der Impfstoff selbst eine allergische Reaktion aus-
16sen?

3. Welche Besonderheiten sind beim Einsatz von bestimm-
ten Therapeutika der Neurodermitis und geplanten Imp-
fungen zu beachten?

Die Zeit, in der die meisten Patienten an Ekzemen er-
kranken, fillt mit dem Zeitpunkt der ersten Impfungen zu-
sammen, so dass der Eindruck entstehen konnte, dass ein
kausaler Zusammenhang der Impfung mit dem Beginn einer
Neurodermitis besteht. Epidemiologisch lasst sich das nicht
bestatigen [37], aber da im Einzelfall auch Ekzemschiibe
durch ubliche virale Infekte angestofsen werden, kann das
auch ebenso fiir Impfungen gelten. Dies sollte kein Grund
sein, notwendige Impfungen lange zu verschieben, jedoch
kann es sinnvoll sein, nicht wihrend eines akuten Ekzem-
schubs zu impfen.

Eine weitere Frage ist eine mogliche allergische Reaktion
auf Impfstoffe. Als Allergene kommen sowohl Hilfsstoffe als
auch mogliche Reste von Hithnerei in Impfstoffen, die in Hith-
nereiern produziert werden, in Frage. Auch bei Impfstoffen,
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die auf Hithnerfibroblasten geziichtet werden, ist eine aller-
gische Reaktion denkbar, aber sicher seltener. Fur Atopiker
gibt es allenfalls ein marginal erhohtes Impfreaktionsrisiko
[38]. Selbst Hiihnereiallergiker konnen in der Regel ohne
Probleme geimpft werden [39]. Bei hohem Reaktionsrisiko
wird eine Nachbeobachtungszeit nach der Impfung empfoh-
len. In den meisten Impfstoffen ist der Hihnereigehalt in den
letzten Jahren zuriickgegangen. Am hochsten ist er nach wie
vor im Grippe- und im Gelbfieberimpfstoff [40].

Manche Therapeutika, die zur Behandlung der Neuro-
dermitis zur Anwendung kommen, haben in ihrer Fachin-
formation in Bezug auf Impfungen eine einschrinkende
Information. Diese gilt es zu beachten. Die Empfehlungen
konnen sich andern, wenn neue Informationen vorliegen. Oft
sind Einschrinkungen vorsichtshalber ausgesprochen, wenn
zum Beispiel keine ausreichenden Erfahrungen vorliegen.
Die aktuelle Empfehlung zum Impfen bei Behandlung mit
Pimecrolimus lautet: Aufgrund der minimalen Resorption
ist bei einer Impfung eine systemische Interaktion unwahr-
scheinlich. Diese Interaktion wurde jedoch nicht untersucht.
Daher wird bei Patienten mit ausgedehnter Erkrankung
empfohlen, Impfungen wahrend behandlungsfreier Interva-
lle durchzufithren. Solange lokale Impfreaktionen bestehen,
wird die Anwendung von Pimecrolimus an den Impfstellen
nicht empfohlen, da hierzu keine Untersuchungen vorliegen
(Elidel® Fachinformation, Stand 12/2013).

Zu Tacrolimus finden sich aktuell folgende Angaben: Bei
Kindern zwischen zwei und elf Jahren wurden im Rahmen
einer Studie mogliche Wechselwirkungen mit einem Protein-
konjugatimpfstoff gegen Neisseria meningitidis Serogruppe
C untersucht. Auswirkungen auf die Sofortantwort auf die
Impfung, die Ausbildung eines Immungedéchtnisses oder die
humorale und zellvermittelte Immunitdt wurden nicht beob-
achtet (Protopic® Fachinformation, Stand 11/2013).

Generell sind moglicherweise bei der Anwendung
von systemischen Immunsuppressiva die Impfantworten
auf Totimpfstoffe vermindert, aber eine Gefahr besteht in
der Regel nicht. Beim Einsatz von Lebendimpfstoffen ist
mehr Vorsicht geboten. Daher lautet die Empfehlung in
der Fachinformation des Ciclosporin (Fachinformation
Ciclosporin, Stand 01/2014), auf Lebendimpfungen wih-
rend der Behandlung moglichst zu verzichten. Totimp-
fungen konnen durchgefiihrt werden. Systemische Gluko-
kortikosteroide werden zur lidngerfristigen Therapie der
Neurodermitis nicht empfohlen. Wenn ein akuter Schub
mit systemischen Glukokortikosteroiden behandelt wird,
wird man nicht zu diesem Zeitpunkt impfen. Falls doch eine
laingerfristige Therapie mit systemischen Glukokortikoste-
roiden erfolgt, ist eine Impfung bei einer Dosis von unter 5
mg/m? Korperoberfliche trotzdem moglich. Empfehlungen
finden sich bei den oder der Fachgesellschaft/en fiir Rheu-
matologie [41].

Es wird empfohlen, Kinder, Jugendliche und Erwachsene
mit Neurodermitis nach STIKO-Empfehlungen regular zu
impfen.

Bei akuter Exazerbation wird das Verschieben der Imp-
fung bis zur Stabilisierung des Hautbefundes empfohlen.

2.4 Erscheinungsbild

Die Hauterscheinungen der Neurodermitis sind je nach Sta-
dium (akut oder chronisch) und Lebensalter verschieden. Im
frithen Kindesalter (0-2 Jahre) sind meist Ekzeme im Bereich
des Gesichtes, Kapillitiums sowie streckseitig vorherrschend,
spater finden sich haufig Beugenekzeme sowie bei Erwachse-
nen in Abhingigkeit von hautbelastenden Titigkeiten auch
Handekzeme oder die sogenannte Prurigo-Form mit stark ju-
ckenden Knotchen und Knoten. Minimalvarianten der Neu-
rodermitis konnen sich manifestieren als Cheilitis, Perléche,
Ohrldppchenrhagaden, Mamillenekzem, Pulpitis sicca an
den Hinden und Fiiflen (schuppende Rétung und Einrisse im
Bereich der Finger- und/oder Zehenkuppen).

Bei untypischem Erscheinungsbild oder Verlauf entziind-
licher Hautkrankheiten mussen — auch im Kindesalter — Dif-
ferenzialdiagnosen abgeklart werden.

Die unterschiedlichen klinischen Manifestationen der
Neurodermitis mit ihren altersspezifischen Auspragungen
sowie den wichtigsten Differenzialdiagnosen miissen
dem Behandler bekannt sein.

2.5 Verlauf

Der Verlauf der Neurodermitis ist wechselhaft mit Krankheits-
schiitben unterschiedlicher Dauer und Schwere. Die Erkran-
kung kann hiufig rezidivieren. Auch geringgradig ausgeprigte
Manifestationen haben manchmal schwere Beeintrachtigun-
gen und psychische Belastungen zur Folge. Spontanheilung
ist jederzeit moglich. Allerdings entwickeln mindestens 30 %
aller Kinder, die unter einer Neurodermitis leiden, zumindest
zeitweilig auch im Erwachsenenalter Ekzeme.

Die Aufklarung von Betroffenen tiber den chronischen
und/oder rezidivierenden Verlauf wird empfohlen.

2.6 Komplikationen

Infektionen stellen hdufige Komplikationen der Neurodermi-
tis dar. Hierzu gehoren:
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Sekunddrinfektionen mit Bakterien (zumeist Staphylo-
kokken): Es ist allerdings darauf hinzuweisen, dass ca.
90 % aller Patienten eine Besiedlung mit Staphylococcus
aureus aufweisen, was eine pathogenetische Bedeutung
fiir die Auspriagung des Ekzems haben kann, nicht je-
doch mit den klinischen Zeichen einer Hautinfektion
verbunden sein muss. Klinisch sichtbare Sekundarin-
fektionen sind bei Kindern wesentlich haufiger als bei
Erwachsenen.

Virale Infektionen: Eczema herpeticatum (Bladschen,
meist hohes Fieber und Lymphknotenschwellung), De-
llwarzen (Mollusca contagiosa), Eczema coxsackium
(Blaschen, meist guter Allgemeinzustand, meist keine
ausgepragte Lymphknotenschwellung) sowie ausgeprag-
te Verrucae vulgares. [42, 43].

Mykotische Infektionen: Tinea (vor allem durch Tricho-
phyton rubrum), Malassezia-Spezies (wahrscheinlich
fur die Head-Neck-Shoulder-Variante der Neurodermi-
tis von Bedeutung).

Todesfille nach Eczema herpeticatum sowie Septikdmi-
en sind bekannt [44].

Komplikationen sind in seltenen Fillen Augenerkran-
kungen (Glaukom, Keratokonus, Netzhautablosung, Erblin-
dung), Alopecia areata sowie Wachstumsverzogerungen/
Kleinwuchs (u. a. durch Hypoproteinamie infolge Exsudati-
on entziindlicher Sekrete oder auch Fehl- oder Mangelernih-
rung). Die Neurodermitis kann mit einer gleichzeitig beste-
henden Ichthyosis vulgaris assoziiert sein.

Die vorliegende Leitlinie beschrankt sich auf die Behand-
lung der Neurodermitis selbst — Therapien der hier angespro-
chenen Komplikationen werden nicht vertiefend dargestellt.

Die Komplikationen der Neurodermitis wie virale
(z. B. Eczema herpeticatum) und bakterielle (z. B.
Staphylodermie) Superinfektionen missen den
behandelnden Personen geldufig sein.

Es wird empfohlen, betroffene Patienten und deren
Angehdérige tiber mégliche Komplikationen der
Neurodermitis zu informieren (zu schulen).

2.7 Diagnostik

2.7.1 Allgemeines

Im Rahmen der allgemeinen Diagnostik sind Anamnese
(inkl. der atopischen Eigen- und Familienanamnese) und die
Untersuchung des gesamten Hautorgans, einschliefSlich de-
ren exakte Dokumentation, erforderlich. Auflerdem ist es
notwendig, mogliche psychosomatische, ernihrungsbedingte

oder durch andere Umgebungsfaktoren bedingte Ausloser zu
ermitteln. Eine Probebiopsie zur dermatohistopathologischen
Untersuchung ist im Einzelfall zur differenzialdiagnostischen
Abgrenzung indiziert. Allerdings sind andere Ekzemerkran-
kungen histologisch nicht sicher abgrenzbar.

Gut definierte Diagnosekriterien fur die Neurodermi-
tis sind wichtig u. a. fur wissenschaftliche Untersuchungen,
hierzu gehoren auch kontrollierte klinische Studien. Die von
Hanifin und Rajka 1980 publizierten Diagnosekriterien [45]
haben sich im internationalen Schrifttum durchgesetzt. Sie
haben jedoch den Nachteil, dass die Liste mit insgesamt 27
Kriterien sehr lang ist. Die diagnostische Spezifitat liegt nur
bei 78 %, so dass die Kriterien nicht hinreichend geeignet
sind, eine Neurodermitis von einer anderen entziindlichen
Dermatose abzugrenzen. Eine englische Arbeitsgruppe ent-
wickelte eigene Diagnosekriterien (ein Hauptkriterium und
fiinf Nebenkriterien), die fiir verschiedene Patientenkollek-
tive auch validiert wurden [46]. Fur berufsdermatologische
Fragestellungen haben Diepgen et al. [47] Parameter fiir eine
sogenannte atopische Hautdiathese validiert.

Im Rahmen der allgemeinen Diagnostik wird die
Erhebung der Anamnese (inkl. der atopischen Eigen-,
Familien und Berufsanamnese) empfohlen.

Es wird empfohlen, die Untersuchung des gesamten
Hautorgans vorzunehmen.

Es wird empfohlen, mégliche psychosomatische,
erndhrungsbedingte oder durch andere Umgebungsfak-
toren bedingte Ausloser zu ermitteln.

Eine Probebiopsie zur dermatohistopathologischen
Untersuchung kann zur differenzialdiagnostischen
Abgrenzung erwogen werden.

Die Anwendung von validierten Kriterien zur Diagno-
sefindung wird bei der Durchfiihrung von klinischen
Studien empfohlen.

2.7.2 Komorbiditiaten

Als Komorbiditaten oder Begleiterkrankung (engl. comor-
bidity) werden in der Medizin ein oder mehrere zusitzlich
zu einer Grunderkrankung (Indexerkrankung) vorliegende,
diagnostisch abgrenzbare Krankheits- oder Storungsbilder
bezeichnet (Doppel- oder Mehrfachdiagnose). Komorbidi-
taten konnen, miissen aber nicht — im Sinne einer Folgeer-
krankung - ursidchlich mit der Grunderkrankung zusam-
menhangen.

Als klassische Komorbiditaten der Neurodermitis gelten
die anderen atopischen Erkrankungen, wie beispielsweise
Asthma bronchiale und allergische Rhinokonjunktivitis.
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Diese wurden in der ISAAC-Studie weltweit in ihrer
Haiufigkeit untersucht (s. Kapitel 2.2 Epidemiologie). In der
ersten Phase der Studie hatten weltweit 1,3 % der untersuch-
ten 13- bis 14-jihrigen Schiiler Ekzem, Asthma und allergi-
sche Rhinokonjunktivitis [48]. Aber in bestimmten Weltge-
genden haben mehr als 9 % zwei atopische Erkrankungen.
Fur Asthma und allergische Rhinitis hat das zur ARIA-Ini-
tiative gefiihrt, (Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma)
um die Versorgung der von beiden Erkrankungen Betroffe-
nen zu verbessern [49].

Nahrungsmittelallergien konnen einen Triggerfaktor der
Neurodermitis darstellen, aber die Patienten haben hiufig
auch Sofortreaktionen, von Kontakturtikaria bis zur Ana-
phylaxie. Auch allergische Osophagitis, Enterokolitis und
Proktitis konnen vergesellschaftet sein. Genaue Haufigkeiten
sind hier nicht bekannt.

Eine besonders hiufige dermatologische Komorbiditit
ist die Ichthyosis vulgaris (Inzidenz in Deutschland etwa
8 %). Der Basisdefekt, eine homozygote Loss-of-Functi-
on-Mutation des Filaggrin-Gens, ist seit 2006 bekannt und
fiihrt zu einer Barrierestorung der Haut [50]. Patienten mit
heterozygoten Mutationen entwickeln besonders haufig eine
Neurodermitis (25-30 %). Nahrungsmittelsensibilisierungen
wurden bei derartigen Mutationen ebenfalls hdufiger beob-
achtet [51], wobei die Sensibilisierung moglicherweise tiber
die Haut stattfindet [52]. Die topische Therapie muss auf
Kompensation des Barrieredefekts hinwirken.

Weiterhin ist auf psychosomatische Komorbidititen zu
achten. Neurodermitis ist ein hiufiger Grund fiir Schlaf-
storungen bei Kindern [53] und fithrt haufig zu erheblichen
Einschrinkungen und Belastungen im Alltag der betroffenen
Patienten und ihrer Familien [54-56]. Kinder mit Neuroder-
mitis zeigen hiufiger psychische Auffilligkeiten [57, 58] und
erkranken haufiger an einer ADHS (Aufmerksamkeitsdefi-
zit-/Hyperaktivititsstorung) als Kinder ohne Neurodermitis
[59-62]. Eine Assoziation der Neurodermitis mit psychi-
schen Erkrankungen besteht auch im Erwachsenenalter [63].
Hirntumoren und Diabetes mellitus Typ 1 scheinen dagegen
bei Personen mit Neurodermitis seltener vorzukommen als
bei Patienten ohne Neurodermitis [64—-67].

Daher ist vor diesem Hintergrund zu fordern, dass jeder
Behandler der Neurodermitis tber diese haufigen Komor-
biditaten der Erkrankung informiert ist und gegebenenfalls
auch die Zusammenarbeit mit Fachleuten der jeweiligen Dis-
ziplinen sucht.

Es wird empfohlen, nicht nur Diagnostik und Therapie
der Haut, sondern auch die bei Neurodermitis typischen
Komorbiditdten (Nahrungsmittelallergie, Asthma, Rhinitis
allergica) zu beachten.

2.7.3 Differenzialdiagnose

Die wichtigsten Differenzialdiagnosen betreffen andere Ekzem-
krankheiten (allergisches Kontaktekzem, irritativ-toxisches
Kontaktekzem, mikrobielles Ekzem) sowie im Erwachsenalter
das Ekzemstadium des kutanen T-Zell-Lymphoms.

Insbesondere im Siuglingsalter muss bei entsprechenden
Hinweisen aus der Anamnese das seborrhoische Ekzem dif-
ferenzialdiagnostisch von der Neurodermitis abgegrenzt wer-
den. Seltenere Differenzialdiagnosen stellen auflerdem eine
Skabies, eine Psoriasis und bestimmte genetische Erkrankun-
gen sowie Immundefektsyndrome dar, die mit ekzematdsen
Hautverdanderungen einhergehen konnen wie beispielsweise
Netherton-Syndrom, Dubowitz-Syndrom, Omenn-Syndrom,
Wiskott-Aldrich-Syndrom, Hyper-IgE-Syndrom, Phenylke-
tonurie und Defekte des Biotinstoffwechsels.

Hand- und Fufsekzeme miissen hiufig von der Psoria-
sis palmoplantaris sowie von der Tinea manuum et pedum
(und hiermit evtl. assoziierten Id-Reaktionen) abgegrenzt
werden. Mischbilder von atopischen, irritativ-toxischen und
kontaktallergisch bedingten Handekzemen sind hiufig und
dann hinsichtlich der Kausalitdt nicht eindeutig zu klassifi-
zieren. Eine Reihe weiterer entziindlicher (auch infektioser)
Hautkrankheiten konnen im Einzelfall mit der Neurodermi-
tis verwechselt werden, so dass zur Abklarung die Diagno-
sesicherung durch entsprechend erfahrene Arzte notwendig
ist. Insbesondere sind eine Skabies sowie eine Tinea sicher
auszuschliefSen.

Bei untypischem Erscheinungsbild entztindlicher
Hautkrankheiten miissen auch im Kindesalter
Differenzialdiagnosen abgeklart werden.

Es wird empfohlen, bei Hand- und FuRekzemen
atopische Ekzeme von anderen Ekzemerkrankungen
(irritativ-toxische Ekzeme, kontaktallergische Ekzeme),
Psoriasis palmoplantaris und Tinea manuum et pedum
abzugrenzen.

2.7.4 Objektivierung des Schweregrades

Sogenannte ,objektive“ Hautscores dienen der Dokumenta-
tion der Ausdehnung und des Schweregrades der Neuroder-
mitisldsionen. Validierte Hautscores, die empfohlen werden
[68], sind der SCORAD (SCOring Atopic Dermatitis)-Index,
in dem die Intensitit der Hautverinderungen sowie deren
flichenhaftes AusmafS, daneben aber auch subjektive Para-
meter (Schlaflosigkeit und Juckreiz) einbezogen werden [69],
sowie der EASI (Eczema Area and Severity Index) [70]. Die
maximale Punktzahl (maximal schwer ausgepriagte Neuro-
dermitis) fir den SCORAD betrigt 103, die fiir den EASI 72.
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Erginzend wird in klinischen Studien hiufig ebenfalls der
grobere, aber auch einfacher zu erhebende IGA (Investiga-
tor’s Global Assessment)-Score verwendet mit einer Skalie-
rung von 0 bis maximal 5 Punkten.

Zusitzlich sollten in Studien auch sogenannte Patien-
ten-berichtete Aspekte anhand validierter Instrumente er-
fasst werden [71]. Dazu zdhlen Symptome (z. B. POEM)
[72] und die Lebensqualitit (z. B. Skindex, DLQI). Eine
Erweiterung zur Objektivierung der Schwere kann auch
kutane Komplikationen und extrakutane Komorbidititen
erfassen.

Die Objektivierung des Schweregrades mit Laborpara-
metern (TARC, ECP, EPX, loslicher IL-2R u. a.) eignet sich
fur Untersuchungen von Kohorten in klinischen Studien,
nicht jedoch fur die Individualdiagnostik. Ein erhohter Ge-
samt-IgE-Wert zeigt eine atopische Diathese an, findet sich
allerdings auch bei anderen Erkrankungen, so dass dieser Pa-
rameter beschrankt aussagekraftig ist.

In klinischen Studien wird die Erfassung der objektiven
Erkrankungsschwere, von Erkrankungssymptomen,

der Lebensqualitat und des Verlaufs empfohlen [71].

Zur Messung dieser Erkrankungsaspekte der Neuro-
dermitis wird die Nutzung validierter Messinstrumente
empfohlen. Validierte Instrumente zur Messung der
objektiven Erkrankungsschwere sind EASI und objektiver
SCORAD [68].

Die Bestimmung von Schweregraden kann mithilfe der
genannten Scores auch im klinischen Alltag auf individu-
eller Basis im Verlauf erwogen werden.

Die Untersuchung von Laborparametern zur Bestimmung
des Schweregrades der Neurodermitis (TARC, ECP u. a.)
wird im klinischen Alltag nicht empfohlen und kann im
Rahmen von klinischen Studien erwogen werden.

2.7.5 Allergiediagnostik

Die Bedeutung allergischer Reaktionen bei der Neurodermi-
tis ist individuell zu Gberpriifen. Hiufig lassen sich Sensibi-
lisierungen gegeniiber zahlreichen Umweltallergenen (Pollen,
Tierhaare, Hausstaubmilben, Pilze, Nahrungsmittel u. a.)
nachweisen. Hierfir stehen der Pricktest und Blutuntersu-
chungen (Nachweis spezifischer IgE-Antikorper) zur Ver-
fugung. Die klinische Relevanz der Sensibilisierungen muss
im Einzelfall mittels Karenz und/oder Provokationstestun-
gen individuell ermittelt werden. Die Sensibilisierung allein
rechtfertigt hdufig keine Karenz- oder therapeutischen Maf3-
nahmen.

Die Epikutantestung mit niedermolekularen Kontaktal-
lergenen kann bei Patienten mit therapierefraktirer Neuro-

dermitis oder bei lingerem Verlauf eine zusitzliche allergi-
sche Kontaktdermatitis aufdecken.

Beim sogenannten Atopie-Patch-Test handelt es sich um
einen Epikutantest mit Protein-Allergenen zur Beurteilung
von dadurch ausgelosten Ekzemreaktionen. Er stellt kein
Routineverfahren dar [73].

Sowohl bei Epikutantestungen als auch bei Atopie-
Patch-Tests ist bei Patienten mit Neurodermitis die veranla-
gungsbedingte erhohte Hautirritabilitdt und eine daraus re-
sultierende erhohte Rate von falsch-positiven Testreaktionen
zu bertcksichtigen. Von besonderer Relevanz kann dies bei
Applikation von bestimmten (Nahrungsmittel-)Allergenen
(z. B. Weizen) oder auch in Abhangigkeit von der gewahlten
Grundlage der Allergenzubereitung (z. B. wissrige Grund-
lage) sowie bei zeitgleich bestehender Exposition gegentiber
weiteren individuell relevanten Aeroallergenen wie z. B. Pol-
len sein [74-77].

Eine individuelle Allergiediagnostik wird bei Neuro-
dermitis bei entsprechendem Befund und Anamnese
empfohlen.

Die Durchfiihrung eines Pricktests und/oder der Be-
stimmung von spezifischen IgE-Antikérpern wird nach
entsprechender Anamnese im Rahmen der individuellen
Allergiediagnostik empfohlen. Die klinische Relevanz
der Sensibilisierungen muss im Einzelfall mittels Karenz
und/oder Provokationstestungen individuell ermittelt
werden.

Die Durchfiihrung von Epikutantestungen mit
Proteinallergenen (sogenannter Atopie-Patch-Test) wird
im Rahmen der Routinediagnostik nicht empfohlen.

Die Durchfiihrung von Epikutantestungen mit nie-
dermolekularen Substanzen zur Aufdeckung einer
zusatzlichen Kontaktallergie wird bei Neurodermitis
bei anamnestischem und/oder klinischem Verdacht
empfohlen.

2.8 Provokationsfaktoren

Der Stellenwert von Provokationsfaktoren ist individuell sehr
unterschiedlich. Die Kenntnis der Provokationsfaktoren und
ihrer Meidung bzw. Reduktion ist Teil eines individuellen
Behandlungsplans. Im Folgenden werden die haufigsten Pro-
vokationsfaktoren der Neurodermitis aufgelistet und exemp-
larisch kurz besprochen:
Irritation der Haut, u. a. durch bestimmte Textilien (z.
B. Wolle), Schwitzen, falsche Hautreinigung, bestimmte
berufliche Tatigkeiten (feuchtes Milieu, stark verschmut-
zende Titigkeiten) und Tabakrauch,
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IgE-vermittelte Allergien auf Hausstaubmilben, Tierepit-
helien, Pollen, Nahrungsmittel (bei Kindern vor allem
Milch, Ei, Soja, Weizen, Haselnuss, Erdnuss und Fisch;
bei Erwachsenen u. a. pollenassoziierte Nahrungsmittel-
allergene wie [Roh-] Obst und Gemiise, Niisse),
mikrobielle Faktoren,

klimatische Faktoren wie extreme Kilte und/oder Tro-
ckenheit, hohe Luftfeuchtigkeit,

psychischer Stress bzw. emotionale Faktoren,
hormonelle Faktoren ( Schwangerschaft, Menstruation).

Es wird empfohlen, individuelle Provokationsfaktoren
zu identifizieren. Hierbei sind neben Allergenen insbe-
sondere hautirritative Einflisse sowie auch psychische
Faktoren, Klimaeinflisse und hormonelle Faktoren zu
beriicksichtigen.

2.9 Krankheitskosten

Die Ausgaben sind pro Patient fiir die Behandlung der Neu-
rodermitis betrdchtlich. In Kombination mit der hohen
Pravalenz ist die Gesamtbelastung der Kostentrager hoch.
Auch tragen die betroffenen Patienten und Familien eine
nicht unbetrichtliche zusitzliche private Kostenbelastung,
die schwer zu ermitteln ist. Erwihnenswert ist hierbei, dass
Patienten mit Neurodermitis eine bei einer verhdltnismafig
deutlich reduzierten Lebensqualitat hohere Zahlungsbereit-
schaft zeigen [78].

Fir Deutschland wurden 2000 [79] folgende mittlere
Kosten pro Patient und Jahr ermittelt: 1449 Euro direkte
medizinische Kosten, 1128 Euro private Kosten, 1843 Euro
indirekte Kosten. Eine Ubersicht zu weiteren Studien findet
sich in einem HTA-Bericht [80].

Immer wieder riickt die Frage nach der Erstattungsfa-
higkeit von Externa in den Fokus, nachdem im Jahr 2004
vom Gesetzgeber im Rahmen des Modernisierungsgesetzes
zur gesetzlichen Krankenversicherung (GKV) die Erstat-
tungsfahigkeit von nicht verschreibungspflichtigen Medi-
kamenten ausgeschlossen wurde. Seitdem miissen die Kos-
ten fir Basistherapeutika, auch wenn diese harnstoffhaltig
sind, von Patienten mit Neurodermitis selbst getragen wer-
den. Es gilt eine Ausnahmeregelung fiir Kinder bis zum 12.
Lebensjahr bzw. bei Entwicklungsstorungen bis zum 18.
Lebensjahr.

Entsprechende Klagen vor dem Bundessozialgericht
fithrten bislang zu keiner Anderung der Gesetzeslage und
wurden abgelehnt. Entscheidungsgrundlage hierbei ist der
fehlende Wirksamkeitsnachweis fiir die entsprechenden Pra-
parate und den nicht erwiesenen Nutzen gegentber vergleich-
baren kosmetischen Pflegemitteln.

Ergebnisse kontrollierter Studien zum Effekt von Ba-
sistherapeutika bei Neurodermitis werden in Kapitel 3.1
dargestellt.

Die Neurodermitis geht mit erheblichen direkten, indirek-
ten und intangiblen Kosten einher. Die fiir den Patienten
kostenintensive Basispflege entspricht einer Basisthera-
pie, daher wird eine Kostentibernahme durch die Kran-
kenkassen empfohlen.

2.10 Therapiemanagement, allgemeine Aspekte

Die Behandlung der Neurodermitis erfordert eine Vielzahl
von Mafinahmen, die individuell auf den Patienten abge-
stimmt werden sollten. Hierzu gehort zum einen die Redukti-
on und Vermeidung individueller Provokationsfaktoren und
zum anderen eine angepasste symptomorientierte Basisthera-
pie und antiinflammatorische Therapie. Eine besondere He-
rausforderung stellt die Behandlung des oft quilenden Juck-
reizes dar. Die Auswahl der Therapieverfahren ist oft nicht
evidenzbasiert.

Es wird empfohlen, bei der Therapie der Neurodermitis
die vielféltigen Provokationsfaktoren zu berticksichtigen
und in das individuelle Therapiemanagement zu integ-
rieren.

Es wird empfohlen, je nach Alter der Patienten, nach
Schweregrad und nach Lokalisation der Neurodermitis
einen individuellen Therapieplan auszuarbeiten. Hier
bietet sich die patientenkonsentierte, ggf. schriftliche
Information an.

2.11 Berufsdermatologische Aspekte

Vor allem bei einer bestehenden Neurodermitis, aber auch
bei Vorliegen einer atopischen Hautdiathese muss die Berufs-
wahl in Hinblick auf mogliche hautirritierende Expositionen
sorgfaltig gepriift werden.

Erwerbstitige, bei denen eine Berufskrankheit festge-
stellt wird, weisen vergleichsweise haufiger eine atopische
Hautdiathese auf als die allgemeine Gruppe der Erwerbs-
tatigen [81]. Klinische Ausprigung wie auch besondere Lo-
kalisation der Hautveranderungen (z. B. Hande) konnen zu
einer erheblichen Beeintrichtigung der beruflichen Tatigkeit
fithren. Arbeiten im feuchten Milieu, starke Hautverschmut-
zungen, hiaufiges Hindewaschen sowie der hiaufige Umgang
mit hautreizenden Stoffen sind relevante Faktoren, die eine
Verschlechterung eines vorbestehenden Handekzems oder
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dessen Neuauftreten bei atopischer Diathese begiinstigen
konnen.

Insbesondere bei Jugendlichen sind Mafinahmen im Sin-
ne einer primdren und sekundiren Privention erforderlich.

Daher ist ein besonderes Augenmerk auf Priventions-
strategien fiir Patienten mit atopischer Hautdiathese zu rich-
ten [81]. Individuelle Empfehlungen zum Hautschutz und
zur Hautreinigung sind notwendig. Daher ist im Hinblick
auf individuelle Mafinahmen zur Privention, aber auch zur
Vermeidung krankheitsbedingter Kosten fiir die Betroffenen
die rechtzeitige Einleitung eines Hautarztverfahrens von be-
sonderer Wichtigkeit. Wird infolge eines Hautarztberich-
tes vom Unfallversicherungstriger ein Behandlungsauftrag
erteilt, kann die Therapie auch tiber diesen abgerechnet
werden. Weitere Details zum ,,Hautarztverfahren“ kénnen
der entsprechenden AWMEF-Leitlinie 2010 entnommen wer-
den [82]. Eine Ubersicht iiber Risikoberufe ist Tabelle 2 zu
entnehmen.

Es wird empfohlen, bei berufstatigen Patienten
potenzielle berufliche Auslosefaktoren der Neurodermitis
abzuklaren.

Es wird empfohlen, potenzielle berufliche
Auslosefaktoren der Neurodermitis zu reduzieren bzw.
im Rahmen der Prévention Hautschutzmafnahmen
durchzufiihren. Sofern die Voraussetzungen gege-
ben sind, wird die Erstellung eines Hautarztberichtes
empfohlen.

Es wird empfohlen im Rahmen der Beratung

von Jugendlichen berufliche Aspekte aufzugrei-

fen und im Rahmen einer beruflichen Beratung

durch Neurodermitis-Therapeuten die Erkrankung
Neurodermitis zu berticksichtigen. Falls im Rahmen einer
Neurodermitis im Jugendalter bereits ein Handekzem
aufgetreten ist, wird die Aufnahme von Feuchtberufen
nicht empfohlen.

2.12 Versorgungsstruktur

Die Therapie der Neurodermitis erfolgt in Deutschland,
Osterreich und der Schweiz in der Regel ambulant. Hier
steht eine grofere Zahl von Spezialisten (Hautirzte, Arzte
fiir Kinder- und Jugendmedizin, Arzte fiir Allergologie) zur
Verfiigung, die eine differenzierte Diagnostik und Therapie
durchfiihren koénnen. In ambulanten Behandlungseinrich-
tungen und Tageskliniken/teilstationdrer Betreuung werden
insbesondere Kombinationsbehandlungen bzw. ambulante
Rehabilitationsmafinahmen durchgefiihrt. Fir Eltern von
erkrankten Kindern sowie fir Patienten ab dem 8. Lebens-
jahr stehen Schulungsangebote zur Verfiigung. Stationire

Ubersicht {iber Risikoberufe (modifiziert nach
Diepgen et al. [83]).

Friseur

Backer/Konditor
Galvanotechnik

Gartner und Florist
Baugewerbe

Metallarbeiter
Kunststofftechnik
Koch/Ktichentatigkeit
Krankenhaus-/Pflegeberufe
Zahntechniker
Textilverarbeitendes Gewerbe
Leder- und Pelzindustrie
holzverarbeitende Berufe
Maler-/FuRbodenhandwerk
Lotarbeiter/Elektroingenieure

Reinigungshandwerk

Aufenthalte dienen der Interventionstherapie bei schweren
Schiiben der Neurodermitis oder der Therapie von schweren
Komplikationen (Eczema herpeticatum, schwere bakterielle
Superinfektionen der Haut) oder im Einzelfall der Abklarung
von Provokationsfaktoren (z. B. orale Provokationstestungen
in Notfallbereitschaft).

Die ambulante und stationdre Rehabilitation erfolgt
grundsatzlich qualitdtsgesichert (vergl. [84]) in einem in-
terdiszipliniren Ansatz. Die Bediirftigkeit zur stationiren
Rehabilitation ist gegeben, wenn nach zusammenfassender
Bewertung aller sozialmedizinischen Kriterien nach Aus-
schopfen der verfiigbaren ambulanten Behandlungsmoglich-
keiten das Therapieziel nicht erreicht werden kann.

Ziel der Rehabilitation ist die Integration von Kindern
und Jugendlichen in den normalen Alltag. Sie soll dem Pa-
tienten und seiner Umgebung (Schule, Beruf, Freizeit) einen
besseren Umgang mit der Neurodermitis ermoglichen. Ins-
besondere zu erwigen sind stationire MafSnahmen bei ver-
unsicherten Familien mit undifferenzierten Therapieansdtzen
sowie MafSnahmen mit der Zielvorgabe von Nahrungsmit-
telprovokationen, insbesondere im DBPCFC (doppelblinde,
placebokontrollierte  Nahrungsmittelprovokation)-Setting.
Auf die aktuell tberarbeitete Leitlinie zur stationdren Reha-
bilitation von erwachsenen Patienten mit Neurodermitis wird
verwiesen [84].
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Je nach Schweregrad der Neurodermitis und/oder diag-
nostischer Fragestellung (zum Beispiel Provokationstes-
tung mit Allergenen) wird eine ambulante, teilstationare
oder vollstationdre Behandlung empfohlen.

Eine RehabilitationsmaRnahme kann bei chronischer
Neurodermitis fir Patienten und deren Sorgeberechtigte
(in der Regel Eltern) erwogen werden.

Eine Neurodermitis-Schulung (fur Eltern, Kinder und Ju-
gendliche nach AGNES-Curriculum oder Erwachsene) im
ambulanten Setting oder im Rahmen einer stationdren
Rehabilitation wird empfohlen.

2.13 Therapieprinzipien bei Neurodermitis

Fiir die Behandlung der Patienten mit Neurodermitis stehen
eine Vielzahl von Arzneimitteln und Therapieverfahren zur
Verfiigung (Tabelle 3). Dazu zihlen dufSerlich anwendbare
Therapeutika wie auch systemisch wirksame Medikamente.
Ein Wechsel der Behandlungsverfahren kann nach Ablauf
von bestimmten Zeitraumen (wie bei vielen chronischen Er-
krankungen) giinstig sein. Die Basistherapie wird durch eine
spezifische Therapie ergianzt. Fur die antiinflammatorische
und juckreizstillende symptomatische Behandlung konnen
verschiedene Therapeutika individuell eingesetzt werden, die
weiter unten einzeln besprochen werden.

Fir komplementire Ansitze im Bereich der Diagnostik
und Therapie der Neurodermitis und hiermit assoziierter
Allergien fehlen kontrollierte wissenschaftliche Studien zur
Aussagekraft und Wirksamkeit.

Je nach Schweregrad der Neurodermitis werden duferli-
che Therapieverfahren und/oder Systemtherapien emp-
fohlen.

Komplementirmedizinische Verfahren miussen nach
Vorliegen kontrollierter Studien jeweils evaluiert werden,
dann kann gegebenenfalls ihr Einsatz erwogen werden.

2.14 Stufentherapie bei Neurodermitis

Die Therapie der Neurodermitis ist den unterschiedlichen
individuellen Phasen je nach Schwere und Chronizitat an-
zupassen. Das folgende Stufenschema ist deshalb nur ein
Anbhaltspunkt, der je nach Alter, Verlauf, Lokalisation und
Leidensdruck der Patienten angepasst werden muss.

In Bezug auf den Hautzustand wurde in einer aktuel-
len internationalen Empfehlung [85] eine abgestufte Form
des Managements bei Neurodermitis vorgeschlagen: Gene-

Ubersicht tiber mégliche sowie in Studien aktuell
untersuchte Therapieoptionen bei Neurodermitis.

topische Basistherapie

topische Glukokortikosteroide

topische Calcineurinantagonisten

Antipruriginosa und andere antientziindliche Externa
antimikrobielle und antiseptische Substanzen
Antihistaminika

Mastzellstabilisatoren (Cromoglycinsaure) und Ketotifen
spezifische Immuntherapie

orale Glukokortikosteroide

Ciclosporin*

Azathioprin®

Mycophenolat Mofetil (MMF)*

Methotrexat”

Biologika

Alitretinoin*

Immunabsorption
extrakorporale Photopherese
Laktobazillen

Phototherapie
Neurodermitisschulung
Eliminationsdidten
essentielle Fettsduren
Hausstaubmilbenreduktion

psychologische Behandlung

*Fur die Indikation ,,Neurodermitis“ zugelassen,
*Off-Label-Anwendung

rell wurde hier bei gesicherter Diagnose der Neurodermitis
mit chronischem bzw. chronisch rezidivierendem Verlauf die
Aufdeckung individueller Schubfaktoren (hier insbesondere
auch allergologischer Schubfaktoren) vorgeschlagen.

Es wird empfohlen, eine der klinischen Auspragung ange-
passte Stufentherapie durchzuftihren.

Je nach Hautzustand werden in Anlehnung an diese in-
ternationale Empfehlung vier Therapiestufen vorgeschlagen
(Abbildung 1).
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Stufe 4:
Persistierende, schwer
ausgepragte Ekzeme

Erforderliche MaRnahmen der
vorherigen Stufen +

Systemische immunmodulierende
Therapie (z. B. Ciclosporin A ) *

i

Stufentherapie der Neu-
rodermitis. Die Abbildung enthalt aus
Griinden der Ubersichtlichkeit nicht
alle Verfahren, die in dieser Leitlinie

Stufe 3:

Moderate Ekzeme Stufen + hoher potente

Calcineurininhibitoren**
N

*kk

Erforderliche MaRnahmen der vorherigen
topische
Glukokortikosteroide und/oder topische

diskutiert werden *Eine UV-Therapie
ist haufig ab Stufe 2 unter Berticksich-
tigung der Altersbeschrankung (nicht
im Kindesalter) indiziert. Cave: keine

Kombination mit Ciclosporin A und to-
pischen Calcineurininhibitoren. **First-

Line-Therapie: in der Regel topische
Glukokortikosteroide, bei Unvertraglich-
keit/Nichtwirksamkeit und an besonde-
ren Lokalisationen (z. B. Gesicht, inter-

trigindse Hautareale, Genitalbereich,
Kapillitium bei Sduglingen) topische

Trockene Haut

Stufe 2: Erforderliche Mafinahmen der vorherigen Stufe
Leichte Ekzeme +
Niedriger potente topische Glukokortikosteroide
und/oder topische Calcineurininhibitoren**
Stufe 1: Topische Basistherapie

Vermeidung oder Reduktion von Triggerfaktoren

Calcineurininhibitoren. ***Die zuséatzli-
che Anwendung von antipruriginésen
und antiseptischen Wirkstoffen kann

3 Bewertungen einzelner Therapiever-
fahren zur medikamentdsen Therapie
der Neurodermitis

3.1 Basistherapie

Einleitung

Die Basistherapie der Neurodermitis besteht insbesondere in
der Reduktion von Provokationsfaktoren und in einer sta-
dienabhingigen Behandlung der Haut mit Basistherapeuti-
ka. Zur Reduktion von Provokationsfaktoren gehort unter
anderem die Allergenvermeidung und Reduktion der Hautir-
ritation, etwa durch Tragen von Neurodermitis-Overalls im
Kindesalter oder Reduktion von beruflichen Hautirritanzien
im Erwachsenenalter.
Verschiedene Grunde fir eine konsequent durchzufih-
rende Basistherapie sind stichpunktartig dargestellt:
Hauttrockenheit bei Neurodermitis ist ein hadufiges
Problem,
Hauttrockenheit kann direkt zur Entziindung fiihren,
Hauttrockenheit fithrt zu Juckreiz und Brennen,
Hauttrockenheit ist verbunden mit einem Barrieredefekt,
der Barrieredefekt kann evtl. allergische Sensibilisierun-
gen beglinstigen,
mit einer stadiengerechten Basistherapie kann die
Hauttrockenheit symptomatisch behandelt werden.

erwogen werden.

Eine defekte Barrierefunktion der Haut ist ein zentrales
Element der Erkrankung. Hauttrockenheit wird sehr haufig
bei Neurodermitis beobachtet und tragt zum Barrieredefekt
der Haut bei der Erkrankung bei. Hauttrockenheit allein
kann zur Entziindung fithren (bekannt bei dlteren Menschen
ohne Neurodermitis als Eczema craquelé).

Es gibt eine Reihe von biochemischen Befunden, die da-
fiir sprechen, dass bei Patienten mit Neurodermitis eine ab-
normale Zusammensetzung von Hautlipiden besteht (iiber
25 Literaturstellen zum Thema seit 2000 in Medline).

Mutationen im Filaggrin-Gen stehen im Zusammen-
hang mit dem Barrieredefekt bei Neurodermitis [51, 86]. Es
wurde ebenfalls ein Polymorphismus des Stratum corneum
chymotryptischen Enzyms (SCCE), der einen Barrieredefekt
in der obersten Hautschicht erkliren kann, beschrieben [86].
Auch die Entziindung in der Haut, welcher phasenabhingig
eine Interaktion u. a. zwischen Keratinozyten, dendritischen
Zellen, kutanen Mastzellen und T-Zellen mit entsprechen-
den proinflammatorischen Zytokinen zugrunde liegt, fiihrt
sekundir zu einer Reduktion der Barrierefunktion [31, 88].

Aus methodischen Griinden sind prospektive, rando-
misierte klinische Studien, die Therapieeffekte von Basis-
therapien erfassen, schwerer durchzufiithren als Studien zur
antiinflammatorischen Therapie (Problem der Vehikelkont-
rolle). Die Evidenzlage fiir Produkte zur Basistherapie ist im
Vergleich zu Arzneimitteln auch aus dem Grund gering, weil
Basistherapeutika aus rechtlicher Sicht Kosmetikprodukten
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zugeordnet werden. Da Produkte zur Basistherapie demnach
nicht als Arzneimittel zugelassen werden missen, entfallen
die entsprechenden gesetzlichen Auflagen zur Durchfithrung
prospektiver, randomisierter, kontrollierter Studien. Haufi-
ger fehlen Herstellern von Basistherapeutika Ressourcen fiir
eine Durchfiihrung von aufwindigen, kostenintensiven pros-
pektiven randomisierten kontrollierten Studien.
Die Bandbreite der verfiigbaren Praparate zur Basisthera-
pie ist assoziiert mit unterschiedlichen Wirkmechanismen, wie
einer Okklusionswirkung, die den Wasserverlust aus
aufleren Schichten der Haut verhindert (beispielsweise
durch weifSes Paraffin),
einer Verbesserung der Bindung von Wasser in der Haut,
beispielsweise durch Harnstoff bzw. durch Addition von
zusdtzlichem Wasser auf die trockenen dufSeren Schich-
ten der Haut, beispielsweise durch hydrophile Cremes.

Die Vielfalt bei der therapeutischen Herangehensweise
wird erhoht durch die Verwendung von Badezusitzen, durch
Anwendung der Basistherapie direkt nach einem Bad (so dass
das Wasser in der noch feuchten Haut zuriickgehalten wird)
sowie durch die Verwendung von fettfeuchten Umschlagen.

Kontrollierte klinische Studien zur Wirksamkeit

Bis 2000 wurden funf publizierte randomisierte klinische
Studien (RCT) in einem systematischen Review zur Neu-
rodermitis gefunden [89]. Die meisten anderen klinischen
Studien wurden von der Bewertung in dieser Arbeit ausge-
schlossen, da
sie nicht randomisiert waren bzw. die Randomisierungs-
technik unklar blieb,
die Krankheit Neurodermitis nicht klar von anderen
Hautkrankheiten abgegrenzt war oder
die Darstellung der klinischen Ergebnisse nicht eindeutig
war.

Die fiinf gefunden Studien, aus insgesamt 2000 von
den Autoren des HTA Berichts gefundenen Studien, waren
nach Ansicht der Autoren von keiner hohen methodischen
Qualitdt: In zwei Studien wurden Ol-in-Wasser- mit Was-
ser-in-Ol-Emulsionen in Rechts-Links-Vergleichen bei 50
Patienten mit Neurodermitis verglichen, wobei es zu keinem
signifikanten Unterschied nach dreiwochiger Anwendung
kam (Kantor et al. 1993, HTA-Bericht [89]).

In einer weiteren Studie wurde die Verwendung eines to-
pischen Steroids mit oder ohne Basiscreme kombiniert, wobei
die zusitzliche Basiscreme nach einer dreiwochigen Periode
hinsichtlich des Hautscores eine zusitzliche Verbesserung
zeigte [90)].

Nach Publikation des systematischen Reviews wurden
weitere verblindete Studien durchgefiihrt:

Loden et al. [91] untersuchten 109 Patienten mit Neu-
rodermitis in einer dreiarmigen Studie. Hier kam zum einen
als eigentlich neue Creme eine Creme mit einem 20%igen
Glycerinanteil zum Einsatz, die mit der Basiscreme ohne
Glycerin sowie mit einer Creme mit 4 % Urea plus 4 % NaCl
verglichen wurde. Die Anwendungsdauer betrug 30 Tage.
Beim Vergleich des transepidermalen Wasserverlustes und
der durch einen Dermatologen beurteilten Hauttrockenheit
schnitt die Harnstoff-/NaCl-haltige Creme besser ab als die
Glycerin-haltige Creme bzw. die Basiscreme [91].

Hagstromer et al. [92] untersuchten 22 Patienten. Hier
wurde zweimal taglich eine Creme mit Harnstoff und NaCl
verwendet und mit der gleichen Creme ohne NaCl verglichen.
Die Hautstellen am Unterarm wurden initial als trocken
(nicht jedoch entziindlich/ekzematos) beschrieben. Es wurde
eine Verbesserung der elektrischen Impedanz als moglicher
Indikator der Hydratation im Stratum corneum bei Verwen-
dung der Harnstoff-haltigen Creme in Verbindung mit NaCl
beschrieben, wobei die Autoren selbst folgerten, dass die kli-
nische Signifikanz dieser Messung noch besser heraus