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Atopische Dermatitis
Dupilumab (Dupixent®) - Zur Behandlung von Jugendlichen ab 12 Jahren

6. Marz 2020 - ,,Die Assoziation von atopischer Dermatitis und Depressionen durch den qualen-
den Juckreiz und die daraus resultierenden Schlafstérungen bei Jugendlichen miissen ernst ge-
nommen werden und sollten Anlass sein, die atopische Dermatitis moéglichst optimal zu behan-
deln“"?, so Prof. Dr. Thomas Werfel, Hannover, im Rahmen des Kongresses ,Dermatologie
KOMPAKT & PRAXISNAH“ in Dresden und erganzte: ,,Aktuelle Studien zeigen, dass eine erfolg-
reiche Therapie der Hautsymptomatik mit einer raschen Verbesserung von Depressionsscores
bei den Betroffenen einhergeht.“"? Zur Behandlung von Jugendlichen ab 12 Jahren mit mittel-
schwerer bis schwerer atopischer Dermatitis (AD), die fiir eine systemische Therapie infrage
kommer;,4 kann seit August 2019 der monoklonale Antikérper Dupilumab (Dupixent®) eingesetzt
werden.”

In Deutschland sind etwa 15 bis 19 Prozent der Jugendlichen von 12 bis 17 Jahren von einer AD betrof-
fen.’ Sie leiden besonders an Lichenifikationen und schuppenden Ekzemen an Beugen, Handgelenken
und Augenlidern. Zudem sind haufig Kopfhaut, Schultern und der obere Rumpf betroffen.®

Versaumte Schultage und belastete Familien

Eine Auswertung der Querschnittstudie EPI-CARE mit 1.377 Jugendlichen aus Europa und den USA,
demonstriert eine signifikante Steigerung der Belastung mit zunehmender Krankheitsschwere: So ver-
saumten Jugendliche mit leichter Krankheitsauspragung im Median 3,4 Schultage pro Jahr. Bei schwe-
rer AD waren es dagegen 10,9 Schultage.” ,Je ausgepréagter die atopische Dermatitis ist, umso starker
ist aullerdem die Belastung nicht nur der betroffenen Jugendlichen, sondern der gesamten Familie.
Einen wichtigen Anteil haben dabei juckreizbedingte Schlaflosigkeit und Erschépfung, die auch mit De-
pressionen einhergehen kdnnen®,® so Werfel.

Viele Jugendliche leiden darlber hinaus nicht nur an atopischer Dermatitis — haufige Komorbiditaten
sind Asthma, allergische Rhinitis und Nahrungsmittelallergien — Erkrankungen, denen, wie der AD, eine
Typ-2-Inflammation zugrunde liegen kann.*"?

Schnelle und nachhaltige Verbesserung von Juckreiz und Hautlasionen

Seit August 2019 kann Dupilumab als erstes Biologikum zur Behandlung von Jugendlichen ab 12 Jahren
mit mittelschwerer bis schwerer atopischer Dermatitis, die fir eine systemische Therapie in Betracht
kommen, eingesetzt werden. Basis der Zulassungserweiterung waren die positiven Ergebnisse der Stu-
die AD ADOL aus dem LIBERTY-Studienprogramm zu Dupilumab.

Eingeschlossen waren 251 Jugendliche von 12 bis 17 Jahren mit mittelschwerer bis schwerer AD, die
mit topischen Therapien nicht ausreichend kontrolliert war. Sie wurden randomisiert mit Dupilumab
(gewichtsadaptiert 200 mg bzw. 300 mg) oder Placebo jeweils zusatzlich zu einer topischen Basis-
therapie behandelt.”® Nach 16 Wochen zeigten sich unter Dupilumab alle zwei Wochen eine relevante
Verbesserung der Hautlasionen: Rund 42 Prozent der mit Dupilumab behandelten Jugendlichen er-
reichten eine 75-prozentige Reduktion des EASI (Eczema Area and Severity Index), unter Placebo
waren dies etwa 8 Prozent (p<0,001). Ein erscheinungsfreies oder nahezu erscheinungsfreies Hautbild
(Investigator Global Assessment [IGA] 0/1) erzielten circa 24 Prozent der Patienten unter Dupilumab im
Vergleich zu 2 Prozent unter Placebo (p<0,001)."® ,Besonders erfreulich ist der rasche Riickgang des
Juckreizes unter Dupilumab®, hob Prof. Dr. Regina Fdlster-Holst, Kiel, hervor. ,Bereits nach 2 Wochen
war ein klarer Vorteil gegenuber Placebo erkennbar, nach 16 Wochen betrug der Unterschied zu Base-
line auf der nummerischen Ratingscale (NRS) flr den Peak Pruritus -48 Prozent unter dem mono-
klonalen Antikérper versus -19 Prozent unter Placebo (mittlere LS-Anderung im Wochendurchschnitt des
taglichen Peak Pruritus NRS; p<0,001).“"® Dass Dupilumab auch Jugendlichen nicht nur rasch, sondern
auch anhaltend wirkt, bestatigt die aktuelle Auswertung einer offenen Verlangerungsstudie mit Dupilu-
mab von Cork und Kollegen.™

Der Ruckgang der Symptomatik unter Dupilumab Ubersetzte sich in eine verbesserte gesundheitsbezo-
gene Lebensqualitat der Jugendlichen: Eine Reduktion des Children’s Dermatology Life Quality Index
[CDLQI] von mindestens 6 Punkten erzielten rund 54 Prozent der Teilnehmer unter Dupilumab vs. 18
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Prozent unter Placebo (p<0,001)."®

Die Vertraglichkeit von Dupilumab war im Allgemeinen gut und mit den Ergebnissen aus den Studien mit
Erwachsenen vergleichbar."

Real-World-Daten bestitigen Effektivitat von Dupilumab

Professor Dr. Stephan Weidinger, Kiel, prasentierte aktuelle Daten aus dem TREATgermany- Register.
Demnach hat sich Dupilumab auch im klinischen Alltag bewahrt: 6 Monate nach Therapiebeginn erreich-
ten 85 Prozent der mit Dupilumab behandelten erwachsenen Patienten eine Verbesserung des EASI um
50 Prozent und 52 Prozent einen EASI-75. Daruber hinaus gab es signifikante Verbesserungen bei
Juckreiz und den Schlafstérungen im Vergleich zum Ausgangswert (p jeweils <0,001)."®' |In den Re-
gisterdaten wird auch deutlich, dass bei Patienten mit atopischer Dermatitis, die eine Systemtherapie
benétigen, Dupilumab zunehmend in der First-Line-Therapie zum Einsatz kommt."®'” Ab 2020 werden
auch jungere Patienten in das TREATgermany-Register eingeschlossen®, so Weidinger.

Dr. Peter Weisenseel, Hamburg, berichtete von seinen Erfahrungen aus dem Praxisalltag und sagte:
.Die Therapiemdglichkeiten fur Jugendliche und Erwachsene mit mittelschwerer bis schwerer AD haben
sich mit der Zulassung von Dupilumab entscheidend verbessert.”

Dupilumab adressiert die Typ-2-Inflammation

Dupilumab hemmt die Signalwege der Interleukine (IL)-4 und IL-13, die Schlisselmediatoren der Typ-2-
Inflammation sind"® und bei atopischer Dermatitis sowie bei Asthma eine wichtige Rolle spielen. Dupilu-
mab steht als Fertigspritze — ab dem 01. Marz 2020 auch als Fertigpen — jeweils in zwei Dosierungen
(200 mg und 300 mg) zur Verfugung. Bei Jugendlichen mit mittelschwerer bis schwerer atopischer
Dermatitis ist die Dosierung vom Kérpergewicht abhangig (< 60 kg oder > 60 kg).**

Bereits seit 2017 kann Dupilumab zur Therapie von Erwachsenen mit mittelschwerer bis schwerer ato-
pischer Dermatitis, die flr eine systemische Therapie in Betracht kommen, eingesetzt werden. Im Mai
2019 wurde die Zulassung von Dupilumab darlber hinaus erweitert auf die Add-on-Erhaltungstherapie
bei Erwachsenen und Jugendlichen ab 12 Jahren mit schwerem Asthma mit Typ-2-Inflammation, ge-
kennzeichnet durch eine erhéhte Anzahl der Eosinophilen im Blut und/oder erhéhtes fraktioniertes ex-
haliertes Stickstoffmonoxid (FeNO), das trotz hochdosierter inhalativer Kortikosteroide (ICS) plus einem
weiteren zur Erhaltungstherapie angewendeten Arzneimittel unzureichend kontrolliert ist. Seit Oktober
2019 ist Dupilumab auflerdem zugelassen als Add-on-Therapie mit intranasalen Kortikosteroiden zur
Behandlung von Erwachsenen mit schwerer CRSwWNP, die mit systemischen Kortikosteroiden und/oder
chirurgischem Eingriff nicht ausreichend kontrolliert werden kann.**
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Symposium ,State of the Art in der Behandlung der atopischen Dermatitis — neue Leitlinien und Real World Evidence® im Rahmen des
Kongresses Dermatologie KOMPAKT & PRAXISNAH, Dresden 7. Februar 2020; Veranstalter Sanofi Genzyme

Meet-the-Expert ,Die unterschatzte Krankheitslast atopischer Dermatitis bei jungen Betroffenen” im Rahmen des Kongresses
Dermatologie KOMPAKT & PRAXISNAH, Dresden 7. Februar 2020; Veranstalter Sanofi Genzyme
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