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Kutane Nebenwirkungen
zielgerichteter Therapien

Medikamente, die zu den „zielgerichte-
tenArzneimitteln“ zählen, unterscheiden
sich in einigen wichtigen Charakteristi-
ka von klassischen Medikamenten (vgl.
Tab. 1 in [6]). Kutane unerwünschte
Wirkungen insbesondere bei onkologi-
schen Indikationen von diesen neuen
Arzneimitteln sind zumeist durch ihre
Hauptzielstruktur bedingt („on-target“)
und wurden wiederholt in dieser Zeit-
schrift beschrieben [2]. Dem gegenüber
stehen allergische und pseudoallergische
Reaktionen, die häufig nicht durch die
Interaktion mit der Zielstruktur ver-
ursacht sind („off-target“). Diese Off-
target-Reaktionen erlangen eine zuneh-
mende Bedeutung durch Einführung
von Biosimilars. Das sind Nachahmer-
produkte, die aber im Gegensatz zu
den klassischen Generika nicht che-
misch identisch mit den nachgeahmten
primären Medikamenten sein müssen.
Da sie mit den Zielstrukturen in glei-
cher Weise wie die „nachgeahmten“
Medikamente interagieren, können sie
sich gerade bezüglich der Off-target-
Reaktionen einschließlich unerwünsch-
ter Überempfindlichkeitsreaktionen von
den nachgeahmten Substanzen unter-
scheiden.

» Off-target-Reaktionen
erlangen durch Einführung von
Biosimilars eine zunehmende
Bedeutung

Diese Entwicklung macht die Betrach-
tung von Off-target-Reaktionen zu-
nehmend bedeutsamer; einige wichtige
Beispiele sollen in diesem Heft unter

Berücksichtigung v. a. schwerer Über-
empfindlichkeitsreaktionen aufgezeigt
werden. Das betrifft allergische oder
pseudoallergische Soforttypreaktionen
und schwere Spättypreaktionen wie Ste-
vens-Johnson-Syndrom (SJS), toxisch
epidermale Nekrolyse (TEN) oder „drug
rash with eosinophilia and systemic
symptoms“ (DRESS), die auch am Bei-
spiel einzelnerPräparate der zielgerichte-
tenTherapie vonFrau Prof. Mockenhaupt
und Kollegen präsentiert werden [4].

Unerwünschte Arzneimittelreaktio-
nen spielen aber in weiteren Arbeiten
dieser Ausgabe eine Rolle. Zunehmend
werdenZielstrukturenbzw.betroffeneSi-
gnalwege aufgezeigt, die einewesentliche
Rolle bei pseudoallergischen Reaktio-
nen spielen. Eindrucksvolles Beispiel ist
der Nachweis des MRGPRX2-Rezeptors
und seiner Bedeutung für die Regula-
tion der Mastzellaktivität und dadurch
bedingter Rolle bei pseudoallergischen
Reaktionen z.B. auf Muskelrelaxanzien
und Fluorchinolon-Präparate [3, 5, 7].
Ein anderes Beispiel ist die Bedeutung
des Bradykinin-Stoffwechsels, der in der
Arbeit von Herrn Prof. Sachs in Zusam-
menhang mit von Arzneimitteln beein-
flussten Angioödemen diskutiert wird.
Im Gegensatz zu früheren nebenwir-
kungsreichen Medikamentenfamilien,
die über die vergangenen Jahrzehn-
ten ihren Einsatz in der systemischen
Dermatotherapie gefunden haben, wie
z.B. die Retinoide, die immunologisch
relevanten Immunsuppressiva (z.B. Cy-
closporin-A), die Chemotherapeutika
und die Interferone, stellt die Familie
der immunaktiven biologischen Arznei-
mitteln eine eher nebenwirkungsarme
Arzneimittelgruppe dar. Dr. Altenburg

und Kollegen berichten über die Neben-
wirkungen dieser Substanzengruppe, die
aufgrund der zunehmenden Zahl von
Patienten mit unterschiedlichen Krank-
heiten, die sogar interdisziplinär betreut
werden, dem behandelnden Dermatolo-
gen bekannt sein müssen [1, 8].
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Fachnachrichten

AAD-Forschungspreis 2018

Die bundesweite Selbsthilfeorganisation Alopecia areata Deutschland (AAD) e.V. verlieh
2018 erstmals den von der Fa. Dr. Pfleger gestifteten und mit 3.000 Euro dotierten AAD-

Forschungspreis. Dieser zeichnet herausragende wissenschaftliche Arbeiten zur Erforschung

der Ursache und Therapie der Alopecia areata aus und soll zukünftig alle zwei Jahre vergeben
werden.

Die Alopecia areata, bekannt auch als kreisrunder Haarausfall, kann bei schwer betroffenen

Patienten zu einem vollständigen Verlust der Kopf- und Körperbehaarung führen. Dem Ausfall
der Haare liegt ein Autoimmungeschehen zu Grunde, bei dem sich Abwehrmechanismendes

Körpers gegen die eigenen Haarfollikel richten. Im Laufe des Lebens erkranken etwa 2-3% der
Bevölkerung anmindestens einer Episode des kreisrunden Haarausfalls.

Ausgezeichnet werden in diesem Jahr zu gleichen Teilen zwei Forschungsteams der
UniversitätsklinikenBonn und Münster. Die Teams hatten sich mit Arbeiten zu den genetischen

und immunologischen Grundlagen der Alopecia areata beworben. Das Team Johannes
Fischer/ PD Dr. med. Franziska Degenhardt vom Institut für Humangenetik in Bonn
hat zum ersten Mal mit molekulargenetischenMethoden eine bestimmte,mit dem Melanin-

Stoffwechsel in Zusammenhang stehende Region im menschlichen Genom als Risikofaktor
für die Erkrankung identifizieren können (Fischer J, Degenhardt F, Hofmann A et al (2017)

Genomewide analysis of copy number variants in alopecia areata in a Central European cohort

reveals associationwith MCHR2. Experimental Dermatology 26:536-541).

Frau Dr. rer. nat. Marta Bertolini von der Klinik für Hautkrankheiten in Münster hat in

ihrer Arbeit zeigen können, dass das Protein VIP („vasoactive intestinal peptide“) eine wichtige
Rolle beim natürlichen Schutz des Haarfollikels gegen die körpereigene Immunantwort spielt

(Bertolini M, Pretzlaff M, Sulk M et al. (2016) Vasoactive intestinal peptide, whose receptor-
mediated signallingmay be defective in alopecia areata, provides protection from hair follicle

immune privilege collapse. British Journal of Dermatology 175:531-541).

Die Preise wurden am 10. März 2018 beim jährlichen Treffen der AAD e.V. in Altleiningen

überreicht. Der Vorsitzende des Preiskomitees, Herr Prof. Dr. med. Gerhard Lutz (Bonn), betonte

bei der Überreichung des Preises, dass damit nicht nur herausragende wissenschaftliche
Arbeiten gewürdigt werden sollen, sondern auch eine Hoffnung in die Zukunft verbunden ist:

„Durch die Auszeichnung von Nachwuchswissenschaftler/innenmöchten wir diese nachhaltig
für die Erforschung der Alopecia areata begeistern. Nur so haben wir eine Chance, dass in

Zukunft neuartigeMöglichkeiten der Therapie entwickeltwerden.“

Kontakt:
AAD e. V.

Postfach 10 01 45
47701 Krefeld

Tel: 02151-786006

Fax: 02151-6535453
info@kreisrunderhaarausfall.de

www.aad-ev.de
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