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Perspektiven von Arzten

International survey of treatment practices for atopic
dermatitis in pregnant and breastfeeding women: Physician
perspectives
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Allergologie, Charité — Universitatsmedizin Hintergrund und Ziele: Die systemische Behandlung von schwange-
Berlin, und Fraunhofer-Institut fir Translationale el . . . Sl e R f d
Medizin und Pharmakologie ITMP, Campus ren/stillenden Patientinnen mit atopischer Dermatitis (AD) ist aufgrun
Benjamin Franklin, Hindenburgdamm 30, 12203 begrenzter Sicherheitsdaten eine Herausforderung. Wir untersuchten die
Berlin. Behandlungspraktiken mit systemischen Therapeutika, einschliefflich des in

Email: manuel.pereira@charite.de ol . . q q
den Leitlinien empfohlenen Ciclosporin als erste systemische Wahl, sowie neue

Therapien in dieser vulnerablen Bevélkerungsgruppe.

Patienten und Methodik: Die ADCARE-Initiative des Global Allergy and Asthma
Excellence Network (GA2LEN) sammelte weltweit Daten von Arzten, die schwan-
gere Frauen mit AD behandeln. Die Arzte fiillten einen elektronischen Frage-
bogen zur Anwendung systemischer Therapeutika bei schwangeren/stillenden
AD-Patientinnen aus.

Ergebnisse: 103 Arzte aus 32 Landern, vor allem Dermatologen (n = 48) und
Allergologen (n = 43), nahmen an der Studie teil. Antihistaminika waren das
am haufigsten in Erwdgung gezogene systemische Arzneimittel wahrend der
Schwangerschaft/Stillzeit (n = 73/81, 90,1%), wobei flr das erste Trimester weni-
ger Arzte den Einsatz systemischer Wirkstoffe in Erwégung zogen als fiir spitere
Phasen der Schwangerschaft. Bei akuten Schiibben wurden systemische Kortikos-
teroide (n = 34/80, 42,5%) bevorzugt, gefolgt von Biologika und Antihistaminika
(jeweils n = 15/80, 18,8%). Obwohl das in den Leitlinien empfohlene Ciclos-
porin gelegentlich fir AD wahrend der Schwangerschaft in Betracht gezogen
wird (n = 38/81, 46,9%), wurde es von den Arzten nur selten als bevorzugtes
Medikament angesehen (n = 1/80, 1,25%).

Schlussfolgerungen: Unsere Studie zeigt eine Diskrepanz zwischen den Leitli-
nienempfehlungen und den Verschreibungspraktiken und weist auf einen unbe-

ASULDIT suowwo)) aanear)) ajqesrjdde oy £q pautoaoS are sa[anIe Y SN JO SA[NI 10§ AIRIGIT AUI[UQ AI[IAN UO (SUONIPUOI-PUL-SULIA) /WO’ K[IM’ AIelqijour|uoy/:sdny) suonipuo)) pue sud [, a1 3§ *[670z/60/£¢] uo Areiqry auruQ KA ‘A THIAATHS 40 ALISYAAINN £q 878ZLS1°Spp/1111°01/10p/wod Ko[im’ Kreiqrjaul]


mailto:manuel.pereira@charite.de

1118 . DD GGE UNTER ARZTEN ZUR BEHANDLUNGSPRAKTIKEN BEI ATOPISCHER DERMATITIS BEI SCHWANGEREN UND STILLENDEN FRAUEN

deckten Bedarf an Wissen und der Anwendung der bestehenden Empfehlungen
hin.

SCHLUSSELWORTER
Atopische Dermatitis, Schwangerschaft, Stillen, systemische Therapie, Umfrage

Summary

Background and Objectives: Systemic treatment of pregnant/breastfeeding ato-
pic dermatitis (AD) patients is challenging due to limited safety data. We explored
treatment practices with systemic agents, including the guideline-recommended
cyclosporine as the first systemic choice as well as emerging therapies, in this
vulnerable population.

Patients and Methods: The Global Allergy and Asthma Excellence Network
(GA?LEN) ADCARE initiative collected data from physicians worldwide who treat
pregnant women with AD. Physicians completed an electronic questionnaire on
the use of systemic agents in pregnant/breastfeeding AD patients.

Results: 103 physicians from 32 countries completed the survey, primarily derma-
tologists (n =48) or allergologists (n = 43). Antihistamines were the systemic drug
most often considered to be used during pregnancy/breastfeeding (n = 73/81,
90.1%), with fewer physicians considering the use of systemic agents for the
first trimester compared to later stages of pregnancy. For acute flares, syste-
mic corticosteroids (n = 34/80, 42.5%) were preferred, followed by biologics and
antihistamines (each n = 15/80, 18.8%). Although the guideline-recommended
cyclosporine is sometimes considered for AD during pregnancy (n = 38/81,
46.9%), it was rarely considered as the preferred drug by physicians (n = 1/80,
1.25%).

Conclusions: Our study shows a misalignment between guideline recommenda-
tions and prescription patterns and highlights an unmet need for knowing and
using the existing recommendations.

KEYWORDS
Atopic dermatitis, breastfeeding, pregnancy, survey, systemic treatment

EINLEITUNG

Die atopische Dermatitis ist eine chronisch-rezidivierende,
stark juckende, entziindliche Hauterkrankung.'” Sie geht
mit zahlreichen Komorbiditdten einher und beeintrachtigt
die Lebensqualitit der Patienten erheblich.? Patienten lei-
den nicht nur unter dem sozialen Stigma einer sichtbaren
Hauterkrankung, sondern auch unter starkem Pruritus, der
zu Kratzlasionen und erheblichen Schlafstorungen fiihrt.
Der dadurch verursachte psychische Stress verstarkt wie-
derum Pruritus und Ekzem - ein Teufelskreis entsteht.'* Die
Behandlung der atopischen Dermatitis erfordert einen mul-
timodalen Ansatz, der verschiedene Malinahmen umfasst:
Starkung der Hautbarriere, eine topische entziindungs-
hemmende und juckreizlindernde Therapie, antibakterielle
Strategien sowie systemische Therapien. Zu Letzteren zdh-
len moderne Biologika wie Dupilumab, Tralokinumab und
Lebrikizumab, Januskinase (JAK)-Inhibitoren wie Abrociti-
nib, Baricitinib und Upadacitinib sowie klassische Immun-
suppressiva, darunter Ciclosporin, Methotrexat und Aza-

thioprin. Diese Therapien tragen zur Krankheitskontrolle
und Vorbeugung von Komorbiditaten bei.'

Die atopische Dermatitis ist die haufigste Hauterkran-
kung wahrend der Schwangerschaft und macht bis zu
50% aller schwangerschaftsbedingten Dermatosen aus.”®
Veranderungen des Hormonspiegels beeinflussen das
Zytokin-Gleichgewicht und kdnnen zu einer erneuten
Manifestation ekzematoser Lasionen fiihren, die als atopi-
sche Eruption in der Schwangerschaft bezeichnet werden.”
Bei etwa 50% der AD-Patientinnen verschlimmert sich eine
bereits vor der Schwangerschaft bestehende AD wahrend
der Schwangerschaft.’

Die Behandlungsmadglichkeiten fiir schwangere oder stil-
lende AD-Patientinnen sind aufgrund teratogener Effekte
oder fehlender Sicherheitsdaten aus Schwangerschaftsko-
horten begrenzt.'” Aus Umfragen im Vereinigten Kénig-
reich geht aullerdem hervor, dass lber 70% der schwan-
geren AD-Patientinnen die Einnahme von Medikamen-
ten bewusst ablehnen, weil sie befiirchten, dem Fotus
zu schaden.'' Bei diesen Patientinnen wird von einer
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Behandlung mit Antihistaminika berichtet, obwohl der
AD-induzierte Pruritus Histamin-unabhangig ist und Antihi-
staminika die Entziindung nicht wesentlich beeinflussen.”
Demgegeniiber empfehlen sowohl die European Task Force
on Atopic Dermatitis (ETFAD) als auch die aktuellen euro-
paischen Leitlinien flir atopische Dermatitis (EuroGuiDerm-
Leitlinie) Ciclosporin als Erstlinientherapie wahrend der
Schwangerschaft oder Stillzeit in schweren Fallen.>%'0
Angesichts neu aufkommender Therapien wurde jedoch
ein Dokument mit dem Titel ,Safety of dermatologic medi-
cations in pregnancy and lactation” (Sicherheit von derma-
tologischen Medikamenten in Schwangerschaft und Still-
zeit) erstellt, das in regelmaBigen Abstdnden aktualisiert
wird, um die Sicherheitsprofile neuartiger Therapeutika fir
schwangere und stillende Frauen zu Uberpriifen.'? Dar-
Uber hinaus werden derzeit Register gefiihrt, in denen
schwangere Patientinnen mit atopischer Dermatitis erfasst
werden, die mit Dupilumab, Tralokinumab, Abrocitinib
oder Ruxolitinib-Creme behandelt werden (siehe FDA
Pregnancy Exposure Registries). Daten zu Behandlungs-
merkmalen und Schwangerschaftsverlaufen bei Frauen
mit AD wurden in Danemark und in den Vereinigten
Staaten erhoben,'*'* wihrend neuere bevélkerungsba-
sierte Studien den Verlauf der Schwangerschaft bei AD-
Patientinnen untersuchten, ohne die durchgefiihrten The-
rapien zu analysieren.”>'® Es ist nach wie vor unklar,
welche systemischen Behandlungen in klinischen Einrich-
tungen auBerhalb Europas oder der USA bevorzugt wer-
den. Ein Konsens Uber die systemische Therapie wahrend
der Schwangerschaft wurde bereits etabliert.'” Diese Stu-
die zielt jedoch darauf ab, den ungedeckten Bedarf in
der medizinischen Ausbildung zu erkennen, indem die
Behandlungspraktiken von Arzten, die routinemaBig AD-
Patienten behandeln, auf internationaler Ebene untersucht
werden.

Das ADCARE-Netzwerk umfasst spezialisierte Zen-
tren zur Behandlung der atopischen Dermatitis und
ist dem Global Allergy and Asthma Excellence Network
(GA’LEN) angeschlossen - dem gréBten multidiszipli-
naren Netzwerk fir Forschung und klinische Versorgung
im Bereich Allergie und Asthma. GA2LEN férdert interna-
tionale Forschungs- und Bildungsaktivitaten auf diesem
Gebiet.

Diese Umfrage untersuchte die systemische Behand-
lungsstrategien von Arzten, die schwangere oder stillende
Frauen mit AD behandeln, und ob diese Ansatze mit
den lokalen Behandlungsrichtlinien und den neuesten
Erkenntnissen zur Sicherheit (ibereinstimmen.>%'8-22 Die
Ergebnisse sollen einen Impuls fir die Entwicklung eines
globalen Konsenses zu optimalen Behandlungsansatzen
der atopischen Dermatitis bei schwangeren und stillenden
Patientinnen geben.

PATIENTEN UND METHODIK
Studiendesign

Arzte im ADCARE-Netzwerk, die regelmiafig AD-Patienten
behandeln, wurden eingeladen, an einer Umfrage in eng-
lischer Sprache zu systemischer Behandlung von AD wah-
rend der Schwangerschaft oder Stillzeit teilzunehmen; der
verwendete Fragebogen ist in Abbildung S1 im Online-
Supplement dargestellt. Die Arztinnen und Arzte wurden
Uber Zielsetzung und Ablauf der Studie informiert. Ihre
Teilnahme erfolgte auf freiwilliger Basis. Es ergaben sich
keine Risiken oder Nachteile fiir die teilnehmenden Arzte,
einschlief3lich der Moglichkeit einer Verweigerung der Teil-
nahme. Die teilnehmenden Arzte konnten jederzeit und
ohne Angabe von Griinden aus dem Projekt aussteigen.
Den teilnehmenden Arzten wurde die Méglichkeit angebo-
ten, auch Arzte, die nicht zum ADCARE-Netzwerk gehéren,
zur Teilnahme an der Umfrage einzuladen. Da an dieser
Studie keine Patienten beteiligt waren, wurde auf eine
Genehmigung durch die Ethikkommission verzichtet.

Studienoutcomes

Der Fragebogen umfasste sechs Fragen, von denen in die-
sem Artikel die Ergebnisse zu finf berichtet werden: (1)
medizinische Fachrichtung der teilnehmenden Arzte; (2)
Anzahl schwangerer Patientinnen mit atopischer Dermati-
tis, die in den vergangenen 3 Jahren behandelt wurden; (3)
systemische Behandlungsoptionen, die in jedem Trimester
der Schwangerschaft oder wahrend der Stillzeit in Betracht
gezogen werden (einschlieBlich systemischer Kortikoste-
roide zur akuten beziehungsweise Langzeitanwendung;
systemischer Immunsuppressiva wie Azathioprin, Ciclospo-
rin, Methotrexat, Mycophenolatmofetil oder andere; Bio-
logika wie Dupilumab, Tralokinumab oder andere; Janus-
kinase (JAK)-Inhibitoren wie Abrocitinib, Baricitinib, Upad-
acitinib oder andere; sedierende und nichtsedierende Anti-
histaminika sowie weitere Arzneimittel; (4) bevorzugte sys-
temische Therapie; (5) Komplikationen im Zusammenhang
mit dem Schwangerschaftsverlauf (zum Beispiel Friihge-
burt, vorzeitige Entbindung, Fehlbildungen, fetaler Verlust
oder andere).

Topische Therapien und Phototherapie wurden im Rah-
men dieser Erhebung nicht berlicksichtigt.

Datenerfassung und -analyse

Die Daten wurden anonymisiert in einer zentralen Daten-
bank vom 10. Juni 2023 bis zum 23. November 2023 erfasst.
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ABBILDUNG 1 Anzahl derin den letzten drei Jahren behandelten
schwangeren Patientinnen mit atopischer Dermatitis. X-Achse: Anzahl
der Befragten.

Fehlende Daten wurden mittels vollstandiger Fallanalyse
behandelt. Statistische Analysen wurden mit IBM SPSS Sta-
tistics for Windows, Version 27 (Armonk, NY, USA), durchge-
fihrt. Die Daten werden als Anzahl der Falle/Gesamtzahl
der Bewertungen (Prozentsatz der Falle) angegeben.

ERGEBNISSE
Teilnehmer

Insgesamt nahmen 103 Arzte aus 32 Lindern auf sechs Kon-
tinenten an der Umfrage teil. Die meisten Befragten kamen
aus Asien (n = 54) und Europa (n = 28), wobei Thailand
das am stdrksten vertretene Land war (n = 25), gefolgt
von Indien (n = 8), Brasilien (n = 8), Portugal (n = 7) und
Deutschland (n = 7). Die meisten Arzte waren entweder
Dermatologen (n =48) oder Allergologen (n = 43), mit einer
breiten Verteilung hinsichtlich der Anzahl der in den letz-
ten drei Jahren behandelten schwangeren AD-Patientinnen
(Abbildung 1). Ein Teil der Befragten (n = 81) flillte den
Fragebogen vollstandig aus. Die Verteilung dieser Teilneh-
mer nach Kontinent, Land, Fachrichtung und Erfahrung in
der Behandlung schwangerer Patientinnen mit AD ist in
Tabelle 1 dargestellt.

Systemische Therapie

Antihistaminika wurden im Allgemeinen als Therapieop-
tion wahrend der gesamten Schwangerschaft und Still-
zeit betrachtet (n = 73/81, 90,1%), allerdings hielt eine
geringere Anzahl der Befragten sie fiir das erste Schwan-
gerschaftstrimester fiir geeignet (Abbildung 2). Meistens
wurden nichtsedierende Antihistaminika (n = 56) bevor-
zugt, wahrend sedierende (n = 19) Antihistaminika seltener
gewahlt wurden.

Auch der kurzfristige Einsatz von systemischen Korti-
kosteroiden bei akuten Schiiben wurde von den meisten
Arzten (n = 58/81, 71,6%) fiir durchfiihrbar gehalten, aller-
dings zogen nur 25 Arzte deren Einsatz im ersten Trimester
in Betracht (Abbildung 2).

Obwohl Biologika nicht fir den Einsatz in der Schwan-
gerschaft oder Stillzeit zugelassen sind, waren sie fiir eine
bedeutende Anzahl von Arzten (n = 38/80, 47,5%) eine
mogliche Therapieoption, wobei Dupilumab (n = 42) das
Biologikum der Wahl war, gefolgt von Tralokinumab (n = 9)
und anderen Biologika (n = 2). Auch hier stuften weniger
Arzte Biologika als Behandlungsoption fiir das erste Tri-
mester, als fiir spatere Trimester oder wahrend der Stillzeit
ein.

Eine Minderheit der Befragten betrachtete systemische
Immunsuppressiva als eine Therapieoption wahrend der
Schwangerschaft oder Stillzeit (n = 19/81, 23,5%). Ciclos-
porin (n = 38) wurde am hdaufigsten in Betracht gezo-
gen, gefolgt von Azathioprin (n = 11). Bemerkenswert
ist, dass auch Immunsuppressiva oder Immunmodulatoren
mit bekannter teratogener Wirkung von einigen Befrag-
ten genannt wurden: Methotrexat (n = 5), JAK-Inhibitoren
(n = 4) und Mycophenolatmofetil (n = 3).

Die langdfristige Einnahme von Kortikosteroiden zur
Behandlung von AD wahrend der Schwangerschaft
oder Stillzeit wurde nur selten in Betracht gezogen
(n = 3/81, 3,7%), wahrend n = 27/80 (33,8%) keine syste-
mischen Mittel wahrend der Schwangerschaft oder Stillzeit
anwenden.

Bevorzugte systemische Therapien

Achtzig Arzte beantworteten die Frage nach ihrer bevor-
zugten systemischen Behandlung von AD wahrend der
Schwangerschaft oder Stillzeit (Abbildung 3). Systemische
Kortikosteroide bei akuten Schiiben waren die haufigste
Antwort (n = 34, 42,5%), gefolgt von Biologika (n = 15,
18,8%) und Antihistaminika (n = 15, 18,8%). Ciclosporin
und Baricitinib wurden jeweils nur von einem Befragten als
systemisches Arzneimittel der Wahl angegeben.

Dupilumab wurde am hdufigsten als Biologikum der
Wahl genannt (n = 13), wahrend Tralokinumab von einem
Befragten erwdhnt wurde (n = 1) und bei einem Befragten
die Daten fehlten (n = 1). Nichtsedierende Antihistaminika
(n = 8) wurden im Vergleich zu sedierenden Antihista-
minika (n = 3) haufiger als Antihistaminikum der Wahl
angegeben.

Elf (13,8%) der Befragten gaben an, dass sie es bevor-
zugen, wahrend der Schwangerschaft oder Stillzeit keine
systemischen Mittel zur Behandlung von AD einzusetzen.

Komplikationen

Nur sechs Befragte gaben an, im Zusammenhang mit
der Anwendung systemischer Therapien Komplikationen
beim Schwangerschaftsverlauf erlebt zu haben. Zwei Arzte
berichteten von Friihgeburten und vorzeitigen Entbindun-
gen. Fehlbildungen, fetaler Verlust sowie andere nicht
weiter spezifizierte Komplikationen wurden jeweils einmal
gemeldet.
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TABELLE 1

Verteilung der Teilnehmer nach Kontinent, Land, Fachgebiet und Erfahrung in der Behandlung schwangerer Patientinnen mit

atopischer Dermatitis. Die Daten der Befragten, die den gesamten Fragebogen ausgefiillt haben, sind dargestellt.

Behandelte Patientinnen in den

Kontinent Anzahl der Befragten Land Fachgebiet letzten 3 Jahren
Asien n=39 Thailand: n =17, Indien: n =5, Dermatologie:n =17 >20:n=5
Vietnam: n = 4, Nepal: n = 3, China: Allergologie:n =15 11-20:n=38
n=2,Israel:n=2, Japan:n=1, Innere Medizin: n =1 6-10:n=3
Malaysia: n = 1, Philippinen:n =1, Allgemeinmedizin: 3-5:n=6
Taiwan:n =1, Tirkei*: n=1, n==6 1-2:n=9
Vereinigte Arabische Emirate:n =1 Keine:n=8
Europa n=24 Portugal: n = 6, Deutschland: n =5, Dermatologie:n =15 >20:n=6
Griechenland: n = 2, Italien: n =2, Allergologie:n =9 11-20:n=4
Russland: n =2, Turkei*: n =2, 6-10:n=6
Osterreich: n =1, Danemark:n =1, 3-5:n=5
Mazedonien: n =1, Spanien:n =1, 1-22n=2
Schweizzn=1 Keine:n=1
Sudamerika n=10 Brasilien: n = 8, Argentinien:n =2 Dermatologie: n =1 >20:n=0
Allergologie:n =9 11-20:n=0
6-10:n=0
3-5:n=3
1-22n=4
Keine:n=3
Nordamerika n=>5 Vereinigte Staaten von Amerika:n =3, Dermatologie:n =4 >20:n=1
Kanada: n = 1, Mexiko: n = 1 Allergologie:n =1 11-20:n=0
6-10:n=2
3-5:n=1
1-22n=1
Keine:n=0
Afrika n=2 Madagaskar: n = 1, Stdafrika: n = 1 Dermatologie: n =1 >20:n=0
Allergologie:n =1 11-20:n=0
6-10:n=2
3-5:n=0
1-22n=0
Keine:n=0
Australien m=1 Australien:n =1 Dermatologie:n =1 >20:n=1
11-20:n=0
6-10:n=0
3-5:n=0
1-22n=0
Keine:n=0

*Die Turkei wird nach Einschatzung der Befragten entweder zu Asien oder Europa gezéhlt.

DISKUSSION

Die Behandlung von AD-Patientinnen wahrend der
Schwangerschaft und Stillzeit ist nach wie vor eine Heraus-
forderung, insbesondere wenn systemische Medikamente
erforderlich sind. Unsere internationale Studie zeigte
weltweite Behandlungstrends durch Arzte auf. In erster
Linie wurde festgestellt, dass einige Arzte bei der Ver-
abreichung von systemischen Medikamenten im ersten
Trimester zuriickhaltend sind, da die fetale Entwicklung
in dieser Phase der Schwangerschaft besonders kritisch
ist. Nichtsedierende Antihistaminika sind das Medika-
ment, das von Arzten am hiufigsten als sicher fiir die
Verwendung wahrend der Schwangerschaft oder Stillzeit
angesehen wird, und ihre verbreitete Anwendung spiegelt
die Uberwaltigenden Sicherheitsdaten wider, die fir diese
Medikamentenklasse vorliegen.?®> Antihistaminika der
alteren Generation haben jedoch eine unbekannte Wir-

kung auf den Fétus und sollten nicht verordnet werden.?*
Darliber hinaus zeigen Antihistaminika nur eine geringe
entzindungshemmende und Pruritus-stillende Wirkung,
da nichthistaminerge Nervenfasern fiir die Weiterlei-
tung des atopischen Pruritus verantwortlich sind,>>~%’
so dass ihr Nutzen in der Behandlung der AD sowohl als
Monotherapie als auch als Zusatztherapie begrenzt ist.”®
Dementsprechend werden Antihistaminika von der ETFAD-
und EuroGuiDerm-Leitliniengruppen nicht zur Behandlung
der AD empfohlen.>®'”

Der Einsatz von systemischen Kortikosteroiden zur
Behandlung akuter Schiibe wird von den meisten Arz-
ten beflirwortet. Es gibt jedoch Bedenken hinsichtlich
einer Unterdriickung der Hypothalamus-Hypophysen-
Nebennieren-Achse bei Neugeborenen, die durch langfris-
tige Kortikosteroideinnahme verursacht werden kann.'”?°

Biologika, insbesondere Dupilumab, scheinen ebenfalls
groBe Akzeptanz zu finden, wobei ihr Einsatz in spate-
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n=73/81, 90.1%

ABBILDUNG 2 Systemische Therapien

Antihistaminika
1. Trimester

2. Trimester

3. Trimester
Stillzeit

n=58/81, 71.6%

wahrend der Schwangerschaft/Stillzeit.
Dargestellt ist die Anzahl der Arzte, die den
Einsatz von Antihistaminika, systemischen
Kortikosteroiden bei akuten Schiiben, Biologika,
systemischen Immunsuppressiva (einschlieBlich

Syst. Kortikosteroide (akute Schiibe)
1. Trimester
2. Trimester
3. Trimester

Stillzeit
n=38/80, 47.5%

Biologika

1. Trimester
2. Trimester
3. Trimester
Stillzeit

n=38/81, 46.9%

Ciclosporin A
1. Trimester
2. Trimester
3. Trimester
Stillzeit
n=12/81, 14.8%
Andere systemische Immunsuppressiva s—
1. Trimester
2. Trimester
3. Trimester
Stillzeit
JAK Inhibitoren 0 149%
1. Trimester
2. Trimester
3. Trimester
Stillzeit
n=3/81,3.7%
Syst. Kortikosteroide (Langzeitbehandlung) ==
1. Trimester
2. Trimester
3. Trimester
Stillzeit

Systemische Kortikosteroide (akute Schiibe) I
Biologika N
Antihistaminika NS
JAK Inhibitoren
Systemische Immunsuppressiva
Andere systemische Therapie

Keine systemische Therapie N

o
ol
1S
ol
S
N
&
w
8
w
&
S
3

mAsien ®mEuropa ®mSiudamerika = Nordamerika = Afrka  Australien

ABBILDUNG 3 Bevorzugte systemische Behandlung der
atopischen Dermatitis wahrend der Schwangerschaft/Stillzeit. Dargestellt
ist die Anzahl der Arzte, die den Einsatz von systemischen
Kortikosteroiden bei akuten Schiiben, Biologika, Antihistaminika,
Januskinase (JAK)-Inhibitoren, systemischen Immunsuppressiva und
anderen systemischen Therapien zur Behandlung von atopischer
Dermatitis wahrend der Schwangerschaft und Stillzeit bevorzugen.
X-Achse: Anzahl der Befragten.

ren Phasen der Schwangerschaft bevorzugt wird, um so
kritische Phasen der fetalen Entwicklung zu vermeiden.
Eine retrospektive Analyse der Exposition vor oder wah-
rend der ersten 6 Wochen der Schwangerschaft bei Frauen
mit AD ergab jedoch, dass wahrend des ersten Trimesters
kein signifikantes arzneimittelassoziiertes Risiko bestand.*’
Bei der Behandlung anderer Indikationen wie Asthma
ist es Ublich, Biologika bei Patientinnen weiterzufiihren,
die vor der Schwangerschaft bereits darauf angesprochen

Ciclosporin), Januskinase (JAK)-Inhibitoren und
systemischen Kortikosteroiden als
Langzeitbehandlung zur Behandlung von AD
wahrend der Schwangerschaft und Stillzeit in
Erwagung ziehen. X-Achse: Anzahl der Befragten.

60 70 80

haben.?" Wichtig ist, dass Biologika zur Behandlung von AD
die Th2-Entziindung blockieren, die jedoch fir den Erhalt
der Schwangerschaft forderlich ist. Dadurch kénnten sie
eine Verschiebung hin zu einer Th1-Entziindung beginsti-
gen. Da Th1-Zytokine mit Komplikationen wie Praeklamp-
sie oder Frihgeburten in Verbindung gebracht werden
und dem Fo6tus schaden konnten, sollte bei der Wahl einer
Therapie, die die Th2-Entziindung hemmt, Vorsicht gebo-
ten sein. Dennoch deuten die derzeit verfligbaren Daten
nicht darauf hin, dass Th2-blockierende Biologika die feta-
len oder mitterlichen Outcomes beeinflussen, allerdings
sind qualitativ hochwertige kontrollierte Studien erforder-
lich, um aussagekraftigere Ergebnisse zu erhalten.>?~3* Ein
héherer Anteil von Arzten in Europa neigt dazu, Biolo-
gika einzusetzen, verglichen mit Asien. Dies deutet auf
potenziell unterschiedliche Einstellungen zur systemischen
Therapie wahrend Schwangerschaft und Stillzeit in ver-
schiedenen Kulturen hin. Zudem kdnnten unterschiedliche
Zugangsbedingungen zu modernen systemischen Thera-
pien und abweichende Erstattungsrichtlinien der Kranken-
kassen in den jeweiligen Regionen eine Rolle spielen.
Andererseits werden die meisten systemische Immun-
suppressiva und JAK-Inhibitoren von den meisten Arzten,
die diesen Fragebogen beantwortet haben, nicht bevor-
zugt, da einige dieser Substanzen immer noch als sehr
bedenklich im Hinblick auf potenzielle Risiken fiir die Mut-
ter und den Fotus angesehen werden. Wichtig ist, dass
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Methotrexat,*> Mycophenolatmofetil,*® JAK-Inhibitoren,*”
teratogen sind und in der Schwangerschaft kontraindi-
ziert sind, wie auch in den amerikanischen AD-Leitlinien
beschrieben.'® Fiir Ciclosporin hingegen gibt es solide
Belege fiir seine Sicherheit wahrend der Schwangerschaft
und Stillzeit,*®3° und es wird sowohl von der ETFAD als
auch von den aktuellen europdischen Leitlinien fiir AD
empfohlen.>®!” Ein Expertengremium aus Kanada ver-
offentlichte im Jahr 2023 evidenzbasierte Empfehlungen
zur systemischen Behandlung von AD, in denen Ciclos-
porin als die am besten belegte Option fiir schwan-
gere oder stillende Frauen, die eine systemische The-
rapie bendétigen, angesehen wird, wahrend Methotrexat,
Mycophenolatmofetil und JAK-Inhibitoren kontraindiziert
sind."?4% Ciclosporin wird zudem zur Behandlung ande-
rer Indikationen wie Nierentransplantation und chronisch-
entziindliche Darmerkrankungen wahrend der Schwanger-
schaft eingesetzt.*' =43

Bemerkenswert ist, dass ein erheblicher Anteil der
befragten Arzte angab, wihrend der Schwangerschaft oder
Stillzeit keine systemischen Medikamente zur Behandlung
von AD zu verwenden. Dies unterstreicht die Herausforde-
rung, vor der Arzte stehen, wenn sie AD bei schwangeren
Patientinnen behandeln und gleichzeitig potenzielle Risi-
ken fiir Mutter und Kind berticksichtigen missen.

Zudem wurden von einzelnen Arzten Komplikationen
wie Friihgeburtlichkeit, kongenitale Fehlbildungen und
fetaler Verlust berichtet. Bei unserem Studiendesign konnte
keine der gemeldeten Komplikationen auf ein bestimm-
tes systemisches Medikament zurlickgefiihrt werden, so
dass diese Ergebnisse mit Vorsicht zu betrachten sind. Zu
den weiteren Einschrankungen der Studie zahlen die relativ
geringe Teilnehmerzahl sowie die begrenzte globale Abde-
ckung, da insbesondere nur wenige Daten aus Australien
(n = 1), Afrika (n = 2) und Nordamerika (n = 5) vorliegen,
wie in Tabelle 1 dargestellt.

Unsere Studie zeigt somit, dass die aktuellen Empfeh-
lungen zur systemischen Therapie der AD wahrend der
Schwangerschaft und Stillzeit nicht immer von den behan-
delnden Arzten befolgt werden. Die in unserer Umfrage
beobachteten Diskrepanzen lassen sich wahrscheinlich auf
unterschiedliche Erfahrungsniveaus der Befragten sowie
auf regionale Unterschiede in der Behandlung schwangerer
und stillender Patientinnen zurlickfiihren. Zudem kénnten
sowohl Arzte als auch Patientinnen besorgt (iber Neben-
wirkungen und Komplikationen sein, wie beispielsweise
Nierenversagen infolge einer Therapie mit Ciclosporin.
Daher sollten Peer-Education-Initiativen, wie die ADCARE-
Schulungen,*** hiufiger und umfassender durchgefiihrt
werden, um eine bessere allgemeine Versorgung die-
ser vulnerablen Patientengruppe mit mittelschwerer bis
schwerer AD zu gewadbhrleisten. Eine Analyse nach sol-
chen Schulungsveranstaltungen zeigte einen Anstieg der
Testergebnisse um 43% im Vergleich zum Wissensstand
vor der Veranstaltung.** Fiir eine effektive Orientierung
sollten Leitlinien regionale Besonderheiten berlicksichti-
gen, darunter den Zugang zu modernen Medikamenten

und die Erstattungspolitik der Krankenversicherungen. Wir
haben bereits frilher die Komplexitat der AD und die Vor-
teile der Einbeziehung verschiedener Stakeholders in die
Behandlung und die Patientenaufklirung erértert,*® und
daher die integrierten Versorgungspfade (Integrated Care
Pathways) fir AD als weiteres niitzliches Dokument fiir
Patienten und Arzte entwickelt." Mit der aktuellen Studie
konnte ADCARE Erkenntnisse Uber bestehende Wissens-
liicken bei Arzten gewinnen und Themen identifizieren, die
in zuklinftigen Schulungsveranstaltungen verstarkt behan-
delt werden sollten.

Fazit

Unsere Studie zeigte eine Diskrepanz zwischen den Leitli-
nienempfehlungen und den Verschreibungspraktiken von
systemischen Medikamenten zur Behandlung schwange-
rer und stillender Frauen mit AD. Bildungsprogramme, die
sich auf die Aktualisierung der Behandlung besonderer
Patientengruppen konzentrieren, sowie langfristige Regis-
ter zur Erfassung von Daten zur Anwendung systemischer
Medikamente wdhrend der Schwangerschaft und Stillzeit,
einschlieBlich Wirksamkeit und Sicherheit, sind erforder-
lich, um zukiinftige Leitlinien sowie behandelnde Arzte
fundiert zu informieren.
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