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Therapeutische Innovationen bei
Photodermatosen

Zusammenfassung des Vortrags von Angelika Hofer,
Univ.-Klinik fir Dermatologie & Venerologie Graz, Graz,
Osterreich

Jahrestagung der OADF in Wien, ERSTE Campus Wien,
9.-11. Mai 2024

Photodermatosen umfassen eine Gruppe von Hauterkrankun-
gen, die durch GibermaRige Sonnenexposition oder andere
Lichtquellen ausgeltst oder verschlimmert werden. Basierend
auf ihren Ursachen lassen sie sich in verschiedene Katego-
rien einteilen: Photodermatosen durch Photosensibilisatoren
(phototoxische und photoallergische Reaktionen), idiopathi-
sche Photodermatosen, genetisch bedingte Photodermatosen
und photoprovozierte Dermatosen. Die Diagnose von Photo-
dermatosen erfolgt in der Regel durch eine Kombination aus
klinischer Symptomatik, Anamnese und spezifischen Unter-
suchungen. Eine friihzeitige Diagnose und Einordnung der
Photodermatose ist entscheidend, um die richtige Behandlung
einzuleiten und Komplikationen zu vermeiden.

Die haufigste Photodermatose mit einer Pravalenz von bis zu
20% bei jungen Frauen ist die sog. polymorphe Lichtdermato-
se (,Sonnenallergie®), fur deren Ursache man eine nicht-unter-
driickte Immunreaktion auf durch UV-Licht verursachte Mikro-
schdden in der Haut annimmt (UV-Licht ist normalerweise
immunsuppressiv). Verursacht wird die Erkrankung vorwiegend
durch Strahlen im UVA-Bereich, weswegen moderne UVA-Breit-
bandsonnencremen gewdhnlich guten Schutz bieten.

Der Beitrag fokussiert im Folgenden auf seltene Photoderma-
tosen. Die Prurigo actinica ist eine sehr seltene, lichtinduzierte
Hauterkrankung unklarer Atiologie, die durch juckende, kno-
tige Hautverdnderungen gekennzeichnet ist. Zur Behandlung
der Prurigo actinica kommen verschiedene Therapieoptionen
zum Einsatz. Dazu gehdren Antihistaminika, topische und sys-
temische Steroide, Cyclosporin A, PUVA-Hardening sowie Tha-
lidomid. Darliber hinaus zeigen neuere Therapien mit Biologi-
ka vielversprechende Ergebnisse. In einer Fallstudie konnte mit
dem JAK1/2-Inhibitor Baricitinib bereits nach einer Woche eine
Verbesserung des Juckreizes und nach vier Monaten eine voll-
standige Abheilung der Prurigo actinica erzielt werden'. Auch
ein erster Fallbericht zur Anwendung des IL-4/13-Inhibitors Du-
pilumab bei Kindern demonstrierte eine deutliche Besserung
der Erkrankung nach acht Wochen, ohne Rezidiv fiir mindes-
tens funf Monate nach Absetzen der Therapie®.

Die chronisch aktinische Dermatitis (CAD) ist eine immunver-
mittelte Photodermatose, die ekzematotse, juckende Verdn-
derungen auf sonnenexponierter Haut verursacht. Ursachlich
ist eine Typ-IV-Immunreaktion gegen ein Photoallergen, bei
der sowohl das angeborene Immunsystem, THiz-Zellen, T-
regulatorische-Zellen als auch residente T-Geddchtniszellen
involviert sind. Zur Behandlung der CAD stehen verschiede-
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Photodermatoses comprise a group of skin conditions
that are triggered or aggravated by excessive exposure
to the sun or other light sources. They can be divided
into different categories based on their causes: Photo-
dermatoses caused by photosensitizers (phototoxic and
photoallergic reactions), idiopathic photodermatoses,
genetic photodermatoses, and photoprovoked dermato-
ses. The diagnosis of photodermatoses is usually based
on a combination of clinical symptoms, medical history,
and specific examinations. Early diagnosis and classi-
fication of photodermatoses is crucial for initiating the
correct treatment and avoiding complications.

The most common photodermatosis, which has a prev-
alence of up to 20% in young women, is polymorphous
light dermatosis (“sun allergy”), which is thought to be
caused by an unsuppressed immune response to mi-
crodamage in the skin caused by UV light. (UV light is
normally immunosuppressive.) The disease is mainly
caused by rays within the UVA range, which is why mod-
ern broad-spectrum UVA sun creams usually offer good
protection.

The following article focuses on rare photodermatoses.
Prurigo actinica is a very rare, light-induced skin disease
of unknown etiology characterized by itchy, nodular skin
changes. Various therapy options are used to treat pru-
rigo actinica. These include antihistamines, topical and
systemic steroids, cyclosporine A, PUVA hardening, and
thalidomide. In addition, newer therapies with biolog-
ics have shown promising results. In one case study,
the JAK1/2 inhibitor baricitinib led to an improvement
in itching after just one week and the complete healing
of prurigo actinica after four months’. A first case report
on the use of the IL-4/13 inhibitor dupilumab in children
also demonstrated a significant improvement in the dis-
ease after eight weeks, without recurrence for at least
five months after discontinuation of therapy?.

Chronic actinic dermatitis (CAD) is an immune-mediated
photodermatosis that causes eczematous, itchy changes
on sun-exposed skin. This is caused by a type IVimmune
reaction against a photoallergen involving the innate im-
mune system, TH17 cells, T regulatory cells, and resident
memory T cells. Various therapeutic options are available
for the treatment of CAD, including topical or systemic
corticosteroids, PUVA hardening, and immunosuppres-
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ne Therapieoptionen zur Verfiigung, darunter topische oder
systemische Kortikosteroide, PUVA-Hardening sowie Immun-
suppressiva wie Azathioprin, Hydroxychloroquin, Mycophe-
nolat-Mofetil, Cyclosporin A und Methotrexat. Innovative An-
sdtze wie der Phosphodiesterase-4-Inhibitor Apremilast und
die JAK-Inhibitoren Baricitinib und Tofacitinib zeigen vielver-
sprechende Ergebnisse bei therapieresistenten Fallen**. In
einer Fallserie mit 16 Patienten mit rezidivierender CAD flhrte
die Behandlung mit Dupilumab bei 44% der Patienten nach
12 Wochen zu einer signifikanten Symptomverbesserung®.

Die erythropoetische Protoporphyrie (EPP) ist eine &duferst
seltene, genetisch bedingte Stoffwechselstérung der Ham-
synthese. Sie zeichnet sich durch sofortige, schmerzhafte
phototoxische Verbrennungsreaktionen der Haut bei Kontakt
mit sichtbarem Licht aus. Ursachlich fir diese Symptomatik ist
ein Mangel an Ferrochelatase, was zu einer Anreicherung von
Protoporphyrin in Erythrozyten, Blutplasma, Haut und Gewe-
be flihrt. Die Diagnosestellung der EPP erfolgt durch die Mes-
sung erhohter Protoporphyrin-Spiegel im Blut, einen Floures-
zenztest des Blutes sowie eine genetische Untersuchung auf
Mutationen im FETCH-Gen. Betroffene leiden haufig unter An-
dmien, schwerer Leberzirrhose, Vitamin-D-Mangel und Osteo-
porose. Neben dem Vermeiden von UV-Strahlung umfasst die
klassische Behandlung die Prophylaxe durch Sonnenschutz,
Betacarotin und UV-Hardening. Seit 2014 ist Afamelanotid
zugelassen, ein synthetisches Analogon des a-Melanozyten-
stimulierenden Hormons (a-MSH), das die Melaninproduktion
anregt und somit zu einer natirlichen Braunung der Haut fihrt,
die die Haut vor UV-Strahlen schiitzt. Zusatzlich hat Afamelano-
tid antioxidative Eigenschaften, stimuliert die DNA-Reparatur
und erhoht die Produktion anti-inflammatorischer Zytokine.
Das Praparat wird als zweimonatiges Implantat ins Fettgewebe
eingesetzt und weist nur geringe Nebenwirkungen auf, haupt-
sachlich Braunung, insbesondere der Navi, und das Neuauftre-
ten von Navi. Afamelanotid ist die erste klinisch getestete The-
rapie, die die Zeit, die EPP-Patienten im direkten Sonnenlicht
verbringen kdnnen, ohne Symptome zu entwickeln, wirksam
verlangert und die Anzahl und Schwere der phototoxischen Re-
aktionen verringert. Real-life-Daten bestatigen die hohe Wirk-
samkeit von Afamelanotid bei EPP-Patienten. Ein schmerz-
freier Aufenthalt in der Sonne konnte von durchschnittlich 10
Minuten auf bis zu 180 Minuten, in manchen Fallen sogar auf
bis zu sechs Stunden verldngert werden’. Patienten in Graz
berichteten, dass sie teilweise den ganzen Tag in der Sonne
verbringen konnten, ohne von der Erkrankung etwas zu bemer-
ken. Aufgrund der hohen Wirksamkeit von Afamelanotid zei-
gen die Patienten eine extrem hohe Therapietreue, was es zu
einem echten Game-Changer fiir EPP macht. Neu ist das Medi-
kament Dersimelagon, ein selektiver Melanocortin 1-Rezeptor-
Agonist, das oral eingenommen werden kann. Erste Ergebnis-
se aus Phase-lI-Studien zeigen vielversprechende Ergebnisse,
was eine mogliche weitere Verbesserung der Lebensqualitat
fur EPP-Patienten bedeutet®.
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sants such as azathioprine, hydroxychloroquine, myco-
phenolate mofetil, cyclosporine A, and methotrexate.
Innovative approaches such as the phosphodiesterase
4 inhibitor apremilast and the JAK inhibitors baricitinib
and tofacitinib show promising results in treatment-re-
sistant cases®. In a case series of 16 patients with re-
current CAD, treatment with dupilumab significantly im-
proved symptoms in 44% of the patients after 12 weeks®.

Erythropoietic protoporphyria (EPP) is an extremely
rare, genetic metabolic disorder of heme synthesis. It
is characterized by immediate, painful phototoxic burn
reactions on the skin upon exposure to visible light. The
cause of these symptoms is a lack of ferrochelatase,
which leads to an accumulation of protoporphyrin in
erythrocytes, blood plasma, skin, and tissue. EPP is di-
agnosed by measuring elevated protoporphyrin levels
in the blood, performing a blood fluorescence test, and
genetic testing for mutations in the FETCH gene. Those
affected often suffer from anemia, severe liver cirrhosis,
vitamin D deficiency, and osteoporosis. In addition to
avoiding UV radiation, the classic treatment includes
prophylaxis through sun protection, beta-carotene
supplementation, and UV hardening. Afamelanotide, a
synthetic analog of the a-melanocyte-stimulating hor-
mone (a-MSH) stimulates melanin production and thus
results in natural skin tanning, protecting the skin from
UV rays; this has been approved for use since 2014. In
addition, afamelanotide has antioxidant properties,
stimulates DNA repair, and increases the production of
anti-inflammatory cytokines. The preparation is insert-
ed into the fatty tissue as a two-month implant and has
only minor side effects, mainly tanning (especially of
the nevi) and the reappearance of nevi. Afamelanotide
is the first clinically tested form of therapy that effec-
tively prolongs the amount of time EPP patients can
spend in direct sunlight without developing symptoms
and that reduces the number and severity of phototox-
ic reactions. Real-life data confirm the high efficacy of
afamelanotide in EPP patients. A pain-free stay in the
sun could be extended from an average of 10 minutes
to up to 180 minutes and, in some cases, even up to six
hours’. Patients in Graz reported that they were some-
times able to spend the whole day in the sun without
noticing recurrences of the disease. Due to the high
efficacy of afamelanotide, patients show extremely
high treatment compliance, which makes it a real game
changer for EPP. A new drug is Dersimelagon, a selec-
tive melanocortin 1 receptor agonist that can be taken
orally. Initial results from phase Il studies show prom-
ising results, which indicates possible further improve-
ments in the quality of life of EPP patients®.
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Current developments in aesthetic
dermatology
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bach; Klinik Donaustadt, Wiener Gesundheitsverbund,
Vienna, Austria
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Osterreich

Jahrestagung der OADF in Wien, ERSTE Campus Wien,
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Der Markt der dsthetischen Dermatologie befindet sind in ei-
nem permanenten Wachstum. Fiir das Jahr 2033 wird global
eine Marktgroie von (iber 571 Milliarden US-Dollar prognosti-
ziert. Dieses enorme Wachstum wird durch mehrere Faktoren
angetrieben: Einerseits werden zunehmend weniger invasi-
ve Behandlungen eingesetzt, die durch einen erleichterten
Zugang, beispielsweise in Spas oder in den USA durch so-
genannte ,Nurse-Injectors®, zu erschwinglichen Preisen ver-
fligbar werden. Andererseits hat sich auch die Zielgruppe
erweitert und immer mehr jingere Menschen und Manner
entscheiden sich fiir asthetische Veranderungen. Angefeu-
ert wird diese Entwicklung insbesondere durch die sozialen
Medien, welche das Bewusstsein und Verstandnis fir dstheti-
sche Behandlungen erhohen. Nicht zuletzt tragen Fortschritte
in Wissenschaft und Forschung aus anderen Bereichen der
Medizin zu neuen Entwicklungen in der Asthetik bei.

Die Vielfalt der asthetischen Dermatologie spiegelt sich in zahl-
reichen Trends wider. Das Konzept der ,,Proactive Beauty® kom-
biniert verschiedene, wenig invasive dsthetische Eingriffe, so-
genannte ,Tweakments“ (nicht ,Treatments*), mit Hautpflege,
Erndhrung und langfristiger Gesundheit. ,Mindful Aesthetics®
betont Umweltverantwortung und ethische Anspriiche, mit
Fokus auf Nattrlichkeit durch den Einsatz von Tissue Enginee-
ring anstelle von Silikon. ,Fast Aesthetics“ beschreibt schnelle
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The aesthetic dermatology market displays a perma-

nent state of growth. The global market is forecast to

be worth over 571 billion US dollars by 2033. This enor-

mous growth is being driven by several factors. On the

one hand, less invasive treatments are being used with
increasing frequency, and these are becoming available
at more affordable prices thanks to easier access (e.g., in
spas or in the USA through so-called “nurse injectors”).
On the other hand, the target group has also expand-
ed, and more and more younger people and men are
opting to make aesthetic changes. This development is
being fueled in particular by social media, which is in-
creasing the awareness and understanding of aesthetic
treatments. Last but not least, advances in science and

research in other areas of medicine are contributing to
new developments in aesthetics.

The diversity of aesthetic dermatology is reflected by

numerous trends. The concept of “Proactive Beauty”
combines various, less invasive aesthetic procedures,

so-called “tweakments” (not “treatments”), that stress
skin care, nutrition, and long-term health. “Mindful Aes-
thetics” emphasizes environmental responsibility and

ethical standards, placing a focus on natural aspects by
using tissue engineering instead of silicone. “Fast Aes-
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