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Zusammenfassung

Die Kombinationstherapie mit topischem Calcipotriol und
Schmalspektrum UVB 311 nm gilt als eine der wirksamsten und
nebenwirkungsdarmsten Therapieformen der mittelschweren
Psoriasis vulgaris. Die 308-nm-Excimer-Laser-Monotherapie er-
reicht nach bisherigen Beobachtungen innerhalb von 8 bis 12 Sit-
zungen eine etwa 90 %ige Riickbildung der psoriatischen Plaques.
An einem Kollektiv von 8 Patienten haben wir die therapeutische
Kombination von Calcipotriol mit der 308-nm-Excimer-Laser-
Bestrahlung im Halbseitenversuch gegeniiber der 308-nm-Exci-
mer-Laser-Monotherapie bei der Psoriasis vulgaris untersucht
und eine deutlich schnellere Remission der Psoriasis auf der Sei-
te der Kombinationstherapie nach bereits 6 bis 9 Sitzungen be-
obachtet. Ein fotodokumentierter Therapieverlauf wird exem-
plarisch dargestellt.

Einleitung

Die Therapie mit dem Excimer-Laser (308 nm) ist eine neuartige
Behandlungsmethode der Psoriasis vulgaris [1-5], die moderns-
te Lasertechnologie und die langjdhrigen Erfahrungen mit der
antipsoriatisch wirksamen UVB-Bestrahlung miteinander kom-
biniert. Im Gegensatz zur konventionellen UVB-Therapie, bei
der etwa 25 - 30 Sitzungen bis zu einer Riickbildung der psoriati-
schen Plaques erforderlich sind [6 - 8], wird bei der 308-nm-Ex-
cimer-Laser-Therapie nach den bisher vorliegenden Erfahrungen
eine Remission der Hautverdnderungen nach durchschnittlich
8 -12 Behandlungseinheiten erreicht [1-3]. Im Rahmen unserer
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Abstract

Combination phototherapy with calcipotriol and 311-nm narrow
band UVB is known as an effective therapy with only little side
effects of medium degree psoriasis. 308-nm Excimer Laser mo-
notherapy yields as far as known a 90% remission of psoriatic
plaques within 8 to 12 treatments. In a randomized left-right tri-
al the therapeutic efficacy of calcipotriol in combination with
308-nm Excimer Laser or of Excimer-Laser alone was compared
in 8 patients with psoriasis vulgaris. A more rapid remission
could be achieved on the combination side within already 6 to 9
treatments. An illustrated case report of one of the eight patients
is presented.

Untersuchungen zur Effektivitdt des 308-nm-Excimer-Lasers bei
Psoriasis als Monotherapeutikum fiel ein Patient mit deutlich
beschleunigtem Ansprechen auf die Therapie aus dem Rahmen.
Es stellte sich heraus, dass der Patient aus Eigeninitiative, statt
der vereinbarten, die Lasertherapie begleitenden blanden Haut-
pflege mit einer harnstoffhaltigen Rezeptur, eine parallele topi-
sche Behandlung mit calcipotriolhaltiger Salbe durchgefiihrt
hat. Erkldrend berichtete er iiber gute Erfahrungen, die er vor
Jahren wdhrend eines stationdren Aufenthalts mit der Kombina-
tionstherapie Schmalband-UVB 311 nm und Calcipotriol ge-
macht hatte [9]. Dies nahmen wir zum Anlass, die Wirksamkeit
einer Kombination aus 308-nm-Excimer-Laser-Bestrahlung und
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topischem Calcipotriol an einem kleinen Kollektiv von 8 Patien-
ten analog der Untersuchungen von Kerscher et al. [9,10] im
Halbseitenversuch zu untersuchen. Wir behandelten jedoch bei-
de Korperhdlften mit der UVB-308-nm-Laser-Bestrahlung aber
nur eine Seite zusdtzlich mit topischem Calcipotriol (Daivonex®).
Exemplarisch fiir die 8 Therapieverldufe berichten wir in nach-
folgender fotodokumentierter Falldarstellung iiber eine 52-jdhri-
ge Psoriasis-Patientin.

Methode

Beide Korperhidlften wurden mit der UVB-308-nm-Laser-Be-
strahlung entsprechend der individuell bestimmten MED und
der jeweiligen Plaquedicke bestrahlt mit der Zielsetzung, das
Auftreten einer zweitgradigen Dermatitis solaris zu vermeiden,
um eine hierdurch bedingte ziigigere Abheilung zu umgehen
[1-3]. Zusatzlich lieBen wir 2 x tdglich calcipotriolhaltige Salbe
(Daivonex®-Salbe) halbseitig auftragen. Nur am jeweiligen Mor-
gen vor der Excimer-Laser-Therapie wurde aufgrund der ausge-
pragten Lichtfiltereigenschaften des Calcipotriols pausiert. Die
andere Korperhalfte wurde mit 5 %igem Harnstoff in Unguentum
leniens gepflegt. Zur Beurteilung der Psoriasisherde im Seiten-
vergleich wurde vor Therapiebeginn und nach jeder zweiten Be-
strahlungssitzung sowie bei Erreichen einer fast vollstindigen
Remission der lokale PSI-Score - ein modifizierter PASI-Score
(Psoriasis Area & Severity Index) ohne Beriicksichtigung der be-
fallenen Fldche, nur unter Beriicksichtigung von Erythem, Infil-
tration und Schuppung - jeweils fiir beide Seiten bestimmt (PSI-
Score: Psoriasis Severity Index).

Ausschlusskriterien

Ausschlusskriterien fiir unsere Untersuchung waren ein Befall
der gesamten Korperoberfliche von mehr als 10% [2,3], da gro-
Bere Fldachen nicht fiir eine Excimer-Laser-Behandlung geeignet

Abb.2 Erythemato-
squamose Plaques
beider Knie mit aus-
gepragtem Erythem
(3 PSI-Score-Punkte),
maRiger Infiltration (2
Punkte) und méRiger
Schuppung (2 Punk-
te).

sind, eine systemische Psoriasis-Therapie im letzten Jahr, be-
kannte Hyperkalzdmien, Nieren- oder Leberfunktionsstérungen
sowie die Einnahme von Kalzium- oder Vitamin-D-Prdparaten.

Strahlenquelle

Talos®-XenonChlorid-Excimer-Laser 308 nm (Firma: WaveLight
Laser Technologie AG/Erlangen) (Abb.1). Die drei verschiedenen
Handstiicke haben Durchmesser von 15, 20 und 25 mm und er-
fassen Therapieflichen von 1,8, 3,1 oder 4,9 cm?. Durch den kom-
binierten Einsatz der Handstiicke konnen unterschiedlich grof3e
Hautareale auch mit unregelmdfiger Randbegrenzung flachen-
deckend unter Schonung der nichtbefallenen Haut bestrahlt
werden. Die Pulslinge des Talos®-Excimer-Lasers betragt 60ns
mit einer Repetitionsfrequenz von 200 Hz und einer Energie pro
Puls von 4,6 m]. Die mittlere Leistungsdichte betrdgt 200 mW/
cm?.

Anamnese

52-jahrige Patientin. Psoriasis vom Plaque-Typ an Streckseiten
von Armen und Beinen seit dem 24. Lebensjahr. Im letzten hal-
ben Jahr erfolgte keine spezifische Therapie der Psoriasis, abge-
sehen von einem 1 x wdchentlichen hduslichen Solebad mit To-
tem-Meer-Salz in der eigenen Badewanne und sporadischer
Hautpflege mit Melkfett.

Hautbefund

Erythematosquamose Plaques vom chronisch stationdren Typ
finden sich an den Streckseiten von Knien (Abb. 2), Ellenbogen
und Unterarmen. Gesamt-PASI-Score vor Therapiebeginn: 9,6.
Lokaler PSI (Psoriasis-Severity-Index) der Knie jeweils 7. Hauttyp
Il nach Fitzpatrick.

Fototherapie

Zur Bestimmung der MED (Minimale Erythemdosis) wurden 6
benachbarte Stellen unbefallener Haut im Glutdalbereich mit
Testdosen von 100, 150, 200, 250, 300 und 350 m]/cm? bestrahit.
Die MED, definiert als niedrigste Dosis bei der sich zum Ablese-
zeitpunkt nach 24 h ein Erythem zeigt, betrug bei der Patientin
250 mJ/cm?. Nach Speight 1994 [11] toleriert die psoriatisch ver-
dnderte Haut deutlich mehr UV-Strahlung ohne das Auftreten
von Blasen, als die gesunde Haut, bei der es ab etwa dem 3fachen
der MED zu einer zweitgradigen solaren Dermatitis kommt. Die
psoriatischen Lisionen an Knien und Ellenbogen behandelten
wir deshalb mit dem 3fachen der gefundenen MED (3 x 250 m]/
cm? = 750 mJ/cm?) 3-mal wochentlich bis zur mind. 90%igen
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Riickbildung im nicht blasenbildenden Dosisbereich. Eine initia-
le 3-tdgige Abschuppungsphase mit 5 %iger Salicylvaseline wur-
de 3 Tage vor Beginn der Vitamin-D;-Behandlung aufgrund der
Inaktivierung des Wirkstoffs ausgesetzt. Linksseitig trug die Pa-
tientin 2 x tgl. diinn calcipotriolhaltige Salbe auf (auf3er am Mor-
gen vor der Bestrahlung), rechtsseitig 2 x tgl. Urea pura 5% in Un-
guentum leniens (308-nm-UVB-Gesamtdosis nach 6 Bestrahlun-
gen: 4,5]/cm?, bei Therapieende nach 8 Bestrahlungen auf der
Kombinationstherapieseite: 6]/cm?, bei Therapieende nach 11
Bestrahlungen auf der monotherapeutischen Kontrollseite:
8,25]/cm?).

Therapie und Verlauf

Der PSI-Score auf beiden Seiten vor Beginn der Therapie betrug
jeweils 7 (Abb. 2). Bereits nach 6 UVB-Excimer-Laser-Bestrahlun-
gen zeigte sich eine deutliche klinische Differenz (rechtsseitig
weiterhin Schuppung des Knies und verstarkte Infiltration) der
beiden Seiten. Rechtsseitig (NUR Excimer-Laser) betrug der PSI-
Score noch 5, linksseitig (Excimer-Laser + Calcipotriol) nur noch
3 (Abb. 3). Der PSI-Score reduzierte sich somit bereits nach den
ersten 6 von 8 Bestrahlungen auf der mit der Kombinationsthe-
rapie behandelten linken Seite um 57 % und auf der rechten Seite
um 29% innerhalb eines Behandlungszeitraums von lediglich 14
Tagen. Nach 8 Behandlungen war auf der Seite der Kombina-
tionstherapie eine fast vollstindige Riickbildung der psoriati-
schen Plaques erzielt worden, ein gleichwertig zufriedenstellen-
des Therapieergebnis wurde auf der Gegenseite nach 11 mono-
therapeutischen Excimer-Laser-Bestrahlungen erreicht.

Ergebnisse

Die im Rahmen der obigen Falldarstellung erzielten Ergebnisse
sind in unserem Kleinkollektiv reprasentativ fiir alle 8 in dieser
Form im Halbseitenvergleich behandelten Patienten (s. Tab.1).
Die durchschnittliche Behandlungszahl auf der Seite der Kombi-
nationstherapie (Excimer-Laser + Calcipotriol) betrug 7,5 Sitzun-
gen (6-9 Bestrahlungen), auf der Gegenseite (Excimer-Laser-
Monotherapie) 10,5 Sitzungen (9 - 12 Bestrahlungen).

Abb.3 Knie nach 6 Excimer-Laser-Sitzun-
gen. Rechts: maRiges Erythem (2 Punkte),
maRige Infiltration (2 Punkte), geringe
Schuppung (1 Punkt). Links nach zusatzlich
2 x taglichem Auftragen von Calcipotriol
Giber 14 Tage: maRiges Erythem (2 Punkte),
geringe Infiltration (1 Punkt), keine Schup-
pung (0 Punkte), bestrahlungsinduzierte
Hyperpigmentierung.

Somit ergibt sich gegeniiber herkdommlichen Fototherapiever-
fahren eine insgesamt deutlich beschleunigte Remission. Die bis-
herigen Beobachtungen, dass bis zum Erreichen einer 90%igen
Riickbildung der psoriatischen Hautverdnderungen 8 - 12 mono-
therapeutische Excimer-Laser-Sitzungen erforderlich sind [1-3],
konnten wir in unserem Kollektiv mit 9 bis 12 Sitzungen bestdti-
gen. Fiir das Erreichen dieses sehr guten Therapieergebnisses
wurden jedoch durch die beschriebene Kombinationstherapie
von topischem Calcipotriol und Excimer-Laser anndhernd 30%
weniger Therapiesitzungen bendtigt als bei der Monotherapie
mit dem 308-nm-Excimer-Laser.

Diskussion

Eine interessante Weiterentwicklung der UVB-Therapie bei Pso-
riasis vulgaris stellt der 308-nm-Excimer-Laser [1-5] dar, wel-
cher seit 3 Jahren in den USA eingesetzt wird. Das monochroma-
tische hochdosierte UVB-Laserlicht wird hierbei exakt auf die

Tab.1 Zahl der Behandlungen bis zu einer weitgehenden Remission auf der mit der Excimer-Laser-Calcipotriol-Kombinationstherapie behan-
delten Seite im Vergleich zu der monotherapeutisch mit dem Excimer-Laser behandelten Kontrollseite

Pat. Nr. Alter in Jahren Geschlecht (M = mdnnlich, Anzahl der Behandlungen Anzahl der Behandlungen
F = weiblich) Calcipotriol + Excimer-Laser 308 nm Excimer-Laser-308-nm-Monotherapie
1 56 M 8 10
2 47 M 9 12
3 53 F 6 10
4 36 F 7 10
5 42 M 9 11
6 35 M 6 9
7 48 B 7 11
8 52 F 8 1
27,5 10,5
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psoriatischen Ldsionen unter Schonung der nicht befallenen
Haut appliziert, wodurch der medizinische Therapieerfolg opti-
miert und das Risiko von Nebenwirkungen gesenkt werden kann.
Die Excimer-Laser-Therapie wird in Deutschland derzeit nicht
von der gesetzlichen Krankenversicherung erstattet.

Bei dem Laser handelt es sich um einen 308-nm-XeCI(Xenon-
chlorid)-Excimer-Laser. Das Wort ,Excimer* ist ein Akronym fiir
Lexcited dimer* und beschreibt ein nur im elektronisch angereg-
ten Zustand existierendes, instabiles zweiatomiges Molekiil,
welches mit Hilfe von Xenonchloridgas als Katalysator gebildet
wird. Es zerfillt schnell in seine beiden Bestandteile — Xenon
und Chlorid. Dabei setzt dieses Molekiil ein energiereiches Pho-
ton frei, wodurch Licht einer ultravioletten Wellenldnge von
308 nm entsteht. Die 60 ns kurzen Pulse mit einer Energie von
4,6 m] bei einer mittleren Leistungsdichte von 200 mW/cm? des
von uns verwendeten Systems werden {iber Handstiicke mit
Durchmessern von 15, 20 oder 25 mm appliziert. Durch Kombi-
nation der Handsti{icke wird eine anndhernd punktgenaue Be-
strahlung der psoriatischen Hautverdnderungen erméglicht [2].
Die bisher verdéffentlichten Ergebnisse [1-5] zu dieser Methode
weisen auf eine deutlich beschleunigte Riickbildung der psoria-
tischen Lisionen sowohl gegeniiber konventioneller UV-Thera-
pie als auch gegeniiber topischer und systemischer Therapie bei
einem Korperoberflichenbefall von bis zu 10% hin. Nach unseren
eigenen, relativ umfangreichen klinischen Erfahrungen mit 2
verschiedenen Excimer-Laser-Systemen spielt die Pulsldnge des
Einzelimpulses (60ns gegeniiber 30ns [1]) fiir die therapeuti-
sche Effektivitdt keine Rolle. Sowohl die notwendige Zahl der Be-
handlungen als auch das therapeutische Endergebnis erscheinen
Kklinisch bei beiden Systemen identisch. Durch eine zufillige Be-
obachtung wahrend der Testphase des Excimer-Lasers als Mono-
therapeutikum (siehe Einleitung) haben wir ein kleines Kollektiv
aus 8 Patienten halbseitig zusatzlich mit Calcipotriol behandelt
und eine zusatzliche Beschleunigung des Therapieerfolgs erzie-
len kénnen.

Calcipotriol ist ein synthetisches Vitamin-D3;-Analogon, welches
die Zellproliferation hemmt. Psoriasis-Haut zeigt unter Calcipo-
triol-Therapie eine Reduktion proliferierender Zellen sowie eine
Verminderung des mit Hyperproliferation assoziierten Keratins
16. AuBerdem férdert es die Zelldifferenzierung [12]. Uber posi-
tive Therapieeffekte der Kombination von Calcipotriol mit Breit-
band-UVB und Schmalband UVB 311 nm (+ 2 nm) wurde bereits
Anfang der 90er-Jahre des letzten Jahrhunderts berichtet [13].
Die 308-nm-Excimer-Laser-Therapie ist als eine Weiterentwick-
lung der 311-nm-Schmalspektrum-UVB-Réhren zu sehen, die
bereits im Vergleich zur konventionellen UVB/SUP-Therapie ein
besseres antipsoriatisches Spektrum bei geringerer erythemato-
gener Potenz aufwiesen. Nach Lehmann [14] gilt die Kombina-
tion Calcipotriol/UVB 311 nm als eine der wirksamsten und ne-
benwirkungsdarmsten Therapieformen der mittelschweren disse-

minierten Psoriasis. Die Ursache fiir das vermutlich noch bessere
Ansprechen der Excimer-Laser/Calcipotriol-Kombitherapie ge-
geniiber der 311-nm-Schmalspektrumbehandlung liegt wahr-
scheinlich in der Mdéglichkeit einer noch intensiveren Fotothera-
pie. Durch den 308-nm-Excimer-Laser kénnen noch héhere Do-
sen des antipsoriatisch wirksamen Aktionsspektrums [15,16] in
kiirzerer Zeit auf die psoriatischen Lisionen unter Schonung der
gesunden Haut appliziert werden, und dabei kénnen auch noch
die Vorteile der gut vertriaglichen Fotokombinationstherapie
mit Calcipotriol gegeniiber der Fotomonotherapie genutzt wer-
den. Unsere hier vorgestellten Erfahrungen mit der Kombina-
tionstherapie der Psoriasis vulgaris mit dem 308-nm-Excimer-
Laser und topischem Calcipotriol sind aufgrund des kleinen Kol-
lektivs natiirlich noch nicht aussagekraftig. Ausgedehntere klini-
sche Studien sollten diesem ersten Ansatz folgen.
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