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Zahlreiche artifiziell hergestellte
Agenzien, haufig Arzneimittel, aber
auch in der Natur vorkommende
Substanzen konnen phototoxische
oder photoallergische Hautreaktio-
nen verursachen, wenn sie vor einer
UV-Exposition entweder topisch
(auch aerogen) auf die Haut gelan-
gen oder systemisch verabreicht wur-
den. Da derartige Hautverdanderun-
gen manchmal klinisch nur schwer
voneinander zu differenzieren sind
und einige Stoffe sogar beide Krank-
heitsbilder hervorrufen konnen [1, 2],
werden diese Substanzen unter dem
Oberbegriff,,Photosensibilisatoren”
zusammengefasst [3].

Die Gruppe der Photosensibilisatoren
(PS) wird weiter in exogene (B Tab. 1)
und endogene PS (B Tab. 2) unterteilt.

Bei den endogenen PS handelt es
sich um photosensibilisierende Substan-
zen, die z. B. als Medikament eingenom-
men wurden oder im Korper selbst, z. B.
durch Stoffwechselstorungen, entstehen,
wie beispielsweise im Fall der erythropo-
etischen Protoporphyrie das Protopor-
phyrin IX [4].

Exogene PS sind dagegen korperfrem-
de Agenzien, die durch direkten Kontakt
oder aber iiber den Umweg durch die
Blutbahn in die Haut gelangen [5].

PS konnen nach entsprechender UV-
Exposition in der Haut zur einer erh6h-
ten Photosensitivitit fithren, wobei bereits
geringe UV-Dosen, die normalerweise
gut toleriert werden, in Kombination mit
einem PS héufig zu phototoxischen, aber
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selten auch zu photoallergischen Derma-
titiden fithren kénnen [6, 7, 8, 9, 10, 11].
Um derartige Hautreaktionen {iber-
haupt hervorrufen zu kénnen, muss die-
sen teilweise sehr unterschiedlichen PS
jedoch eine Eigenschaft gemeinsam sein:
Bestimmte Molekiilanteile der Substan-
zen miissen in der Lage sein, Photonen
absorbieren zu konnen, sodass die PS zu-
satzliche Energie, meist aus dem UVA-Be-
reich, absorbieren kénnen. Aufgrund die-
ser Fahigkeit bezeichnet man sie auch als
»Chromophoren®

Chromophore

Durch die Photonenabsorption wird das
Chromophor kurzfristig in einen energie-
reicheren Zustand versetzt (Singulettzu-
stand). Durch die sich anschliefSende Ab-
strahlung oder die Ubertragung der ge-
wonnenen Energie auf andere Molekii-
le gelangt der Photosensibilisator entwe-
der in einen sog. linger andauernden Tri-
plett- oder wieder in seinen energetischen
Grundzustand zuriick. Wahrend dieses
Energietransfers laufen unterschiedli-
che Prozesse ab, die zu direkten oder in-
direkten phototoxischen Schadigungen,
z. B. von Zellmembranen, Proteinen, Li-
piden, Lysosomen oder von Desoxyribo-
nukleinsduren, fithren konnen. Dariiber
hinaus werden sauerstoffvermittelte Re-
aktionen hervorgerufen, die deshalb auch
als photodynamische Reaktionen be-
zeichnet werden [1].

Da diese Prozesse nicht immunolo-
gisch bedingt sind, kénnen phototoxische
Hautveranderungen prinzipiell gleich

nach der Erstexposition mit den PS auf-
treten — allerdings auch nur dann, wenn
sowohl der Photosensibilisator in hin-
reichender Menge als auch eine entspre-
chende UV-Dosis, meist aus dem UVA-
Bereich, zusammentreffen.

)) Phototoxische
Hautveranderungen kdnnen
gleich nach der Erstexposition
mit den PS auftreten

Im Gegensatz dazu bindet ein energetisch
angeregtes Chromophor bei einer photo-

Abb. 1 A Wiesengraserdermatitis
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Tab. 1 Topische phototoxische

Substanzen (Mod. nach [9])

Teer Anthrazen, Fluoranthren
Polyzyklische Kohlenwasser-
stoffe

Psoralene  Trimethylpsoralen
5-Methoxypsoralen
8-Methoxypsoralen

Farb- Thiazide

stoffe Methylenblau, Toluidinblau
Eosin, Bengalrot
Akridin

Tab.2 Systemische phototoxische Medikamente (Mod. nach [9])

Psoralene

Trimethylpsoralen, 5-Methoxypsoralen, 8-Methoxypsoralen

Phenothiazine

Chlorpromazin, Promethazin

Tetracycline

Demeclocyclin, Doxycyclin, Chlortetracyclin

Methacyclin, Tetracyclin

Chinolone Norfloxacin, Ciprofloxacin

Nichtsteroidale

Benoxaprofen, Piroxicam, Carprofen

Antiphlogistika Tiaprofensiure, Naproxen
Ketoprofen

Furosemid

Fibrate Fenofibrat, Clofibrat

Amiodaron

Phytopharmaka Johanniskraut

Tab.3 Topische photoallergische Substanzen (Mod. nach [9])

Antimikrobielle Substanzen

Halogenierte Salicylanilide

Hexachlorophen, Bithionol

UV-Filtersubstanzen

Paraminobenzoesaure, Benzophenone

Benzoylmethane, Zimtsaureester

Duftstoffe 6-Methylcoumarin
Ambrette Moschus
Parfiim-Mix

Nichtsteroidale Antiphlogistika Ketoprofen

allergischen Reaktion zunédchst an ein
Protein innerhalb der Haut. Wahrschein-
lich entsteht dadurch ein komplettes Anti-
gen. Eine sich anschlieflende immunolo-
gische Sensibilisierungsphase fithrt dann
erst zu einer Photoallergie. Somit kann
sich eine photoallergische Dermatitis im
Gegensatz zu phototoxischen Reaktionen
frithestens nach einer Reexposition mit
dem PS bzw. mit dem sich erneut bilden-
den kompletten Antigen ausprégen [1,12].

Phototoxische und
photoallergische Reaktionen

Phototoxische und photoallergische
Hautveranderungen, die durch die syste-
mische Gabe von PS hervorgerufen wer-
den, haben gemeinsam, dass sie im We-
sentlichen nur in Hautarealen zu fin-
den sind, die zuvor auch dem Sonnen-
licht ausgesetzt waren. Typischerweise
bleibt dabei die Haut unterhalb des Kinns
(Kinndreieck) oder hinter den Ohren frei.
Diese Phinomene werden deshalb auch
als Kinn- bzw. Ohrschatten bezeichnet [13,
14]. Dariiber hinaus konnen auch Hautfal-
ten erscheinungsfrei bleiben. Obwohl die-
ses klinische Bild sehr typisch erscheint,
kann eine differenzialdiagnostische Ab-
grenzung gegeniiber einer aerogenen
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Kontaktdermatitis, die z. B. durch in der
Umgebungsluft schwebende Pflanzenall-
ergene wie Sesquisterenlactone ausgelost
werden kann, im Einzelfall eine dermato-
logische Herausforderung darstellen [15].

Extern applizierte PS fithren zu lokal
begrenzten bis hin zu vollig bizarr auf der
Haut verteilten phototoxischen oder pho-
toallergischen Kontaktdermatitiden. Bei
einer phototoxischen Reaktion sei hier
beispielsweise das streifige, teilweise bi-
zarre Verteilungsmuster der typischen
Wiesengriserdermatitis (8 Abb. 1) ge-
nannt.

Allen photoallergischen Reaktionen,
ob nun durch systemische Gabe oder
durch externe Applikation eines PS ver-
ursacht, ist das klinische Bild einer aller-
gischen Kontaktdermatitis (Typ-IV-Re-
aktion) gemeinsam: relativ unscharf be-
grenzte Erytheme, Papupovesikel bis hin
zu Blasen und Schuppung, oft einher-
gehend mit einem ausgeprégten Juck-
reiz. Phototoxische Reaktionen sind einer
Dermatitis solaris vergleichbar und ge-
hen mit brennenden Schmerzen, ausge-
dehnten 6dematdsen Erythemen [9, 10,
13] und teilweise mit zusatzlicher Vesikel-
oder sogar Blasenbildung einher.

Aufgrund der Hauteffloreszenzen und
deren zeitlichem Verlauf konnten typi-

sche Reaktionsmuster abgeleitet werden,
die die Unterscheidung zwischen photo-
toxischen und photoallergischen Derma-
titiden erleichtern [2, 16].

)) Phototoxische

und photoallergische
Dermatitiden kénnen anhand
typischer Reaktionsmuster
unterschieden werden

Im Gegensatz zu photoallergischen Reak-
tionen unterscheiden sich phototoxische
Reaktionen in Abhéngigkeit von dem je-
weiligen Photosensibilisator durch cha-
rakteristische Muster der Hautreaktionen
[13,17,18]:

1. Sofortige oder verzogerte urtikarielle
Reaktion:

== Stechende, brennende Schmerzen
(»smarting®), die bereits wiahrend der
UV-Exposition mit sofortigen oder
zeitlich verzogerten urtikariellen
Erythemen auftreten kénnen.

== Typische Ausloser: Amiodaron, An-
thrachinon-Farbstoffe, Benoxaprofen,
Chlorpromazin, Teer.

2. Verstirkte sonnenbrandihnliche
Plateau-Reaktion:

== Phototoxische Dermatitiden, die kli-
nisch im Vergleich zu einer Dermati-
tis solaris durch einen protrahierten
Verlauf bis zu mehreren Tagen auffal-
len (8 Abb.2).

== Typische Ausloser: Amiodaron, Chi-
nidin, Chinolone, Chlorpromazin,



Hydrochlorthiazid, Dimethylchlortet-
racyclin, Tetracycline.

3. Verzogerte (Plateau-)Reaktion mit
Erythem und Blasenbildung:

== Phototoxische Reaktionen dieser Art
zeigen einen verzdgerten Beginn und
treten erst Stunden bis mehrere Tage
nach Exposition und Insolation auf.
Diese Reaktionen dhneln einer ver-
starkten Sonnenbrandreaktion mit
flichenhaften 6dematésen Erythe-
men bis hin zur ausgedehnten Bla-
senbildung. Die Reaktionen werden
ebenfalls oft begleitet von brennen-
den Schmerzen.

== Typische Ausloser: 8-Methoxypsora-
len, Trimethylpsoralen, Bergapten.

4. Porphyrie-ahnliche Hautverdnderun-
gen (Pseudoporphyrie):

== Phototoxische Reaktion, die sich
durch eine verstarkte Verletzlichkeit
der Haut und insbesondere einer Bla-
senbildung nach Traumata auszeich-
net [19].

== Typische Ausloser: Nalidixinséure,
Furosemid, Tetracycline, Naproxen,
Amiodaron.

Phototoxische Dermatitiden hinterlas-
sen aufgrund einer begleitenden Stimula-
tion der Melaninsynthese eine Hyperpig-
mentierung in den betroffenen Hautarea-
len. Zu ausgepragter und lang anhalten-
der Hyperpigmentierung kommt es ins-
besondere nach dem Kontakt mit Furo-
cumarinen. Furocumarine findet man
natiirlicherweise in Pflanzen wie dem Ba-
renklau, in Zitronen, der Grapefruit oder
in Bergamotten. Da z. B. Bergamottol in
Parfiims enthalten sein kann, kénnen der-
artige Parfiims auch eine sog. Berloque-
Dermatitis auslosen. Dabei handelt es sich
um eine phototoxische Kontaktdermati-
tis, die mit einer sehr lange anhaltenden
und ausgepragten Hyperpigmentierung
abheilt (8 Abb. 3).

Bei photoallergischen Hautreaktionen
handelt es sich héaufig um eine photoal-
lergische Kontaktdermatitis (8 Tab. 3)
und wesentlich seltener um eine syste-
misch ausgeloste Photoallergie (B Info-
box 1, [13, 21]).
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Zusammenfassung

Zahlreiche kiinstlich hergestellte oder natiir-
lich vorkommende Substanzen werden unter
der Bezeichnung,Photosensibilisatoren” zu-
sammengefasst. Nach UV-Exposition kénnen
derartige Agenzien in der Haut zu einer er-
hohten Photosensitivitat und damit zu pho-
totoxischen oder photoallergischen Reaktio-
nen fiihren. Durch klinische Beobachtungen
und umfangreiche Studien konnten typische
Reaktionsmuster abgeleitet werden, die den
Unterschied zwischen phototoxischen und
photoallergischen Dermatitiden verdeutli-
chen. Als Screeningmethode zur Identifika-
tion von Photosensibilisatoren wurde in An-
lehnung an die konventionelle Epikutan-
testung ein belichteter Epikutantest, der Pho-
topatchtest, entwickelt. In Bezug auf seine

Zusammenfassung - Abstract

DOI10.1007/500105-012-2512-y

Phototoxische und photoallergische Reaktionen

diagnostische Spezifitat und Sensitivitat ist
dieser durchaus mit der konventionellen Epi-
kutantestung vergleichbar. Falls mdgliche
Photosensibilisatoren im Photopatchtest kei-
ne relevanten Reaktionen hervorrufen, ste-
hen noch weitere Testverfahren, der Photo-
prick-, der Photoscratch- und der belichtete
Intrakutantest, zur Verfligung. Sollte jedoch
der eigentliche Photosensibilisator nicht die
Testsubstanz selber, sondern ein Metabolit
der Testsubstanz sein, so kann eine systemi-
sche Photoprovokationstestung indiziert sein.

Schliisselworter

Photosensibilisatoren - UV-Exposition - Pho-
tosensitivitat - Photoallergie - Phototoxitét

Abstract

Many artificial or naturally occurring sub-
stances are included under the term pho-
tosensitizer. After ultraviolet (UV) exposure
such agents can lead to increased photosen-
sitivity and subsequently to phototoxic or
photoallergic reactions in the skin. From clin-
ical observations and comprehensive stud-
ies typical reaction patterns can be deduced
which can clarify the difference between
phototoxic and photoallergic dermatitis.An
illuminated epicutaneous test based on con-
ventional epicutaneous tests, the photopatch
test, was developed as a screening method
for identification of photosensitizers. The di-

Phototoxic and photoallergic reactions

agnostic specificity and sensitivity of the test
is comparable to conventional epicutaneous
testing. If possible photosensitizers do not
cause any relevant reactions with the photo-
patch test, other test procedures, such as the
photoprick, photoscratch and illuminated in-
tracutaneous tests are available. If the actual
photosensitizer is not the test substance but
a metabolite of the test substance, a systemic
photoprovocation test can be indicated.

Keywords
Photosensitizers - UV exposure - Photosensiti-
vity - Photoallergy - Phototoxicity

Photoallergische Reaktionen zeichnen
sich durch einen verzogerten, Crescen-
do-artigen Verlauf aus, meist beginnend
mit einen Erythem und Infiltrat bis zur
Ausbildung von Papulovesikeln und Bla-
sen, hiufig auch begleitet von einem aus-
gepragten Pruritus. Im Wesentlichen sind
photoallergische Hautverdnderungen kli-
nisch mit denen von kontaktallergischen
Dermatitiden (Typ-IV-Reaktion nach Co-
ombs und Gell) vergleichbar (8 Abb. 4).
Durch grofie multizentrische Studien
der Deutschsprachigen Arbeitsgemein-
schaft Photopatch-Test (DAPT) zur Eva-
luation des Photopatchtests wurden die
oben angefiihrten Reaktionsmuster ein-
drucksvoll bestatigt [2, 16]. Neben diesen

klassischen Reaktionsmustern wurde da-
riiber hinaus auch ein kombiniertes Reak-
tionsmuster, zusammengesetzt aus einer
initialen Decrescendo-artigen (phototoxi-
schen) und einer sich anschliefSenden Ce-
screndo-artigen (photoallergischen) Re-
aktion, beobachtet. In diese Kategorie fal-
len PS, die sowohl phototoxische als auch
photoallergische Hautreaktionen auslo-
sen konnen, wie z. B. Tetrachlorsalycyl-
anilid [2].

Photopatchtest

Wihrend bei phototoxischen Dermati-
tiden der auslésende Photosensibilisa-
tor meist relativ einfach zu bestimmen ist,
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Abb. 2 A Tetracyclin-induzierte phototoxische

Dermatitis
i \\?\'. T

Abb. 4 A Chinidin-induzierte photoallergische
Dermatitis
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kann es sich im Fall photoallergischer Re-
aktionen als sehr schwierig erweisen, den
verursachenden Photosensibilisator zu
eruieren.

In diesem Zusammenhang hat sich der
Photopatchtest (PPT) zur Identifizierung
eines Photoallergens als sehr hilfreich er-
wiesen (B Tab.4,5).

Wie die herkémmliche Epikutantes-
tung erfordert auch der PPT klinisch ge-
sunde Haut als Testareal. Im Unterschied
zur reinen Epikutantestung werden die
zu testenden Substanzen jedoch in 2-fa-
cher Ausfithrung, meist auf den Riicken,
appliziert [2].

Abb. 3 <« Berloque-
Dermatitis

Abb. 5 < Lichtdichte
Aluminiumkammern
zur Applikation der
Testsubstanzen

Abb. 6 < Photo-
patchtest 24 h nach
Applikation der Test-
substanzen und Be-
strahlung. Die unbe-
lichtete Kontrollseite
ist noch verschlossen

)) Der Photopatchtest
erfordert klinisch gesunde
Haut als Testareal

Um einen sog. ,maskierten Photo-
patchtest zu vermeiden [22], werden die
Testsubstanzen unter lichtdichten Alumi-
niumkammern aufgetragen (B Abb.5),
da nicht sicher vor Licht geschiitzte Test-
areale eine kontaktallergische Dermati-
tis vortauschen konnten. Wahrend die
eine Testseite noch abgedeckt bleibt, wird
der zweite Testblock nach 24 h entfernt
und anschlieflend mit UVA bestrahlt
(8 Tab.6). Hierbei dient die substanz-



Tab.4 Substanzliste nach den Empfehlungen der DAPT (Mod. nach [2])

1 Tetrachlorsalicylanilid 0,1%

2 5-Brom- 4’-chlorsalicylanilid 1,0%

3 Hexachlorophen 1,0%

4 Bithionol 1,0%

5 Sulfanilamid 5,0%

6 Promethazinhydrochlorid 0,1%

7 Chinidinsulfat 1,0%

8 Ambrette Moschus 5,0%

9 Duftstoff-Mix 8,0%

10 4-Aminobenzoesaure 10,0%

1 2-Ethylhexyl-4-dimethyl-aminobenzoat 10,0%

12 1-(4-Isopropylphenyl)-3-phenyl-1,3-propandion 10,0%

13 4-tert-Butyl-4’-methoxy-dibenzoylmethan 10,0%

14 Isoamyl-4-methoxycinnamat 10,0%

15 2-Ethylhexyl-4-methoxycinnamat 10,0%

16 3-(4-Methylbenzyliden)campher 10,0%

17 2-Phenyl-5-benzimidazolsulfonsaure 10,0%

18 2-Hydroxy-4-methoxybenzophenon (Oxybenzonum) 10,0%
19 2-Hydroxy-4-methoxybenzophenon-5-sulfonsdure (Sulisobenzonum) 10,0% in Vaseline
Diese Substanzliste entspricht der von der Deutschsprachigen Arbeitsgemeinschaft Photopatch-Test aus dem
Jahr 2000.

Tab.5 Substanzliste der Europaischen Photopatch-Test-Group (Mod. nach [31])

patch-Test-Group aus dem Jahr 2013.

1. 4-' tert”-Butyl-4'-methoxydibenzoylmethan 10% vas.
2. Benzophenon-3 10% vas.
3. Benzophenon-4 2% vas.
4. Octocrylen 10% vas.
5. 3-(4-Methylbenzyliden)campher 10% vas.
6. 2-Ethylhexyl-4-methoxycinnamat 10% vas.
7. Isoamyl-4-methoxycinnamat 10% vas.
8. PABA 10% vas.
9. Methylen-Bis-benzotriazolyl-Tetramethylbutylphenol 10% vas.
10. Bis-Ethylhexyloxyphenol-methoxyphenyltriazin 10% vas.
11. Drometrizoltrisiloxan 10% vas.
12. Terephthalidendicampher Sulfonsaure 10% aqua.
13. Diethylaminohydroxylbenzoylhexylbenzoat 10% vas
14. Ethylhexyltriazon 10% vas.
15. Diethylhexylbutamidotriaz 10% vas.
16. Ketoprofen 1% vas.
17. Etofenamat 2% vas.
18. Piroxicam 1% vas.
19. Benzydamin 2% vas.
20. Promethazin 0,1% vas.

Diese Substanzliste entspricht der Empfehlung fiir die allgemeine Photopatchtestreihe der Europdischen Photo-

freie, aber bestrahlte Haut als Kontrolle
zum Ausschluss reiner UV-Reaktionen,
wie z. B. einer Dermatitis solaris.

Die Testreaktionen werden im belich-
teten Areal sofort (d. h. 24 h nach Ap-
plikation der Testsubstanzen) und so-
fort nach der Bestrahlung sowie 24, 48

und 72 h nach Bestrahlung abgelesen
(8 Abb.6). Analog dazu wird die unbe-
lichtete Testseite (d. h. 48 h nach Applika-
tion der Testsubstanzen) sofort sowie 24,
48 und 72 h nach Entfernung des Test-
blocks abgelesen (B Tab. 7).

Mit dem PPT kénnen im Wesentli-
chen topisch applizierte PS, manchmal
aber auch systemisch angewandte PS als
Verursacher einer Photoreaktion nachge-
wiesen werden, allerdings nur dann, wenn
die getestete Substanz auch den relevan-
ten Photosensibilisator darstellt und nicht
etwaige Metaboliten fiir die eigentliche
Photoreaktion verantwortlich sind.

Der PPT ist als Screeningmethode fiir
Photoallergene in Bezug auf seine diag-
nostische Testspezifitat und -sensitivitat
durchaus mit der konventionellen Epiku-
tantestung vergleichbar, hat aber auch sei-
ne Grenzen [23].

Falsch negative Ergebnisse. Sowohl die
vorherige topische Applikation von Glu-
kokortikosteroiden als auch vorausgegan-
gene UV-Licht-Expositionen kénnen auf-
grund ihrer immunsuppressiven Eigen-
schaften zu falsch negativen Testergeb-
nissen fithren und sollten deshalb bis zu
3 Wochen vor Durchfithrung eines PPT
vermieden werden. Dies gilt insbesonde-
re auch fiir die vorherige systemische Ga-
be von Glukokortikosteroiden.

Steht nach der systemischen Gabe
eines Medikamentes der enthaltene Wirk-
stoff weiterhin in Verdacht, eine photoal-
lergische Reaktion auszul6sen, obwohl
die Photopatchtestung dieser Substanz
negativ verlief, stehen weitere Testverfah-
ren wie der Photoscratch- oder der Photo-
pricktest sowie die belichtete Intrakutan-
testung zur weiteren Abklarung zur Ver-
fugung. Denn eine weitere Ursache fiir ein
falsch negatives Testergebnis konnte auch
sein, das der verddchtige Photosensibili-
sator die Hautbarriere, das Stratum cor-
neum, nicht tiberwunden hatte.

Wenn, wie oben schon erwiahnt, ein
Metabolit des getesteten Medikamentes
das eigentliche Photoallergen darstellt,
dann ist zur weiteren Abklarung eine sys-
temische Photoprovokationstestung die
Methode der Wahl.

Falsch positive Ergebnisse. Auch posi-
tive Photoreaktionen im PPT kénnen als
falsch positiv eingestuft werden, wenn
sich aus der Anamnese kein sicherer Zu-
sammenhang mit der betreffenden Test-
substanz ergibt. In diesen Féllen geht man
von einer nichtrelevanten Sensibilisierung
aus. Des Weiteren konnen sich in Test-
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Tab.6 Durchfiihrung des Photopatchtests (Mod. nach [2])

Testort

Riicken

Applikation der Substanzen

48 h?, kleine Finn-Chambers (Scanpor)

Bestrahlungsgerat

Fluoreszenzstrahler (Philips TL 09 N 320-
400 nm)

UV-Dosis 5 J/em? UVA (24 h nach Applikation der Test-
substanzen)
Gegebenenfalls < MED-UV-A

Ablesung Sofort, 24, 48,72 h, 96 h nach Bestrahlung

aAuf der belichteten Seite nur 24 h, da nach 24 h mit UVA bestrahlt wird.

Nach der Deutschsprachigen Arbeitsgemein-
schaft Photopatch-Test (DAPT)

Tab.7 Klassifikation von Photopatchtestreaktionen (Mod. nach [2])

0= keine Testreaktion

1=Erythem

2=Erythem und Infiltrat

3=Erythem, Infiltrat und Papulovesikeln

4= Erythem, Infiltrat, Blasen oder Erosionen

Nach der International Contact Dermatitis Re-
search Group (ICDRG)

+ schwach positive Reaktion
(Erythem, Infiltration, mdglicherweise Papeln)

++ stark positive Reaktion
(Erythem, Infiltration, Papulovesikel)

+-++ extrem stark positive Reaktion
(Ausgepragtes Erythem und Infiltration sowie
konfluente Vesiculae oder Bullae)

Tab.8 Systemische Photoprovokation (Mod. nach [28])

Testort Nicht lichtexponierte Hautregion (Riicken, Ab-
domen)
Testfelder 5x5cm

Strahlenquelle

Fluoreszenzstrahler, Philips TL 09 N 320-400 nm
10J/cm? UVA

Testablauf Unterschiedliche Testfelder werden sofort, 1, 3,
6, 8 h nach systemischer Applikation bestrahlt
Ablesung Sofort nach den Bestrahlungen und nach 24,

48,72,96 h

arealen falsch positive Reaktionen entwi-
ckeln nur aufgrund von gleichzeitig be-
stehenden entziindlichen Hautverande-
rung an anderen Korperstellen (,, Angry-
back-Phinomen'; [24]).

Entwickelt sich sowohl im belichteten
als auch im unbelichteten Testareal eine
positive Reaktion, kann es sich dabei um
eine sog. ,photoaggravierte Kontaktreak-
tion“ handeln, bei der die Kontaktreak-
tion durch UV-Bestrahlung auf der be-
lichteten Testseite lediglich verstarkt wur-
de (8@ Abb.7). Umgekehrt kann sich in
einem belichteten im Vergleich zum un-
belichteten Testfeld aufgrund der immun-
suppressiven Eigenschaft der UVA-Be-
strahlung auch eine vergleichbar eher ab-
geschwichte Testreaktion ausbilden.
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Photoprick-, Photoscratch- und
belichteter Intrakutantest

Um Substanzen als PS zu identifizieren,
die aufgrund unzureichender Penetra-
tionseigenschaften die Barriere des Stra-
tum corneum nicht iiberwinden kénnen,
wurden der Photoprick- oder -scratch-
test sowie die belichtete Intrakutantes-
tung entwickelt [25]. Dabei werden z. B.
auf der Innenseite des Unterarmes die
entsprechenden PS aufgetragen. An-
schlieflend wird an den Applikationsstel-
len die Haut mittels einer sterilen Nadel
oder einer Lanzette angeritzt (,,pricking®)
oder angekratzt (,,scratching®). Alternativ
kann die Testsubstanz direkt in die Haut
injiziert werden, damit sie nun ungehin-
dert in die Haut eindringen kann. Nach-

folgend werden diese Hautareale wieder-
um mit UVA-Licht bestrahlt [25, 26, 27].

Systemische Photoprovokation

Fiir den bereits zuvor erwdhnten Fall,
dass ein Metabolit einer Testsubstanz der
eigentlich auslosende Photosensibilisator
ist, kann versucht werden, den Nachweis
durch eine systemische Photoprovokati-
on zu erbringen. Nachdem der Photosen-
sibilisator dem Patienten verabreicht wur-
de, werden nachfolgend mehrere Testfel-
der zu unterschiedlichen Zeitpunkten mit
UVA bestrahlt, z. B. nach 30 min oder in
stiindlichen Intervallen. Die jeweiligen
Bestrahlungsintervalle sollten sich an der
Pharmakokinetik und dem physiologi-
schen Blutplasmaspiegel der zu untersu-
chenden Testsubstanz orientieren [28].

Die Ablesung der Testreaktionen soll-
te moglichst sofort nach Bestrahlung und
an den folgenden Tagen bis zu einer Wo-
che erfolgen (B Tab. 8).

Bei uneindeutigen Photopatchtester-
gebnissen sollte generell neben den hier
aufgefithrten Testverfahren auch die his-
topathologische Untersuchung einer Pro-
bebiopsie aus dem Testareal in Betracht
gezogen werden.

)Y Die PPT haben sich als
Screeningverfahren zur
Identifikation von Photo-
sensibilisatoren bewahrt

Die PPT von der DAPT [2] und der Euro-
paischen Photopatch-Test-Group [30] ha-
ben sich als Screeningverfahren zur Iden-
tifikation von Photosensibilisatoren in der
Praxis bewéhrt. Die Européische Photo-
patch-Test-Group hat 65 Photoallergene,
darunter sowohl seit Langem bekannte
Photosensibilisatoren als auch erst kiirz-
lich neu beschriebene UV-Filter, evalu-
iert und die Empfehlung ausgesprochen,
20 dieser Substanzen in den allgemeinen
Testblock des Photopatchtests aufzuneh-
men. Weitere 15 Substanzen wurden da-
ritber hinaus zu einem zweiten, ergén-
zenden Testblock zusammengefasst, der
nur bei entsprechender Fragestellung zu-
sitzlich herangezogen werden sollte. Die
restlichen Agenzien wurden ausgeschlos-
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Magliche Interpretation

« Es liegt keine Photoallergie vor

« Das relevante Photoallergen war nicht im
Testblock enthalten

« Das relevante Photoallergen war zwar im
Testblock enthalten, konnte aber die
Epidermis nicht penetrieren

« Das eigentliche Photoallergen ist nicht die
Testsubstanz selbst, sondern ein Metabolit
der Testsubstanz

Maogliche Interpretation

« Irritativ-toxische Kontaktreaktion
« Allergische Kontaktreaktion

- Photoaggravierte Kontaktreaktion

Magliche Interpretation
 Photokontaktreaktion
« Falsch-positive Photokontaktreaktion

Maogliche Interpretation

» Kombiniertes Reaktionsmuster: typisch fiir
eine initial phototoxische Reaktion in
Kombination mit einer sich anschlieBenden
photoallergischen Reaktion

s -
ES.

’ Photopatch-Test ‘

Unbelichtete
Patch-Testseite

Belichtete
Patch-Testseite

Mogliche Interpretation
« Crescendo-Reaktionsmuster: typisch fir eine
photoallergische Reaktion

Abb. 7 A Interpretation von Photopatchtestreaktionen

sen, weil sie entweder innerhalb der EU
nicht mehr hergestellt oder nicht mehr
in Gebrauch sind. Neben dem allgemei-
nen Testblock sollten aber immer auch
Produkte oder Medikamente mit getes-
tet werden, die anamnestisch relevant fiir
eine Photosensibilisierung sein konnten.
Hierbei sind insbesondere Inhaltsstoffe zu

berticksichtigen, die phototoxische oder
photoallergische Hautreaktionen auslo-
sen konnen [31].

Zur Diagnosestellung reicht im Allge-
meinen jedoch eine positive PPT-Reakti-
on alleine nicht aus. Nur wenn der ent-
sprechende PS auch in der Anamnese des
Patienten eine Rolle spielt, kann das Test-

ergebnis als relevant fiir die zu stellende
Diagnose betrachtet werden. Allerdings
gibt es hierbei auch Ausnahmen: Bei be-
stimmten Subtypen der chronisch aktini-
schen Dermatitis konnen auch anamnes-
tisch unbedeutende PS von diagnostischer
Relevanz sein [29, 32].

Prophylaxe phototoxischer und
photoallergischer Dermatitiden

Neben den in @ Infobox 2 aufgefiihrten
Ratschldgen zur Vermeidung UV-indu-
zierter Dermatitiden kommt es ganz be-
sonders auf die Arzteschaft und Apothe-
ker an, die betroffenen Patienten nach
Verordnung potenzieller Photosensibili-
satoren iiber die moglichen Risiken und
Nebenwirkungen ausfiihrlich zu infor-
mieren. Da phototoxische und photoal-
lergische Dermatitiden und insbesonde-
re deren mogliche Ausloser in der Bevol-
kerung zumeist nicht bekannt sind, soll-
ten auch entsprechende Fachinformatio-
nen (z. B. Beipackzettel) pragnant und
uniibersehbar auf die spezifischen Risi-
ken hinweisen, die mit der Anwendung
eines Photosensibilisators und gleichzei-
tiger Sonnenlichtexposition einhergehen
kénnen.

Fazit fiir die Praxis

== Nach UV-Exposition kdnnen Photo-
sensibilisatoren in der Haut zu einer
erhohten Photosensitivitat und damit
zu phototoxischen oder photoallergi-
schen Reaktionen fiihren.

== Als Screeningmethode zur Identifika-
tion von Photosensibilisatoren wurde
der Photopatchtest entwickelt.

== Falls mégliche Photosensibilisatoren
im Photopatchtest keine relevanten
Reaktionen hervorrufen, stehen der
Photoprick-, der Photoscratch- und
der belichtete Intrakutantest zur

Verfiigung.

Ist der eigentliche Photosensibilisa-
tor nicht die Testsubstanz selber, son-
dern ein Metabolit der Testsubstanz
kann eine systemische Photoprovo-
kationstestung indiziert sein.
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Leitthema

Infobox 1  Systemische
Photoallergene (Mod. nach [9])

== Nichtsteroidale Antiphlogistika
= Tiaprofensdure

= Carprofen
Hydrochlorothiazid
Phenothiazine

= Chlorpromazin

= Promethazin

Chinidin

Sulfonamide

Infobox2 MafBnahmen zur
Vermeidung von phototoxischen
oder photoallergischen Reaktionen
(Mod. nach [33])

== Medikamente mit kurzer Halbwertszeit
abends einnehmen

== Sonnenlicht zwischen 11 und 15 Uhr

meiden

Meiden von Solarien

Lichtdichte Kleidung tragen

Sonnenschutzmittel mit hohem

UVA-Schutz anwenden

== Bei notwendiger Langzeiteinnahme von
photosensibilisierenden Medikamenten:
UV-undurchldssige Folien an den
Fenstern von Haus und Auto anbringen
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