_ ubliziert bei: < AWMF online &
Deutsche Dermatologische Gesellschaft e.V. (DDG) P Das Portal der wissenschaftlichen Medizin 4§

1Yy BVD%
Berufsverband der Deutschen Dermatologen e.V. (BVDD) % y: '

=)
d‘(

Leitlinienimplementierungshilfe

S3-Leitlinie Therapie der Psoriasis vulgaris — adaptiert
von EuroGuiDerm

AWMF-Registernr. 013-001 https://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/013-001.html

Kommission fur die Qualitatssicherung

in der Dermatologie


https://www.google.de/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=2ahUKEwiO6a6PtvrgAhWGZVAKHThJCTsQjRx6BAgBEAU&url=https://www.hautgesund-im-beruf.de/jsp_public/cms2/index.jsp?neid%3D194&psig=AOvVaw2x0p54rIOvnXIxCpQRB9GA&ust=1552405161140376
https://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/013-001.html
https://www.google.de/url?sa=i&rct=j&q=&esrc=s&source=images&cd=&cad=rja&uact=8&ved=2ahUKEwiO6a6PtvrgAhWGZVAKHThJCTsQjRx6BAgBEAU&url=https://www.hautgesund-im-beruf.de/jsp_public/cms2/index.jsp?neid%3D194&psig=AOvVaw2x0p54rIOvnXIxCpQRB9GA&ust=1552405161140376
UlrikeWeber
AWMF online


Uberblick Giber die Empfehlungen

CHRONISCHE

PSORIASIS VULGARIS
TOPISCHE THERAPIE *

Calcineurin-Inhibitoren

Dithranol

1 Die Empfehlungen fiir die topische Therapie, UV-

Therapie, sowie psychosoziale und Klimatheropie

LEICHT Laser aus der Psoriasis-Leitlinie 2015 bestehen
unvertindert fort, es erfolgte keine Aktualisierung.

Kertikoide

Tazaroten
Definition
. _ Teer
siche Kapitel
Vi Vitamin D3 Analoga

PHOTOTHERAPIE / SYSTEMISCHE THERAPIE

“first line label"

~@ Adalimumab (anti TNF alpha)
Wenn konventionelle Therapien
~  keinen ausreichenden Therapieerfolg Lo Brodalumab: (anti IL 17)
erwarten lassen * .
w " Ccertolizumab (anti TNF alpha)
2
H =il Guselki b (anti IL 23
& UV-B, Photo, uselkumab (an! )
5= Balneo-PUVA 1 El
= 2 —e Ixekizumab (anti IL 17)
a £z
g = Acitretin i ; )  Risankizumab (anti IL 23)
—n Ciclospori &3
cotporn E] g g ~ secukinumab (anti IL 17)
23 g
=20
255 I :
MITTEL / SCHWER - Fumarate g é §. ) Tildrakizumab (anti IL 23)
Ly i |58
3
Definition &
siehe Kapitel
Vi

“second line label”

Apremilast (PDE 4)
(bei Préferenz fir orale Einnahme)

* 7.B. besonders schwere
Ausprégung (z.B. PASI 220) oder
rasche Verschlechterung oder
schwere Beteiligung der Nagel
oder des Genitalbereichs oder
der Kopfhaut oder besonders
hohe Beeintrachtigung der
Lebensqualitét (z.B. DLQI 215).

—a
-9 Etanercept (anti TNF alpha)
—e

Infliximab (anti TNF alpha)

—e Ustekinumab (anti IL12/23)

+ ggf. TOPISCHE THERAPIE
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Wording der Empfehlungen BVD#%

Strength Wording Symbols Implications

Wir sind der Auffassung, dass alle oder fast alle informierten Menschen
diese Entscheidung treffen wirden. Kliniker*innen muissen sich weniger
Zeit fur den Prozess der Entscheidungsfindung mit den Patient*innen
nehmen. In den meisten klinischen Situationen kann die Empfehlung als
allgemeine Vorgehensweise libernommen werden.

Starke Empfehlung fir eine  ,wird empfohlen” / ,wir
Vorge-hensweise empfehlen”

Schwache Empfehlung fir ,kann empfohlen werden” » Wir sind der Auffassung, dass die meisten informierten Menschen, ein

eine Vorgehensweise substanzieller Anteil jedoch nicht, diese Entscheidung treffen wirden.
Kliniker*innen und andere Anbieter*innen von Gesundheitsleistungen
mussen mehr Zeit aufwenden, um sicherzustellen, dass die Wahl des
Verfahrens mitsamt der moglicherweise verbundenen Konsequenzen die
Werte und Prédferenzen der individuellen Patient*innen widerspiegelt.
Entscheidungsprozesse im Gesundheitssystem erfordern eine tiefgehende
Diskussion und die Einbeziehung vieler Stakeholder.

Empfehlung offen / keine “kann erwogen werden” 0 Zur Zeit kann eine Empfehlung fir oder gegen eine bestimmte

Empfehlung Vorgehensweise aufgrund bestimmter Gege-benheiten nicht
getroffen  werden (z.B. unklares oder ausgeglichenes Nutzen-/Risiko-
Verhaltnis, keine verfligbare Evidenz, etc .)

Schwache Empfehlung Kann nicht empfohlen J Wir sind der Auffassung, dass die meisten informierten Menschen, ein
gegen eine Vorgehensweise  werden substanzieller Anteil jedoch nicht, diese Entscheidung treffen wiirden.

Starke Empfehlung gegen Wird nicht empfohlen
eine Vorgehensweise

Wir sind der Auffassung, dass alle oder fast alle informierten Menschen
diese Entscheidung treffen wiirden.
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Es wird empfohlen, Wirksamkeit, Sicherheit (siehe Abb./Cochrane Review und
Medikamentenkapitel), die Zeit bis zum Wirkungseintritt, Komorbiditat (siehe
“decision grid” und jeweilige Kapitel), und individuelle Patientenfaktoren bei
der Auswahl einer systemischen Therapie bei mittelschwerer bis schwerer
Psoriasis vulgaris zu berucksichtigen.

Bei Patienten mit mittelschwerer bis schwerer (Definition siehe Kapitel
,Schweregrad und Therapieziele”) Psoriasis vulgaris wird die Einleitung einer
systemischen Therapie empfohlen.

KONSENS

KONSENSBASIERT

Fiir Patienten, die eine systemische Therapie bendtigen, wird in der Regel die
Einleitung einer “konventionellen” Systemtherapie empfohlen (entsprechend
des Wirtschaftlichkeitsgebotes).
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BVDm

Die Einleitung einer Therapie mittels Biologikum wird empfohlen, wenn die
konventionelle Therapie keinen ausreichenden Therapieerfolg gezeigt hat

oder unvertraglich ist oder kontraindiziert ist.

Bei Vorliegen einer Psoriasis, bei der konventionelle Therapie keinen
ausreichenden Therapieerfolg erwarten lasst*, kann die Einleitung einer
Therapie mit einem Biologikum mit einem “first line label”** empfohlen
werden.

*2.B. besonders schwere Auspridgung (z.B. PASI >=20) oder rasche STARKER KONSENS
Verschlechterung oder schwere Beteiligung der Ndgel oder des ™

KONSENSBASIERT
Genitalbereichs oder der Kopfhaut oder besonders hohe Beeintrichtigung der

Lebensqualitdt (z.B. DLQI >=15)

** “First line label” bezieht sich auf die therapeutischen Indikation
entsprechend der Zulassung der EMA (European Medical Agency).

Bei Patienten mit mittelschwer bis schwerer Psoriasis vulgaris bei denen eine
konventionelle Therapie keine ausreichenden Therapieerfolg erbracht hat,
unvertraglich oder kontraindiziert ist und die eine orale Therapieoption

winschen, kann eine Therapie mit Apremilast empfohlen werden.
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Evidenz der Wirksamkeit und Sicherheit 11y BVD#

Eine  Netzwerk-Metaanalyse @ (NMA)

FAS| 80

ermoglicht die Schatzung der
EffektgroRen far alle  paarweisen

Vergleiche von Interventionen, die

innerhalb eines Netzwerks miteinander

verbunden sind — einschliefRlich derer,
die bisher noch nicht in randomisierten
kontrollierten Studien (RCTs) direkt

. Abbildung 2: Netzwerk-Plot
Verg“Chen Wurden' LetZtere Werden aIS [Copyright © 2020 The Cochrane Collaboration]

indirekte Vergleiche bezeichnet.
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Ergebnisse der Effektivitat der indirekten Vergleiche BVDm»

FAaS1 90
Halaregeneily vanance =0
Drug RR (95%C1)
L a 213 (037 12.16)
—— .65 (2.49.5.16)
APRE —— 750 (4.26.12.81)
TOFA — 219 (8.53.10.28)
ETA b B2 (B.12.11.683)
. . J —— BTE(TABAS3T)
Forest-Plots (Abbildung 3) zeigen - —— 588 [54517.51)
CERTOW —— 1211 {878 16.71)
K2 - 1389 {1859 98.10)
. TILDRA —— 1708 {1253 22 58)
alle realtiven Effekte aus der usK - 1717 {14 44 20 42)
ADA - 1782 {(14.62.21.72)
BRODA - 2196 (1817 26.53)
L 1] SECL - Z3HT (2003 .28.70)
Netzwerk-Metana Iyse gegnu ber GUSEL .- 25 84 (20,8031 95)
RISAM - 2T BT (22.86.31.49)
|XE e ZB12 2317.34.12)
. . . IFX —— F9.52 (1584 43 .70)
Placebo mit 95-Konfidenzintervallen. BIME > 5864 (372,927 86)

a2 1 3 20 100

i
-

Favirs placebo  Favors drug

Abbildung 3 Forest-Plot (Relative Effekte versus Placebo)
[Copyright © 2020 The Cochrane Collaboration]
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1.1.2. Empfehlungen fiir Laborkontrollen
Tabelle 2: Empfohlene Laborkontrollen
Zeitpunkt
1.1.1. Anwendungshinweise Diagnostik vor der Woched4 = Woche 8 danach alle 12
Behandlung Wochen
Tabelle 1: Anwendungshfn weise Miiglicherweise sind nicht alle Tests fiir aile Potienten notwendig. Anamnese, Risikoexposition und

Paotientencharokteristika missen beriicksichtigt werden. Je nach klinischen Anzeichen, Risiko und Expasition
kidinnen weitere spezifische Tests erforderlich sein.

Malnahmen vor der Behandlung

MaRnahmen wihren der Behandlung 1.1.3. Unerwiinschte Arzneimittelwirkungen
MaRnahmen nach der Behandlung 1.1.4. Besondere Aspekte wahrend der Behandlung
Chirurgie

1.1.5. Wichtige Kontraindikationen

1.1.6. Arzneimittelinteraktionen
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Spezifische klinische und komorbide Situationen
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THEMENGEBIET
Psoriasis-Arthritis

Chronisch entziindliche
Darmerkrankungen
Krebs

Depression

Diabetes mellitus

Herzkrankheit
Nierenerkrankung
Neurologische Erkrankungen
Virushepatitis
Tuberkulose-Screening

Tuberkulose und Therapie

Kinderwunsch/Schwangerschaft

FRAGEN

Wie sollten Psoriasis-Patienten mit begleitender Psoriasis-Arthritis behandelt werden?

Wie sollte eine Psoriasis bei Patienten mit gleichzeitigem Vorliegen einer chronisch
entziindlichen Darmerkrankung behandelt werden?

Wie sollte eine Psoriasis bei Patienten mit Malignomen in der Vorgeschichte behandelt
werden?

Wie soll eine Psoriasis bei Patienten mit Depressionen und/oder Suizidgedanken behandelt
werden?

Wie soll eine Psoriasis bei Patienten mit Diabetes mellitus behandelt werden?

Wie soll eine Psoriasis bei Patienten mit ischamischer Herzkrankheit und/oder kongestiver
Herzinsuffizienz behandelt werden?

Wie soll eine Psoriasis bei Patienten mit Nierenversagen / Nierenschadigung behandelt
werden?

Welche Behandlungen sind fiir Psoriasis-Patienten mit neurologischen Erkrankungen
geeignet?

Wann und wie sollten Psoriasis-Patienten auf Virushepatitis untersucht werden, und wie
sollten Patienten, die positiv getestet werden, behandelt werden?

Wie soll vor und wihrend einer Behandlung mit Biologika auf Tuberkulose gescreent
werden?

Wie soll das Management bei Patienten mit Psoriasis und einem positivem Tuberkulose-
Testergebnis erfolgen?

Wie sollten Psoriasis-Patienten mit aktuellem Kinderwunsch oder wahrend einer
Schwangerschaft behandelt werden?
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Wie sollten Patient*innen mit mittelschwer bis schwerer Psoriasis
und begleitender Psoriasis-Arthritis behandelt werden?
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Es wird empfohlen, die Diagnosestellung und Therapieauswahl bei
: . e e : L STARKER KONSENS
einer Psoriasis-Arthritis interdisziplinar in Kooperation mit einem

Rheumatologen durchzufihren, wann immer dies erforderlich ist. KONSENSBASIERT

Bei Patienten mit einer mittelschweren bis schweren Psoriasis und
einer trotz des Einsatzes von NSAR/Coxiben oder ggf. Glukokortikoid-
Injektionen aktiven peripheren Gelenkbeteiligung (PsA), und/oder bei
einer potenziell schlechteren Prognose aufgrund von Polyarthritiden,
erhohten Entziindungsmarkern und erosiven Veranderungen sowie

STARKER KONSENS

EVIDENZ- UND
extraartikuldren, enthesitischen- muskuloskelettalen Manifestationen AN Ml
wird eine fruhzeitige Einleitung der Therapie mit einem
konventionellen synthetischen DMARD (MTX) empfohlen, um ein

Voranschreiten der Erkrankung und eine erosive Zerstdérung der

TABELLE 43

Gelenke zu verhindern.

Es wird empfohlen, synthetischen Monotherapie-DMARDs (MTX) zur
Behandlung einer axialen Beteiligung oder einer Enthesitis nicht STARKER KONSENS

einzusetzen, da diese bei diesen Patienten nicht ausreichend wirksam KONSENSBASIERT

zu sein scheinen.
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Wie sollten Patient*innen mit mittelschwer bis schwerer Psoriasis
und begleitender Psoriasis-Arthritis behandelt werden?

BVDm
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Es wird empfohlen, bei nach mindestens einer synthetischen DMARD-

Behandlung unzureichend ansprechenden Patienten mit mittel-schwerer bis STARKER KONSENS
schwerer Psoriasis und einer aktiven Gelenkbeteiligung (PsA), biologische CVIDENZ. UND
DMARDs als Monotherapie oder in Kombination mit synthetischen DMARDs KONSENSBASIERT
anzuwenden. [EEELEERS
Es wird empfohlen, bei der Auswahl eines bDMARD fiir Patienten mit einer

mittel-schweren bis schweren Psoriasis und einer aktiven Gelenkbeteiligung

(PsA), Aspekte der Wirksamkeit in Bezug auf Haut und Gelenke, SUACER KON
Komorbiditat, Praktikabilitdt und Sicherheit zu bertcksichtigen. KONSENSBASIERT
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Wie sollten Patient*innen mit mittelschwer bis schwerer Psoriasis
und begleitender Psoriasis-Arthritis behandelt werden?

Patients achieving ACR20 Patients with at least one adverse
event
RR 95% Cl Quality of the RR 95% Cl Quality of the
Evidence Evidence
(GRADE) (GRADE)

Head-to-head comparisons
ETA 50mg + MTX vs. MTX 20mg QW 1.28 1.11t0 1.48 LOW 1.01 0.92to1l.11 MODERATE
:\';:;(5 ;"Sgn{' kgg c;/://vo' 26,14+ MIXVS. 140 1.07t0184  VERYLOW  1.65 1.08t02.52 VERY LOW
IXE 80mg Q2W vs. ADA 40mg Q2W 1.08 0.86 to 1.36 LOW 1.02 0.83t01.25 MODERATE
IXE 80mg Q4W vs. ADA 40mg Q2W 0.96 0.86to 1.06 LOW 1.14 1.01to1.28 VERY LOW
Placebo comparisons
ADA 40mg EOW vs. PBO 3.35 2.24t04.99 MODERATE 0.67 0.50to0 0.89 VERY LOW
APR 30mg BID vs. PBO 1.94 1.59t0 2.38 MODERATE 1.24 1.12to1.36 LOW
APR 20mg BID vs PBO 1.86 1.49t02.31 MODERATE 1.27 1.15tol.41 LOW
CZP 400mg Q4W vs. PBO 2.36 1.68to0 3.31 MODERATE 1.05 0.90to1.23 MODERATE
CZP 200mg Q2W vs. PBO 2.71 1.95t0 3.76 MODERATE 1.01 0.86to1.19 MODERATE
ETA 25mg BIW vs. PBO 4.05 2.56t0 6.40 LOW n.d.
INF 5mg/kg W 0, 2, 6, 14 vs. PBO 4.38 2.24t0 8.56 MODERATE 1.13 0.87to1.47 LOW
IXE 80mg Q2W vs. PBO 2.21 1.71to 2.86 MODERATE 139 1.09t01.78 LOW
IXE 80mg Q4W vs. PBO 2.25 1.59t0 3.18 MODERATE 141 1.10to1.79 LOW
MTX 7.5mg QW vs. PBO 1.82 0.97 to 3.40 LOW n.d.
SEC 150mg Q4W vs. PBO 244  2.10to 2.84 HIGH 1.03 0.95to1.12 HIGH
SEC 150mg Q4W + LD vs. PBO 2.06 1.70to 2.49 HIGH 1.01 0.89to1.15 MODERATE
SEC 300mg Q4W + LD vs. PBO 2.28 1.87 to 2.80 MODERATE 1.02 0.89to1.16 MODERATE
UST 45mg W 0, 4 and Q12W vs PBO 1.95 1.52to 2.50 HIGH n.d.
UST 90mg W 0, 4 and Q12W* vs PBO  2.26 1.80to 2.82 MODERATE 0.96 0.75t0l.24 VERY LOW

Tabelle 3: Zusammenfassung der Ergebnisse der fir die Psoriasis und Psoriasis-Arthritis zugelassenen
Medikamente (Dressler et al® aktualisiert, siehe Methodenbericht)
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Wie sollten Patient*innen mit mittelschwer bis schwerer Psoriasis 4
und begleitender Psoriasis-Arthritis behandelt werden?
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Wie sollte eine Psoriasis bei Patient*innen mit gleichzeitigem Vorliegen
einer chronisch entziindlichen Darmerkrankung behandelt werden?

BVDm

Bei einer systemischen Behandlung der Psoriasis bei Patienten mit einer begleitentenden chronisch entziindlichen
Darmerkrankung, wird eine Zusammenarbeit mit dem behandelnden Gastroenterologen empfohlen.

Es wird empfohlen, bei Psoriasis-Patienten und einer aktiven chronisch entzlindlichen Darmerkrankung oder einer
CED in der Vorgeschichte, vorzugsweise zugelassene zielgerichtete Therapien mit dokumentierter Wirksamkeit bei
diesen Erkrankungen einzusetzen:

Morbus Crohn: anti-TNF (Infliximab, Adalimumab, Certolizumab) und anti-IL-12/23p40 (Ustekinumab).

Colitis ulcerosa: anti-TNF (Infliximab, Adalimumab) und anti-1L-12/23p40 (Ustekinumab).
Es kann empfohlen werden, wenn diese Behandlungen der ersten Wahl nicht eingesetzt werden koénnen, die
folgenden Therapien als zielgerichtete Behandlungsoptionen der zweiten Wahl bei Patienten mit Psoriasis und CED

in Betracht zu ziehen:
'P STARKER

KONSENS
Morbus Crohn: Anti-IL-23p19 (bevorzugt Risankizumab, Guselkumab; auch mdoglich: Tildrakizumab)

KONSENSBASIERT
Colitis ulcerosa: Anti-IL-23p19 (bevorzugt Risankizumab, Guselkumab; auch moglich: Tildrakizumab)

Es kann empfohlen werden, wenn diese Behandlungen der ersten Wahl nicht eingesetzt werden kénnen, die
folgenden Behandlungen, als orale Behandlungsoptionen der zweiten Wahl bei Patienten mit Psoriasis und CED in

Betracht zu ziehen:
Morbus Crohn: Methotrexat

Aktive Colitis ulcerosa: Ciclosporin (bevorzugt), Apremilast (auch moglich)

Es kann empfohlen werden, in Kombination mit anderen Behandlungen, Acitretin als Zusatztherapie fiir Patienten N
mit CED und Psoriasis einzusetzen, insbesondere bei Fallen mit leichter paradoxer Psoriasis.

Der Einsatz von Anti-IL-17-Antikérpern bei Patienten mit entzlindlichen Darmerkrankungen kann nicht empfohlen J
werden.
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Wie sollte eine Psoriasis bei Patient*innen mit gleichzeitigem Vorliegen
einer chronisch entziindlichen Darmerkrankung behandelt werden?

BVDm

Therapie Konventionelle Systemtherapeutika
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Wie sollte eine Psoriasis bei Patient*innen mit Malighomen
in der Vorgeschichte behandelt werden?

BVDm

& D,
P En
N ‘3
E ; ‘%2
713539

Es wird empfohlen, die Beeintrachtigung des Patienten durch die

Psoriasis gegen das Risiko eines Voranschreitens oder

Wiederauftretens der Krebserkrankung (Berlcksichtigung: pra- STARKER KONSENS

Kanzerose vs.” low risk“ Malignom vs. ,high risk“ Malignom) bei der KONSENSBASIERT
gemeinsamen therapeutischen Entscheidungsfindung zu

bericksichtigen.

Bei Psoriasis-Patienten mit einer aktuellen oder innerhalb der

letzten flnf Jahren erfolgten Krebsdiagnose, wird empfohlen, die

Entscheidung zur Einleitung einer immunsuppressiven Therapien STARKER KONSENS

mit einem auf die Krebsart spezialisierten Arzt zu besprechen und KONSENSBASIERT
mit dem Patienten eine gemeinsame, informierte Entscheidung zu

treffen, die die Praferenz des Patienten respektiert.
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Wie sollte eine Psoriasis bei Patient*innen mit Malighomen
in der Vorgeschichte behandelt werden?

BVDm

Es wird empfohlen bei Patienten mit kirzlich diagnostiziertem

Malignom, topische Therapien, Phototherapien (Schmalband-UV-

B)* und/oder Acitretin anzuwenden. STARKER KONSENS

*ausgenommen Patienten mit kutanem Malignom oder hohem Risiko einer KONSENSBASIERT

kutanen Malignitat

Es kann empfohlen werden, MTX im Falle eines unzureichenden
Ansprechens auf topische Therapien, Phototherapien (Schmalband- STARKER KONSENS
UV-B) und/oder Acitretin, bei Psoriasis-Patienten mit einer

: : KONSENSBASIERT
Krebserkrankung in der Vorgeschichte anzuwenden.* T

(*bzgl. Patienten mit vordiagnostiziertem epithelialen Tumoren, siehe

Hintergrundtext)
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Wie sollte eine Psoriasis bei Patient*innen mit Malighomen
in der Vorgeschichte behandelt werden?

BVDm

Aufbauend auf pathophysiologischen Uberlegungen kann eine
Therapie der Psoriasis mit Apremilast bei Patienten mit einer
Krebserkrankung in der Vorgeschichte trotz des Mangels von N
Langzeiterfahrungen in Einzelfallabwagung und nach Absprache mit
dem die Krebserkrankung behandelnden Arzt empfohlen werden.

Eine Therapie mit Ciclosporin kann bei Psoriasis-Patienten mit einer
Krebserkrankung in der Vorgeschichte nicht empfohlen werden.

STARKER KONSENS

Aufbauend auf der vorhandenen Datenlage kann eine Therapie der
Psoriasis mit TNF-alpha Antagonisten oder Ustekinumab bei NONBIEREERS E7Y
Patienten mit einer Krebserkrankung in der Vorgeschichte in
Einzelfallabwagung und nach Absprache mit dem die
Krebserkrankung behandelnden Arzt empfohlen werden.

Aufbauend auf pathophysiologischen Uberlegungen kann eine
Therapie der Psoriasis mit IL17-, oder IL23-Antagonisten bei
Patienten mit einer Krebserkrankung in der Vorgeschichte trotz des
Mangels von Langzeiterfahrungen in Einzelfallabwagung und nach
Absprache mit dem die Krebserkrankung behandelnden Arzt
empfohlen werden.
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Wie soll eine Psoriasis bei Patient*innen mit Depressionen
und/oder Suizidgedanken behandelt werden?

BVDm

Es wird empfohlen, auf Zeichen und Symptome von Angst und
Depression bei Patienten mit Psoriasis besonders zu achten und
wahrend einer systemischen Behandlung von Psoriasis bzgl.
Symptomen von Depressionen und/oder Suizidgedanken oder
Angstzustanden zumonitorieren; insbesondere bei Patienten mit STARKER KONSENS

einer entsprechenden Vorgeschichte. KONSENSBASIERT

Bei Patienten mit Depressionen und/oder Suizidgedanken in der
Anamese kann die Bevorzugung anderer Therapien gegenliber ™
Apremilast oder Brodalumab empfohlen werden.
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Wie soll eine Psoriasis bei Patient*innen mit
Diabetes mellitus behandelt werden?

BVDm

Eine Therapie mit Ciclosporin oder MTX als Erstlinienbehandlung bei

Patienten mit Diabetes mellitus und/oder Merkmalen des J KONSENS

metabolischen Syndroms kann nicht empfohlen werden. KONSENSBASIERT

Eine  Therapie mit Acitretin oder Ciclosporin als
o ) ) i o . STARKER KONSENS
Erstlinienbehandlung bei Patienten mit Dyslipiddmie kann nicht

empfohlen werden. \Z KONSENSBASIERT
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Wie soll eine Psoriasis bei Patient*innen mit ischamischer
Herzkrankheit behandelt werden?

BVDm

Es kann nicht empfohlen werden, Ciclosporin oder Acitretin als
bevorzugte Behandlungen bei Patienten mit Psoriasis und J
ischamischer Herzkrankheit anzuwenden.

Es kann empfohlen werden, Methotrexat als bevorzugte
Erstlinientherapie bei Patienten mit Psoriasis und ischamischer SURLILER O
Herzkrankheit, einzusetzen, wenn andere Patientencharakteristika KONSENSBASIERT
die Anwendung nicht ausschlieRen.

Es kann empfohlen werden, TNF-alpha-Antagonisten, Ustekinumab

und IL-17-Antagonisten als bevorzugte zielgerichtete Therapien bei N
Patienten mit Psoriasis und ischamischer Herzkrankheit
anzuwenden.
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Wie soll eine Psoriasis bei Patient*innen mit kongestiver
Herzinsuffizienz behandelt werden?

BVDm

Eine Therapie der Psoriasis mit Ciclosporin kann bei Patienten mit
fortgeschrittener kongestiver Herzinsuffizienz nicht empfohlen J
werden.

Es kann empfohlen werden, eine Therapie der Psoriasis mit
Methotrexat, Acitretin und Apremilast bei Patienten mit N
fortgeschrittener kongestiver Herzinsuffizienz zu erwagen.

Es kann empfohlen werden, eine Therapie der Psoriasis mit STARKER KONSENS

Ustekinumab, Inhibitoren von IL-17 und IL-23 bei Patienten mit

fortgeschrittener kongestiver Herzinsuffizienz zu erwagen. 0 KONSENSBASIERT

Eine Therapie der Psoriasis mit TNF-alpha-Antagonisten wird bei
Patienten mit fortgeschrittener kongestiver Herzinsuffizienz nicht

empfohlen.
Es wird empfohlen, die Wahl einer systemischen Therapie bei
Psoriasis-Patienten mit fortgeschrittener kongestiver

Herzinsuffizienz mit einem Kardiologen zu besprechen.
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Wie soll eine Psoriasis bei Patient*innen mit
Nierenfunktionseinschrankung behandelt werden?

BVDm

Die umfassende Beurteilung der Nierenfunktion wird bei allen
Patienten mit Psoriasis mit bekannter oder vermuteter
Nierenerkrankung vor einer Therapieeinleitung empfohlen.

Es wird empfohlen, bei der Therapieauswahl einer systemischen
Therapie fir einen Psoriasis-Patienten mit chronischer
Nierenerkrankung im Stadium 3 (eGFR <60 ml/min/1,73 m?2) oder
mehr mit einem Nephrologen zusammenzuarbeiten, wenn durch die
Therapie eine Beeintrachtigung der Nierenfunktion auftreten kann
oder das Medikament Gber die Niere ausgeschieden wird.

Es kann empfohlen werden, dass Acitretin*, Apremilast*, Fumarate*,
Methotrexat* bei Psoriasis-Patienten mit leichter bis mittlerer
Niereninsuffizienz  eingesetzt werden koénnen (eGFR 230
mL/min/1,73m?3).

*(eine vorsichtige Dosierung/Dosisanpassung kann erforderlich sein/fur
Apremilast erst bei <30)

Es kann empfohlen werden, Biologika bei Psoriasis-Patienten mit
chronischer  Nierenerkrankung  und  allen  Stadien  der
Nierenschadigung einzusetzen

Es wird nicht empfohlen, Ciclosporin, Fumarate oder Methotrexat
bei Psoriasis-Patienten mit chronischer Nierenerkrankung und
schwerer  Niereninsuffizienz (eGFR <30 ml/min/1,73 m?)

anzuwenden.

STARKER KONSENS

KONSENSBASIERT
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Welche Behandlungen sind fiir Psoriasis-Patient*innen mit
neurologischen Erkrankungen geeignet?

Die Verwendung von Fumaraten bei Psoriasis-Patienten mit
multipler Sklerose kann empfohlen werden. N

Eine Therapie mit TNF-alpha-Antagonisten bei Psoriasis-
Patienten mit der Diagnose multiple Sklerose oder einer
anderen demyelinisierenden Krankheit wird nicht empfohlen.
Bei Psoriasis-Patienten mit einem Verwandten ersten Grades
mit multipler Sklerose oder einer anderen demyelisierenden
Erkrankung kann eine Therapie mit TNF-Antagonisten nicht
empfohlen werden, wenn andere geignete Therapieoptionen
verfugbar sind.

STARKER KONSENS

KONSENSBASIERT
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Wann und wie sollten Psoriasis-Patient*innen auf Virushepatitis untersucht werden,
und wie sollten Patienten, die positiv getestet werden, behandelt werden?

BVDm

Hepatitis B Impfung in
Betracht ziehen

Patient/In hat keine
Hepatitis B

Patient/In wurde
gegen Hepatitis B

geimpft
Bestimmung:
HBsAg
anti-HBc
anti-HBs ang;.
Mg,
ALT, AST € po
‘ Uberweisung zu einem Hepatologen und
Patient/In mit anti-HBsAg pos _ | Psoriasis-Therapie mit Topika und UV bis ein
Hepatitis B infiziert " | interdisziplindres Konzept steht
Dyer S
> o
, WP
KON v
o Test auf HBV-DNA &
%
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40

%

je nach Setting und persénlichen Kenntnissen

und Erfahrungen geeignete antipsoriatische

Behandlung einleiten und ALT, HBsAg und

HBV-DNA (z.B. alle drei Monate) iiberwachen,

Abbildung 6: Algorithmus fiir die Interpretation der Hepatitis-B-Testergebnisse 88f. zuséitalich Riicksprache mit Hepatologen

Wir empfehlen die Patienten routinemaRig auf Hepatitis B (HBsAg,
anti-HBsAg, anti-HBcAg) zu untersuchen, bevor eine Behandlung
mit Ciclosporin, Methotrexat oder Biologika begonnen wird.

Wir empfehlen, bei der Interpretation der Hepatitis-B-

Testergebnisse den in Abbildung 6 dargestellten Algorithmus zu
befolgen.

STARKER KONSENS

KONSENSBASIERT
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Wann und wie sollten Psoriasis-Patient*innen auf Virushepatitis untersucht werden,
und wie sollten Patienten, die positiv getestet werden, behandelt werden?

BVDm

crealEs
713539°
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Ein Screening auf Hepatitis A als RoutinemaBnahme vor Beginn
einer systemischen Behandlung durchzufiihren, wird nicht
empfohlen.

STARKER KONSENS

KONSENSBASIERT

Wir empfehlen, Patienten routinemaRig auf Hepatitis C zu

untersuchen, bevor eine Behandlung mit Methotrexat oder

: : : STARKER KONSENS
Biologika begonnen wird

Bei positiven Befunden fiir eine Hepatitis C, wird eine Uberweisung KONSENSBASIERT

an einen Hepatologen empfohlen.
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Wann und wie sollten Psoriasis-Patient*innen auf Virushepatitis untersucht werden,
und wie sollten Patienten, die positiv getestet werden, behandelt werden?

BVDm

Wir empfehlen, dass die Behandlungsentscheidung fir Patienten mit
einem positiven Testergebnis fiir HBsAg oder positiver HBV-DNA
immer zusammen mit einem Hepatologen getroffen werden sollte.

Abhdngig von der individuellen Gesundheitsversorgung und der
personlichen Erfahrung und Ausbildung, kann bei Patienten mit einem

STARKER KONSENS

KONSENSBASIERT

STARKER KONSENS

positiven Anti-HBc-Wert und einem negativen HBsAg/HBV-DNA-Test die EVIDENZ-UND
Beratung durch einen Hepatologen empfohlen werden, um eine KONSENSBASIERT
systemische Behandlung zu wahlen. N STARKER KONSENS
Fiir diese Patienten (basierend auf der gangigen Praxis innerhalb der SIEHE
Leitliniengruppe) konnen Acitretin, Apremilast, Fumarate, MTX, METHODEN &

Ustekinumab und die Anti-IL 17- und Anti-IL 23-Antikorper als bevorzugte BEWEISBERICHT

systemische Behandlungsoptionen empfohlen werden
Wir empfehlen eine regelmaBige Untersuchung auf HBsSAG/HBV-DNA
(z.B. alle drei Monate) wahrend der systemischen Behandlung.

STARKER KONSENS

KONSENSBASIERT

Wir empfehlen, alle Behandlungseinleitungen und Folgebesuche von STARKER KONSENS

Psoriasis-Patienten mit konkomittierender Hepatitis B oder C an

: KONSENSBASIERT
entsprechende Register zu melden.
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Wie soll vor und wahrend einer Behandlung mit Biologika auf
Tuberkulose gescreent werden?

BVDm
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713539

Der Ausschluss einer TB wird vor Einleitung einer Therapie mit MTX
oder einem Biologikum mittels IGRA (Interferon-Gamma-Release-
Assays) und einem Rontgenthorax empfohlen.

Bei Verdacht auf eine TB-Reaktivierung oder bei Risiko fiir eine
Neuinfektion unter Biologika-Therapie wird die Wiederholung von

STARKER KONSENS

KONSENSBASIERT

IGRA und Rontgenthorax empfohlen. Hierzu wird eine

Risikobewertung fiir jeden Patienten individuell empfohlen.
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Wie soll vor und wahrend einer Behandlung mit Biologika auf
Tuberkulose gescreent werden?
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Ausschlaggebend fur ein Re-Screening unter Therapie oder nach einer langeren
Unterbrechung und Wiederaufnahme der Biologika-Therapie sind vor allem die
Anamnese und die klinische Untersuchung des Patienten. Die Vorgehensweise
unterscheidet sich nicht grundsatzlich vom Erst-TB-Screening. Gesicherte

Empfehlungen hinsichtlich der Dauer einer Therapieunterbrechung existieren nicht,

entscheidend ist auch hier die Anamnese.
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Wie soll das Management bei Patient*innen mit Psoriasis und
einem positivem Tuberkulose-Testergebnis erfolgen?

BVDm

Es wird empfohlen, die Entscheidung (ber die Einleitung
immunsuppressiver Therapien bei Patienten mit Anzeichen einer
latenten Tuberkulose mit einem Spezialisten flr
Infektionskrankheiten zu besprechen (Einzelfallbetrachtung).

Bei Fallen einer latenten Tuberkulose kann als (bliche
Vorgehensweise die Einleitung einer prophylaktischen Therapie mit
Isoniazid 300 mg fir 9 Monate oder Rifampicin 600 mg fir 4
Monate empfohlen werden, wobei die Einleitung der antibiotischen
immunosuppressiven

Therapie einen Monat vor Beginn der

Therapie erfolgt.
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Wie soll das Management bei Patient*innen mit Psoriasis und
einem positivem Tuberkulose-Testergebnis erfolgen?

Systemische Therapien Test in Fachinformation gefordert? Kommentare
Konventionelle Acitretin Nein Es wurden keine Falle einer Reaktivierung
systemtische berichtet 318,

Therapien Ciclosporin Nein Falle einer Reaktivierung wurden bei

Patienten, die Ciclosporin wegen einer
Organtransplantation einnahmen,
berichtet 318,

Fumarate Nein Es wurden keine Falle einer Reaktivierung
berichtet 319320,
Methotrexat v Falle einer Reaktivierung wurden
berichtet 321,
Small Apremilast Nein Ein erhohtes Risiko einer Reaktivierung
molecules wurde nicht berichtet 322,
Anti-TNF alpha  Etanercept v Ein erhohtes Risiko einer Reaktivierung
wurde berichtet 323324,
Infliximab v Ein erhohtes Risiko einer Reaktivierung
wurde berichtet 323324,
Adalimumab v Ein erhohtes Risiko einer Reaktivierung
wurde berichtet 323324,
Certolizumab v Ein erhohtes Risiko einer Reaktivierung
wurde berichtet 318323,
Anti-IL 12/23 Ustekinumab v Risiko einer Reaktivierung unklar (Falle
wurden berichtet) 318325,
Anti-IL 17 Secukinumab v Ein erhohtes Risiko einer Reaktivierung

wurde in klinischen Studien nicht
berichtet 32°.

Ixekizumab v Ein erhohtes Risiko einer Reaktivierung
wurde in klinischen Studien nicht
berichtet 32°.

Brodalumab v Ein erhohtes Risiko einer Reaktivierung
wurde in klinischen Studien nicht
berichtet 32°.

Anti-IL 23 Guselkumab v Ein erhohtes Risiko einer Reaktivierung
wurde in klinischen Studien nicht
berichtet 3%6.

Tildrakizumab v Ein erhohtes Risiko einer Reaktivierung
wurde in klinischen Studien nicht
berichtet 8.

Risankizumab Vv Ein erhohtes Risiko einer Reaktivierung
wurde in klinischen Studien nicht
berichtet 327.

Die berichteten Falle miissen in Korrelation gesehen werden zum Zulassungsdatum des Medikaments (geltende Screening
Regeln zu dieser Zeit zum sicheren Ausschluss einer TB?), insbesondere in Hinblick auf die Jahre und Anzahl der
gegeniiber dem Medikament exponierten Patienten.
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Wie soll das Management bei Patient*innen mit Psoriasis und
einem positivem Tuberkulose-Testergebnis erfolgen?

BVDm

TNF-Alpha-Antagonisten, als Behandlung fiir Patienten mit latenter
TB, werden nicht empfohlen, es sei denn, es gibt keine anderen
geeigneten Behandlungsmaoglichkeiten.

Es wird empfohlen, bzgl. der Symptome und Zeichen einer

Tuberkulose-Reaktivierung wahrend der Therapie wachsam zu

bleiben. STARKER KONSENS

KONSENSBASIERT

Fiir Patienten mit latenter TB, die einer systemischen Therapie
bedirfen, kann die Auswahl einer der folgenden Optionen
empfohlen werden: Acitretin oder Apremilast oder Fumarsaure-
Ester/Dimethylfumarate oder eine Behandlung mit Medikamenten
aus der Anti-IL 17-, Anti-IL 23-Gruppe.
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Wie sollten Psoriasis-Patient*innen mit aktuellem Kinderwunsch
oder wahrend einer Schwangerschaft behandelt werden?

Qo\_OG:‘SO

E-D

P En

N ‘3
713539

(3
@)
T3ge

BVDm

Methotrexat und Acitretin sind bei Frauen, die eine Empfangnis
planen, kontraindiziert und ihr Einsatz wird nicht empfohlen.

Fumarate und Apremilast sind bei Frauen, die eine Empfangnis

werden.
Wir empfehlen eine interdisziplinare Beratung und einen
Informationsaustausch unter Einbindung eines/einer

Geburtsmediziner-In/Gynakologin-en  mit  Erfahrung in der
Betreuung von Schwangeren mit medizinischen Problemen.

Wir empfehlen die Meldung der Daten zur Exposition der Mutter
gegenlber Medikamenten und Uber den Schwangerschaftsverlauf

in einem entsprechendem Register.
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Wie sollten Psoriasis-Patient*innen mit aktuellem Kinderwunsch
oder wahrend einer Schwangerschaft behandelt werden?

BVDm

Es kann empfohlen werden, eine Biologika Therapie im zweiten und N
dritten Trimester zu unterbrechen (mit Ausnahme von
Certolizumab-Pegol), um die Exposition des Fotus zu minimieren
und damit das potenzielle Infektionsrisiko flir das Neugeborene
begrenzt wird.

Bei Frauen, die eine Empfangnis planen oder fiir die eine Therapie N

im zweiten oder dritten Trimenon der Schwangerschaft erforderlich
wird, kann Certolizumab-Pegol als Therapie der ersten Wahl
empfohlen werden (wenn die Behandlung mit einem Biologikum als
essentiell erachtet wird).

Die Verwendung von Lebendimpfstoffen oder attenuierten

STARKER KONSENS
Lebendimpfstoffen kann bei Sauglingen (bis zum Alter von 6

Monaten), deren Miitter Uber die 16. Schwangerschaftswoche NP KONSENSBASIERT
hinaus eine biologische Therapie erhalten haben, nicht empfohlen
werden, es sei denn, der Nutzen der Impfung Uberwiegt eindeutig

das theoretische Risiko der Verabreichung.
Wir empfehlen eine interdisziplinare Beratung und einen

Informationsaustausch unter Einbindung eines/einer
Geburtsmediziner-In/Gynakologin-en  mit  Erfahrung in der
Betreuung von Schwangeren mit medizinischen Problemen.

Wir empfehlen die Meldung der Daten zur Exposition der Mutter
gegenlber Medikamenten und Uber den Schwangerschaftsverlauf

in einem entsprechenden Register.
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Wie sollten Psoriasis-Patient*innen mit aktuellem Kinderwunsch
oder wahrend einer Schwangerschaft behandelt werden?

BVDm

Es wird empfohlen, dass Manner Methotrexat 3 Monate vor dem
Versuch der Empfangnis absetzen. *

*EMA empfiehlt 6 Monate als VorsichtsmaBnahme, die Praxis der
Leitliniengruppe weicht davon ab.
Als VorsichtsmaBnahme kdnnen wir empfehlen, dass Manner, die

Acitretin einnehmen, nach der Empfangnis Barriere-Methoden der

Empfangnisverhiitung verwenden, um die Exposition durch einen
direkten Kontakt mit dem Sperma wahrend der Schwangerschaft zu

begrenzen.
Wir empfehlen die Erhebung von Daten Uber die Exposition von

Vatern gegenilber Arzneimitteln wahrend der Empfangnis und Gber
den Schwangerschaftsausgang (soweit verfligbar) in nationalen
Sicherheitsregistern.
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Immunogenitat: Entwicklung von Antikorpern gegen die
zielgerichteten Therapien bei Psoriasis
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Im Laufe der Entwicklung der Leitlinie wurde ein Mangel an ausreichend
vergleichbaren Daten Uber die Bildung von anti-drug-AntikGrpern gegen gezielte
Therapien bei Psoriasis festgestellt. Im Rahmen der vorliegenden Fassung der
Leitlinie war eine vollstandige systematische Suche nach den verfugbaren
Erkenntnissen nicht realisierbar, und es konnte kein Konsens Uber zu
empfehlende Malinahme erzielt werden. Die Autorengruppe erkennt an, dass es
Hinweise auf einen positiven Effekt der Kombination von Methotrexat mit
Adalimumab bei Psoriasis-Patienten und MTX mit Infliximab bei Patienten mit
rheumatoider Arthritis oder Morbus Crohn zur Verringerung der Bildung von ADA
gibt.
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Aktualisierung
Die Leitlinie wird als ,Living Guideline“ periodisch aktualisiert. Die nachste Uberprifung ist fur Februar 2022
geplant.

Beteiligte Fachgesellschaften/Organisationen

Deutsche Dermatologische Gesellschaft (DDG), Berufsverband der Deutschen Dermatologen (BVDD),
Deutsche Gesellschaft fur Rheumatologie (DGRh), Deutsche Gesellschaft fur Klinische Psychotherapie,
Pravention und Psychosomatische Rehabilitation (DGPPR) Deutscher Psoriasis Bund (Patientenvertretung,
DPB)

Beteiligte Expert*innen

Andreas Altenburg (DDG), Matthias Augustin (DDG), Wolf-Henning Boehncke (DDG), Peter Harle (DGRh),
Joachim Klaus (DPB), Joachim Koza (DPB), Ulrich Mrowietz (DDG), Hans-Michael Ockenfels (BVDD), Sandra
Philipp (DDG), Kristian Reich (DDG), Thomas Rosenbach (DDG), Martin Schlaeger (BVDD), Gerhard Schmid-
Ott (DGPPR), Michael Sebastian (BVDD), Ralph von Kiedrowski (BVDD), Tobias Weberschock (DDG)

Methodische Betreuung
Alexander Nast, Corinna Dressler (Division of Evidence based Medicine, Charité — Universitatsmedizin Berlin)

Autor*innen der europaischen Vorlage:

A Nast, C Smith, Pl Spuls, G Avila Valle, Z Bata-Csorgo, H Boonen, E De Jong , | Garcia-Doval, P Gisondi, D
Kaur-Knudsen, S Mahil, T Malkénen, JT Maul, S Mburu, U Mrowietz, K Reich, E Remenyik, KM Rgnholt, PG
Sator, M Schmitt-Egenolf, M Sikora, K Stromer, O Sundnes, D Trigos, G Van Der Kraaij, N Yawalkar, C Dressler
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