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 1. Einführung 1 

 

1 Einführung 
 

1.1 Entzündliche Hauterkrankungen 
 

Glucocorticoide besitzen einen äußerst hohen Stellenwert in der Therapie entzündlicher Haut-

krankheiten. Beispielhaft seien das atopische Ekzem (Neurodermitis), das allergische Kon-

taktekzem, das kumulativ-toxische Kontaktekzem, Photodermatosen oder die Psoriasis vulga-

ris genannt. Auf das Krankheitsbild der atopischen Dermatitis sowie deren Therapie soll im 

folgenden näher eingegangen werden. 

 

1.1.1 Atopische Dermatitis 
 

Atopie wird heute als familiär gebundene Überempfindlichkeit der Haut und Schleimhäute 

gegenüber Umweltfaktoren definiert, die mit erhöhter IgE-Synthese und/oder veränderter un-

spezifischer Reaktivität einhergeht (Wüthrich et al., 1997). Unter atopischer Dermatitis (AD) 

versteht man eine chronisch-rezidivierende entzündliche Hautkrankheit, die als allergische 

Reaktion gegen verschiedene exogene Substanzen aufgefasst werden kann und oft in Kombi-

nation mit Asthma und/oder allergischer Rhinitis auftritt (Buske-Kirschbaum et al., 1998; 

Gustafsson et al., 2000). Die Krankheit wird vor allem bei Kindern und Jugendlichen be-

obachtet und betrifft ca. 10-15,6 % der Bevölkerung mit steigender Prävalenz (Schultz-Larsen 

et al., 1996; Wüthrich, 1999). Das atopische Ekzem zeichnet sich durch trockene Haut, Liche-

nifikationen sowie ekzematöse Entzündungsherde aus und geht mit einem starken Juckreiz  

einher, wobei die vorherrschenden Symptome mit dem Lebensalter variieren. Die Pathogene-

se der AD ist noch nicht vollständig geklärt, doch sind neben der genetischen Disposition of-

fenbar Klima, Umweltstoffe, erhöhte Irritabilität der Haut, veränderte vaskuläre Reaktivität 

oder psychosozialer Stress wichtige Faktoren (Buske-Kirschbaum et al., 1998). Als Ursache 

der Sebostase gilt ein Mangel an γ-Linolensäure infolge eines δ-6-Desaturasedefektes, wobei 

der gestörte Lipidstoffwechsel die Barrierefunktion der Haut erheblich beeinträchtigt  

(Wüthrich et al., 1997). 

Neuere Untersuchungen deuten auf eine Störung immunologischer Prozesse hin, die sich in 

einer Dysregulation von T-Zellen sowie einer Hypersekretion von IgE manifestiert, allerdings  

zeigen ca. 20 % der Atopiker keine allergenspezifische Sensibilisierung (Wüthrich et al.,  

1997). IgE-vermittelte Reaktionen führen zur Degranulation von Mastzellen und zur Freiset-
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zung von Entzündungsmediatoren, die wiederum die Rekrutierung zusätzlicher inflammatori-

scher Zellen wie T-Zellen und eosinophile Granulozyten veranlassen (Kapp, 1993). 

Kürzlich wurde gezeigt, dass Langerhanszellen − immunologisch kompetente Zellen des  

Hautorgans − hochaffine Fc-Rezeptoren für IgE exprimieren und somit als IgE-positive Zel-

len Antigene prozessieren und präsentieren können. Dies führt bei Atopikern bevorzugt zu 

einer Aktivierung von Th2-Lymphozyten, welche daraufhin IL-4, IL-5 und IL-13 sezernieren, 

wodurch B-Zellproliferation und IgE-Synthese sowie die Hochregulation von IgE-Rezeptoren 

auf Langerhans-Zellen ausgelöst werden (Holden et al., 1998). Bei peripheren Lymphozyten 

von Patienten mit AD dominieren Th2-Zellen, die Zahl der Th1-Zellen ist reduziert (Teraki et  

al., 2000). Dies resultiert in einer vermehrten Sekretion von IL-13 und IL-4 sowie einer er-

heblich gesteigerten Expression des IL-4-Rezeptors (Akdis et al., 1997; Renz et al., 1992). 

Außerdem wird in nur geringem Ausmaß das Th1-sezernierte Interferon-γ produziert, welches 

die Th2-Antwort und die IgE-Synthese inhibiert (Campbell et al., 1999). Interessanterweise 

findet sich Interferon-γ jedoch in Biopsien chronischer Läsionen von AD-Patienten (Akdis et 

al., 1999), und transgene Mäuse, welche das Interferon-γ-Gen in der Epidermis exprimieren, 

entwickeln spontan Ekzeme (Carroll et al., 1997). Untersuchungen zur Bedeutung der Apop-

tose bei der AD weisen auf eine entscheidende Rolle von Interferon-γ bei der Induktion des  

Zelluntergangs von Keratinozyten hin. IL-5 dagegen fördert die Differenzierung und das   

Überleben von eosinophilen Zellen, und IL-4 übt einen zellschützenden Effekt auf  

T-Lymphozyten in der Haut aus (Trautmann et al., 2001). Dabei ist das Zytokinprofil der 

Hautläsionen von AD-Patienten durch eine erhöhte Bildung von IL-4, IL-5 und IL-13 mRNA, 

also entsprechend den Mediatoren der Th2-Zellen, gekennzeichnet (Hamid et al., 1994; Ha-

mid et al., 1996). 

Eine zusätzliche Störung des Zytokingehalts der Haut entsteht durch juckreizbedingtes Krat-

zen, das Keratinozyten zur Sekretion von IL-1 und nachfolgend zur Synthese von proinflam-

matorischen Zytokinen wie TGFα, IL-3, IL-6, IL-8, G-CSF, GM-CSF und M-CSF sowie Ad-

häsionsmolekülen (Tomic-Canic et al., 1998) anregt, was wiederum zu einer Rekrutierung 

und Aktivierung von T-Lymphozyten führt. Infiltrierende T-Zellen bilden große Mengen an 

kutanem Lymphozytenantigen (CLA), welches als Ligand für das Adhäsionsmolekül  

E-Selectin fungiert und so die Leukozyten-Extravasation in die Haut ermöglicht (Rossiter et 

al., 1997; Wakite et al., 1994). Dieser Vorgang ist in Abb. 1 dargestellt. 




