Nye legemidler til lokalbehandling
av en plagsom og frustrerende

hudsykdom er nd tilgjengelige

Atopisk eksem er den vanligste kroniske
hudsykdommen blant barn i den vestlige
verden. Sterk kloe, radt utslett og terr hud
kan pavirke nattesgvn, selvbilde og livs-
kvalitet i betydelig grad. Oppdragelse og
familieliv blir berert. Sykdommen vil ofte
gé i gradvis, spontan regresjon i tidlig skole-
alder, men residiv eller forverring er ikke
uvanlig i tendrene, og enkelte har sykdom-
men ogsé i voksen alder. Sykdommen har et
svingende forlep, ofte med bedring i som-
merhalvaret og med forverring i forbindelse
med stress, allergeneksponering eller bakte-
riell sekundarinfeksjon av utslett.

Arsaken til atopisk eksem er ukjent, og
det finnes ingen kausal behandling. De pato-
fysiologiske forhold er kompliserte og knyt-
tet bl.a. til forheyet IgE-verdi, endret Th1/
Th2-ratio og forstyrret celluleer immunitet
(1). Tilstanden er assosiert med andre ato-
piske sykdommer som allergisk rhinokon-
junktivitt og allergisk astma.

Som ved alle kroniske sykdommer er et
godt lege-pasient-forhold viktig for & styrke
pasientenes (og foreldrenes) mestringsevne
og motivasjon for & gjennomfere et best mu-
lig behandlingsopplegg. I tillegg til elimina-
sjon av provoserende faktorer (hvis mulig),
fuktighetskrem og kleedempende antihista-
minika baserer behandlingen seg i stor grad
pa kremer og salver med et kortikosteroid.
Denne symptomatiske behandlingen ble in-
trodusert i 1950-arene og representerte i sin
tid et terapeutisk gjennombrudd for pasien-
ter med atopisk eksem og andre inflammato-
riske hudsykdommer. Senere har ultrafiolett
stralebehandling (UV-behandling) og syste-
miske immunsupprimerende midler veart
viktige fremskritt innen dermatologisk be-
handling. Men lokalbehandling med korti-
kosteroider kan gi bivirkninger som hud-
atrofi, karskjorhet og toleranseutvikling.
Savnet av en lokalbehandling uten slike
bivirkninger har derfor vart stort.

Ciklosporin og takrolimus er immun-
supprimerende legemidler som brukes etter
organtransplantasjon for a hindre immuno-
logisk avstetning av det transplanterte orga-
net (2). Slike midler er ogsa tatt i bruk som
systemisk behandling ved uttalt og behand-
lingsrefraktaer atopisk eksem og psoriasis og
virker ved & supprimere T-celleresponsen
via inhibering av calcineurin og produksjo-
nen av inflammasjonsfremmende cytokiner.
De siste arene er takrolimus, som er et sakalt
makrolatam, utprevd som lokalbehandling
mot atopisk eksem (3). Kontrollerte, rando-
miserte studier har vist like god effekt som
potente kortikosteroidsalver (4) og bedre ef-
fekt enn svake (5). Et annet makrolatammo-
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lekyl, pimekrolimus, har ogsd dokumentert
effekt (6).

Takrolimus er nd godkjent til lokalbe-
handling ved atopisk eksem i en rekke land,
nylig ogsa i Norge. Pimekrolimus er god-
kjent bl.a. i USA og Danmark og forventes
godkjent i Norge. Hvilken rolle disse prepa-
ratene vil fa i behandlingen av pasienter med
atopisk eksem er forelepig usikkert. Skal de
benyttes i stedet for, i tillegg til eller veks-
lende med kortikosteroidpreparater (7)? Vi-
tenskapelige studier kan neppe gi fyllestgjo-
rende svar pa slike spersmal. Midlene er —
ikke overraskende — vesentlig dyrere enn
kortikosteroidpreparatene, og kostnad-nyt-
te-studier mangler. Mange pasienter vil like-
vel se pa takrolimus og pimekrolimus som
gode behandlingsalternativer til tross for pri-
sen. Godkjent indikasjon i Norge er moderat
til alvorlig atopisk eksem hos voksne og
barn over to ar som ikke responderer tilstrek-
kelig p4 eller ikke taler konvensjonell terapi.
I hvilken grad de ogsé har effekt ved andre
hudsykdommer, serlig andre inflammato-
riske hudsykdommer, er forelopig ikke klart.

Studier tyder pd at takrolimus og pi-
mekrolimus har fa bivirkninger. De frem-
kaller ikke hudatrofi (8), og dette gjor be-
handlingen serlig attraktiv ved eksem i
ansiktet. Flere pasienter opplever en lokal
stikkende og brennende folelse i huden, van-
ligvis av forbigdende karakter (4—6). Noen
fér rodme i1 huden (flushing) ved inntak av
alkoholholdige drikker. Organtransplanterte
har kraftig ekt risiko for & utvikle epider-
male hudkreftformer (9), men i motsetning
til lokalbehandling mot atopisk eksem er
den immunsuppressive behandlingen etter
organtransplantasjon systemisk, kontinuer-
lig og livslang. Det hersker likevel en viss
usikkerhet med hensyn til faren for hudkreft
og andre langtidsbivirkninger ogsd ved lo-
kalbehandling. Det anbefales at samtidig
eksponering for sol begrenses, og at solari-
um og UV-behandling unngas, ettersom UV-
strdler er den viktigste arsaken til hudkreft.
Mange pasienter vil nok bli forvirret av slike
rad, for pasienter med atopisk eksem blir el-
lers anbefalt & utnytte solens legende virk-
ning p4 sitt eksem.

Kortikosteroidpreparater har et darlig
rykte hos mange pasienter, og suppresjon —
undertrykking — av symptomer har heller
ingen god klang. Takrolimus og pimekroli-
mus omtales gjerne som immunmoduleren-
de stoffer. Grunnlaget for dette uttrykket er
at stoffene pavirker den inflammatoriske
prosess i huden mer spesifikt enn kortikoste-
roider og med neglisjerbar systemisk ab-
sorpsjon (3). Vel sd viktig er det nok at

immunmodulering er et bedre ord for lege-
middelfirmaene til bruk i markedsferingen
enn immunsuppresjon.

Erfaringer med nye medikamenttyper mot
bl.a. revmatoid artritt og depresjon de siste
arene ber mane til forsiktighet i vurderingen
av nye legemidler. Likevel: Lanseringen av
takrolimus og pimekrolimus som lokalbe-
handling ved atopisk eksem kan represente-
re starten pa en ny terapeutisk ara, slik kor-
tikosteroidene i sin tid gjorde.
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