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Was gibt es Neues?
Autorin: Sonja Stander

Neue Empfehlungen:

- Empfehlungen fir systemischen Immunsuppressiva und Biologika bei der
chronischen Prurigo (Cyclosporin, Methotrexat, Azathioprin, Thalidomid, Dupilumab)

- Capsaicin: Bei brachioradialem Pruritus und Notalgia parasthetica kann eine
Therapie mit dem 8 %-igen Capsaicin-Pflaster erwogen werden.

- Topische Steroide: Fir Pruritus ohne entziindliche kutane Veranderungen kann die
Anwendung von topischen Glukokortikosteroiden nicht empfohlen werden. lhr Einsatz
ist beim Fehlen anderer Therapieoptionen versuchsweise mdglich.

- Neue Tabelle flr besondere Therapieoptionen bei schwangeren Patient:innen

- Empfehlung zur Erhebung der subjektiven Krankheitslast in der Diagnostik und
Behandlung von Patienten:innen mit chronischem Pruritus (Kapitel 2.4).
Zahlreiche Studien belegen, dass CP zu erheblichem subjektiven Leiden der
Betroffenen filhren kann. Dies duRert sich in Schlafstérungen, Angst, Depressivitat,
niedrigem Selbstwertgefuhl, Belastung zwischenmenschlicher Beziehungen, Erleben
von Stigmatisierung, sozialem Ruckzug und sogar Suizidalitat.

Starkerer Empfehlungsgrad bei folgenden Therapien:
- Menthol und/oder Polidocanol werden zur topischen Therapie des chronischen Pruritus
empfohlen.
- Lidocain kann zur topischen Therapie des chronischen Pruritus empfohlen werden.

Schwacherer Empfehlungsgrad bei folgenden Therapien:
- Der Einsatz von nicht sedierenden Antihistaminika kann bei chronischem Pruritus
erwogen werden.

Entfallene Empfehlungen:
- Topische Cannabinoidrezeptor-Agonisten werden nicht mehr empfohlen.
- Serotonin-Rezeptorantagonisten: Entfall der Ausnahmeempfehlung; werden nicht
empfohlen.

VI



1. Klinische Einleitung
Autorin: Sonja Stander

Pruritus ist ein fachibergreifendes Leitsymptom zahlreicher Erkrankungen und stellt eine
interdisziplindre diagnostische und therapeutische Herausforderung dar. Im Gegensatz zu
akutem Pruritus ist chronischer Pruritus (CP) ein zumeist schwer behandelbares Symptom
verschiedener Erkrankungen. Laut internationaler Nomenklatur wird der Gber 6 Wochen
bestehende, also langanhaltende Pruritus, als chronisch bezeichnet (Stander et al. 2007). Das
Symptom kann sich mit zunehmender Dauer unabhangig von der Ursache fortsetzen und so
die eigentliche Warnfunktion verlieren. Stattdessen erlangt das Symptom als CP einen
eigenstandigen Krankheitswert. So kann CP trotz Therapie und Abheilung der auslésenden
Ursache bestehen bleiben. In anderen Fallen kann CP dem Nachweis der Erkrankung lange

vorausgehen (pramonitorischer Pruritus).

Bei allen Formen von CP bedarf es einer gezielten Versorgung der Patienten:innen bestehend

aus den folgenden Saulen:
(a) Symptomatisch-antipruritische Therapie
(b) Interdisziplinare Diagnostik und Therapie der ausldsenden Grunderkrankung

(c) Therapie der sekundaren Folgesymptome des Pruritus (Dermatologische Therapie,
Schlafforderung, bei einer begleitenden oder zugrundeliegenden psychischen oder
psychosomatischen Erkrankung eine entsprechende psychologisch-psychotherapeutische

Behandlung)

Patienten:innen mit CP stellen sich in allen Fachdisziplinen vor, erfahrungsgemal® am
haufigsten in der Dermatologie, Allgemeinmedizin, Inneren Medizin, Gyn&kologie und

Psychosomatischen Medizin.

Es wird empfohlen, die Versorgung von Patienten:innen mit

chronischem  Pruritus interdisziplinar, insbesondere Starker
hinsichtlich Diagnostik und Therapie der Grunderkrankungen N Konsens
und des Therapie- und Nebenwirkungsmanagement (100 %)
durchzufiihren.

Derzeit bestehen nur wenige Evidenzen, dass sich die verschiedenen CP-Formen

grundlegend hinsichtlich der Chronifizierungsmechanismen unterscheiden. Deshalb kommen
1



viele Therapieformen wie z. B. Gabapentinoide oder Antidepressiva bei verschiedenen
Pruritusformen in ahnlicher Weise zur Anwendung. Folglich ist eine generelle Betrachtung des
Symptoms Pruritus unabhangig von der Grunderkrankung in einer Leitlinie sinnvoll. Diese
Leitlinie stellt das Vorgehen zusammenfassend fur CP unterschiedlicher Genese und unklarer

Ursache einschlief3lich der chronischen Prurigo dar.

Das Ziel dieser interdisziplinar erstellten Leitlinie ist es, das therapeutische Vorgehen,

aber auch die interdisziplindre Diagnostik bei CP zu definieren und zu standardisieren.

2.1. Epidemiologie

Autorin: Elke Weisshaar

In Deutschland betragt die Pravalenz von CP in der arbeitenden Bevdlkerung 16,8 % (Stander
et al. 2010a) und in der Allgemeinbevdlkerung 13,5 % (Matterne et al. 2011). 22 % der
Befragten in der Allgemeinbevdlkerung gaben an, bereits mindestens einmal in ihrem Leben
an CP gelitten zu haben (Matterne et al. 2011). Die Inzidenz des CP in der
Allgemeinbevolkerung betragt 7 % pro Jahr (Matterne et al. 2013). Eine Untersuchung zu
akutem und chronischem Pruritus in einer dermatologischen Facharztpraxis ergab eine
Punktpravalenz von 36,2 %, wobei 87,6 % der Befragten CP hatten. 62 % der Betroffenen

gaben an, aufgrund von CP den Hautarzt aufgesucht zu haben (Kopyciok et al. 2016).

Die Pravalenz des CP bei Kindern wurde bisher nicht systematisch untersucht. In einer
retrospektiven Studie bei Patienten:innen <18 Jahre war Pruritus signifikant mit dem Auftreten
einer malignen Erkrankung assoziiert, wobei nicht zwischen akutem und chronischem Pruritus

unterschieden wurde (Belzberg et al. 2019).

Eine Auflistung der Haufigkeit des Symptoms Pruritus bei ausgewahlten Erkrankungen gibt
Tabelle 1.

2.2. Nomenklatur und Klassifikation
Autorinnen: Sonja Stander, Gudrun Schneider

Der Terminus ,Juckreiz® ist in der Wissenschaft und im klinischen Alltag gebrauchlich, aber
eine unprazise Bezeichnung. Die Empfindung ,Jucken® wird durch einen ,Juck-Reiz*
ausgeldst, analog dem ,Schmerz” und dem ,Schmerz-Reiz*. Der Begriff ,Juckreiz® sollte daher

in einem wissenschaftlichen Zusammenhang nicht verwendet werden und stattdessen als



Jucken, Pruritus oder Juckempfindung benannt werden. Im klinischen Alltag wird der Begriff

,<Juckreiz“ aufgrund der historischen Verbreitung aber weiterhin seinen Stellenwert behalten.

In der Vergangenheit wurden viele Termini zur Beschreibung verschiedener Formen des
Pruritus gepragt, die sich auf die auslésende Ursache, den auslésenden Trigger oder den
klinischen Phanotyp bezogen. Zur Vereinheitlichung wurde 2007 eine internationale
Reklassifikation erarbeitet, die die Nomenklatur vereinfacht (Stéander et al. 2007).
Dementsprechend orientiert sich die Bezeichnung des CP vorwiegend an dem Phanotyp
(Auswahl einer klinischen Gruppe) und erst sekundar an der auslésenden Ursache. Hier wird
der Tatsache Rechnung getragen, dass die auslésende Ursache bei einem langdauernden
Pruritus als nachrangig zu betrachten ist (Tabelle 2). Zur Verdeutlichung des klinischen
Nutzens der Klassifikation wird auf Abb. 1 verwiesen. Historische Begriffe wie z. B. ,Pruritus
sine materia“ oder nicht zeitgemaRe Nomenklatur (z. B. ,seniler Pruritus®, ,psychogener

Pruritus®) sind aufgrund unpraziser Definition zu vermeiden (Stander et al. 2007).

Beispiele fur CP auf nicht-lasionaler Haut (CPNL) finden sich in Tabelle 3, fir CP auf
lasionaler Haut (CPL) in Tabelle 4. In der Gruppe CP mit schweren Kratzlasionen

subsummieren sich folgende Entitaten:

e Chronische Prurigo (CPG): CP einhergehend mit ausgedehnten prurigindsen
Lasionen (Papeln, Knoten, Plaques); haufigster Typ: chronisch nodulare Prurigo
(CNPG; Prurigo nodularis)

o Lichen simplex: CP einhergehend mit lokalisierter Lichenifizierung

e Lichen amyloidosus: CP einhergehend mit umschrieben aggregierten Papeln

e Makuldare Amyloidose: CP einhergehend mit umschriebenen fleck- oder

plagueférmigen Hyperpigmentierungen

Termini, die einen Bezug zur Ursache herstellen, sind weiterhin gebrauchlich, wenn
entsprechend einer griindlichen Diagnostik die Ursache des CP festgelegt werden kann und

dienen der eindeutigen Kommunikation. Hierzu zahlen z. B.:

e Atopischer Pruritus: Pruritus bei atopischem Ekzem (AE)

o Hepatischer Pruritus (syn.: cholestatischer Pruritus): Pruritus bei hepatobilidren
Erkrankungen

o Diabetogener Pruritus: Pruritus bei Diabetes mellitus

e Nephrogener Pruritus (syn.. uramischer Pruritus): Pruritus bei chronischen
Nierenerkrankungen (z. B. chronische Niereninsuffizienz, Dialyse)

¢ Neuropathischer Pruritus: Pruritus durch Schadigung der Nervenfaser. Dazu zahlt u.
a. der brachioradiale Pruritus (Pruritus an Unteramen), Notalgia parasthetica

3



(Rucken), Cheiralgia parasthetica (Hand), Meralgia parasthetica (Oberschenkel),
Gonalgia parasthetica (Knie, Unterschenkel)

o Paraneoplastischer Pruritus: Pruritus im Rahmen einer malignen Grunderkrankung
(z. B. Morbus Hodgkin)

o Pramonitorischer Pruritus: Pruritus, der einer Erstdiagnose der auslésenden
Grunderkrankung um Monate/Jahre vorausgegangen ist.

o Somatoformer Pruritus: CP, dessen Entstehung und Aufrechterhaltung nicht, oder
nicht Uberwiegend, durch eine oder mehrere organische Ursachen erklart werden
kann, aber flr dessen Entstehung/Auslésung und Aufrechterhaltung relevante
psychische und/oder psychosomatische und/oder psychosoziale Faktoren identifiziert

werden konnen.

Weitere Termini zur Charakterisierung des Pruritus sind:

o Alloknesis: nicht-pruritogener Stimulus (z. B. Bdrstenstrich) verursacht eine
Juckempfindung (lkoma et al. 2006)

¢ Aquadynie: Schmerz nach Wasserkontakt

o Aquagener Pruritus: Pruritus nach Wasserkontakt

¢ Genitoanaler Pruritus: bezeichnet Lokalisation des Pruritus (keine Ursache!)

o Hyperknesis: Pruritogen (z. B. Cowhage) verursacht eine starker als normal

empfundene Juckempfindung (Ikoma et al. 2006)

In der Versorgung wird die Anwendung der IFSI-Klassifikation

des chronischen Pruritus empfohlen.

Orientierend an der Anamnese und klinischen Untersuchung

wird der/die Patient:in im ersten Schritt einer klinischen

Gruppe zugeordnet; im zweiten Schritt werden S
arker
differenzialdiagnostische Kategorien der  mdoglichen " Konsens
zugrundeliegenden Erkrankung vor der Diagnostik erwogen (100 %)
0

bzw. nach der Diagnostik festgelegt (Stander et al. 2007).
Schritt 1: Klinische Gruppe bei chronischem Pruritus

e Chronischer Pruritus auf primar lasionaler Haut (CPL):

bei Vorliegen einer Hauterkrankung




o Chronischer Pruritus auf primar nicht-lasionaler
(unverdnderter) Haut (CPNL): ohne initiales Vorliegen

von Hautveranderungen

e Chronischer Pruritus mit Kratzlasionen: Vorherrschen
von sekunddren Kratzlasionen (z. B. chronische
Prurigo, Lichen simplex), die eine Einteilung in die

erste oder zweite Gruppe nicht erméglichen

Schritt 2: Differenzialdiagnostische Kategorien

¢ Dermatologische Erkrankungen

o Systemische Erkrankungen (einschlieflich

medikamentoser Pruritus)
¢ Neurologische Erkrankungen
o Psychische/Psychosomatische Erkrankungen

e Multifaktoriell: mehr als eine Ursache fiir Pruritus

verantwortlich

e Pruritus unklarer Genese

2.3. Sekundare Kratzlasionen und Kratzverhalten
Autor: Hartmut Stander

Pruritus bewirkt Kratzen, Scheuern, Rubbeln, Reiben, Driicken oder Kneten (ab hier unter dem
Begriff Kratzen subsummiert) der Haut (Stander et al. 2007). Starkes Kratzen verursacht
Schmerz, reduziert kurzfristig die Juckwahrnehmung und férdert damit langfristig weiteres
Kratzen. Durch prolongiertes oder intensives Kratzen wird die Haut geschadigt, mit der Folge
einer Aufrechterhaltung oder Verstarkung von Entziindungsvorgangen, die wiederum Pruritus
fordern. Es entsteht somit ein Circulus vitiosus aus Pruritus und mechanischer
Reizbeantwortung (Juck-Kratz-Zirkel). Dieser mindet nicht selten in die Angewohnheit eines
taglichen automatischen, bewussten oder unbewussten Kratzverhaltens. Die
Reizbeantwortung des Pruritus kann durch Hande, Fingernagel und Instrumente
unterschiedlichster Art bis hin zu Metallbursten erfolgen. Abhangig davon entwickeln sich an

juckenden Hautstellen Hamatome, Blutungen, Erosionen, Exkoriationen, Ulzerationen, runde



oder lineare Krusten; bei fortgeflihrtem Kratzen flachige oder papuldse Lichenifikationen, die
mit Hyper- bzw. Hypopigmentierungen oder Vernarbungen abheilen. Zusatzlich kdnnen
polierte Nagel oder umschriebener Haarausfall z. B. der Augenbrauen auftreten. Bei
protrahiertem, lange persistierendem Pruritus entwickeln sich hyperkeratotische, lividrote oder
hyperpigmentierte prurigindése Papeln, Plaques oder Knoten wie bei den verschiedenen
Formen der CPG (Pereira et al. 2018), dem Lichen simplex oder dem Lichen amyloidosus.
Auch die Hyperpigmentierung bzw. makulare Amyloidose bei Notalgia parasthetica ist auf

chronisches Scheuern zuriickzufiihren.

Das Auftreten von Kratzlasionen ist eine Folge des CP, andert jedoch das primare klinische
Bild grundsatzlich. Daher ist die Abgrenzung der Kratzlasionen von primaren Dermatosen
essenziell. Im Zweifel sollte eine Vorstellung bei einem Dermatologen erfolgen. Verschiedene
Varianten sind moglich: Das typische klinische Bild einer juckenden Dermatose kann von
unspezifischen Kratzldsionen uberlagert sein (z. B. Lichenifizierung bei AE, Stasisdermatitis,
Lichen planus, Hautlymphomen u. a.). Auf der anderen Seite kbnnen bestimmte Dermatosen
das Bild der CPG imitieren (z. B. Morbus Duhring oder bulldses Pemphigoid). Beachtenswert
ist auch, dass manche, chronisch juckende Erkrankungen nahezu keine Kratzlasionen

auslosen (z. B. chronische Urtikaria).

2.4. Krankheitslast
Autorin: Gudrun Schneider

Zahlreiche Studien belegen, dass CP zu erheblichem subjektiven Leiden der Betroffenen
fuhren kann. Dies auBert sich in Einschrankungen der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat
wie Schlafstérungen, Stimmungsverschlechterung mit Angst und/oder Depressivitat,
niedrigem Selbstwertgefuhl, Belastung zwischenmenschlicher Beziehungen, Erleben von
Stigmatisierung und/oder sozialem Ruckzug (Matterne et al. 2011; Warlich et al. 2015; Marron
et al. 2016; Steinke et al. 2018) bis hin zu klinisch relevanten psychischen Komorbiditaten wie
Anpassungs- und Angststérungen, depressiven Storungen und sogar Suizidalitat (Ferm et al.
2010; Dalgard et al. 2012; Dalgard et al. 2020; Brenaut et al. 2019). Auch kénnen
psychosomatische Faktoren bzw. psychische Erkrankungen einen CP und das Kratzverhalten
mit beeinflussen oder verursachen (z. B. somatoformer Pruritus, Artefaktstérungen etc.)
(Schneider et al. 2006). Die Einschrankung der gesundheitshezogenen Lebensqualitat betrifft
sowohl CP infolge juckender Hautkrankheiten (Marron et al. 2016) als auch CP aufgrund
anderer Ursachen (z. B. cholestatischer Pruritus) (Jin und Khan 2016). Die Erfassung der

gesundheitsbezogenen Lebensqualitats-Einschrankung ist daher ein wichtiger Baustein in der



Versorgung der Patienten:innen und kann entweder durch Befragung der Betroffenen mit CP

oder durch standardisierte Fragebdgen erfolgen (Pereira und Stander 2017).

Bezuglich der 6konomischen Krankheitslast liegen nur wenige Studien vor. Fur die USA wurde
nachgewiesen, dass Patienteniinnen mit Pruritus 1,6-mal hohere Kosten durch
Inanspruchnahme ambulanter medizinischer Dienste verursachen als Patienten:innen ohne
Pruritus (Tripathi et al. 2019).

CP geht haufig mit erheblichen Einschriankungen der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat einher (Statement). Starker
Es wird empfohlen, in der Diagnostik und Behandlung von M Konsens
Patienten:innen mit chronischem Pruritus die subjektive (100 %)

Belastung der Patienten:innen zu erheben.

3. Diagnostik von Pruritus

3.1. Pruritusanamnese und klinische Untersuchung

Autoren: Elke Weisshaar, Hartmut Stander, Markus Streit, Andreas Kremer, Gudrun
Schneider, Sonja Stander

CP kann in jedem Lebensalter auftreten und unterschiedliche Patientengruppen betreffen.
Eine groRe Kohortenanalyse aus Deutschland zeigte, dass die Patienten:innen
durchschnittlich 60 Jahre und alter sind und oft Komorbiditaten aufweisen (Stander et al. 2015).
Frauen und Manner unterscheiden sich im Alter des Erstauftretens des CP (Manner sind alter),
bei den zugrundeliegenden Ursachen (Frauen: haufiger neuropathische und somatoforme
Ursachen, Manner: haufiger Dermatosen und systemische Erkrankungen), in der Klinik
(Frauen: haufiger CPG, Manner: CPNL) und der Symptomverarbeitung (Frauen: hohere
Pruritusintensitat, schlechtere gesundheitsbezogene Lebensqualitdt und mehr Angstlichkeit)
(Stander et al. 2013).

Daher haben eine individuelle und sorgfaltige Anamnese (Tabelle 5), klinische Untersuchung
und interdisziplinare, laborchemische sowie radiologische Diagnostik der Patienten:innen
einen hohen Stellenwert in der Abklarung des CP (Abb. 1). Zur Erleichterung einer
strukturierten Anamneseerhebung steht seit 2011 in Deutschland ein Pruritus-Fragebogen der

Arbeitsgemeinschaft Pruritusforschung (AGP) zur Verfigung (Weisshaar et al. 2011).



Entgegen der friher vorherrschenden Meinung besteht keine Korrelation zwischen der

Generalisierung von Pruritus und einer zugrundeliegenden systemischen Erkrankung.

Empfohlen wird eine griindliche allgemeine und spezielle Starker
Anamnese inklusive klinischer Prurituscharakteristika, die zur " Konsens
Stellung von Differenzialdiagnosen beitragen kann. (100 %)

In der Anamnese wird u. a. die Erfassung der individuellen Methode der Pruritusbekdmpfung
empfohlen. Neben Kratzen kann die Verwendung von Blrsten und anderen Gegenstanden zu
Hautlasionen flhren. Hierdurch kdnnen klinisch auffallige Effloreszenzen erklart werden, wie
z. B. die Aussparung des mittleren Rlickens als sogenanntes “Schmetterlingszeichen” (Abb.
2). Dies zeigt, dass der oder die Betroffene diese Stelle nicht mit den Handen erreichen kann

und somit dort nicht kratzt.

Die psychischen Auswirkungen des Pruritus auf das Befinden sowie psychische
Komorbiditaten und deren (Vor-)Behandlungen sollten im Rahmen der Pruritusanamnese
erfragt werden und je nach Beeintrachtigung der Patienten:innen und Ausmal} der
psychischen Stérung ggfs. einer weiteren spezialisierten Diagnostik bzw. Behandlung
zugefihrt werden (im Rahmen der psychosomatischen Grundversorgung, spezieller
Schulungsprogramme, psychosomatisch oder psychiatrisch facharztlicher
Diagnostik/Behandlung, ambulanter und stationdrer (Richtlinien-) Psychotherapie oder

stationarer psychiatrischer Behandlung).

Wenn fir Auslésung und/oder Verlauf eines CP neben dem gleichzeitigen Vorliegen einer oder
mehrerer  organischer  Pruritusursachen  relevante  psychische/psychosomatische
Einflussfaktoren zu identifizieren sind, wird empfohlen, diese nach ICD-10 als ,F54:
Psychologische und Verhaltensfaktoren bei andernorts klassifizierten Erkrankungen® zu
klassifizieren. In solchen Fallen ist eine psychosomatische/ psychologische Mitbehandlung
angezeigt. Im Unterschied dazu kénnen psychische und psychosomatische Faktoren auch als
alleinige oder Uberwiegende Ursache eines CP in Frage kommen, der dann bei Nachweis
dieser und Ausschluss relevanter organischer Ursachen als somatoformer Pruritus (ICD-10:
F45.8 ,Sonstige somatoforme Stérungen®) klassifiziert wird (Schneider et al. 2006). Daher sind
Screeningfragen auf Angst- und Depressionsstérungen empfehlenswert (Tabelle 5). Der
Begriff ,,psychogener Pruritus® sollte nicht verwendet werden, da dieser keinem anerkannten
Klassifikationssystem entspricht. Pruritus im Rahmen einer Zoenasthesie oder sonstigen

schizophrenen Psychose sollte als Symptom einer Schizophrenie (ICD-10: F20) klassifiziert
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werden. Der/die Patient:in sollte in einem solchen Verdachtsfall facharztlich-psychiatrisch

untersucht und ggf. therapiert werden.
Klinische Untersuchung

Die klinische Untersuchung der Patienten:innen umfasst eine grindliche Inspektion der
gesamten Haut einschlieBlich der Schleimhaute, Kopfhaut, Haare, Nagel und Anogenitalregion
(Tabelle 6). Dabei missen primare und sekundare Effloreszenzen voneinander unterschieden
(ggf. durch den dermatologischen Facharzt bzw. histologischer Sicherung) sowie Hautkolorit,
Morphologie, Verteilungsmuster der Effloreszenzen und Hautzeichen systemischer
Erkrankungen erfasst werden. Eine allgemeine kérperliche Untersuchung sollte unter anderem

eine Palpation der Leber, Nieren, Milz und Lymphknoten einschlief3en.

3.2. Pruritusdokumentation und Pruritusmessung

Autorin: Claudia Zeidler

Die Juckempfindung ist subjektiv und kann deswegen nur Gber Befragung gemessen werden.
Derzeit erfolgt eine Erfassung des Symptoms am sinnvollsten Gber Patienten-Fragebdgen zur
Selbsteinschatzung (Tabelle 7). Dabei wird stellvertretend fur die Schwere des CP die
Intensitat des Pruritus Uber eine subjektive Intensitatseinschatzung auf der numerischen
Ratingskala oder visuellen Analogskala abgefragt. Es besteht keine ausreichende Evidenz,
um digitale Messungen der Kratzaktivitdt zum Monitoring des Pruritusverlaufs zu empfehlen
(Stander et al. 2012).

In der Praxis hat sich zur Verlaufsbeurteilung die Erfassung
der subjektiven Pruritusintensitiat bewahrt, zur regelmaigen Starker
Erfassung des Symptomes wird eine visuelle Analogskala " Konsens
(VAS), numerische Ratingskala (NRS) oder verbale (100 %)

Ratingskala (VRS) empfohlen (Stander et al. 2012).

Bei Patienten:innen mit schwerem oder unklarem Verlauf des CP kann das tagliche Fihren
eines Beschwerdetagebuchs sinnvoll sein und dem/der behandelnden Arzt/Arztin die
Zuordnung und Interpretation des Beschwerdebildes erleichtern. Validierte Tagebucher sind
sowohl als Papierversion (z. B. ltchControlledDays (Steinke et al.)) als auch App-basiert (z.B.
lizenzpflichtige ItchApp (Gernart et al. 2017; Schnitzler et al. 2019) oder kostenlose ltchyApp)

vorhanden.



Die Erfassung der gesundheitsbezogenen Lebensqualitat bei Patienten:innen mit CP ist Gber
entsprechende Fragebdgen (z. B. Dermatology Life Quality Index [DLQI] (Finlay und Khan
1994) bei Dermatosen oder deutscher ItchyQolL bei CP jeglicher Ursache) méglich und kann
fur den Einsatz in der taglichen Routine empfohlen werden (Krause et al. 2013). Der Einsatz
der Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS) (Snaith 2003) kann zur Einschatzung des
Vorliegens von Angst und Depressivitdt empfohlen werden (Stander et al. 2012). Der
Fragebogen gibt Auskunft Uber die Selbsteinschatzung der Patienten:innen, ohne den

Anspruch atiologische oder therapeutische Hinweise zu erheben (Stander et al. 2012).

Der Patient Benefit Index fur Pruritus (PBI-P)-Fragebogen ist vorwiegend ein Instument fur
klinische Studien (Stander et al. 2012). Die erste der beiden Seiten, der sog. Patient need
questionnaire (PNQ), erfasst die Patientenziele. Eine Anwendung des PNQ in der Praxis kann
zur Dokumentation und Erfassung der Patientenziele vor dem ersten Beratungsgesprach zu

den Zielvereinbarungen der Therapie erwogen werden.

Zur objektiven Dokumentation des Schweregrades und der Ausdehnung der CPG dient der
,Prurigo Activity and Severity Score® (PAS)“. Der arztliche Erhebungsbogen umfasst die
Beurteilung der Ausbreitung, Schwere, Zahl, Aktivitat und Abheilung der Lasionen (Pélking et
al. 2018).

3.3. Laborchemische und apparative Diagnostik

Autoren: Thomas Mettang, Andreas Kremer, Steffen Koschmieder, Klaus Strémer, Franz
Legat, Markus Streit, Sonja Stéander

Da es sich bei laborchemischen und apparativen Verfahren um sich erganzende diagnostische

Vorgehensweisen handelt, sollen diese gemeinsam besprochen werden.

Liegt CP auf primar lasionaler Haut vor, sollen die in Tabelle 4 genannten Erkrankungen
abgegrenzt werden. Neben der klinischen Beurteilung der Haut kommen zur
differenzialdiagnostischen Abgrenzung bakteriologische, mykologische, allergologische und
autoimmunserologische Untersuchungsverfahren zum Einsatz (Tabelle 8). Bei Vorliegen
klinisch unklarer Hautveranderungen erfordert dies nicht selten die Entnahme einer
Hautbiopsie mit entsprechender Aufarbeitung (Hamatoxylin-Eosin-Farbung, Immunhistologie,

Immunfluoreszenz und/oder Elektronenmikroskopie).

Bei CP auf primar nicht-lasionaler Haut missen in erster Linie innere, neurologische und
psychische/psychosomatische Erkrankungen oder eine Medikamenteneinnahme (Tabelle 9)
als Ausléser in Betracht gezogen werden. Sollten Anamnese und klinische Untersuchung nicht
bereits Hinweise fur das Vorliegen einer entsprechenden Erkrankung geben, empfiehlt sich

eine Stufendiagnostik, die sich einerseits an der Haufigkeit der zu Pruritus flhrenden
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Erkrankungen und andererseits auch an der Sensitivitat und Spezifitat der jeweiligen fir diese

Erkrankungen verfugbaren Untersuchungen orientiert.

Damit lassen sich die meisten fortgeschrittenen und mit CP assoziierten Organerkrankungen
diagnostizieren. Bei entsprechend auffalligen Befunden bzw.- veranderungen sollte dann die
weitere Abklarung erfolgen, etwa durch mdgliche weiterfihrende Untersuchungen, wie sie in
Tabelle 8 aufgelistet sind. Dennoch kénnen manche Tumorerkrankungen (beispielsweise.
Prostatakarzinome, gastrointestinale Malignome oder kleine, endokrin aktive Tumoren des
diffusen neuroendokrinen Systems) ebenso wie neurologische oder psychiatrische
Erkrankungen durch diese Untersuchungen unentdeckt bleiben. In groRen Kohortenstudien
(n=8.744 bzw. n=12.813 Patienten:innen mit CP ohne Hautveranderungen) konnten erhéhte
Malignomraten lediglich bei hamatologischen und Gallengangstumoren nachgewiesen werden
(Fett et al. 2014; Johannesdottir et al. 2014). Die Inzidenzrate fiel innerhalb kurzer Zeit nach
Beginn des Pruritus ab und normalisierte sich nach 10 Jahren Pruritusdauer (Johannesdottir
et al. 2014). Unter den sonstigen Erkrankungen waren Diabetes mellitus, Nieren-, Leber- und
Schilddrisenkrankheiten sowie Angst und Depression signifikant vermehrt bei Patienten:innen
mit CP vorhanden (Fett et al. 2014). Bei CP unklarer Genese sollte die Suche nach einer
unerkannten Tumorerkrankung daher insbesondere auf Tumore des Gallengangsystems und
hamatologische Neoplasien (insb. Lymphome und myeloproliferative Neoplasien) fokussiert
werden. Nicht diagnostisch erfolgreich sind die genannten Untersuchungsverfahren
gelegentlich in den Fallen, in denen der Pruritus dem Auftreten der zu Grunde liegenden
Erkrankungen lange Zeit vorausgeht (pramonitorischer Pruritus). Bei der Polyzythaemia Vera
beispielsweise kann CP Jahre vor dem Nachweis der Grunderkrankung auftreten (Siegel et al.
2013).

Ebenso kann eine HIV-Infektion zu CP fluhren. Liegen keine HIV-assoziierten
Hautveranderungen vor, ist die Pravalenz des CP mit 3 % jedoch so gering, dass der Nutzen
eines HIV-Screenings bei CP auf nicht Iasionaler Haut vernachlassigbar ist (Kaushik et al.
2014).

Betont werden muss, dass bei Nachweis einer metabolischen oder hamatologischen
Auffalligkeit mdglichst deren Ursache geklart und eine entsprechende Behandlung veranlasst
werden sollte (z. B. bei Eisenmangel Suche nach einer gastrointestinalen oder vaginalen
Blutungsquelle, bei Vitamin B12-Mangel Ausschluss einer pernizidssen Anamie oder bei
Hypokalzamie und Vitamin-D-Mangel Ausschluss einer Malabsorption). Trotz aller
Bemiihungen bleibt die Ursache des CP bei einem Teil (je nach untersuchtem Kollektiv
in 13-50 % der Falle) der betroffenen Patienten:innen ungeklart (Sommer et al. 2007).
Wenn auch in den weiterflihrenden Untersuchungen keine Auffalligkeiten auftreten, werden

keine ungezielten weiteren technischen Untersuchungen, sondern klinische Verlaufskontrollen
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mit ,abwartendem Offenhalten® empfohlen. Das Auftreten von systemischen Erkrankungen in
den Folgejahren ist mdglich, jedoch besteht keine Evidenz flr den Nutzen ungezielter
intensivierter Diagnostik. Eine Kontrolle der Basis-Laborwerte zu einem spateren

Zeitpunkt kann je nach Verlauf und Befund erwogen werden.

Je nach Anamnese und klinischem Befund kéonnen die in Starker
Tabelle 8 dargestellten laborchemischen und apparativen
1 Konsens
Untersuchungen zur Diagnostik bei Patienten:innen mit
100 %
chronischem Pruritus empfohlen werden. ( )

Je nach weiterem Verlauf und klinischem Befund kann eine

Starker
nochmalige Diagnostik bei Patienten:innen mit chronischem ) Konsens
Pruritus zu einem spateren Zeitpunkt, z. B. einmal pro Jahr, (100 %)

(1)

empfohlen werden.

4. Therapie von Pruritus

4.1. Allgemeine Prinzipien

Autoren: Elke Weisshaar, Martin Metz

Eine allgemeingiiltige, einheitliche Therapie von CP gibt es auf Grund der Diversitat der
mdglichen zugrundeliegenden Ursachen und der unterschiedlichen Patientenkollektive (z. B.

Kinder, Schwangere, multimorbide Patienten:innen) nicht.



Es wird empfohlen, einen Therapieplan individuell unter
Beriicksichtigung von Alter, bestehenden Erkrankungen und
Medikationen, Schwere der Symptomatik beziiglich Dauer,
Qualitiat oder Intensitat des Pruritus, Einschrankungen der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitit und unerwiinschten

Arzneimittelwirkungen zu erstellen.

Da sich die Betreuung eines/einer Patienten:in mit
chronischem Pruritus in der Regel iiber einen langeren

Zeitraum erstreckt, mit

Starker
o moglicherweise langer Unklarheit beziiglich der t Konsens
Atiologie des Pruritus, (100 %)

¢ Einsatz von Off-label Substanzen (s. u.),
e Frustration beziiglich des Therapieversagens und

o allgemeiner psychischer Belastung durch das

Symptom selbst,

wird empfohlen, gemeinsam mit dem/der Patienten:in den
Umfang der durchzufitlhrenden Diagnostik und die Therapie

abzustimmen, um eine groRtmaogliche Adharenz zu erzielen.

Eine Aufklarung Uber Nutzen, Risiko und Nebenwirkungen der Behandlungen sowie eine
gemeinsame Entscheidung lber Therapieziele, Therapieumfang und Uber erforderliche oder
gewilnschte psychosomatische Mitbehandlung ist sehr wichtig. Einige Therapien werden im
Rahmen eines Heilversuchs durchgeflhrt und bedirfen daher einer gesonderten Aufklarung.
Es lassen sich trotz dieser in Betracht zu ziehenden Faktoren einige allgemeine Prinzipien

formulieren.
Es wird folgender allgemeiner Therapieablauf empfohlen:

¢ Informationen Uber allgemeine, prurituslindernde Ma3nahmen (Tabelle 9)

o Diagnostik und ggf. Therapie der zugrundeliegenden Erkrankung
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e Einleitung einer kombinierten oder konsekutiven stufenweisen,
symptomatischen Therapie (parallel zur Diagnostik) (Tabelle 11-19). Die
Auswahl der symptomatischen Therapie muss neben der Schwere des
Pruritus und der Komorbiditadt auch die zu erwartenden Nebenwirkungen,
Komedikationen und den Allgemeinzustand des/der Patienten:in

bertcksichtigen.

Erfahrungsgemald dauert das Therapieansprechen bei CP lange (bis zu 12 Wochen); bei
Sistieren des Pruritus sollte die Therapie nicht zu schnell abgesetzt werden (stufenweises
Ausschleichen Uber mindestens 4 Wochen), sodass der/die Patient:in Uber eine lange

Therapiedauer informiert werden muss.

4.2. Ursachliche Therapie

Autoren: Elke Weisshaar, Franz Legat

Die ursachliche Therapie reicht von der spezifischen Behandlung einer zugrundeliegenden
Dermatose, Meidung eines Kontaktallergens, Absetzen eines Medikaments, spezifischer
internistischer, neurologischer und psychiatrischer Therapien bis zur operativen Therapie
eines Tumors. Selten kommt es durch eine Therapie oder Heilung der Grunderkrankung zu
einem Abklingen eines CP. Eine Ausnahme stellt z. B. ein kurzdauernder Pruritus bei M.

Hodgkin und friihzeitige Durchfiihrung einer Chemotherapie dar.

4.3. Symptomatische Therapie

Autoren: Elke Weisshaar, Martin Metz

Es besteht nach wie vor ein grof3er Mangel an randomisierten kontrollierten Studien (RCT). So
kénnen nur fir einige Formen des CP, z. B. CP bei chronischer Nierenerkrankung,
Empfehlungen mit héhergradiger Evidenz zu spezifischen symptomatischen Therapien

ausgesprochen werden.

Die Tabellen 12-19 geben einen Uberblick iiber die evidenz-
basierten, symptomatischen Therapieempfehlungen. Es wird
empfohlen, die genannten Substanzen bei den beschriebenen Konsens
Diagnosen unter Beachtung der individuell angegebenen 1 (82 %)
Empfehlungsstirken sowie der Regeln zum Off-label-use

bevorzugt einzusetzen.
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4.4. Topische Therapie

Autoren: Markus Streit, UIf Darsow, Martin Metz

Die topische Therapie bietet wichtige Interventionsmaoglichkeiten fir die Behandlung von
verschiedenen Pruritusformen (Staubach und Lunter 2014). Neben einer wirkstoffhaltigen
topischen Therapie ist eine Basistherapie (friiher: Basispflege) in Form von Fertigarzneimitteln
oder Magistralrezepturen unerlasslich. Die antipruritische Wirksamkeit ist von verschiedenen
Faktoren abhangig: Wirkstoffen, Hilfsstoffen, galenischen Eigenschaften, aktuellem Zustand
der Haut und Region der Haut/Schleimhaut. Da trockene Haut Pruritus verusachen oder einen
bestehenden Pruritus anderer Genese verstarken kann, sollte eine optimale Basistherapie zur
effizienten Rickfettung, Hydratisierung und Stabilisierung der physiologischen Hautbarriere
erfolgen. Eine prurituslindernde Wirkung von Emollientien und Moisturizern auf eine trockene,
juckende Haut wurde vielfach belegt (Izumi et al. 2017; Tourlaki et al. 2018; Diluvio et al. 2019)
Zum Beispiel reduzierte sich der nephrogene Pruritus in einer doppelblinden, Vehikel-
kontrollierten RCT signifikant in der Gruppe, die mit einem Glyzerin-Paraffinhaltigen Externum
behandelt wurde (Balaskas et al. 2011). Die Basistherapie kann auch in beschwerdefreien
Intervallen bei CP empfohlen werden. Prurituslindernde Basistherapeutika sollten aus einer
Fett- und Feuchtphase bestehen, die noch weitere hydratisierende Wirkstoffe wie Glyzerin,
Harnstoff oder Milchsaure enthalten koénnen (Augustin et al. 2018). Die Prinzipien der
indifferenten Lokalbehandlung bei trockener Haut sind in einer S2k-Leitlinie dargestellt
(Wohlrab et al. 2018).

Bei chronischem Pruritus wird eine Basistherapie mit

Emollientien alleine oder in Kombination mit spezifischen Ksc:::;en;
topischen, systemischen Wirkstoffen und/oder UV- Ll
(100 %)

Phototherapie empfohlen.

4.4.1. Topische Lokalanasthetika

Autoren: Elke Weisshaar, Ulf Darsow

Topische Lokalanasthetika wirken auf verschiedene Rezeptoren, wie z. B. N-Methyl-D-
Aspartat-Rezeptoren und Na+-Kanalen in peripheren Nervenfasern, und werden in der
Therapie von Pruritus, Schmerz und Dysasthesien eingesetzt (Leslie et al. 2015). Die topische
Anwendung von Substanzen wie Menthol, Benzocain, Kampfer, Lidocain sowie eine Mixtur

von Prilocain und Lidocain wirken allerdings nur kurzzeitig. Zur Behandlung groflierer
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Hautareale wird haufig Polidocanol 2-10 % in unterschiedlicher Galenik verwendet, oftmals mit
3 % Urea kombiniert (Staubach und Metz 2013). Eine Lotion mit einem neuen Mentholderivat
und TRPM8-Agonisten (Menthoxypropanediol) zeigte signifikante antipruritische Wirkung bei
CP und trockener Haut in einer vehikel-kontrollierten, doppel-blinden, randomisierten Studie

bei zweimal taglicher Applikation tGber 4 Wochen (Stander et al. 2017).

Menthol und/oder Polidocanol werden zur topischen Therapie

"

des chronischen Pruritus empfohlen. Konsens

Lidocain kann zur topischen Therapie des chronischen (88 %)

Pruritus empfohlen werden.

4.4.2. Topische Glukokortikosteroide

Autoren: Klaus Strémer, Matthias Augustin

Therapie des Pruritus mit topischen Glukokortikosteroiden

Sowohl in experimentellen als auch klinischen Studien haben topische Glukokortikosteroide
(tGCS) eine signifikante, klinisch relevante Wirkung auf die kutane Entziindung gezeigt. In
einem Teil der klinischen Studien wurden neben Entziindungsparametern auch Pruritus als
Endpunkte gewahlt. Die klinisch gemessene Verbesserung des Pruritus wurde dabei zumeist
(richtigerweise) auf die antiinflammatorischen Effekte der tGCS zuriickgefuhrt. Offen war
bisher die Frage, inwieweit es Evidenz fur eine direkte antipruritische Wirkung der tGCS gibt.
Zur Klarung der unmittelbaren Wirkung dieser tGCS auf Pruritus wurde eine systematische
Literaturrecherche durchgefiihrt. Indikationen mit primar entziindlichem Pruritus, etwa die
atopische Dermatitis, wurden wegen der erwarteten Konfundierung aus der Recherche

ausgenommen.

Verbleibend fanden sich k=285 Publikationen in den Jahren 1966-2019, von denen nach Titel
— und Abstractsuche und Ausschluss nicht passender Arbeiten k=28 Publikationen der
Volltextuntersuchung zugefiihrt wurden. Davon k=27 randomisierte kontrollierte Studien, k=1
Fall-Kontroll-Studien. Kontrolliert wurde in k=3 Studien gegen Vehikel, in den anderen gegen
aktive wirkstoffhaltige Komparatoren. Die Gesamt-Fallzahl lag bei n=4.180 Patienten:innen,
studienweise im Durchschnitt bei n=155 (Min n=20, Max n=837). Am haufigsten lagen
Psoriasis (k=9), nicht-atopische Ekzeme (n=8) sowie Lichen sclerosus (k=2) als Indikationen
zugrunde, gefolgt von Narben und gemischten Indikationen. Zu nicht-inflammatorischen
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und/oder nicht-lasionalen Formen des Pruritus lagen keine Interventionsstudien vor. In keiner
der identifizierten Publikationen wurde als primare Forschungsfrage die isolierte Wirkung
topischer Steroide allein auf Pruritus untersucht. Damit gibt es keine Evidenz, dass tGCS allein
auf den Pruritus wirksam sind, etwa bei Pruritus unklarer Genese. Vor diesem Hintergrund
werden folgende Empfehlungen ausgesprochen und auch auf die entsprechenden

dermatologischen Leitlinien verwiesen:

Topische Glukokortikosteroide werden zur kurzfristigen

Therapie des chronischen  Pruritus bei einer 1 Starker
steroidresponsiven Dermatose und bei sekundaren Konsens
entziindlichen Kratzlasionen empfohlen (gepriift 2021). R
Fir Pruritus ohne entziindliche kutane Veranderungen kann

die Anwendung von topischen Glukokortikosteroiden nicht KS:::;en;
empfohlen werden. lhr Einsatz ist beim Fehlen anderer !
Therapieoptionen versuchsweise moglich (neu 2021). (100 %)

4.4.3. Capsaicin

Autor: Markus Streit

Topisch appliziert bindet das Vanilloid-Alkaloid Capsaicin an den Hitze-lonenkanal TRPV1,
der auf sensorischen Nervenfasern und Keratinozyten exprimiert ist. Klinisch entsteht dabei
ein Brenn- und Warmegefihl. Bei kontinuierlicher Applikation werden Brennen, Schmerzen
und Pruritus nach einigen Tagen unterdrickt. Durch seinen direkten Angriffspunkt an den
sensorischen Nervenfasern ist Capsaicin auch bei nicht-Histamin-induziertem Pruritus
wirksam. Fallserien und auch RCTs beschreiben die antipruritische Wirksamkeit von
Capsaicincreme bei unterschiedlichen Indikationen und Konzentrationen: Notalgia
parasthetica (0,025 % RCT) (Wallengren und Klinker 1995), nephrogener Pruritus (Capsaicin-
Konzentrationen 0,3 %, u.a. RCT) (Breneman et al. 1992; Tarng et al. 1996; Makhlough et al.
2010) CPG, Lichen simplex, kutanes T-Zell-Lymphom (Capsaicin-Konzentrationen bis zu 0,1
%), Hydroxyethylstarke (HES)-induzierter Pruritus, aquagener Pruritus, PUVA-induzierter
Pruritus, Pruritus bei M. Hodgkin (Capsaicin-Konzentrationen 0,025 -0,05 %, Fallserie)
(Reimann et al. 2000). Als Magistralrezepturen stehen die hydrophile Capsaicinoid-Creme
0,025-0,1 %* (11.125) und die lipophile Capsaicinoid-Creme 0,025-0,25 %* (11.146) zur

Verfligung. Wenn die Magistralrezeptur angewandt wird, ist eine mehrfach tagliche Applikation
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(3- bis 6-mal taglich) notwendig, was die Anwendung der Creme auf lokalisierten Pruritus
eingrenzt. Die Anwendung eines 8 %-igen Capsaicin Pflasters zeigte in einer Fallbeschreibung
eine erfolgreiche Anwendung bei Lichen amyloidosus (Zeidler et al. 2015) und
neuropathischem Pruritus (Misery et al. 2015; Hardy J, Uthurriague C, Bibas N et al 2014;
Zeidler et al. 2015; Pereira et al. 2018). Der sehr gute und rasche Behandlungserfolg kann die
Kosten des Pflasters rechtfertigen (Steinke et al. 2017).

Ein systematisches Review von 2010, das Studien zur Anwendung von Capsaicin bis 2009
eingeschlossen hat, spricht jedoch (vorwiegend aus methodischen Griinden) der topischen

Applikation von Capsaicin in Cremeform jegliche Wirksamkeit ab (Gooding et al. 2010).

Die Therapie des lokalisierten chronischen Pruritus mit

Capsaicin kann erwogen werden (gepriift 2021). Bei Starker
brachioradialem Pruritus und Notalgia pardsthetica kann eine 0 Konsens
Therapie mit dem 8 %-igen Capsaicin-Pflaster erwogen werden (100 %)
(neu 2021).

4.4.4. Calcineurininhibitoren

Autor: UIf Darsow

Die groRte Evidenz fur eine antipruritische Wirkung der topischen Calcineurininhibitoren (TCls)
Pimecrolimus und Tacrolimus gibt es bei atopischer Dermatitis. Daher wird hier auf die
entsprechende Leitlinie verwiesen. Darlber hinaus gibt es weitere inflammatorische
Dermatosen, bei denen eine antipruritische Wirkung der TCls in RCTs oder Fallserien
demonstriert wurde. TCls zeigten einen antipruritischen Effekt bei Erkrankungen wie Psoriasis
vulgaris (v. a. die intertrigindse und faziale Psoriasis), seborrhoischer Dermatitis, Pruritus ani,
genitaler Lichen sclerosus et atrophicus, CPG, (genitaler) Lichen planus, (genitaler) Lichen
simplex, perioraler Dermatitis, chronisch irritativem Handekzem, Steroid-induzierter Rosazea,
Graft-versus-Host-Erkrankung, nephrogenem Pruritus und hepatischen Pruritus bei primar
biliarer Cholangitis (Wollenberg et al. 2018; Sigurgeirsson et al. 2015; Eichenfield et al. 2014;
Carr 2013; Luger et al. 2013; Sher et al. 2012; Stander und Luger 2003; Reitamo et al. 2008;
Wollenberg et al. 2016; Kaufmann et al. 2006; Nakagawa et al. 1994; Lin 2010; Wang und Lin
2014) .
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Topische Calcineurininhibitoren werden ab dem Alter von 2

Jahren als Zweitlinien-Therapie zur Therapie des chronischen "
Konsens

(88 %)

Pruritus bei atopischem Ekzem empfohlen und kénnen bei
anderen entziindlichen Dermatosen* und bei sekundaren 0

entziindlichen Kratzlasionen* erwogen werden.

*Off-label-use

4.5. UV-Phototherapie

Autor: Franz Legat

Die UV-Phototherapie beeinflusst die Freisetzung von pruritogenen Mediatoren (z. B.
Reduktion der Interleukin 31 Freisetzung), die Expression kutaner Rezeptoren (z. B. NK1 und
Mu-Opioid Rezeptoren sowie Modulation von TRPV1) (Narbutt et al. 2013) und moduliert die
Funktion der purizeptiven Nerven (Legat 2019). Bei inflammatorischen Dermatosen wie der
atopischen Dermatitis oder der Psoriasis ist die antipruritische Wirksamkeit der UV-
Phototherapie vielfach belegt (Narbutt et al. 2013; Reynolds et al. 2001; Legat 2019).

Bei der CNPG wurde ein antipruritisches Ansprechen durch eine PUVA-Therapie beschrieben
(Karvonen und Hannuksela 1985). Eine weitere Verstarkung der Wirkung der Bade-PUVA-
Therapie konnte durch zusatzliche Therapie mit lokalem Excimer 308nm-Laser erzielt werden
(Hammes et al. 2011). Die Wirksamkeit der UVA-1-Therapie (medium dose) bei CNPG wurde
in einer retrospektiven Studie nachgewiesen (Rombold et al. 2008). In einem Fallbericht
eines/einer Patienten:in mit CNPG zeigte sich, dass von der UVA-1-Bestrahlung verdeckte
Hautbezirke nicht ansprachen (Levi et al. 2011). Dies weist auf eine lokale, nicht-systemische
Wirkung von UVA-1 bei der Prurigo hin. Fir Schmalband-UVB wurde die Pruritus-
reduzierende und Prurigo-abheilende Wirkung in einer Studie mit 10 Patienten:innen mit
CNPG nachgewiesen. In dieser Studie wurde auch auf einen Langzeiteffekt aufmerksam
gemacht, da ein Jahr spater nur ein/e Patient:in einen Ruckfall erlitten hatte (Tamagawa-
Mineoka et al. 2007).

Die Wirksamkeit von Breitband-UVB und Schmalband-UVB (fur 6 Wochen) wurde in einer
randomisierten, Patienten-verblindeten Studie Uberprift. Bei Patienten:innen mit chronischem
Pruritus (n=38, 35 hatten entweder zusatzlich CPG oder sekundare Kratzspuren, 3 hatten

keine Hautveranderungen) zeigten sich keine Unterschiede zwischen Schmalband-UVB im
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Vergleich zu Breitband-UVB; beide Phototherapien filhrten zu einer signifikanten
Pruritusreduktion (Legat 2018).

Eine antipruritische Wirkung der UVA/UVB-, Schmalband-UVB- und UVB-Phototherapie
konnte auch fur Pruritus ohne primare Hautveranderungen bei systemischen Erkrankungen,
wie beim nephrogenen Pruritus, beobachtet werden (Gilchrest et al. 1977; Ko et al. 2011;
Seckin et al. 2007) . Bereits nach 6-8 Behandlungen kam es durch UVB Phototherapie zu einer
signifikanten Abnahme des Pruritus. Dies war auch der Fall, wenn nur eine
Halbseitenbestrahlung  erfolgte, was auf eine systemische Wirkung von UVB bei

nephrogenem Pruritus schlief3en lasst (Gilchrest et al. 1977).

Bei Patienten:innen mit (cholestatischer) Lebererkrankung und CP wurde die Phototherapie
ebenfalls eingesetzt. Innerhalb von 8 Wochen kam es unter einer Breitband-UVB-Therapie zu
einer signifikanten Abnahme der Pruritusintensitat (Decock et al. 2012). Auch bei
Patienten:innen mit hdmatologischer Grundkrankheit (z. B. Polyzythaemia Vera) zeigte sich
sowohl durch Breitband-UVB als auch durch Schmalband-UVB eine signifikante Reduktion
des Pruritus (Baldo et al. 2002).

Eine UV-Phototherapie kann bei chronischem Pruritus bei
entziindlichen Dermatosen und chronischen Kratzlasionen
empfohlen werden. T Konsens

94 %
Die UV-Phototherapie kann auch bei chronischem Pruritus bei ( °)

ausgewabhlten inneren Erkrankungen empfohlen werden.

4.6. Systemische Therapie

4.6.1 Antihistaminika

Autor: Martin Metz

Antihistaminika (AH) sollen bei Prurituspatienten:innen mit Urtikaria und atopischem Ekzem
(AE) entsprechend der hierfiir erarbeiteten Leitlinien eingesetzt werden (Zuberbier et al. 2018;
Werfel et al. 2016) Eine Placebo-kontrollierte Studie mit kleiner Fallzahl belegte einen
moderaten antipruritischen Effekt von Clemastin und Levocetirizin bei der Psoriasis

(Domagata et al. 2017). RCT und Fallserien zeigen widersprichliche Ergebnisse bei
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nephrogenem Pruritus mit keiner antipruritischen Wirksamkeit von Cetirizin im Vergleich zu
Placebo (Weisshaar et al. 2004) und Wirksamkeit von Terfenadin (Nykamp 1986), Azelastin
(Kanai et al. 1995) und Dexchlorpheniramine (Gobo-Oliveira et al. 2018). Eine offene
Langzeitstudie Gber 52 Wochen zeigte antipruritische Effekte von Bilastin bei Patienten:innen
mit CPG und CP unklarer Genese (Yagami et al. 2017), ,[...] Fallserien konnten zeigen, dass
eine Therapie mit nichtsedierenden AH (nsAH) in einer Hochdosis-therapie (bis zu 4- facher

Standarddosis) zu einer Reduktion des Pruritus fihren kann (Schulz et al. 2009).

In verschiedenen Studien wurde gezeigt, dass sedierende AH (z. B. Clemastin, Dimetinden,
Diphenhydramin, Hydroxyzin) tber ein deutlich schlechteres Sicherheitsprofil verfigen, ohne
eine Uberlegenheit in der Wirksamkeit aufzuzeigen (Murota et al. 2010). Der Einsatz von AH
bei Kindern entspricht dem Vorgehen bei Erwachsenen. Zu beachten ist die alters- und

gewichtsadaptierte Anpassung der Dosierung und die Zulassung der nsAH.

Der Einsatz von nicht sedierenden Antihistaminika kann bei

chronischem Pruritus erwogen werden. Bei nicht
Konsens

(94 %)

ausreichendem Ansprechen auf Standarddosierung kann 0
deren Hoherdosierung (bis 4-facher Standarddosis) erwogen

werden.

4.6.2. Systemische Glukokortikosteroide

Autor: Hartmut Stander

Es existieren keine Studien, die die Wirksamkeit systemischer Glukokortikosteroide bei CP
untersuchen. Wie die klinische Erfahrung zeigt, sistiert der Pruritus im Rahmen von z. B.
Urtikaria oder Arzneimittelexanthemen innerhalb kurzer Zeit nach oraler oder parenteraler
Applikation von Glukokortikosteroiden. Auch bei exazerbiertem AE, schwerem allergischem
Kontaktekzem, schwerer Dyshidrose und Autoimmunerkrankungen wie z. B. dem bullésen
Pemphigoid wird eine rasche Linderung des Pruritus beobachtet, was durch die hohe
antiinflammatorische Potenz der Glukokortikosteroide erklart werden kann (Leslie et al. 2015).
Bei sehr jungen und alten Patienten:innen sowie bei Diabetikern ist der Einsatz systemischer
Glukokortikosteroide besonders streng zu begriinden. Die systemische Kortisongabe ist nur
bei schwersten juckenden Dermatosen, die auf Grund ihres Schweregrades und Ausdehnung
bzw. Systembeteiligung nicht oder ausreichend mit topischen Steroiden behandelt werden
kénnen, und dann nur in oraler Form, eine zulassungskonforme Anwendung. Sie sollten

sowohl bei Dermatosen als auch bei schwerstem chronischen Pruritus und starkem
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Leidensdruck nur in Ausnahmefallen eingesetzt werden und beim Einsetzen der Wirkung einer
anderen, steroid-sparenden Therapie beendet werden. Es sollte eine Kurzzeittherapie mit
einer Therapiedauer von maximal 2 bis 3 Wochen und eine Einleitung einer anderen steroid-
sparenden Therapie angestrebt werden. Prednisondquivalent sollte oral in einer
morgendlichen Einmalgabe mit einer Initialdosis von 40 bis 60 mg/d verabreicht und je nach
klinischem Befund ausschleichend reduziert werden. Bei schwergewichtigen Patienten:innen

kann die Dosis mit 0,5 mg/kg Kérpergewicht bis 1 mg/kg Kérpergewicht angepasst werden.

Die Anwendung systemischer Glukokortikosteroide kann als
Konsens

Kurzzeittherapie bei schwerstem chronischen Pruritus und |

starkem Leidensdruck in Ausnahmeféllen erwogen werden. (76 %)

4.6.3. Systemische Immunsuppressiva

Autorin: Ulrike Raap

Bezlglich der Immunsuppressiva liegen keine Daten und Studien zu der Fragestellung vor, ob
CP als reines Symptom mit Immunsuppressiva behandelt werden kann. Wir haben uns daher
auf die Erkrankung CNPG konzentriert, zu der die meisten Fallberichte und Studien beziiglich
der Therapie mittels Immunsuppressiva vorliegen. Bezliglich der anderen inflammatorischen
Hauterkrankungen wie bspw. der atopischen Dermatitis oder der Psoriasis vulgaris wird auf

die bereits existierenden Leitlinien und deren Therapieempfehlungen bei Pruritus verwiesen.

4.6.3.1 Ciclosporin

In der Literatur sind Fallserien und Fallberichte Uber einen erfolgreichen Einsatz von
Ciclosporin bei der CNPG belegt (Wiznia et al. 2018; Qureshi et al. 2019). Beispielsweise
zeigte sich der positive Effekt von Ciclosporin Microemulsion 3-5 mg/kg Kérpergewicht pro Tag
in einer open-label Studie bei Patienten/innen mit CNPG, die bislang auf keine andere
Therapie ansprachen (Siepmann et al. 2008). In dieser Studie wurden 14 Patienten:innen mit
CNPG eingeschlossen, von denen 13 signifikant innerhalb von 2 Wochen bis 12 Monaten auf
die Therapie ansprachen. Die Halfte der Patienten:innen beschrieb Nebenwirkungen. Neben
der Therapie des Pruritus fihrte die Therapie mit Ciclosporin auch zu einem Abheilen der
Hautlasionen (Siepmann 2008). In einem weiteren Fallbericht konnte an zwei Patienten:innen
mit CNPG gezeigt werden, dass eine Dosierung von 3-4 mg/kg Kérpergewicht innerhalb von

zwei Wochen zu einer deutlichen Befundbesserung fiihrte (Berth-Jones et al. 1995).
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Die Anwendung von Ciclosporin kann als Therapie bei Starker

chronisch nodulédrer Prurigo empfohlen werden. 0 Konsens
(100 %)

*Off-label-use

4.6.3.2 Methotrexat

Methothrexat (MTX) ist eine Therapieoption bei schwer therapierbarer CNPG. In einer
multizentrischen, retrospektiven Studie wurden 39 Patienten:innen mit schwer behandelbarer
CNPG erfolgreich mit Methotrexat behandelt (Klejtman et al. 2018). Es wurden in dieser Studie
39 Patienten:innen eingeschlossen, die nicht auf topische Steroide, H1-Antihistaminika oder
Phototherapie ansprachen. Die Behandlung erfolgte mit mittleren MTX-Dosierungen von 15
mg pro Woche (Dosierung von 5-25 mg pro Woche). Innerhalb von etwa 2,5 Monaten sprachen
die meisten Patienten:innen auf die Therapie an. Dabei mussten sieben von 39
Patienten:innen die Therapie mit MTX wegen fehlendem Ansprechen, finf Patienten:innen
aufgrund von Nebenwirkungen beenden. In weiteren Fallserien konnte die Wirksamkeit von
MTX in der Therapie der CNPG bestatigt werden. So zeigte sich bei 10 von 13 Patienten:innen
mit therapieresistenter CNPG, die mit MTX in einer wochentlichen Dosis von 7.5-20 mg s.c.
behandelt wurden, innerhalb von 6 Monaten ein therapeutisches Ansprechen ab Therapiestart
(Spring et al. 2014).

Die Anwendung von Methothrexat kann als Therapie bei Starker
0 Konsens

(100 %)

chronisch nodularer Prurigo erwogen werden.

*Off-label-use

4.6.3.3 Azathioprin

Hinsichtlich der Therapie der CNPG mit Azathioprin liegen bislang nur wenige Daten vor (Lear
et al. 1996). In einem Fallbericht Uber zwei Patienten:innen, die therapierefraktar auf lokale
Steroide, UVB Phototherapie und Antihistaminika waren, flhrte die Therapie mit Azathioprin
in einer Dosierung von 50 mg 2x taglich innerhalb von 2-4 Monaten zu einer deutlichen

Befundbesserung.
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Die Anwendung von Azathioprin kann als Therapie bei Starker
Konsens

(100 %)

chronisch nodularer Prurigo erwogen werden. 0

*Off-label-use

4.6.3.4 Thalidomid
Bei der CNPG wurde die Therapie mittels Thalidomid bislang in 6 Behandlungsberichten

beschrieben (Qureshi et al. 2019). In einer Anwendungsbeobachtung an Patienten:innen mit
CNPG konnte bei 32 von 42 Patienten:innen eine diskrete Besserung des Pruritus gesehen

werden (Andersen und Fogh 2011). Aufgrund der Nebenwirkungen flihrte diese Therapie

jedoch bei 25 Patienten:innen zum Abbruch.

Die Anwendung von Thalidomid wird zur Therapie der Starker
chronisch noduldren Prurigo nicht empfohlen. ! BT
(100 %)

4.6.3.5 Biologika
Autorin: Ulrike Raap

Zur Therapie des CP als reines Symptom gibt es derzeit keine Studien zur Therapie mit
Biologika. Im Folgenden fokussieren wir uns auf Studien, die Patienten:innen mit CNPG
untersucht haben. Bezlglich der Therapie der schweren CNPG und dem Biologikum
Nemolizumab (zielgerichtet gegen den IL-31 Rezeptor) gibt es eine klinische Studie, in der 70
Patienten:innen mit schwerer CNPG entweder mit Nemolizumab (0.5 mg/kg KG) subkutan
Woche 0, 4 und 8 oder Placebo behandelt wurden (Stéander et al NEJM 2020). Hier zeigte sich,
dass der initiale Pruritus von 8,4 Punkten auf der numerischen Ratingskale (NRS) bereits nach
4 Wochen um 4,5 Punkte durch Nemolizumab reduziert werden konnte. Gegenuber der
Therapie mit Placebo war Nemolizumab wirksamer in der Reduktion des Pruritus scores als
auch in der Abheilung der Hautlasionen. Gegenwartig werden weitere Studien zur Wirksamkeit
von Nemolizumab beziiglich CNPG in Deutschland, Osterreich und der Schweiz durchgefiihrt.
Da Nemolizumab generell in den genannten deutschsprachigen Landern noch nicht
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zugelassen ist, kann in dieser Leitlinie keine Empfehlung zur Therapie des Pruritus mit

Nemolizumab erfolgen.

Dupilumab

Dupilumab ist ein humaner monoklonaler Antikérper, der an die Alpha-Untereinheit des
Interleukin-(IL-)4-Rezeptors bindet, wodurch die IL-4-/IL-13-Signalwege gehemmt werden.
Dupilumab ist in Deutschland bei Erwachsenen und Jugendlichen (ab 12 Jahre) zur Therapie
der moderaten bis schweren atopischen Dermatitis und bei Kindern (6-11 Jahre) mit schwerer
atopischer Dermatitis zugelassen.

Derzeit existiert eine retrospektive Studie, bei der 20 Patient:innen mit therapierefraktarem CP
(begruindet durch einen Lichen planus, CNPG, uramischer Pruritus, hematologische Malignitat,
eosinophile Dermatose und CP ohne grundliegende Erkrankung) off-label mit Dupilumab in
der Standarddosierung fiir die atopische Dermatitis behandelt wurden (Zhaki et al Medicines
2019). Dupilumab flhrte hier zu einer erfolgreichen Reduktion des Pruritus, mit einer
Komplettheilung bei 12 von 20 Patient:innen und Reduktion des NRS von 7,55 Punkten. Die

Anwendung war sicher, es traten dabei keine signifikanten Nebenwirkungen auf.

Viele aktuelle Fallberichte zeigen, dass Dupilumab auch erfolgreich zur Therapie der CNPG
mit Reduktion des Pruritus und Abheilung der Hautlasionen eingesetzt werden kann (Liu T et
al 2021, Giovannini M et al 2021, Kovacs B et al 2020, Gronlung Holm et al 2020, Mollanazar
NK et al 2019). In einer multizentrischen Kohorten Studie wurde bei 16 Patient:innen mit CNPG
Dupilumab erfolgreich und sicher zur Therapie eingesetzt (Culgareanu M 2020). In einer
zusammenfassenden Arbeit Uber 45 Patient:innen mit CNPG wurde gezeigt, dass der
Wirkbeginn von Dupilumab bei Patient:innen mit CNPG im Schnitt langer dauert als bei
Patient:innen mit atopischer Dermatitis (Husein Hausein-EIAhmed, Steinhoff M, J 2020). So
bendtigen Patient:innen mit CNPG eine zweimonatige Therapie mit Dupilumab, bis der
Pruritus besser wird. Eine komplette Abheilung ist bei Patient:innen mit CNPG selten vor 4
Monaten nach Therapieinitierung zu beobachten (Husein et al 2020). Derzeit ist Dupilumab

noch nicht zur Therapie der CNPG zugelassen.
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Die Anwendung von Dupilumab kann zur Therapie bei Starker
chronisch nodularer Prurigo (derzeit noch off-label) erwogen 0 Konsens

werden. (100 %)

4.6.4. Gabapentinoide: Gabapentin, Pregabalin

Autoren: Andreas Kremer, Franz Legat

Der antipruritische Wirkmechanismus der fir neuropathischen Schmerz zugelassenen
Substanzen Gabapentin und Pregabalin wird noch diskutiert und beruht méglicherweise auf
einer Nerven-Membranstabilisation durch die Blockade von Kalziumkanalen, Inhibition der
Synthese des Neurotransmitters Glutamat oder durch Verstarkung GABA-erger inhibitorischer
Mechanismen (Scheinfeld 2003). Fir Gabapentin und Pregabalin sind viele Fallserien und
einzelne RCTs publiziert, die eine antipruritische Wirkung dokumentieren (Gunal et al. 2004;
Solak et al. 2012; Bergasa et al. 2006). RCTs mit rund 150 Patienten:innen existieren fur
nephrogenen Pruritus zu Gabapentin in einer Dosierung von 100 mg 3x/ Woche, 400 mg
2x/Woche und 300 mg nach jeder Hamodialyse (Razeghi et al. 2009; Naini et al. 2007; Solak
et al. 2012; Nofal et al. 2016; Rossi et al. 2019). Weitere Kohortenstudien mit 71 und 34
Patienten:innen (Solak et al. 2012; Rayner et al. 2012) belegen, dass Gabapentin in einer
Dosis von 50-100 mg/d zu einer signifikanten Reduktion des nephrogenen Pruritus fihrt. Bei
z. B. brachioradialem Pruritus, Notalgia parasthetica, CPG, post-herpetischem Pruritus,
Pruritus bei spinalem Gliom und CP bei Narben bzw. nach Verbrennungen wurde in
Einzelfallberichten Uber das zuverldassige Ansprechen von Gabapentin in Dosierungen von
3x300 mg bis 3x600 mg berichtet (Winhoven et al. 2004; Mendham 2004; Loosemore et al.
2007; Dereli et al. 2008; Wolking et al. 2013).

Die Wirkung bei hepatischem Pruritus ist fraglich. In einer RCT bei 16 Patienten:innen mit
hepatischem Pruritus (bei PBC, primar sklerosierende Cholangitis, Hepatitis C) wurde
Gabapentin bis 2.400 mg Uber einen sehr kurzen Zeitraum von 4 Wochen ohne Benefit
verabreicht (Bergasa et al. 2006). Obwohl die Mehrheit der Gabapentin-behandelten
Patienten:innen einen Rickgang des CP angab, war dies in der Analyse der Kratzbewegungen
und der VAS dem Placebo nicht Uberlegen. Kritisch ist hierbei die kurze Therapiedauer zu
werten. Vermutlich war die Beobachtungzeit der Therapie fur eine ausreichende Beurteilung

des Therapieeffekts zu kurz.

Mehrere RCTs belegen eine signifikante Reduktion des nephrogenen Pruritus durch
Pregabalin in einer Dosis von 25 mg/d bis 75 mg 2x/Wo bereits in der ersten Woche der
Behandlung (Aperis et al. 2010; Yue et al. 2015; Foroutan et al. 2017) Einzelfallberichte
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belegen einen Effekt von Pregabalin bei aquagenem Pruritus, Cetuximab-induziertem CP und
CP unklarer Genese (Porzio et al. 2006; Ehrchen und Stander 2008; Park et al. 2012). In
Fallberichten und einer offenen, nicht kontrollierten Studie konnte ferner dokumentiert werden,
dass Pregabalin in einer Dosierung von 75- 300 mg/d effektiv zur Therapie des CP bei CPG
eingesetzt werden kann (Imai et al. 2013; Mazza et al. 2013; Thielen et al. 2008). Pregabalin
in einer Dosierung von 75-150 mg/d ist wirksam in der Behandlung des CP nach
Verbrennungen, wie in einer doppel-blinden RCT gezeigt werden konnte (Ahuja und Gupta
2013).

Wichtig ist, die Therapie Uber 8 bis 12 Wochen (falls medizinisch vertretbar) beizubehalten, da
Gabapentin und gelegentlich auch Pregabalin mitunter erst nach 8 Wochen eine Wirksamkeit
zeigt. Beide Substanzen kénnen eine Reihe von Nebenwirkungen induzieren (siehe hierzu
Fachinformation). Insbesondere bei alteren Patienten:innen und/oder chronischer

Niereninsuffizienz ist eine Dosisanpassung und engmaschige Kontrolle notwendig.

Gabapentin und Pregabalin werden bei nephrogenem und

™" Konsens

neuropathischem Pruritus* empfohlen und kénnen bei
) (82 %)

chronischem Pruritus anderer Genese* empfohlen werden.

*Off-label-use

4.6.5. Opioidrezeptor-Antagonisten

Autorin: Claudia Zeidler

Naloxon (i. v.) und Naltrexon (oral) sind p-Opioidrezeptor-Antagonisten, die antipruritische
Wirkung zentralnervés entfalten kdnnen. In einer Fallserie (143 Patienten:innen) gaben 64,7
% der Patienten:innen mit CP unterschiedlicher Ursache unter einer Therapie mit Naltrexon
einen antipruritischen Effekt an (Brune et al. 2004). RCTs und Fallberichte bei hepatischem
Pruritus ergaben eine signifikante Abnahme des Symptoms durch Naloxon oder Naltrexon
(Bergasa et al. 1995; Wolfhagen et al. 1997; Terg et al. 2002; Phan et al. 2010). Ahnliche
Studien bei nephrogenem Pruritus fihrten zu widerspruchlichen Ergebnissen (Peer et al.
1996) (Pauli-Magnus et al. 2000b). Fallberichte zeigen eine Wirksamkeit von Naltrexon bei
aquagenem Pruritus, Chloroquin-induziertem Pruritus, bei Immuntherapie-induziertem
Pruritus (Singh et al. 2019) bei vulvovaginalem Pruritus, Pruritus aufgrund eines Karzinoms,
bei Pruritus nach Verbrennungen und systemischer Sklerodermie (Phan et al. 2010; Ingber
und Cohen 2005; Ajayi et al. 2004). In einem doppel-blinden RCT reduzierte sich unter
Naltrexon (50 mg/d) nach einer bzw. nach zwei Wochen die Pruritusintensitat bei

Patienten:innen mit AE (Malekzad et al. 2009). Bezuglich der Wirkung von Naloxon als
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intravendse Therapie in unterschiedlichsten Dosierungen (0,002-0,02 ug/kg/min bis 0,4 mg/8h
i.v.) bei CP liegen derzeit nur Fallberichte vor, die eine antipruritische Wirksamkeit bei
Tumoren, EBV-Hepatitis und hepatischem Pruritus berichten (Joshi et al. 2009). Wichtig ist
eine Aufklarung des Patienten:innen (iber die zu erwartenden Nebenwirkungen wie Ubelkeit,
Erbrechen, Schwindel oder Mudigkeit in den ersten Therapietagen. Bei Einleitung einer
Therapie sind unbedingt Interaktionen mit einer bestehenden analgetischen morphinbasierten
Medikation zu beachten, deren Wirksamkeit durch die Gabe von p-Opioidrezeptor-

Antagonisten reduziert wird.

Naltrexon kann bei hepatischem Pruritus und bei Pruritus bei
atopischem Ekzem erwogen werden. Naltrexon kann bei
aquagenem und vulvovaginalem Pruritus, Pruritus bei
Malignom, systemischer Sklerodermie und bei Chloroquin- Konsens
induziertem Pruritus erwogen werden. Naloxon i.v. kann bei (94 %)
hepatischem Pruritus, Pruritus bei Malignom und bei
schwerstem Pruritus mit starkem Leidensdruck erwogen

werden.

*Off-label-use

4.6.6. Neurokininrezeptor 1-Antagonisten
Autorin: Claudia Zeidler

Das Neuropeptid Substanz P (SP) bindet nach Freisetzung aus den sensorischen
Nervenendigungen u. a. an den Neurokininrezeptor 1 (NKR1) auf Keratinozyten, Endothelien
und Mastzellen (Stander und Luger 2015). Dadurch werden pruritogene Mediatoren und pro-
inflammatorische Zytokine freigesetzt. SP kann so bei vorbestehendem Pruritus zu einer
kutanen Verstarkung der Entziindung und des Pruritus beitragen. Aprepitant ist ein NKR1-
Antagonist und als Antiemetikum bei hoch emetogener, auf Cisplatin basierender

Chemotherapie zugelassen.

In Einzelfallberichten und Fallserien (insgesamt Uber 80 Patienten:innen) konnte Pruritus u. a.
beim kutanen T-Zell-Lymphom (Mycosis fungoides, Sézary Syndrom) (Duval und Dubertret
2009), metastatischen Tumoren (Vincenzi et al. 2010), brachioradialem Pruritus (Ally et al.
2013), bei Verwendung von anti-EGFR-Antikdrpern oder Tyrosinkinase-Hemmern wie
Erlotinib (Santini et al. 2012) oder bei CPG (Jedlowski et al. 2020) gelindert werden. In einer
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Fallserie mit 20 Patienten:innen mit CP verschiedener Genese war bei 80 % der Probanden
innerhalb von einer Woche eine signifikante Reduktion der Symptomintensitat auf der VAS zu
vermerken (Stander et al. 2010b). In einer Cross-over-Studie bei Patienten:innen mit CNPG
konnte die antipruritische Wirksamkeit von Aprepitant 80 mg/d nicht nachgewiesen werden
(Tsianakas et al. 2019). RCTs mit Serlopitant, einem anderen NKR1-Antagonisten, konnten
eine leichte, aber statistisch nicht signifikante antipruritische Wirkung bei CPG gegenlber dem

Plazebo zeigen (Menlo Therapeutics)

Aufgrund von Fallberichten und Expertenmeinungen kann die

Konsens

(94 %)

Anwendung von Aprepitant in Fallen von therapierefraktirem 0

chronischem Pruritus erwogen werden.

*Off-label-use

4.6.7. Antidepressiva

4.6.7.1. Serotonin-Wiederaufnahmehemmer
Autoren: Gudrun Schneider, Christina Schut, Jérg Kupfer, Markus Streit

Ein systematisches Review, basierend auf 35 Studien, die die orale Einnahme von Fluoxetin
(1 Fallbericht), Fluvoxamin (1 Studie), Paroxetin (8 Studien), Sertralin (5 Studien) und anderen
nicht-SSRI-Antidepressiva untersuchten, resimiert, dass orale Antidepressiva zu einer
deutlichen  Pruritusverbesserung flhrten. Die meiste Evidenz lag dabei zu

paraneoplastischem, uramischem und hepatischem Pruritus vor (Kouwenhoven et al. 2017).

In Fallberichten und Fallserien wurde Paroxetin (20-30 mg/d) als antipruritisch wirksam bei
Pruritus bei Polyzythaemia Vera, somatoformem und paraneoplastischem Pruritus
beschrieben (Zylicz et al. 1998; Biondi et al. 2000; Diehn und Tefferi 2001; Tefferi und Fonseca
2002; Kimler et al. 2008; Unotoro et al. 2010; Weisshaar 2008; Lee JJ, Giroud SD, Carlberg
VM, Mostaghimi A; Reneau und Patnaik 2016; Kraut 2017). In zwei Fallen wurde von dem
Auftreten eines massiven Pruritus nach abruptem Absetzen von Paroxetin berichtet, der unter
Wiederaufnahme der Therapie mit Paroxetin sistierte (Mazzatenta et al. 2004). Ein RCT bei
CP nicht-dermatologischer Ursache zeigte ebenfalls ein gutes Ansprechen auf die Therapie
mit 5-30 mg Paroxetin (Zylicz et al. 2003). In einer offenen, zweiarmigen Studie mit 72

Patienten:innen mit CP unterschiedlicher Ursache zeigte sich bei 68 % eine Pruritus-lindernde
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Wirkung nach Gabe von Paroxetin (10-60 mg in steigernder Dosierung bis zur klinischen
Wirksamkeit) und Fluvoxamin (Stander et al. 2009). Sertralin (1,5-4 mg/kg/d) reduzierte in
einer Fallserie von 20 Kindern hepatischen Pruritus signifikant (Thébaut et al. 2017) und bei
Erwachsenen mit CP aufgrund Primar Bilidrer Cholangitis (50-100 mg) (Browning et al. 2003).
In RCTs bei hepatischem Pruritus sprach ein Drittel der Patienten:innen auf eine Therapie mit
Sertralin (75-100 mg) an (Mayo et al. 2007), 100 mg Sertralin/d erwiesen sich als gleich
prurituslindernd wie Rifampicin, jedoch mit weniger Nebenwirkungen (Ataei et al. 2019).
Ebenso konnte eine Reduktion des Pruritus nach Einnahme von Sertralin bei Patienten:innen
mit nephrogenem Pruritus in zwei Fallserien und einer RCT (Shakiba et al. 2012; Chan et al.
2013; Pakfetrat et al. 2018) gesehen werden. In je einem Fallbericht besserte Escitalopram
Pruritus bei somatoformem Pruritus (Pukadan et al. 2008) bzw. Fluoxetin aquagenem Pruritus
(Kalliel 1989).

Serotonin-Wiederaufnahmehemmer (SSRI) konnen bei Konsens

chronischem Pruritus* empfohlen werden. (82 %)

*Off-label-use

4.6.7.2. Tetrazyklisches Antidepressivum: Mirtazapin
Autoren: Steffen Koschmieder, Jorg Kupfer

Mirtazapin ist ein tetrazyklisches Antidepressivum mit zusatzlichen H1-antihistaminergen und
Serotonin-antagonistischen Wirkungen (Boer 1995). Eine antipruritische Wirkung in
Dosierungen zwischen 7,5-30 mg/d (Yosipovitch und Bernhard 2013) ist in Fallserien bei AE,
Lichen simplex, Lymphomen, fortgeschrittenen Karzinomen, hepatischem Pruritus und HIV-
assoziiertem CP beschrieben worden (Davis et al. 2003; Lee JJ, Giroud SD, Carlberg VM,
Mostaghimi A; Hundley und Yosipovitch 2004; Khanna et al. 2019). Zu den Nebenwirkungen
(siehe hierzu auch die Fachinformation) gehoren gesteigerter Appetit und Gewichtszunahme,
Sedierung, Schwindel, Kopfschmerzen und lokale oder generalisierte Odeme. Es wurde
zudem Uber eine Intoleranz von Mirtazapin bei Patienten:innen mit fortgeschrittener maligner
Erkrankung berichtet (Davis et al. 2011).

Mirtazapin kann, z. B. in Form einer abendlichen Einnahme, Konsens

zur Therapie des chronischen Pruritus* erwogen werden. (89 %)
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*Off-label-use

4.6.7.3. Trizyklisches Antidepressivum: Doxepin

Autoren: Thomas Mettang, Gudrun Schneider, Christina Schut

In Fallberichten wurde auf die antipruritische Wirksamkeit der systemischen Doxepintherapie
(50 mg/d) u. a. bei Urtikaria, HIV-induziertem CP (Therapie in Kombination mit AH) und CP bei
chronischen Nierenerkrankungen hingewiesen (Smith und Corelli 1997; Pour-Reza-Gholi et
al. 2007). Diese geht vermutlich auf die additive Histaminrezeptor-blockierende Wirkung
zurlck. Zur Wirksamkeit gibt es keine RCT’s, auller einem cross-over RCT an 24
Dialysepatienten:innen mit CP. Unter Doxepin 10 mg/d erfuhren 87,5 % eine Besserung und
58,3 % ein vollstandiges Sistieren des Pruritus (Pour-Reza-Gholi et al. 2007). In einem
weiteren einfach blinden RCT zeigte sich bei 72 dialysepflichten Patienten:innen eine starkere
Reduktion des Pruritus mit Pregabalin 50 mg/d im Vergleich zu Doxepin 10 mg/d (Foroutan et
al. 2017). Als Nebenwirkungen kénnen Mudigkeit, Benommenheit, Schwitzen, Schwindel,
Hypotonie, orthostatische Dysregulation, Tachykardie, Herzrhythmusstérungen oder

Gewichtszunahme auftreten.

Doxepin oral kann zur Therapie des chronischen Pruritus® Konsens

erwogen werden. (89 %)

*Off-label-use

4.7. Nicht empfohlene Therapien

4.7.1. Serotoninrezeptor-Antagonisten
Autorin: Elke Weisshaar

Aufgrund der pathophysiologischen Bedeutung von Serotonin bei verschiedenen
Erkrankungen, wie z. B. chronischer Niereninsuffizienz oder Lebererkrankungen, wurden
Serotoninrezeptor-Antagonisten vom 5-HT3-Typ wie Ondansetron (8 mg 1-3 x/d), Tropisetron
(5 mg/d) und Granisetron (1 mg/d) auch bei pruritogenen Erkrankungen eingesetzt (Weisshaar
et al. 2004; Schworer und Ramadori 1993b; Raderer et al. 1994; Miller et al. 1998). Obwonhl
auch positive Ergebnisse berichtet wurden, zeigt der Uberwiegende Teil der kasuistischen

Darstellungen, Fallserien und Studien widersprichliche oder negative Ergebnisse (Miiller et
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al. 1998; O'Donohue et al. 2005). Serotoninrezeptor-Antagonisten werden daher nicht zur

Therapie von CP empfohlen.

Serotonin-Rezeptorantagonisten werden aufgrund der Starker
Studienlage zur Therapie des chronischen Pruritus nicht ! Konsens
empfohlen. (100 %)

4.7.2. Leukotrienrezeptor-Antagonisten
Bisher stehen aus RCTs nur wenige und uneinheitliche Ergebnisse zur Verfugung (Friedmann

et al. 2007; Di Lorenzo et al. 2004). Auf Basis dieser Ergebnisse erscheint die Monotherapie
mit einem Leukotrienantagonisten nicht konsistent effektiv zu sein. Die Kombination mit einem
nsAH kann bei der Therapie eines Urtikaria-assoziierten Pruritus hilfreich sein (Di Lorenzo et
al. 2004; Nettis et al. 2004).

Eine Therapie des chronischen Pruritus mit Starker
! Konsens

(100 %)

Leukotrienrezeptor-Antagonisten wird nicht empfohlen.

4.8. Stellenwert psychosomatischer Faktoren und psychosomatische

Therapie
Autoren: Gudrun Schneider, Christina Schut, Jérg Kupfer

4.8.1. Psychosomatische Faktoren in Auslosung, Auspragung und
Verlauf des Pruritus

Sowohl bei Hautgesunden als auch bei Patienten:innen mit CP kann Pruritus und Kratzen
durch (audio-)visuelle Reize induziert werden (Niemeier und Gieler 2000; Ogden und Zoukas
2009; Papoiu et al. 2011; Lloyd et al. 2013; Ward et al. 2013; Schut et al. 2014; Schut et al.
2015a; Schut et al. 2017; Schut et al. 2018). Auf die gleichen pruritogenen Stimuli reagierten
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Patienten:innen mit CP bei AE mit ausgepragterem Pruritus und/oder Kratzen als
Hautgesunde (Papoiu et al. 2011; Schut et al. 2014).

Positive und negative Erwartungen, die auch durch entsprechende Instruktionen induziert
werden kénnen (im Sinne von Placebo- oder Noceboeffekten), beeinflussen die Starke der
Prurituswahrnehmung, das Kratzverhalten oder die physiologischen Hautreaktionen nach
entweder audiovisuell-, Histamin- oder elektrisch-induziertem Pruritus bei Hautgesunden (van
Laarhoven et al. 2011; Darragh et al. 2015; Peerdeman et al. 2015; Stumpf et al. 2016; Bartels
et al. 2017a; Bartels et al. 2017b; Bartels et al. 2017a; Meeuwis et al. 2018) und
Patienten:innen mit CP bei AE (Scholz und Hermanns 1994; Schut et al. 2016). Ferner konnte
gezeigt werden, dass Angstlichkeit (Ogden und Zoukas 2009) oder Depressivitat (Schut et al.
2014) sowie bestimmte Personlichkeitseigenschaften wie hoher Neurotizismus (im Sinne
emotionaler Instabilitdt als Tendenz, mehr negative Emotionen zu erleben) (Holle et al. 2012;
Carr et al. 2014) geringe Vertraglichkeit (Schut et al. 2014; Schut et al. 2015b; Schut et al.
2015a; Schut et al. 2018) und niedriges Selbstwirksamkeitserleben (Dalgard et al. 2012) mit
einer starkeren Auspragung der Juckempfindung und des Kratzens bei Patienten:innen mit
AE, mit Psoriasis und teils bei Hautgesunden assoziiert sind. Auferdem wurden
Zusammenhange zwischen den Personlichkeitseigenschaften Resilienz, Neurotizismus und

einem starkeren Ansprechen auf Placeboinstruktionen flir CP gezeigt (Darragh et al. 2016).

Depressive Dialysepatienten:innen, die zur Baseline keinen oder nur leichten Pruritus
angaben, hatten ein 1,6-fach erhéhtes Risiko, in einem Beobachtungszeitraum von bis zu 2,5
Jahren einen ausgepragt belastenden Pruritus zu entwickeln (Yamamoto et al. 2009a). In einer
aktuellen Multicenter-Studie (Dalgard et al. 2020) konnte zudem ein signifikanter
Zusammenhang zwischen dem Vorhandensein von Pruritus und einer klinisch relevanten

Depression sowie Suizidgedanken gezeigt werden.

Studien zeigten Assoziationen zwischen subjektivem Stress, belastenden und bedrohlichen
Lebensereignissen und Auspragung der jeweiligen Hautsymptomatik und Starke der
Juckempfindung bei bestehenden Hauterkrankungen (insbesondere AD, Psoriasis vulgaris)
(Gupta et al. 1988; Stangier und Gieler 1997; Gieler et al. 2002; Oh et al. 2010; Mochizuki et
al. 2019). Es konnte gezeigt werden, dass der Zusammenhang von Stress und Pruritus bei
AE-Patienten:innen Uber negative pruritusbezogene Kognitionen vermittelt wird (Schut et al.
2015c).

Mechanismen des Zusammenhangs zwischen Stress und Pruritus kdnnen veranderte kutane
Reizschwellen oder zentrale Sensibilisierung sein (Schneider et al. 2018a; Schneider et al.
2018b). Patienten:innen mit CP gaben vor einem sozialen Stresstest hdhere Anspannung an

und zeigten mehr physiologische Stressreaktionen als gesunde Kontrollen (Schneider et al.
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2018b). In gesunden Bevdlkerungsstichproben und bei Studierenden wurden ebenfalls
Zusammenhange zwischen der Haufigkeit von ,major life events® in den letzten 6 Monaten
bzw. subjektiv wahrgenommenem Stress und dem Vorliegen von Pruritus gezeigt (Gupta und
Gupta 2004; Yamamoto et al. 2009; Schut et al. 2016; Stewart et al. 2018).

Nach ICD-10 sind fur Auslésung und/oder Verlauf relevante psychosomatische Faktoren bei
gleichzeitigem Vorliegen einer oder mehrerer organischer Pruritusursachen, einer
Hauterkrankung oder anderer organischer Pruritusursachen als ,F54: Psychologische und

Verhaltensfaktoren bei andernorts klassifizierten Erkrankungen® zu klassifizieren.

Psychische und psychosomatische Faktoren kénnen auch als alleinige oder Uberwiegende
Ursache eines CP in Frage kommen, der dann bei Nachweis dieser und Ausschluss
organischer Ursachen als somatoformer Pruritus (ICD-10: F45.8 ,Sonstige somatoforme

Stoérungen®) klassifiziert wird (Niemeier und Héring 2013).

Andererseits ist CP ein sehr belastendes Symptom, das schon alleine oder in Kombination mit
sichtbaren Hautlasionen die Lebensqualitat erheblich beeintrachtigen und oft in Kombination
mit psychischen Symptomen wie Schlafstorungen, Angst, Depressivitat bis hin zu klinisch
relevanten Anpassungsstorungen, Angststoérungen und depressiven Stérungen vorkommt.
Solche Zusammenhange wurden wiederholt bei Patienteniinnen mit juckenden
dermatologischen Erkrankungen (Gupta und Gupta 2004; Oh et al. 2010; Ferm et al. 2010;
Zachariae et al. 2012; Mrowietz et al. 2015) und bei Patienten:innen mit Pruritus aufgrund
anderer Ursachen als Hauterkrankungen (Sheehan-Dare et al. 1990; Schneider et al. 2006;
Warlich et al. 2015; Kantor et al. 2016) gezeigt. Geschlechtsspezifische Unterschiede wurden
insofern gezeigt, dass Frauen hohere Pruritusintensitaten angeben als Manner sowie eine
héhere Auspragung von Angstlichkeit und Depressivitat (Stander et al. 2013; Stumpf et al.
2013; Stumpf et al. 2015). Besondere Probleme bei der dermatologischen Behandlung stellen
sich oft bei Pruritus unklarer Atiologie. Nicht nur der/die Patient:in bleibt unzufrieden, sondern
auch der/die behandelnde Arzt:in, der/die keine organmedizinische Diagnose stellen kann.
Haufig werden diese Patienten:innen als fordernd erlebt. Einerseits zeigt sich im Verlauf bei
nicht wenigen Patienten:innen nach langerer Zeit doch eine zugrundeliegende
Grunderkrankung. Andererseits kommt starkster, qualender Pruritus bei schwerwiegenden
Grunderkrankungen vor, der dann als nicht lebensbedrohliches Symptom von den
behandelnden Fachkolleg:innen wenig Beachtung findet und nicht selten unzureichend

behandelt wird (Niemeier und Hoéring 2013).
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Psychosomatische und psychische Faktoren und
Komorbidititen konnen in Ausléosung, Auspragung und
Verlauf des Pruritus bei Hautgesunden, bei Patienten:innen
mit juckenden Dermatosen und mit systemischen

Erkrankungen von Bedeutung sein.

Es wird empfohlen, psychosomatische und psychische

Faktoren und Komorbiditaten in der Diagnostik und
Konsens

(95 %)

Behandlung von Patienten:innen mit chronischem Pruritus zu ™"

erheben und zu beriicksichtigen.

Es wird empfohlen, am Einzelfall die individuelle Bedeutung
organischer und psychosomatischer Faktoren sowie deren
Wechselwirkung in der Entstehung und Aufrechterhaltung
des chronischen Pruritus und Kratzverhaltens sorgfiltig zu

evaluieren.

4.8.2. Psychosomatische Therapie
Erste Forschungsergebnisse geben Hinweise, dass psychoedukative Schulungsprogramme

uber mehrere Sitzungen, die den bei AE eingesetzten dhneln, auch bei Patienten:innen mit
CP unterschiedlicher Genese bezlglich der Reduzierung von Katastrophisieren und
Hilflosigkeit sowie bezulglich des Kratzverhaltens hilfreich sein kénnen. Dies bedarf jedoch

weiterer wissenschaftlicher Untersuchungen.

In einem systematischen Review hat sich gezeigt, dass psychologische Interventionen bei
erwachsenen Patienten:innen mit chronischem Pruritus aufgrund unterschiedlicher
Hauterkrankungen gréRere Effekte auf Kratzverhalten und Pruritus haben als auf
psychologische Parameter oder den Hautzustand (Lavda et al. 2012). Die psychologischen
Interventionen beinhalten Strategien zur Bewaltigung des Teufelskreises aus Jucken und
Kratzen, Entspannungs- und Stressbewaltigungstechniken, Strategien zur Umlenkung der
Kratzimpulse sowie zum Umgang mit Rickfallen und damit der Bewaltigung des chronisch-

rezidivierenden Krankheitsprozesses (Weisshaar et al. 2008; Evers et al. 2009; Lavda et al.
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2012; Daunton et al. 2016; Norén et al. 2018). Solche Interventionen fir Patienten:innen mit
CP unterschiedlicher Ursache wurden in Kliniken, die stationdre und ambulante
Patienten:innen mit CP psychosomatisch integrativ behandeln, als verhaltensmedizinischer
Therapiebestandteil eingesetzt (Hoegl et al. 1998; Bathe et al. 2009; Evers et al. 2009;
Bosecker et al. 2011; van Os-Medendorp et al. 2007a; van Os-Medendorp et al. 2007b; Long
et al. 2006). Bisher liegen jedoch nur wenige Studien zu deren Effektivitat vor: Wahrend sich
kurzfristig kein nachweisbarer Benefit einer einstiindigen Intervention beztiglich Pruritusstarke,
Pruritus-Bewaltigung und Pruritus-Kratz-Zirkel pra-post, aber ohne langerfristige Katamnese
(Bosecker et al. 2011) ergab, gab es kurzfristig positive Effekte eines von der Pflege
durchgefiihrten Programms mit 2 bis 9 Sitzungen auf die Pruritusbewaltigung mit Reduktion
von Katastrophisieren und Hilflosigkeit in der Interventionsgruppe (van Os-Medendorp et al.
2007b) nach 3 Monaten, die aber nach 9 Monaten nicht mehr nachweisbar waren. Ein
Programm, das vier Trainingseinheiten und eine Boostersession beinhaltete, zeigte positive
Effekte auf das Pruritusempfinden und selbsteingeschatzte Kratzverhalten sowohl wahrend

der Behandlung als auch im 3- und 6-Monats-Follow-Up (Evers et al. 2009).

Kontrollierte Untersuchungen zur Effektivitat der psychosomatischen Grundversorgung oder
Richtlinientherapie (Verhaltenstherapie oder psychodynamischen Psychotherapie) speziell bei
Patienten:innen, bei denen psychosomatische Faktoren in Auslésung und Verlauf des CP eine
Rolle spielen (ICD-10: F54), oder bei somatoformem Pruritus (ICD-10: F45.8) liegen bislang
nicht vor. Hier sollten die Behandlungsprinzipien fir andere funktionelle und somatoforme
Stérungen Anwendung finden, wie sie in der S3-Leitlinie ,Funktionelle Kérperbeschwerden®

(Roenneberg et al. 2019) formuliert sind.

Da standardisierte Schulungsprogramme flir Patienten:innen mit CP nicht Uberall verfligbar
sind, kann erwogen werden, Bestandteile daraus im Rahmen einer individuellen
psychosomatischen Grundversorgung oder Richtlinien-Psychotherapie bei Patienten:innen
mit CP einzusetzen (z .B. Entspannungstechniken wie Kihlesuggestionen im Rahmen des
Autogenen Trainings, Techniken zur Vermeidung des hautschadigenden Kratzens durch
bewusste Kontrolle des Reflexes mithilfe starker Konzentration, Ablenkung oder alternative

Kratztechniken, z. B. habit reversal) (Rosenbaum & Ayllon 1981).

Es kann empfohlen werden, neben der symptomatischen 1
Therapie des Pruritus bei vor allem automatisiertem Starker
. L Konsens
Kratzverhalten und Problemen der Pruritusbewaltigung auch
(100 %)

eine psychosomatische Therapie, entweder als adjuvantes
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Schulungsprogramm oder im Rahmen der
psychosomatischen Grundversorgung oder von
Richtlinienpsychotherapie, einzusetzen. Life-Events oder
chronische  Belastungsfaktoren vor  Auftreten des

chronischen Pruritus sollten erfragt werden.

Es wird empfohlen, bei somatoformem Pruritus und/oder
psychischen Komorbidititen, z. B. einer komorbiden
Depression, auch bei chronischem Pruritus entsprechend den
vorliegenden Behandlungsleitlinien (S3-Leitlinie ,,Funktionel-
le Korperbeschwerden“ (Roenneberg et al. 2019); S3-Leitlinie
»,Unipolare Depression“ (DGPPN et al. 2015)) vorzugehen.

"
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Tabelle 1: Haufigkeit des chronischen Pruritus bei ausgewahlten Erkrankungen

(Weisshaar und Dalgard 2009)

Autorin: Elke Weisshaar

Diagnose

Haufigkeit

Dermatosen

Atopisches Ekzem

Kardinalsymptom (100 %)

Bulldses Pemphigoid

Kardinalsymptom (100 %)

Psoriasis

62-97 % (Elewski et al. 2019)

Urtikaria

Kardinalsymptom (100 %)

Metabolische Erkrankungen

Chronische Niereninsuffizienz, Dialyse

Reprasentative deutsche Studie bei
Dialysepatienten/innen (Weiss et al.
2015): Punktpravalenz: 25,2 %

Diabetes mellitus 3-49 %
Hepatobiliare Erkrankungen 15-100 %
Hyperthyreose 4-7,5 %

Hamatologisch-onkologische Erkrankungen

Eisenmangelanamie

13,6 % bei Mannern, 7,4 % bei Frauen
(Takkunen 1978)

M. Hodgkin

25-35 %, bei Diagnosestellung: 15 %, als
einziges Symptom 7 %

Polyzythaemia Vera

48 %, bei Diagnosestellung: 16 % (Diehn
und Tefferi 2001)

Infektionen

HIV

47 %, davon haben nur 3 % keine
assoziierten Dermatosen

Herpes Zoster / Postzosterische Neuralgie

30-58 % (Oaklander et al. 2003)

Neoplasien

Solide Malignome

3 % (Lyell 1972)

Varia

Anorexie

58%

HES-induzierter Pruritus

40% (Metze et al. 1997)

Schwangerschaft

18% (Roger et al. 1994)
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Tabelle 2: Aktuelle Klassifikation des chronischen Pruritus (gemaR des International
Forum for the Study of Itch (IFSI) (Stiander et al. 2007)

Autoren: Sonja Stander

Klinische Gruppe

bei chronischem Pruritus

IFSI I: Chronischer Pruritus auf primar lasionaler
(veranderter) Haut (CPL): bei Vorliegen einer
Hauterkrankung

(vorher: Pruritus cum materia)

IFSI ll: Chronischer Pruritus auf primar nicht-
lasionaler (unverdanderter) Haut (CPNL): ohne
initiales Vorliegen von Hautveranderungen

(vorher: Pruritus sine materia)

IFSI lll: Chronischer Pruritus mit schweren
Kratzlasionen: Vorherrschen von chronischen
Kratzlasionen (z.B. chronische Prurigo, Lichen
simplex), die eine Einteilung in die erste oder zweite

Gruppe nicht ermdglichen

Differenzialdiagnostische

Kategorien

Dermatologische Erkrankungen

Systemische Erkrankungen (einschlief3lich

medikamentdser Pruritus)

Neurologische Erkrankungen

Psychische/Psychosomatische Erkrankungen

Multifaktoriell: mehr als eine Ursache flr Pruritus

verantwortlich

Pruritus unklarer Genese
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Tabelle 3: Beispiele fiir chronischen Pruritus auf primar nicht-lasionaler Haut (CPNL)

Autoren: Andreas Kremer, Sonja Stander

Kategorie

Beispiele fiir Ursachen

Dermatologische Erkrankungen

(sog. ,,unsichtbare Dermatosen)

Asteatose, Initialstadium von bulldsem
Pemphigoid, Dermatitis herpetiformis Duhring,
Porphyrien, Polymorphe Lichtdermatose, kutane
Mastozytose

Endokrine und metabolische
Erkrankungen

Chronische Niereninsuffizienz, Diabetes
mellitus, Gluten-Enteropathien, Hepatopathien
(z.B. Priméare biliare Cholangitis,
Primar/Sekundar sklerosierende Cholangitis,
medikamentdse Cholestase, extrahepatische
Cholestase, Leberzirrhose),
Hyperparathyreoidismus, Hyperthyreose,
Hypothyreose, Malabsorption, perimenopausaler
Pruritus

Infektionen

Helminthen, Hepatitis C Virus-Infektion, HIV-
Infektion, Intestinale Parasitose (z.B. Gardia
lamblia), Onchozerkose

Hamatologische und lymphoproliferative
Erkrankungen

Eisenmangel, Hypereosinophilie-Syndrom,
myeloproliferative Neoplasien (z.B.
Polyzythaemia Vera, essentielle
Thrombozytose), M. Hodgkin, Non-Hodgkin-
Lymphome, Plasmozytom, systemische
Mastozytose

Solide Malignome

Bronchial-, Cervix-, Colon-, Gallengangs- und
Gallenblasen-Karzinom, Karzinoid, Prostata-,
Pankreas-Karzinom

Neurologische Erkrankungen

Zerebrale oder spinale Erkrankungen
(Abszesse, Infarkte, Minderperfusion, Tumore,
Multiple Sklerose, lokalisierte
Spinalkanalstenosen/Radikulopathien
(Brachioradialer Pruritus, Notalgia parasthetica),
Neuropathien unterschiedlicher Genese
(postherpetische Neuralgie, Kleinfaser-
Neuropathien, Vulvodynie)

Psychische und psychosomatische
Erkrankungen

Anorexia nervosa, Depression, Schizophrenie,
somatoformer Pruritus, taktile Halluzinosen

Schwangerschaft

Intrahepatische Schwangerschaftscholestase

Medikamente (ohne Erythem)

z.B. Hydroxyethylstarke (HES)- assoziierter
Pruritus (s. Tabelle 8)

Zur Therapie der Grunderkrankung verweisen wir auf die jeweilige AWMF Leitlinie.
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Tabelle 4: Beispiele fiir chronischem Pruritus auf primar lasionaler Haut (CPL)

Autoren: Claudia Zeidler, Hartmut Stander

Kategorie

Beispiele fur Diagnosen/Ursachen

(alphabetisch)

Entziindliche Dermatosen

Allergisches Kontaktekzem, atopisches
Ekzem, Arzneimittelexanthem,
dyshidrotisches Ekzem, Exsikkationsekzem,
irritatives Kontaktekzem, Lichen planus,
Lichen sclerosus et atrophicus, M. Grover,
Mastozytose, nummulares Ekzem,
persitierende Arthropodenstichreaktion,
polymorphe Lichtdermatose, Psoriasis,
seborrhoische Dermatitis, Urtikaria

Infektiose Dermatosen
(zundchst akuter, gel. auch chronischer
Pruritus)

Bakterielle Infektionen (z.B. Follikulitis),
Mykosen, Pediculosis, Skabies, virale
Infektionen

Autoimmundermatosen

Bullése Dermatosen insbesondere bulloses
Pemphigoid, Dermatitis herpetiformis Duhring

Genodermatosen

Ichthyosen (z.B. Netherton Syndrom, Peeling
Skin Disease, Epidermolytische Ichthyose,
autosomal rezessive congenitale Ichthyose),
Neurofibromatose

Schwangerschaftsdermatosen

Atopische Eruption der Schwangerschatft,
Pemphigoid gestationis, Polymorphe
Exantheme der Schwangerschaft (PEP)

Neoplasien

Kutanes T-Zell-Lymphom, insbesondere
erythrodermatische Verlaufe

Zur Therapie der Grunderkrankung verweisen wir auf die jeweilige AWMF Leitlinie.
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Tabelle 5: Anamnese bei chronischem Pruritus

Autorin: Elke Weisshaar

Anamneseumfang

Pruritus

o Zeitpunkt des Beginns, Dauer

e Lokalisation (Beginn, Ausbreitung)

¢ Qualitat (z.B. reines Jucken, neuropathische Qualitaten)

e Intensitat: (z.B. Starke auf der nummerischen Ratingskala)

¢ Verlauf: tageszeitliche Schwankungen, kontinuierlicher / attacken-
artiger Verlauf, spontane Verbesserung / Verschlechterung

¢ Provokationsfaktoren (z.B. aquagen), Linderungsfaktoren (z.B. Kalte)

e Kratzverhalten

e Zeitlicher Zusammenhang zu Vorerkrankungen, Operationen,
Medikamenteneinnahme, anderen Ereignissen

¢ Vortherapien mit Erfolg/ Misserfolg

e eigene Theorie des/der Patienten/in zur Ursache

¢ psychosoziale Belastungsfaktoren

¢ Gesundheitsbezogene Lebensqualitatseinschrankung, Leidensdruck,
Schlafstérungen

Allgemein

¢ Vorerkrankungen einschlieRlich Dermatosen

¢ Medikamenteneinnahme, Infusionen, Bluttransfusionen

¢ Vorherige Operationen

e Allergien: Typ |-, Typ-IV-Allergien

¢ Atopische Disposition

e B-Symptomatik

e Reiseanamnese

e Schwangerschaft

Screening-
Fragen auf
Angst- und
Depressions-
stérungen

Screening Depression:

Haben Sie sich im letzten Monat oft niedergeschlagen, schwermdlitig
oder hoffnungslos gefiihlt?

Haben Sie im letzten Monat oft wenig Interesse oder Freude an lhren
Tétigkeiten gehabt?

Werden beide Fragen verneint, kann eine ausgepragte Depression
(sog. "Major" Depression) mit hoher Sensitivitat von 96%
ausgeschlossen werden (Whooley et al. 1997; Kroenke et al. 2003;
Spitzer et al. 1994; Kroenke et al. 2007)

Screening Angststorungen:

Fihlten Sie sich im Verlauf der letzten vier Wochen deutlich
beeintréchtigt durch: nervliche Anspannung, Angstlichkeit, Gefiihl, aus
dem seelischen Gleichgewicht zu sein? Sorgen (ber vielerlei Dinge?
Hatten Sie wéhrend der letzten vier Wochen eine Angstattacke
(plétzliches Gefiihl der Angst oder Panik)?

Die Sensitivitat des Angstscreenings betragt 86 %, die Spezifitat 83 %.

Anamnestische Besonderheiten
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Mehrere Familienmitglieder
sind betroffen

Skabies oder andere parasitare Erkrankungen

Pruritus nach Wasserkontakt

Aquagener Pruritus bei lymphoproliferaten Erkrankungen
(z.B. Polyzythaemia Vera): Pruritus wahrend
Wasserkontakt (Duschen / Baden) unabhangig von der
Temperatur oder durch Abkihlung der Haut nach dem
Baden

Pruritus bei/nach koérperlicher
Aktivitat

Cholinerger Pruritus

Pruritus mit B-Symptomatik

Neoplasien, Lymphome (z.B. M. Hodgkin)

Pruritus und lkterus

Pankreas-Karzinom, Gallengangskarzinom, cholestatische
Hepatitis (z.B. PSC, SSC, Gallengangssteine),
intrahepatische Schwangerschaftscholestase

Pruritus im Winter

Xerosis, Exsikkationsekzem
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Tabelle 6: Beispiele fiir Ursachen des genito-analen Pruritus

Autor: Franz Legat

Kategorie

Diagnosen (alphabetisch)

Inflammatorische
Dermatose

Atopisches Ekzem

Allergische / Irritative Kontaktdermatitis
Lichen sclerosus et atrophicus

Lichen planus

Plasmazell-Vulvitis/ Balanitis

Psoriasis vulgaris

Seborrhoisches Ekzem

Infektion

Bakteriell, nicht-sexuell Ubertragen: z.B. Streptococcus
pyogenes oder pneumoniae (Perianale Streptokokken-
Dermatitis), Staphylococcus aureus, Haemophilus
influenzae, Shigellen, Yersinien

Bakteriell, sexuell Gbertragen: z.B. Gonorrhoe, Chlamydien,
Trichomonaden

Bowenoide Papulose

Candidose

Dermatophytosen

Erythrasma

Gardia lamblia

Herpes simplex-Infektion

Humane Papillom-Virus-Infektionen

Infektidse Vulvovaginitis (bakteriell, mykotisch, viral)
Molluscum contagiosum

Skabies

Phthirus pubis (Filzlaus)

Wurmerkrankungen, z.B. Oxyuren

Neoplasien

M. Bowen

Erythroplasie Queyrat
Extramammarer Paget
Langerhanszell-Histiozytose
M. Hodgkin
Plattenepithelkarzinom
Prostata-, Dickdarmkarzinom
Syringome

Endokrin-metabolisch

Eisenmangel

Entziindliche Darmerkrankungen

Diabetes mellitus

Vaginale Schleimhauttrockenheit: Ostrogenmangel
Sjoégren-Syndrom

Zinkmangelsyndrom

Medikamenten-
induziert

Baboon-Syndrom (symmetrical drug-related intertriginous
and flexural erythema / SDRIFE)

Fixes Arzneimittelexanthem
Hydroxyethylstarke-induzierter Pruritus (Beginn)
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Neuropathisch

Erkrankungen der Wirbelsaule im Lumbo-Sakral-Bereich z.B.
Bandscheibenprolaps, Kompression Neuroforamina,
sakraler Nerven

Psychisch /
Psychosomatisch

Somatoformer Pruritus, Depression

Zur Therapie der Grunderkrankung verweisen wir auf die jeweilige AWMF Leitlinie.
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Tabelle 7: Moglichkeiten zur routinemaBigen, kontinuierlichen, patientenseitigen
Selbsteinschédtzung bei chronischem Pruritus (Stander et al. 2012)

Autorin: Sonja Stander

Fragebogen/Skala

Pruritus

Prurituscharakteristika

Fragebogen der Arbeitsgemeinschaft
Pruritusforschung (AGP; [23])

Pruritusintensitat
(in AGP-Fragebogen enthalten)

Der Ublicherweise abgefragte
Erinnerungszeitraum ist 24 h. Darlber hinaus
wird es fur den/der Patienten/in schwer, eine
zuverlassige Einschatzung abzugeben.
Abgefragt werden kann der Durchschnitt
und/oder schwerste Pruritus innerhalb dieser
Zeit.

Visuelle Analogskala (VAS)

Numerische Ratingskala (NRS)

Verbale Ratingskala (VRS)

Tagebuch

ItchControlledDays (Steinke et al. 2018)

ItchApp* (Gernart et al. 2017; Schnitzler et
al. 2019)

ItchyApp (kostenfrei, https://hippokrates-
it.de/ltchyApp.en.html)

Subjektive Belastung

Gesundheitsbezogene Lebensqualitat

Dermatology Life Quality Index (DLQI) — bei
Dermatosen

ltchyQoL*

Depressivitat

Hospital Anxiety and Depression Scale
(HADS)*, Patient Health Questionnaire
(PHQ zur Diagnostik psychischer
Syndrome), Beck's Depressions-Inventar
(BDI)*

Angstlichkeit

HADS*, PHQ

Ziele des/der Patienten/in hinsichtlich
Therapie, gesundheitsbezogene
Lebensqualitit, Symptome

Patient Need Questionnaire (PNQ)*

*Lizenzpflichtig

69



Tabelle 8: Laborchemische und apparative Diagnostik bei Patienten/innen mit
chronischem Pruritus unklarer Genese

Autoren: Thomas Mettang, Andreas Kremer, Steffen Koschmieder, Klaus Stréomer, Franz
Legat, Markus Streit, Sonja Stander

Basisuntersuchungen

Labordiagnostik:

¢ Blutsenkungsgeschwindigkeit (BSG) und C-reaktives Protein (CRP)

e Blutbild mit Differenzialblutbild, Ferritin

e Bilirubin, Transaminasen (GPT [ALAT], GOT [ASAT]), Gammaglutamyl-
Transpeptidase (GGT), alkalische Phosphatase

¢ Kreatinin, Harnstoff, errechnete glomerulare Filtrationsrate (eGFR), K*, Urin
(Streifentest)

e Blutzucker nuchtern

e Laktatdehydrogenase (LDH)

e Thyroidea-stimulierendes Hormon (TSH)

Bei primaren oder sekundaren Hautveranderungen ggf.:

¢ bakteriologische/mykologische Abstriche
e Hautbiopsie (Histologie, direkte Immunfluoreszenz, Elektronenmikroskopie)
e Skabiesmilben-Nachweis

Pruritus in der Schwangerschaft:

o bei auffalligem Hautbefund: Dermatologische Untersuchung zum Ausschluss
Polymorphe Eruption der Schwangerschaft (PEP), Pemphigoid gestationis

e Dbei unauffalligem Hautbefund: Basis-Labordiagnostik (siehe oben) plus
Gallensauren (nichtern)

Mogliche weitere Untersuchungen

e Bei analem Pruritus: Parasiten, Wurmeier, digital-rektale Untersuchung, PSA

e Bei aquagenem und genitalem Pruritus, Pruritus unklarer Genese: Laktose-/Sorbit-
Intoleranztest (Grundmann et al. 2011)

o Bei Blutbildveranderungen/V. a. lymphoproliferative Erkrankungen: Vitamin B12,
Folsaure, Eiweilielektrophorese, Immunfixation, JAK2-Status (Siegel et al. 2013),
ggf. KM-Punktion mit (Immun-)Zytologie und Histologie

e Bei Eisenmangel/Stuhlunregelmafigkeiten: Stuhluntersuchung auf okkultes Blut

e Bei V.a. hepatobilidre Erkrankung : Hepatitisserologie (anti-HVA, HBsAg, anti-HBc,
anti-HCV), Gallensauren, Antimitochondriale Antikdrper (AMA), perinukleare
antineutrophile cytoplasmatische Antikérper (pPANCA), Antinukleare Antikérper
(ANA), glatte Muskulatur-Antikdrper (SMA), Losliches Leberantigen-Antikdrper
(SLA), Liver-Kidney-Mikrosomale Antikérper (LKM), Gewebstransglutaminase-AK,
Alpha-Fetoprotein (bei Leberzirrhose / hepatischer Raumforderung)

Bei pathologischer Nuchternglukose: HbA1c, Glukose-Toleranztest

¢ Bei primaren oder sekundaren Hautveranderungen: Direkte und indirekte
Immunfluoreszenz, Auto-Antikdrper gegen dermale Proteine (BP 180, 230,
Desmoglein)

e Bei V. a. Allergie: Gesamt-IgE, ggdf. spezifische IgE, Prick-Testung, Epikutantestung

e Bei V. a. endokrine Erkrankungen: Parathormon, Phosphat, Ca?*, fT3, fT4, 25-OH-
Cholecalciferol, TSH-Rezeptor-AK (TRAK), Thyreoperoxidase-AK (TPO-AK)

e Bei V. a. HIV: HIV-Serologie, ggf. Lues-Serologie
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e Bei V. a. Mastozytose: Tryptase
Bei V. a. neuroendokrine Tumore: Chromogranin A (Yue et al. 2015)
o 24h-Sammelurin: Porphyrine (Porphyrien), 5-Hydroxyindolessigsaure
(neuroendokrine Tumore), Methylimidazolessigsaure (Mastozytose)

Bildgebende Verfahren (auch wenn in der Anamnese, bei der kérperlichen Untersuchung
und der Labordiagnostik kein spezifischer Krankheitsverdacht besteht, kdnnen ein
Rontgenbild des Thorax und eine Sonographie des Abdomens veranlasst werden, um
Hinweise auf eine eventuell bestehende maligne Erkrankung gewinnen zu kénnen.)

e Rontgen-Thorax

e Abdominelle Sonographie (inkl. retroperitoneale LK)

e Lymphknotensonographie (cervical, supraclavicular, axillar, inguinal), ggf.
Punktion/Exstirpation

e Schilddrisensonographie

e Gastroskopie (ggf. mit Biopsie und Hp-Diagnostik), Koloskopie (ggf. mit Biopsie)

e CT, MRT, MRCP, ggf. Szintigraphie, ggf. ERCP, ggf. Leberbiopsie

Interdisziplindre Kooperationen:

¢ Neurologischer und/oder psychiatrischer Fachbefund

o Kooperation mit weiteren (Fach)arztinnen/en: Allgemeinmedizin, Allergologie,
Dermatologie, Innere Medizin (Gastroenterologie, Hepatologie, Endokrinologie,
Hamatologie und internistische Onkologie), Urologie, Gynakologie, etc.
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Tabelle 9: Systemisch applizierte Medikamente, die Pruritus induzieren und
unterhalten kénnen (Auswahl; (Reich et al. 2009))

Autoren: Sonja Stander, Andreas Kremer

Akuter Pruritus (< 6 Wochen Dauer)

Spontanes Abklingen nach Absetzen des Medikaments oder Ubergang in chronischen
Pruritus

Opioide und Antagonisten Codein, Fentanyl, Levomethadon, Morphin
und Derivate, Pentazocin, Sufentanil (bis 25
%), Tramadol

Antimalariamittel Chloroquin, Hydroxychloroquin (1,5 %),
Amodiaquin (23,8 %)

Antihypertensivum Amlodipin

Antineoplastische Agenzien z.B. Paclitaxel, Carboplatin (17 %), Cisplatin,
Mitomycin C, Bleomycin, Gemcitabin, Imatinib,
Erlotinib, Rituximab

Desinfektionssubstanz fiir Ethylenoxid
Dialysegerate

TNF-Inhibitoren Etanercept, Infliximab

Urikostatikum Allopurinol, Febuxostat

Chronischer Pruritus (> 6 Wochen Dauer)

ACE-Hemmer Captopril, Enalapril, Lisinopril
Antiarrhythmika Amiodaron, Disopyramid, Flecainid
Antibiotika Amoxicillin, Ampicillin, Cefotaxim, Ceftriaxon,

Chloramphenicol, Ciprofloxacin,
Clarithromycin, Clindamycin, Co-trimoxazol,
Erythromycin, Gentamycin, Metronidazol,
Minocyclin, Ofloxacin, Penicillin, Tetracyklin

Antidepressiva, sonstige Citalopram, Clomipramin, Desipramin,
Doxepin, Fluoxetin, Imipramin, Lithiumsalze,
Maprotilin

Antidiabetika Glimepirid, Metformin, Tolbutamid

Antihypertensiva Clonidin, Doxazosin, Hydralazin, Methyldopa,

Minoxidil, Prazosin, Reserpin

Antikonvulsiva Carbamazepin, Clonazepam, Lamotrigin,
Phenobarbital, Phenytoin, Topiramat,
Valproinsaure
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Antiphlogistika

Acetylsalicylsaure, Celecoxib, Diclofenac,
Ibuprofen, Indometacin, Ketoprofen,
Naproxen, Piroxicam

Antirheumatika

Goldpraparate wie NaAurothiomalat

Betablocker

Acebutolol, Atenolol, Bisoprolol, Metoprolol,
Nadolol, Pindolol, Propranolol

Bronchodilatator, Broncholytikum,
Respirationsstimulanz

Aminophyllin, Doxapram, Ipratropiumbromid,
Salmeterol, Terbutalin

Calcium-Antagonisten

Amlodipin, Diltiazem, Felodipin, Isradipin,
Nifedipin, Nimodipin, Nisoldipin, Verapamil

Diuretika

Amilorid, Furosemid, Hydrochlorothiazid,
Spironolacton, Triamteren

FXR-Agonisten

Obeticholsaure

Immunsuppressiva

Cyclophosphamid, Mycophenolatmofetil,
Tacrolimus (bis 36 %)

Lipidsenker

Clofibrat, Fenofibrat, Fluvastatin, Lovastatin,
Pravastatin, Simvastatin

Neuroleptika

Chlorpromazin, Haloperidol, Risperidon

Plasmaexpander,
Durchblutungsférdernde Mittel

Hydroxyethylstarke, Pentoxifyllin

Tranquilizer

Alprazolam, Chlordiazepoxid, Lorazepam,
Oxazepam, Prazepam

Urikostatika, Urikosurika

Allopurinol, Colchizin, Probenecid, Tiopronin
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Tabelle 10: Allgemeine TherapiemaBnahmen zur Linderung des chronischen Pruritus
unabhangig von der zugrundeliegenden Erkrankung

Autoren: Elke Weisshaar, Martin Metz

Vermeidung von

Faktoren, die die Hauttrockenheit fordern, wie z.B. trockenes
Klima, Hitze (z.B. Sauna), alkoholische Umschlage,
Eispackungen, haufiges Waschen und Baden

Kontakt mit irritierenden Stoffen oder Substanzen (z.B.
Umschlage mit Rivanol, Kamille, Teebaumal)

sehr heillem und stark gewlrztem Essen, grofieren Mengen von
heiflen Getranken und Alkohol

Aufregung, Anspannung, negativem Stress

Bei Atopikern: Vermeidung von Allergenen (z.B. Hausstaub bzw.
Hausstaubmilben), die Pruritus extern aggravieren kénnen.

Verwendung von

milden, nicht-alkalischen Seifen, riickfettenden Waschsyndets
oder Dusch- und Badedlen (Spreitungsél mit geringem
Tensidgehalt)

lauwarmem Wasser (kurzes, nicht zu haufiges Baden)

Bei Vorliegen von Dermatosen: nach Wasserkontakt Abtupfen
des Korpers ohne starkes Reiben, da sonst die bereits
vorgeschadigte Haut noch starker verletzt und abgelost wird

adaquater, weicher, luftiger Kleidung z.B. aus Baumwolle

einer ruckfettenden topischen Basistherapie in Ricksichtnahme
auf den individuellen Hautzustand; optimal ist die mind. 1 x
tagliche Anwendung insbesondere nach jedem Duschen / Baden

Praparaten zur kurzfristigen Prurituslinderung u.a. bei
nachtlichem Pruritus: Cremes/Lotionen/ Sprays mit Harnstoff,
Menthol, Polidocanol, Gerbstoffen, feuchten oder kiihlenden
Umschlagen oder Fett-Feucht-Umschlagen, kihlen Duschen,
Schwarzteeumschlagen u.a.

Psychosomatische
Interventionen

Entspannungstechniken z.B: autogenes Training, Progressive
Muskelentspannung

Kognitive Techniken z.B. Entkatastrophisieren, Ablenkungs- und
Fokussierungsstrategien, Vermeidung sozialen Rickzugs u.a.

Standardisierte Schulungsprogramme: Vermitteln neben o.g.
Techniken aulRerdem Psychoedukation und Methoden, den Juck-
Kratz-Zirkel und das unbewusste nachtliche Kratzen zu
durchbrechen wie z.B. durch Auflegen eines kalten
Waschlappens, leichte Druckausiibung, nachtliches Anziehen
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von Handschuhen usw. (z.B. AGNES,
)

Die Ermahnung, nicht zu kratzen, ist nicht zielfiihrend.
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Tabelle 11: Stufenweises symptomatisch-therapeutisches Vorgehen bei chronischem
Pruritus (ab 6 Wochen Dauer)

Autorin: Sonja Stander

Therapie

¢ Allgemeine Therapiemalinahmen (Tabelle 10) insbesondere
1. Stufe rickfettende und hydratisierende Basistherapie
e Evt. initiale symptomatische Therapie: nicht-sedierende

systemische H1-Antihistaminika (ggf. Hochdosis)

2. Stufe e Symptomatische, ursachlich angepasste Therapie (Tabelle 12-
19)
e Bei unklarer Ursache oder Therapierefraktaritat:
3. Stufe Symptomatische topische und / oder systemische Therapie mit
Gabapentinoiden, Antidepressiva und Opioidrezeptor-
Antagonisten
¢ Kiinische Studien an spezialisierten Zentren
e Allgemeine TherapiemalRnahmen
Begleitende e Kausale Therapie (ggf. interdisziplinar)
Theragiti;(r; jeder o Bei erosiven Kratzlasionen: topische Antiseptika, topische

Steroide
je nach Ursache

und Komorbidist ¢ Bei Schlafstérung: Hypnotika, sedierende Antidepressiva,

niedrig potente Neuroleptika
¢ Bei psychischen/psychosomatischen Faktoren:
Psychosomatische Grundversorgung,

Richtlinienpsychotherapie
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Tabelle 12: Therapeutische Optionen bei nephrogenem Pruritus

Autor: Thomas Mettang

Therapieempfehlungen

(Starker Konsens (100 %))

1. Wahl: Gabapentin*/Pregabalin*

Dosierung in Abhangigkeit vom Ausmal} der
Niereninsuffizienz. Bei Dialysepatienten/innen:

2.Wahl: UVB-Phototherapie* (ggf. in Kombination mit
anderen Therapieoptionen).

3. Wahl: Naltrexon* 25-50 mg/d, Naloxon* 0,002-0,2
pg/kg KG/min (ggf. 0,4 mg Bolus)

Fur lokalisierte Formen: Capsaicin, topisch 3-5 x/d

Gabapentin: max. 100 mg/d
Pregabalin: max. 75 mg/d

(Einschleichende Dosierung empfohlen)

Antipruritischer Effekt in
kontrollierten Studien
bestatigt

Gabapentin nach Dialyse in Dosierung:

o 100 mg 4 x/Woche (Manenti et al. 2005)
oder

o 300 mg 3 x/Woche(Gunal et al. 2004)
(Marquez et al. 2012) oder

o 400 mg 2 x /Woche (Naini et al. 2007).

Pregabalin (75 mg/d bzw. 2 x/Woche)(Rayner et
al. 2012; Aperis et al. 2010; Yue et al. 2015)

UVB-Therapie (Carmichael 1994)

Capsaicin, topisch 3-5 x/d (Breneman et al. 1992;
Tarng et al. 1996)

Cromoglycinsaure p.o. (z.B. 3 x 100 mg/d) (Vessal
et al. 2010)

Curcuma (3 x 500 mg/d p.o.)(Pakfetrat et al. 2018)
Aktivkohle 6 g/d (Carmichael 1994)

Antipruritischer Effekt in
Kohortenstudien oder
Fallberichten demonstriert

Colestyramin (Carmichael 1994)

Lidocain 200 mg i.v./d (Manenti et al. 2005)
topisch Tacrolimus 2 x/d (Pauli-Magnus et al.
2000a; Kuypers et al. 2004)
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Montelukast 10 mg/d (Mahmudpour et al. 2017)
Hamoperfusion (Li et al. 2017)

Widersprichlicher Effekt in
kontrollierten Studien

Naltrexon 50 mg/d (Peer et al. 1996; Pauli-Magnus

et al. 2000b)

Ondansetron 8 mg oral oder i.v. (Ashmore et al.

2000; Murphy et al. 2003)

Wirkungslos

Ergocalciferol (Shirazian et al. 2013)

* Off-label-use
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Tabelle 13: Therapeutische Optionen bei hepatischem Pruritus (EASL Clinical Practice
Guidelines: management of cholestatic liver diseases 2009) (Kremer et al. 2008;
Beuers et al. 2014)

Autor: Andreas Kremer

o Empfehlung
(Starker Konsens 1

(100 %)) . Wahl: Colestyramin 4-16 g/d (4 h getrennt von

Einnahme anderer Medikamente)

2. Wahl: Rifampicin* 150-600 mg/d (haufig sind 150-300
mg/d ausreichend; Cave: Interaktionspotential, bei
Langzeitbehandlung Hepatotoxizitat, laborchemische
Kontrolle nach 2, 4-6 und 12 Wochen sowie
Dosisanderung)

3. Wahl: Bezafibrat* 400 mg/d (Cave: Hepatotoxizitat,
Rhabdomyolyse, Nephrotoxizitat, Osteoporose)

4. Wahl: Gabapentin* 300-3600 mg/d** / Pregabalin* 75-
600 mg/d**/ Naltrexon* 25-50 mg/d / Naloxon* 0,002
0,2 pg/kg KG/min (ggf. 0,4 mg Bolus)

5. Wahl: Sertralin* 75-100 mg/d

e Antipruritischer

Effekt in e Colestyramin (Duncan et al. 1984; Di Padova et
kontrollierten al. 1984)
Studien bestatigt e Rifampicin (Ghent und Carruthers 1988;

Bachs et al. 1989; Woolf und Reynolds 1990;
Podesta et al. 1991)

o Bezafibrat (Corpechot et al. 2018; de Vries
et.al.; Vries et al. 2021)

e Naltraxon /Naloxon (Bergasa et al. 1995;
Wolfhagen et al. 1997; Summerfield 1980;
Terg et al. 2002; Mansour-Ghanaei et al.
2006)

e Sertalin (Mayo et al. 2007)

e Antipruritischer

Naltrexon (Bernstein 1979)

Bezafibrat 400 mg/d, Fenofibrat 200 mg/d (Lens et al.
2014; Lemoinne et al. 2018)

Phototherapie: UVA, UVB (Decock et al. 2012)

Propofol 10-15 mg i.v. (Bolus), 1 mg/kg KG/h
(Infusion)
(Borgeat et al. 1993) (nur unter strengem Monitoring

e Effektin durchfliihrbar) .

extrakorporale Albumindialyse

e Fallberichten
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Publiziert

(MARS®/Prometheus®) (Parés et al. 2004;
Parés et al. 2010)
Plasmapherese (Alallam et al. 2008; Pusl et al. 2006)

nasobiliare Drainage (Stapelbroek et al. 2006; Hegade

et al. 2016)

Interne/Externe biliare Diversion (Ramachandran et al.

2014)
Bright Light Therapy (10 000 Lux) auf die Augen
gerichtet fir 60 min 2 x/d (Bergasa et al. 2000)
Lebertransplantation (als letzte
Option in therapierefraktaren
Fallen)

Widersprichlicher

Effekt in kontrollierten

Ondansetron 4-8 mg i.v. oder 8 mg oral
(Schwérer und Ramadori 1993a, 1993b; Mller

Studien et al. 1998; O’Donohue JW, Haigh C, Williams
R 1997)
e Gabapentin 300-2400 mg/d (Bergasa et al. 2006;
Huesmann et al. 2013)
e Kein Effekt in e Colesevelam 1875 mg/d (Kuiper et al. 2010)

kontrollierten Studien

* Off-label-use

**bei alteren Patienten/innen und eingeschrankter Nierenfunktion Dosis anpassen

80



Tabelle 14: Therapeutische Optionen bei aquagenem Pruritus

Autoren: Steffen Koschmieder, Claudia Zeidler

Empfehlungen

(Starker Konsens (100
%))

1.Wahl: H1-Antihistaminika®: (kontinuierlich oder 30-120 min vor
dem Wasserkontakt) (Martinez-Escribanoa et al. 1997;
Steinman und Greaves 1985)

2.Wabhl: Pregabalin* 150 — 300 mg/d**/ Gabapentin* (300-3600
mg/d)** UV-Phototherapie*: z.B. Bade- und
systemische PUVA, UVB (auch in Kombination)

In Fallberichten als
erfolgreich
beschrieben

(Siegel et al. 2013)

Weitere Optionen:
Alkalisierung des Badewassers (pH 8) mit Natrium-
hydrogencarbonat (0,2-0,5 kg/Bad)

(Shelley und Shelley 1998; Wolf und Krakowski 1988) und/oder
orale Gabe von Acetylsalicylsdure 300-500 mg/d 30 min vor
dem Wasserkontakt* (Jackson et al. 1987)

Atenolol 25 mg/d (Cao et al. 2015)

Capsaicin (0,025-0,1 %, 3 x/d, 4 Wochen) (Lotti et al. 1994)
Cimetidin 900 mg/d (Easton und Galbraith 1978)

Clonidin 0,1 mg 2 mal/d (Shelley und Shelley 1998)

Interferon alpha-2b (1. Woche: 5 x 3Mio IE, 2. bis 4. Woche: 3 x
3Mio IE) (Finelli et al. 1993)

Naltrexon 25-50 mg/d (Kimler et al. 2008)
Paroxetin 20 mg/d, Fluoxetin 10 mg/d (Kimler et al. 2008)

Propranolol 10 mg/d, 20-30 min vor dem Baden (Nosbaum et al.
2011)

Omalizumab

Ruxolitinib 10 mg 2x/d bei aguagenem Pruritus bei Hydroxyurea-
intoleranter bzw. -resistenter Polyzythaemia Vera

(Vannucchi et al. 2015; Murphy et al. 2018; Passamonti et al.
2017)

* Off-label-use

**pei alteren Patienten/innen und eingeschrankter Nierenfunktion Dosis anpassen
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Tabelle 15: Therapeutische Optionen bei paraneoplastischem Pruritus

(Bei paraneoplastischen Pruritus erfolgt keine Angabe der Therapie an der 1., 2. und 3. Wahl
aufgrund der Vielfalt der Atiologien und Subentitaten.)

Autoren: Elke Weisshaar, Steffen Koschmieder

Antipruritischer Effekt
in kontrollierter
Studie bestitigt

Paroxetin 20 mg/d*(Zylicz et al. 2003); St*, PV*

Antipruritischer Effekt
in offenen Fallserien
und Fallberichten
publiziert

Kutanes Lymphom:

Hamatologische Neoplasien:

Solide Neoplasien:

Aprepitant* 80 mg/d (Duval und Dubertret 2009) bei
Sézary-Syndrom

Gabapentin* 300 mg bis 2400 mg/d** (Demierre und
Taverna 2006) bei kutanem T-Zell-Lymphom (CTCL)
Mirtazapin* 7,5-30 mg zur Nacht (Davis et al. 2003) bei
CTCL

Naltrexon* 50-150 mg/d (Brune et al. 2004) bei kutanem
B-Zell-Lymphom (CBCL), Mycosis fungoides, Sézary-
Syndrom,

Acetylsalicylsaure* 300 mg vor dem Wasserkontakt bei PV
(Jackson et al. 1987)

Butorphanol* 1 mg jeden 2. Tag bei NHL (Dawn und
Yosipovitch 2006)

Cimetiden* 800 mg — 1 g/d bei PV, Hodgkin Lymphom
(Easton und Galbraith 1978; Aymard et al. 1980) Interfer
on alpha* 3 x/Woche s.c. bei PV, Non-Hodgkin Lymphom
(NHL) (Finelli et al. 1993; Muller et al. 1995; Radossi et al.
1996)

Fluoxetin* 10 mg/d bei Polyzythaemia Vera (PV)
Mirtazapin* 7,5-30 mg zur Nacht (Davis et al. 2003)
Naltrexon* 50-150 mg/d bei PV (Brune et al. 2004)
Paroxetin* 20 mg/d bei PV und paraneoplastischem
Pruritus (Zylicz et al. 2003) (Tefferi und Fonseca 2002;
Zylicz et al. 2003)

Naltrexon* 50-150 mg/d [148] bei Prostata-Karzinom

Paroxetin* 20 mg/d bei Prostata-Karzinom (Weisshaar
2008)

Spezifische Therapien
geman
Grunderkrankung

Beispiele:

Pankreaskopfkarzinom mit Ikterus und Pruritus: Stent des
Gallenausfuhrungsgang (Krajnik 2001)
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Spezifische Therapie z.B. Chemotherapie gemal dem
zugrunde liegenden Malignom oder PUVA/UVB-11 bei
CTCL

* Off-label-use
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Tabelle 16: Therapeutische Optionen bei neuropathischem Pruritus

Autorin: Sonja Stander

(Starker Konsens Therapie
(100 %))

e Capsaicin Creme in aufsteigender Dosierung (0,025 % bis 0,1
%) 4- 6x/d (Stander et al. 2001) oder

¢ Anwendung eines 8 %igen Capsaicin-Pflasters* Gber 30 bzw.
60 Minuten (Zeidler et al. 2015; Misery et al. 2015)

1. Wahl topisch

1. Wahl o Gabapentin*™ (max. 3600 mg/d) (Maciel et al. 2014) oder
systemisch e Pregabalin* (max. 600 mg/d) (Thielen et al. 2008)
2. Wahl e Monotherapie oder additiv zu Gabapentinoiden:

Antidepressiva* (Yosipovitch und Samuel 2008) (z.B. Paroxetin
bis zu 40 mg/d, Amitryptilin bis zu 75 mg/d (Griffin und Davis
2015) oder Mirtazapin bis zu 45 mg/d)

¢ Naltrexon* 25-50 mg/d / Naloxon 0,002-0,2 ug/kg KG/min

In jeder Stufe e Topisch bei Kratzlasionen: kurzzeitig topische Steroide
(Siepmann et al. 2013)

* Off-label-use

**pei alteren Patienten/innen und eingeschrankter Nierenfunktion Dosis anpassen
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Tabelle 17: Therapeutische Optionen bei chronischer Prurigo

Autorin: Claudia Zeidler

Empfehlungen: (Starker
Konsens (100 %))

Topisch 1. Wahl: Topische Steroide
2. Wahl: Pimecrolimus, Tacrolimus 2x/d, nicht mit UV
kombinieren*
Capsaicin-Creme 0,025 % bis 0,1 % 4 bis 6x/d (Stander et al.
2001)
Systemisch 1. Wahl: UV Phototherapie (ggf. in Kombination mit anderen

Therapieoptionen)

2. Wahl: Gabapentin*/** (300 — 3600 mg/d), Pregabalin+/** (75
— 600 mg/d)

3. Wahl: Ciclosporin* 3-5 mg/kg Kérpergewicht/d (Siepmann et
al. 2008) oder

Methotrexat* 7,5-20 mg/Woche (Spring et al. 2014) oder
Azathioprin* 100mg/d (Lear et al. 1996) oder

Dupilumab* 1. Dosis 600mg s.c., dann 300 mg s.c. alle zwei
Wochen (Calugareanu et al. 2020)

4. Wahl: Naltrexon* 25-50 mg/d / Naloxon 0,002-0,2 ug/kg
KG/min (Brune et al. 2004; Metze et al. 1999) oder Aprepitant*
80 mg/d (Stander et al. 2010b),

Anti-pruritischer Effekt
in kontrollierter Studie
bestatigt

Topisch:

Topische Steroide; z.B. Hydrocortison 1 % 2 x/d (Siepmann et
al. 2013), Betamethasonvalerat 0,1 % okklusiv 1 x/d
(Saraceno et al. 2010) oder

Pimecrolimus 2 x/d, nicht mit UV kombinieren (Siepmann et al.
2013)

Systemisch

UV- Phototherapie: z.B. UVB 311-nm (Tamagawa-Mineoka et
al. 2007), UVA (Bruni et al. 2010), Bade-PUVA oder Bade-
PUVA + 308-nm Excimer UVB (Hammes et al. 2011)

Topisch
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Anti-pruritischer Effekt
in Fallserien und
Fallberichten publiziert

Capsaicin-Creme 0,025 % bis 0,1 % 4 bis 6 x/d (Stander et al.
2001) oder
Tacrolimus 0,1 % 1-2 x/d (Lee et al. 2005)

Systemisch

Nicht-sedierende systemische H1-Antihistaminika: z.B.
Desloratadin, Cetirizin, Fexofenadin (Shintani et al. 2014)

Gabapentin*/** 900 mg/d (Gencoglan et al. 2010) oder
Pregabalin*/** 75-225 mg/d (Imai et al. 2013)

Ciclosporin 3-5 mg/kg Korpergewicht/d (Siepmann et al. 2008)
oder Methotrexat* 7,5-20 mg/Woche (Spring et al. 2014)

Naltrexon 50-150 mg/d (Brune et al. 2004; Metze et al. 1999)
Aprepitant 80 mg/d (Stander et al. 2010b)

Einzelfallberichte

Excimer 308 nm 2 x/Monat Gber 7 Monate + topisches Steroid
(Nakashima et al. 2014)

Montelukast 10 mg/d (Shintani et al. 2014)

Lenalidomid 5-10 mg/d (Kanavy et al. 2012; Liu et al. 2013)
Tacrolimus oral 20 mg/d (Halvorsen und Aasebg 2015)
Immunglobuline, intravends, 2 g/kg tber 3 Tage, pro Monat 1
Gabe, 3 Zyklen (Feldmeyer et al. 2012)

¢ Dupilumab 300 s.c., alle 14 Tage (Calugareanu et al. 2020)

In jeder Stufe

o Therapie der zugrundeliegenden Erkrankung

¢ Bei psychischen Faktoren: Paroxetin, Amitryptilin oder
Mirtazapin

¢ Bei starker Inflammation: topische Steroide

o Bei Residuen einzelner Knoten: Intralasionale

Steroidinjektion

* Off-label-use

**bei alteren Patienten/innen und eingeschrankter Nierenfunktion Dosis anpassen
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Tabelle 18: Therapeutische Optionen bei chronischem Pruritus unklarer Genese

Autoren: Steffen Koschmieder, Markus Streit

Empfehlungen: Ggf. in Kombination untereinander
(Starker Konsens
(100 %)) 1. Wahl: H1-Antihistaminika, ggf. Hochdosis** (Schulz et al. 2009)

oder Gabapentin* bis 3600 mg/d** oder Pregabalin* bis 600
mg/d** (Stander et al. 2016; Valdes-Rodriguez et al. 2015)

2. Wahl: Paroxetin* 20 mg/d (Valdes-Rodriguez et al. 2015;
Yosipovitch und Bernhard 2013)

3. Wahl: Mirtazapin* 15 mg abends (Yosipovitch und Bernhard
2013)

4. Wahl: UVB 311nm Therapie*
5.Wahl: Naloxon* (1,6 mg/h fir 4 h, i.v) (Smitz et al. 1982) oder

Naltrexon (50-150 mg/d oral) (Brune et al. 2004; Phan et al. 2010;
Yosipovitch und Bernhard 2013)

* Off-label-use

**pei alteren Patienten/innen und eingeschrankter Nierenfunktion Dosis anpassen
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Tabelle 19: Besondere Therapieoptionen bei schwangeren Patientinnen

Autor: Andreas Kremer

Zugrundeliegende
Erkrankungen
(Konsens (94 %))

Therapie

Dermatosen (z.B.
AEP, PEP)

1. Wahl: Desloratadin 5 mg/d
2. Wahl: topische Steroide
3. Wahl: Mirtazapin* 7,5-30 mg/d

Hepatobiliar (z.B.

1. Wahl: UDCA* 10-20 mg/kg KG/d

ICP, PBC, PSC) e 2. Wahl: S-Adenosylmethionin (SAM)* 1000 mg/d
e 3. Wahl: Rifampicin* 150 — 300 mg/d
Antipruritischer Effekt e UDCA* 10-20 mg/kg KG/d (Roncaglia et al. 2004;

in kontrollierten
Studien bestatigt

Kondrackiene et al. 2005; Binder et al. 2006; Chappell
et al. 2012)

Antipruritischer Effekt
in Fallberichten

Rifampicin* 300 mg/d (Liu J et al. 2018)

Widerspriichlicher
Effekt in kontrollierten
Studien

S-Adenosylmethionin (SAM)* 1000 mg/d)

Kein Effekt in
kontrollierten Studien

Colestyramin 8 g/d (Kondrackiene et al., 2005)

* Off-label-use

Beachtung der Hinweise auf www.embryotox.de; AEP, Atopische
Schwangerschaftsdermatose; PEP, Polymorphe Schwangerschaftsdermatose; ICP,

intrahepatische Schwangerschaftscholestase; PBC, Primar Bilidre Cholangitis; PSC,

Primar Sklerosierende Cholangitis.
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Abbildung 1: Algorithmus der klinischen Klassifikation

Abbildung 1: Algorithmus der klinischen Klassifikation
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Volistandige Darstellung der Interessenkonflikterklarungen aller Beteiligten

Es erfolgt nur die Darstellung von Angaben welche in thematischer Relevanz zur Leitlinie stehen.

Berater-bzw.
Gutachter-
tatigkeit

Mitarbeit in
einem
Wissenschaf
tlichen
Beirat
(advisory
board)

Bezahlte
Vortrags-
loder
Schulungs-
tatigkeit

Bezahlte
Autoren-
loder
Coautoren-
schaft

Forschungs-
vorhaben/
Durchfiihrung
klinischer
Studien

Eigentiimer-
interessen
(Patent,
Urheberrecht,
Aktienbesitz)

Indirekte
Interessen

Von COI betroffene Themen
der Leitlinie’,

Einstufung bzgl. der
Relevanz,

Konsequenz

Einstufung IK
(kein, gering,
moderat, hoch)

Prof. Dr. Matthias Augustin

Prof. Dr. Ulf Darsow

Prof. Dr. Steffen Koschmieder

Prof. Dr. Andreas Kremer

Dr. Jorg Kupfer

Univ. Prof. Dr. Franz Legat

Prof. Dr. Thomas Mettang

Prof. Dr. Martin Metz

nein

nein

ja

nein

nein

nein

nein

ja

nein

nein

ja

nein

nein

nein

nein

nein

nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

Nein

nein

nein

nein

nein

nein

nein

nein

nein

nein

nein

nein

nein

nein

Mitglied: DDG,
BVDD, ADF, EADV,
EDF, ICW

Mitglied: DGAKI,
EAACI, AARAI,
DDG, AGP, IFSI,
EADV

Mitglied: DGHO,
ASH, EHA, DGIM,
GSG-MPN

Mitglied DGVS,
BVGD, DGIM, IFSI,
EASL, APG, NVH,
deutsche
Leberstiftung

Mitglied: ESDAP,
IFSI

Mitglied: EADV,
DDG, OGDV

Mitglied: DGN

Mitglied: EAACI, PID

COI wegen noch nicht
zugelassenen Substanzen,
diese werden daher nicht in
der Leitlinie empfohlen, daher
keine Konsequenz

Nein

Ja
COl wegen Ruxolitinib, daher
Enthaltung bei Tabelle 14

Nein

Nein

COI wegen noch nicht
zugelassenen Substanzen,
diese werden daher nicht in
der Leitlinie empfohlen, daher
keine Konsequenz

Nein

Ja,

gering

kein

moderat

gering

kein

gering

kein

moderat
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Berater-bzw. Mitarbeit in Bezahlte Bezahlte Forschungs- Eigentiimer- Indirekte Von COlI betroffene Themen Einstufung IK

Gutachter- einem Vortrags- Autoren- vorhaben/ interessen Interessen der Leitlinie’ (kein, gering,

tatigkeit Wissenschaf loder loder Durchfiithrung (Patent, Einstufung bzgl. der moderat, hoch)

tlichen Schulungs- Coautoren- klinischer Urheberrecht,
Beirat tatigkeit schaft Studien Aktienbesitz)
(advisory

board)

Relevanz,
Konsequenz

COI wegen Dupilumab,
Enthaltung bei Tabelle 17

Nein
nein nein nein Nein nein nein Mitglied: DDG, kein
Prof. Dr. Alexandra Nast EADV, EDF
nein
nein nein nein Nein nein nein Mitglied: DGAKI, kein
Univ. Prof. Dr. Ulrike Raap DDG
Nein
nein nein nein Nein nein nein Mitglied: DKPM, kein
Prof. Dr. Gudrun Schneider DGPM, DAB, DGG,
AGP, IFSI
Nein
nein nein nein Nein nein nein Mitglied: ESDAP, kein
APD, AGP, DGP,
. IFSI,
Dr. Christina Schut Arbeitsgemeinschaft
Neurodermitisschulu
ng e.V.,, EHPS
. . . . . . e COIl wegen noch nicht .
nein ja nein Nein nein nein Mitglied: AGP, DDG, zugelassenen Substanzen gering
EADV, AAD di P ———— S’
Dr. Hartmut Stander iese werden daher nicht in
der Leitlinie empfohlen, daher
keine Konsequenz
: : : : ) - Ja
ja ja ja Ja ja nein Mitglied: AGP, IFSI, COl wegen Dupilumab und moderat
Vorsitzender des Aprepitant, Enthaltung Kapitel
EADV/EDF- prepitant, 9 Kap

Leitlinienausschusse 4.6.6 und Tabelle 17

s fuir chronischen
Pruritus,

Univ. Prof. Dr. Dr. Sonja Stander Kassenprifer der
Rheinisch-
Westfalischen
Dermatologischen
Gesellschaft
(RWDG),
Fordervereins
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Berater-bzw. Mitarbeit in Bezahlte Bezahlte Forschungs- Eigentiimer- Indirekte Von COlI betroffene Themen Einstufung IK

Gutachter- einem Vortrags- Autoren- vorhaben/ interessen Interessen der Leitlinie’ (kein, gering,
tatigkeit Wissenschaf loder loder Durchfiithrung (Patent, Einstufung b,zgl der moderat, hoch)
tlichen Schulungs- Coautoren- klinischer Urheberrecht, Relevanz .
Beirat tatigkeit schaft Studien Aktienbesitz) Konsequ;nz
(advisory
board)
Juckreizforschung
e.V.
nein
nein nein nein Nein nein nein Mitglied: SGDV, kein
Dr. Markus Streit IFSI, SAfW, DDG
nein nein nein nein nein nein Prasident BVDD; Nein kein
Dr. Klaus Strémer Vorstandsmitlied
DDG
Nein
nein nein nein nein nein nein Mitglied: IFSI, ABD, kein
Prof. Dr. Elke Weisshaar AGP
i i i i j i Mitglied: DDG, IFSI Ja i
nein nein nein nein ja nein itglied: , , ) gering
Dr. med. Claudia Zeidler AGP COl wegen Dupilumab,

Enthaltung bei Tabelle 17

" In die tabellarische Zusammenfassung wurden hier nur die Angaben ibertragen, fiir die nach Diskussion und Bewertung der vollstéandig entsprechend Formblatt der AWMF offengelegten Sachverhalte in der
Leitliniengruppe ein thematischer Bezug zur Leitlinie festgestellt wurde. Die vollstandigen Erklarungen sind im Leitliniensekretariat hinterlegt.

Alternativ kann auch nur ein ,Ja“ eingetragen werden und auf die Nennung der Unternehmen verzichtet werden

AAAI: American Academy of Allergy, Asthma, and Immunology, AAD: American Academy of Dermatology, ABD: American Board of Dermatology, AGP: Arbeitsgemeinschaft Pruritusforschung, ADF:
Arbeitsgemeinschaft Dermatologische Forschung

APF: Arbeitsgemeinschaft fiir psychoanalytisch-systemische Praxis und Forschung, ASH: American Society of Hematology, BVDD: Berufsverband der Deutschen Dermatologen, DAB: Deuscher
Arztinnenbund, DDG: Deutsche Dermatologische Gesellschaft, DGAKI: deutsche Gesellschaft fiir Allergologie und klinische Immunologie, DGG: Deutsche Gesellschatft fiir Geriatrie, DGHO: Deutsche
Gesellschaft fir Hdmatologie und Medizinische Onkologie, DGIM: Deutsche Gesellschaft fir Innere Medizin, DGAKI: Deutsche Gesellschaft fiir Allergologie und klinische Immunologie e.V., DGN:
Deutsche Gesellschaft fir Neurologie, DGP: Deutsche Gesellschaft fiir Palliativmedizin, DGPM: Deutsche Gesellschaft fiir Psychosomatische Medizin, DKPM: Deutsches Kollegium fiir Psychosomatische
Medizin, EAACI: European Acadamy of Allergy and Clinical Immunology, EAACI: Européische Akademie fiir Allergologie und klinische Immunologie, EADV: European Academy of Dermatology and
Venereology, EDF: European Dermatology Forum, EHA: European Hematology Association, EHPS: European Health Psychology Society, ESDAP: European Society for Dermatology and Psychiatry,
GSG-MPN: German Study Group for Myeloproliferative Neoplasms, ICW: Initiative Chronische Wunden, IFSI: International Forum for the Study of Itch, OGDV: Osterreichische Gesellschaft Fiir
Dermatologie UND Venerologie, SAfW: Schweizerische Gesellschaft fir Wundbehandlung, SGDV: Schweizerischen Gesellschaft fiir Dermatologie und Venerologie
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Informationen zu dieser Leitlinie
Projektdaten
Tabelle x: Projektdaten - Ubersicht

Titel der Leitlinie:

S2k Leitlinie zur Diagnostik und Therapie des
chronischen Pruritus

(Monat/Jahr):

Art der Anmeldung: Update von AWMF-Register-Nr.: 013-048
Geplante Klasse: S2k

Anmeldedatum: 05.04.2019

Geplante Fertigstellung 31.05.2021

Griinde fiir die Themenwahl:

Chronischer Pruritus (Uber 6 Wochen Dauer) ist ein
fachlbergreifendes  Symptom  und  stellt  eine
diagnostische und therapeutische Herausforderung dar.
Ca. 17-23 % der erwachsenen Bevolkerung sind von dem
Symptom  bei  verschiedenen  zugrundeliegenden
Erkrankungen betroffen. Nur max. 50 % der
Patienten/innen erhalten derzeit eine kontinuierliche
arztliche Betreuung und nur 7 % eine Therapie (Daten aus
einer gesundheitsbkonomischen Erhebung von M.
Augustin und S. Stander; Dermatology. 2010; 221: 229-
35).

Bis in die 90er-Jahre wurde Pruritus als
Schmerzempfindung klassifiziert, bis anhand klinischer
und neurophysiologischer Untersuchungen gezeigt
werden konnte, dass Pruritus ein eigenstandiges
Symptom ist, das einer eigenen Betrachtung hinsichtlich
Diagnostik und Therapie bedarf. Die Leitlinie ist daher
erstellt worden, um dem bis Anfang der 2000er-Jahre
bestehenden Mangel von systematischen und
strukturierten Empfehlungen hinsichtlich der Versorgung
von Patienten/innen mit chronischem Pruritus zu
kompensieren. Sie soll eine Unterstiitzung fir Arzte
fachlbergreifender Disziplinen sein, um bei
Patienten/innen mit chronischem Pruritus eine effiziente
Therapie in die tagliche Routine zu integrieren.
Berufsanfanger finden in ihr eine Anleitung zur Gestaltung
der Diagnostik und der Therapieschritte bei betroffenen
Patienten/innen. Ziel ist eine Optimierung der Versorgung
auf der Ebene von Struktur-, Prozess-, Ergebnisqualitat
und damit einhergehend eine Verbesserung der
Lebensqualitdt der Patienten/innen durch eine friher
beginnende und effizientere Therapie. Da chronischer
Pruritus keinen Einfluss auf das Langzeitliberleben hat, ist
das priméare Ziel die Linderung des Symptoms mit allen
Folgeerscheinungen (psychosomatische Effekte, Schlaf,
Lebensqualitat) als auch die Verbesserung des
Hautstatus bei chronischen Kratzlasionen. Die Leitlinie
umfasst auch die chronische Prurigo.

Zielorientierung der Leitlinie:

Das Ziel dieser Leitlinie ist:

e Eine Ubersicht iber die Haufigkeit und Ursachen
von chronischem Pruritus zu geben




e Einen Leitfaden fir die Anamnese bei
chronischem Pruritus zu bieten

e Die aktuelle Nomenklatur und Klassifikation in die
Klinik zu integrieren

¢ Eine laborchemische und radiologische,
schrittweise Diagnostik bei chronischem Pruritus
unklarer Genese zu definieren und als
Algorithmus zu prasentieren

e Das prinzipielle, schrittweise und 6konomische
Vorgehen in der Therapie bei chronischem
Pruritus und chronischer Prurigo zu definieren
und Empfehlungen der Expertenkommission dazu
zu erstellen (S2k)

e Die verschiedenen Aspekte des Krankheitsbilds
und der Therapiesaulen darzustellen

o Durch Empfehlungen flr eine wirksame Therapie
das Symptom zu behandeln und so die
Lebensqualitat der Patienten/innen zu verbessern

¢ Allgemeine Empfehlungen zu
Therapiemalinahmen zu erstellen, um eine
Optimierung des Hautstatus zu gewahrleisten und
so einer Prolongierung oder Verstarkung des
Symptoms bei trockener Haut vorzubeugen

e Therapieoptionen bei nephrogenem Pruritus
aufzuzeigen

e Therapieoptionen bei hepatobilidrem Pruritus
aufzuzeigen

e Therapieoptionen bei der atopischen Dermatitis
aufzuzeigen

e Therapieoptionen des aquagenen Pruritus
aufzuzeigen

e Therapieoptionen des paraneoplastischen
Pruritus aufzuzeigen

e Therapieoptionen der chronischen Prurigo und
des Pruritus unklarer Genese aufzuzeigen

Die flachendeckende Umsetzung der Leitlinie in
deutschsprachigen Landern wird zu einer Verbesserung
der Versorgung hinsichtlich Ursachensuche und Therapie
der Patienten/innen mit chronischem Pruritus fihren. Die
Lebensqualitat bei chronischem Pruritus ist eingeschrankt
und hangt stark mit der Symptomintensitat und -starke,
aber auch sichtbaren Kratzlasionen und Schlafstérungen
zusammen. Daher wird die Umsetzung der
Therapieempfehlung zu einer Verbesserung der
Lebensqualitat fihren. Durch eine friihe Intervention kann
die Chronifizierung des Symptoms verhindert werden und




die Therapiedauer verkirzt werden. Zusammenfassend
ist daher mit einer Okonomisierung der
Patientenversorgung, Senkung der Therapiekosten und
Wiederherstellung der Lebensqualitdt und dadurch
gesteigerter Leistungsfahigkeit zu rechnen.

Verbindung zu
vorhandenen Leitlinien:

Da es sich um eine Leitlinie handelt, welche ein
Symptom interdisziplinarer Erkrankungen adressiert,
bestehen thematische Uberlappungen zu anderen
Leitlinien. Jedoch wird bezlglich der spezifischen
Therapie dieser Erkrankungen auf deren Leitlinien
verwiesen. In dieser Leitlinie wird rein auf die Therapie
des Pruritus eingegangen.

Anmelder (Person):

Prof. Dr. Dr. h.c. Sonja Stander

Anmeldende
Fachgesellschaft(en):

Deutsche Dermatologische Gesellschaft (DDG)

Beteiligung weiterer
AWMEF-Fachgesellschaften:

Deutsche Gesellschaft flir Gastroenterologie,
Verdauungs- und Stoffwechselkrankheiten,

Deutsche Gesellschaft fir Hamatologie und Medizinische
Onkologie e.V.,

Deutsche Gesellschaft fir Innere Medizin e.V., Deutsche
Gesellschaft flir Medizinische Psychologie, Deutsche
Gesellschaft fir Nephrologie e.V.,

Deutsche Gesellschaft fiir Psychosomatische Medizin
und Arztliche Psychotherapie e.V.,

Deutsches Kollegium flir Psychosomatische Medizin

Beteiligung weiterer
Fachgesellschaften oder
Organisationen:

Arbeitsgemeinschaft Berufs- und Umweltdermatologie
der DDG,

Arbeitsgruppe Gesundheitsékonomie und
evidenzbasierte Dermatologie der DDG,
Arbeitsgemeinschaft Pruritus e.V.der DDG, Arbeitskreis
psychosomatische Dermatologie der DDG,
Berufsverband der Deutschen Dermatologen e.V.
(BvDD),

Deutsche Kontaktallergiegruppe,

Gesellschaft fur Allergologie und Klinische Immunologie
e. V.,

Osterreichische Gesellschaft fiir Dermatologie und
Venerologie,

Schweizerischen Gesellschaft fur Dermatologie und
Venerologie

Ansprechpartner
(Leitliniensekretariat):

Dr. Claudia Zeidler

Leitlinienkoordination (Name):

Prof. Dr. Sonja Stander

Versorgungsbereich

Die Leitlinie bezieht sich auf die Versorgung der
Patienten/innen mit chronischem Pruritus durch Arzte aller
Fachdisziplinen im ambulanten, teilstationdren und
stationaren Bereich, in RehabilitationsmalRnahmen
insbesondere in der Dermatologie, Gynakologie,
Allgemeinmedizin, Inneren Medizin und Psychosomatik.




Dies bezieht insbesondere folgende Patientengruppen
ein:

e Chronischer Pruritus bei Dermatosen und
chronischer Prurigo

e Chronischer Pruritus bei internistischen
Erkrankungen

e Chronischer Pruritus bei neurologischen
Erkrankungen

e Chronischer Pruritus bei
psychosomatischen/psychiatrischen
Erkrankungen

Patientenzielgruppe

Die Leitlinie ist gultig fir alle Patienten/innen mit
chronischem Pruritus (Ianger als 6 Wochen bestehend)
und chronischer Prurigo bei dermatologischen
Erkrankungen, internistischen Erkrankungen, durch
Medikamenteneinnahme, bei Schwangerschaft, bei
neurologischen Erkrankungen, bei
psychiatrischen/psychosomatischen Erkrankungen oder
bei chronischem Pruritus unklarer Genese. Die Leitlinie
ist auch gultig fur Patienten/innen mit Pruritus auf
normaler Haut, bei Vorliegen einer Dermatose oder dem
Bestehen von chronischen Kratzlasionen sowie
generalisiertem oder lokalisiertem Pruritus (Notalgia
parasthetica, brachioradialer Pruritus, genitoanaler
Pruritus). Die Leitlinie ist gultig far:

o alle Altersgruppen (Kinder, Erwachsene,
Hochbetagte)

e Manner und Frauen

e Chronischer Pruritus jeglicher Ursache
und Komorbiditaten
Pruritus ab 6 Wochen Dauer

e Chronischer Prurigo

Adressaten der Leitlinie
(Anwenderzielgruppe):

Die Leitlinie richtet sich an Dermatologen, Allergologen,
Nephrologen, Hamatologen, Gastroenterologen,
Internisten und Psychosomatiker in ambulanter,
tagesklinischer und stationarer Versorgung und dem
Rehabilitationsbereich. Die Leitlinie dient zur Information
fur Gynakologen, Padiater, Allgemeinmediziner,
Kooperationspartner der Arzteschaft z. B. Fachberufe im
Gesundheitswesen und Kostentrager.

Patienten/innen gehdren nicht primar zur
Anwenderzielgruppe.

Geplante Methodik
(Art der evidence-Basierung, Art

der Konsensusfindung):

Strukturierte Konsensuskonferenz unter Verwendung
eines nominalen Gruppenprozess, Delphi-Verfahren.




Erganzende Informationen zum | Leitliniensekretariat:
Projekt (vorhanden ja/nein,
wenn ja: wo?): Dr. Claudia Zeidler

Es wurden teilweise Textpassagen aus den Vorversionen der Leitlinie ibernommen.

Leitlinienreport zur S2k Leitlinie ,Diagnostik und Therapie des
chronischen Pruritus” (Stand 31.12.2020)

1. Geltungsbereich und Zweck

o Begriindung fiir die Auswahl des Leitlinienthemas
(s. DELBI Kriterium 1)

Chronischer Pruritus (Uber 6 Wochen Dauer) ist ein fachiibergreifendes Symptom und stellt
eine diagnostische und therapeutische Herausforderung dar. Ca. 17-23 % der erwachsenen
Bevolkerung sind von dem Symptom bei verschiedenen zugrundeliegenden Erkrankungen
betroffen. Nur max. 50 % der Patienten/innen erhalten derzeit eine kontinuierliche arztliche
Betreuung und nur 7 % eine Therapie (Daten aus einer gesundheitsékonomischen Erhebung
von M. Augustin und S. Stander; Dermatology 2010; 221: 229-235).

Bis in die 90er-Jahre wurde Pruritus als Schmerzempfindung klassifiziert, bis anhand klinischer
und neurophysiologischer Untersuchungen gezeigt werden konnte, dass Pruritus ein
eigenstandiges Symptom ist, das einer eigenen Betrachtung hinsichtlich Diagnostik und
Therapie bedarf. Die Leitlinie ist daher erstellt worden, um dem bis Anfang der 2000er-Jahre
bestehenden Mangel von systematischen und strukturierten Empfehlungen hinsichtlich der
Versorgung von Patienten/innen mit chronischem Pruritus zu kompensieren. Sie soll eine
Unterstiitzung fiir Arzte fachiibergreifender Disziplinen sein, um bei Patienten/innen mit
chronischem Pruritus eine effiziente Therapie in die tagliche Routine zu integrieren.
Berufsanfanger finden in ihr eine Anleitung zur Gestaltung der Diagnostik und der
Therapieschritte bei betroffenen Patienten/innen. Ziel ist eine Optimierung der Versorgung auf
der Ebene von Struktur-, Prozess-, Ergebnisqualitdt und damit einhergehend eine
Verbesserung der Lebensqualitat der Patienten/innen durch eine friher beginnende und
effizientere Therapie. Da chronischer Pruritus keinen Einfluss auf das Langzeitiberleben hat,
ist das primare Ziel die Linderung des Symptoms mit allen Folgeerscheinungen
(psychosomatische Effekte, Schlaf, Lebensqualitat) als auch die Verbesserung des Hautstatus
bei chronischen Kratzlasionen. Die Leitlinie umfasst auch die chronische Prurigo.

Die vorliegende Leitlinie ist eine aktualisierte Version 4.0 der bereits publizierten AWMF S2k-
Leitlinie zZu chronischem Pruritus von 2005 bis 2016
(https://www.awmf.org/leitlinien/detail/l/013-048.html). Die methodischen Vorgaben der
Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften (AWMF) zur
Entwicklung einer Leitlinie fur die Diagnostik und Therapie inklusive der Anwendung der
DELBI-Kriterien werden in dieser Leitlinie berucksichtigt.

o Zielorientierung der Leitlinie
(s. DELBI Kriterium 1)

Das Ziel dieser Leitlinie ist:

. Eine Ubersicht tber die Haufigkeit und Ursachen von chronischem Pruritus zu geben
. Einen Leitfaden fir die Anamnese bei chronischem Pruritus zu bieten

. Die aktuelle Nomenklatur und Klassifikation in die Klinik zu integrieren


https://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/013-048.html

. Eine laborchemische und radiologische, schrittweise Diagnostik bei chronischem
Pruritus unklarer Genese zu definieren und als Algorithmus zu préasentieren

. Das prinzipielle, schrittweise und ©6konomische Vorgehen in der Therapie bei
chronischem Pruritus und chronischer Prurigo zu definieren und Empfehlungen der
Expertenkommission dazu zu erstellen (S2k)

. Die verschiedenen Aspekte des Krankheitsbilds und der Therapiesaulen darzustellen

. Durch Empfehlungen fiir eine wirksame Therapie das Symptom zu behandeln und so
die Lebensqualitat der Patienten/innen zu verbessern

. Allgemeine Empfehlungen zu Therapiemallinahmen zu erstellen, um eine Optimierung

des Hautstatus zu gewahrleisten und so einer Prolongierung oder Verstarkung des Symptoms
bei trockener Haut vorzubeugen

. Therapieoptionen bei nephrogenem Pruritus aufzuzeigen

. Therapieoptionen bei hepatobiliarem Pruritus aufzuzeigen

. Therapieoptionen bei der atopischen Dermatitis aufzuzeigen

. Therapieoptionen des aquagenen Pruritus aufzuzeigen

. Therapieoptionen des paraneoplastischen Pruritus aufzuzeigen

. Therapieoptionen der chronischen Prurigo und des Pruritus unklarer Genese

aufzuzeigen

Die flachendeckende Umsetzung der Leitlinie in deutschsprachigen Landern wird zu einer
Verbesserung der Versorgung hinsichtlich Ursachensuche und Therapie der Patienten/innen
mit chronischem Pruritus flhren. Die Lebensqualitdt bei chronischem Pruritus ist
eingeschrankt und hangt stark mit der Symptomintensitat und -starke, aber auch sichtbaren
Kratzlasionen und Schlafstorungen zusammen. Daher wird die Umsetzung der
Therapieempfehlung zu einer Verbesserung der Lebensqualitdt fihren. Durch eine frihe
Intervention kann die Chronifizierung des Symptoms verhindert und die Therapiedauer
verkiirzt werden. Zusammenfassend ist daher mit einer Okonomisierung der
Patientenversorgung, Senkung der Therapiekosten und Wiederherstellung der Lebensqualitat
und dadurch gesteigerter Leistungsfahigkeit zu rechnen.

o Patientenzielgruppe
(s. DELBI Kriterium 3)

Die Leitlinie ist gultig fur alle Patienten/innen mit chronischem Pruritus (langer als sechs
Wochen bestehend) und chronischer Prurigo bei dermatologischen Erkrankungen,
internistischen Erkrankungen, durch Medikamenteneinnahme, bei Schwangerschaft, bei
neurologischen Erkrankungen, bei psychiatrischen/psychosomatischen Erkrankungen oder
bei chronischem Pruritus unklarer Genese. Die Leitlinie ist auch gultig fur Patienten/innen mit
Pruritus auf normaler Haut, bei Vorliegen einer Dermatose oder dem Bestehen von
chronischen Kratzldsionen sowie generalisiertem oder lokalisiertem Pruritus (Notalgia
parastethica, brachioradialer Pruritus, genitoanaler Pruritus). Die Leitlinie ist gultig fur:

alle Altersgruppen (Kinder, Erwachsene, Hochbetagte)
Manner und Frauen

Chronischer Pruritus jeglicher Ursache und Komorbiditaten
Pruritus ab sechs Wochen Dauer

Chronischer Prurigo

o Versorgungsbereich
(s. DELBI Kriterium 3)

Die Leitlinie bezieht sich auf die Versorgung der Patienten/innen mit chronischem Pruritus
durch Arzte aller Fachdisziplinen im ambulanten, teilstationaren und stationaren Bereich, in
RehabilitationsmalRnahmen  insbesondere in der  Dermatologie, Gynéakologie,



Allgemeinmedizin, Inneren Medizin und Psychosomatik. Dies bezieht insbesondere folgende
Patientengruppen ein:

e Chronischer Pruritus bei Dermatosen und chronischer Prurigo

e Chronischer Pruritus bei internistischen Erkrankungen

e Chronischer Pruritus bei neurologischen Erkrankungen

e Chronischer Pruritus bei psychosomatischen/psychiatrischen Erkrankungen
e Chronischer Pruritus unklarer Atiologie

o Anwenderzielgruppe/Adressaten
(s. DELBI Kriterium 6)

Die Leitlinie richtet sich an Dermatologen, Allergologen, Nephrologen, Hamatologen,
Gastroenterologen, Internisten und Psychosomatiker in ambulanter, tagesklinischer und
stationarer Versorgung und dem Rehabilitationsbereich. Die Leitlinie dient zur Information flr
Gynakologen, Padiater, Allgemeinmediziner, Kooperationspartner der Arzteschaft z. B.
Fachberufe im Gesundheitswesen und Kostentrager.

Patienten/innen gehdren nicht primar zur Anwenderzielgruppe.

2. Zusammensetzung der Leitliniengruppe: Beteiligung von Interessensgruppen
o Reprasentativitit der Leitliniengruppe: Beteiligte Berufsgruppen

(s. DELBI Kriterium 4)

Tab. 1 zeigt eine Ubersicht iber die an der Entwicklung der vorliegenden Leitlinie Beteiligten
einschlieBlich der Rolle in der Leitlinienentwicklung, der benennenden Fachgesellschaft und
der Fachrichtung bzw. Institution. [Hinweis: Die verwandten Personen- und
Berufsbezeichnungen sind gleichwertig fir beide Geschlechter gemeint, auch wenn sie nur in
einer Form genannt werden.]

Tabelle 1: Mitglieder der Expertenkommission und Methodengruppe

Vertreter Funktion, Institut und Ort Fachgesellschaft
(*stimmberechtigt)

Expertenkommission

Matthias Augustin Institutsdirektor
Institut fur Versorgungsforschung
in der Dermatologie und bei Arbeitsgruppe
Pflegeberufen (IVDP) Gesundheitsékonomie und
Universitatsklinikum Hamburg- evidenzbasierte
Eppendorf Dermatologie*
Martinistr. 52, 20246 Hamburg

Ulf Darsow Ltd. Oberarzt

Klinik und Poliklinik flr
Dermatologie und Allergologie am | Deutsche Dermatologische
Biederstein Gesellschaft*
Technische Universitat Minchen
Biedersteiner Str. 29

80802 Miinchen

Steffen Koschmieder Ltd. Oberarzt
Klinik fir Hamatologie, Onkologie,
Hamostaseologie und | Deutsche Gesellschaft fur

Stammzelltransplantation Hamatologie und




(Medizinische Klinik V) der
Uniklinik RWTH Aachen
Pauwelsstralle 30

52074 Aachen

Medizinische Onkologie
eV.”

Andreas Kremer

Leitender Arzt Klinik far
Gastroenterologie und
Hepatologie

Klinik fur Gastroenterologie und
Hepatalogie, Universitatsspital

Deutsche Gesellschaft flr
Innere Medizin e.V.,
Deutsche Gesellschaft flr
Gastroenterologie,
Verdauungs- und

Zurich Stoffwechselkrankheiten*
Réamistrasse 100
8006 Zirich, Schweiz
Jorg Kupfer Stellvertretende Institutsleitung Arbeitskreis
Institut far Medizinische Psychosomatische
Psychologie Dermatologie*®
KlinikstralRe 29 Deutsche Gesellschaft fiir
35392 Giessen Medizinische Psychologie
Franz Legat Oberarzt
Univ-Klinik fur Dermatologie und Osterreichische
Venerologie Gesellschaft fir
Medizinische Universitat Graz Dermatologie und
Auenbruggerplatz 8 Venerologie*

8036 Graz, Osterreich

Thomas Mettang

Arzt fir Innere Medizin und
Nephrologie

Leitender Arzt KfH Nierenzentrum
und Konsiliararzt DKD Helios Klinik
Von-Leydenstr. 23/Aukammallee
33

65191 Wiesbaden

Deutsche Gesellschaft flr
Nephrologie e.V.*,
Deutsche Gesellschaft flr
Innere Medizin e.V.*

Martin Metz Leitender Oberarzt, Pruritus
Klinik far Dermatologie,
Venerologie und Allergologie
Chariite Universitatsmedizin Berlin | Deutsche Dermatologische
Chariteplatz 1 Gesellschaft*
10117 Berlin

Ulrike Raap Klinikdirektorin

Universitatsklinik fur Dermatologie
und Allergologie

Klinikum Oldenburg A6R
Rahel-Straus-Strafl’e 10

26133 Oldenburg

Deutsche Gesellschaft fur
Allergologie und Klinische
Immunologie e. V.*

Gudrun Schneider

Oberarztin
Klinik fur Psychosomatik und
Psychotherapie

Universitatsklinkum Munster
Domagkstr. 22
48149 Munster

Deutsches Kollegium flr
Psychosomatische
Medizin*, Deutsche

Gesellschaft fur
Psychosomatische Medizin
und Arztliche
Psychotherapie e.V.*

Christina Schut

Akademische Rétin
Institut flr
Psychologie
Klinikstrale 29
35392 Giessen

Medizinische

Deutsche Gesellschaft fur
Medizinische Psychologie®,
Arbeitskreis
Psychosomatische
Dermatologie*

Hartmut Stander

Oberarzt
Klinik fur Dermatologie




Klinikum Dortmund
Beurhausstr. 40 Arbeitsgemeinschaft
44137 Dortmund Pruritusforschung*
Niedergelassener Dermatologe
Dermatologie Bad Bentheim
Paulinenweg 1

48455 Bad Bentheim

Sonja Stander Leiterin des Kompetenzzentrums
chronischer Pruritus Deutsche Dermatologische
Klinik fur Hautkrankheiten Gesellschaft*

Universitatsklinikum Munster
VVon Esmarch-Str. 58
48149 Munster

Markus Streit Chefarzt
Kantonsspital Aarau Schweizerischen
Dermatologie Gesellschaft fr
Bahnhofplatz 3c Dermatologie und
5001 Aarau, Schweiz Venerologie*

Klaus Stromer Niedergelassener Dermatologe
Loderma Berufsverband der
Stral3burger Allee 7 Deutschen Dermatologen
41199 Ménchengladbach eV.”

Elke Weisshaar Sektionsleiterin Arbeitsgemeinschaft
(Berufsdermatologie) Berufs- und
Uniklinikum Heidelberg Umweltdermatologie,
Berufsdermatologie Hautklinik Deutsche
Vol3str. 2 Kontaktallergiegruppe*
69115 Heidelberg

Claudia Zeidler Funktionsoberarztin des
Kompetenzzentrums chronischer
Pruritus Deutsche Dermatologische
Klinik fur Hautkrankheiten Gesellschaft*

Universitatsklinikum Munster
VVon Esmarch-Str. 58
48149 Minster

Patientenvertreter

Aufgrund des Fehlens einer Patientenorganisation fir Patienten/innen mit chronischem
Pruritus wurden gemaf Empfehlung von der Arbeit der ,Guidelines International Network"
Patienten/innen in Form von Fokusgruppen eingebunden (siehe unten)

Methodiker

Alexander Nast Klinik fir Dermatologie, Venerologie
und Allergologie

Chariite Universitatsmedizin Berlin | Deutsche Dermatologische
Chariteplatz 1 Gesellschaft

10117 Berlin

Die Leitlinie ist unter Einbeziehung folgender Gruppen erstellt worden:

Die Expertengruppe setzt sich aus Fachreprasentanten unterschiedlicher Fachdisziplinen
zusammen (niedergelassene und im stationaren Bereich arbeitende Dermatologen,
Allergologen, Berufsdermatologen, Versorgungsforschern, niedergelassene und im
stationaren Bereich arbeitende Internisten, Psychologen, Psychosomatiker). Alle Vertreter
wurden von den entsendenden Fachgesellschaften offiziell benannt.

o Reprasentativitit der Leitliniengruppe: Beteiligung von Patienten



(s. DELBI Kriterium 5)

Patienteneinbindung liber Fokusgruppen

33 Patienten/innen mit chronischem Pruritus, unterschiedlicher Genese, Alter und Geschlecht
wurden in mehreren 45-minutigen Sitzungen mit jeweils funf bis sieben Teilnehmern in Form
von Fokusgruppen strukturiert interviewt.

Seitens der Patienten/innen wird sich eine systematische heimatnahe Versorgung gewlinscht.
Zudem aulerten sich die Patienten/innen, dass das Symptom ernst genommen werden muss,
auch bei Nichtvorliegen von Hautveranderungen. Psychische Faktoren sollen berucksichtigt
werden, aber nicht zu schnell dieses als Ursache, sondern als Reaktion des Symptoms
gesehen werden. Neben einer Aufklarung iber mogliche Therapien und ggf. Weiterverweisen
an Spezialsprechstunden winschen sich Patienten/innen eine leitliniengerechte Therapie. Als
Haupttherapieziel sahen alle die Reduktion der Intensitdt des Pruritus an, welche
standardisiert mittels NRS oder VAS abgefragt werden sollte. Die Ergebnisse wurden der
Expertengruppe bei der Konsensuskonferenz vor dem Delphi-Verfahren prasentiert.

Die Implementierung der Ergebnisse erfolgte in der vorliegenden Leitlinie:

In der Einleitung verweisen wir auf systematische Versorgung.

Der Facharztstandard eines Dermatologen sollte sein, leitliniengerecht zu therapieren bzw. an
ein Spezialzentrum zu verweisen. Ebenso sollte als Qualitdtsmerkmal die Pruritusintensitat
standardisiert Uber z. B. NRS oder VAS erfasst werden.

Die neuen Kapitel ,Krankheitslast* und ,psychosomatische Faktoren® greifen den Gedanken
auf, dass psychische Kofaktoren meist eine Reaktion auf CP sind und fordern auf, diese zu
erkennen, erfassen und ggf. zu behandeln.

3. Methodologische Exaktheit

Recherche, Auswahl und Bewertung wissenschaftlicher Belege (Evidenzbasierung)

o Verwendung existierender Leitlinien zum Thema
(s. DELBI Kriterium 30-34)

Die aktuelle Leitlinie beruht auf der Leitlinie ,Diagnostik und Therapie des chronischen
Pruritus®, Stand: 31.05.2016 (https://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/013-048.html)

Da es sich um eine Leitlinie handelt, welches ein Symptom interdisziplinarer Erkrankungen
adressiert, bestehen thematische Uberlappungen zu anderen Leitlinien. Jedoch wird beziiglich
der spezifischen Therapie dieser Erkrankungen auf deren Leitlinien verwiesen. In dieser
Leitlinie wird rein auf die Therapie des Pruritus eingegangen.

o Formulierung von Schlisselfragen
(s. DELBI Kriterium 2)

Schlusselfragen und relevante Outcomes der vorherigen Leitlinie wurden Gberprift und im
Rahmen eines Kick-Off-Meetings am 01.05.2019 in Berlin bewertet.

Schlisselfragen:

Wie ist die Pravalenz (Haufigkeit des Vorkommens) von chronischem Pruritus bei
verschiedenen zugrunde liegenden Erkrankungen z. B. der Haut, der Niere, der Leber, des
blutbildenden Systems, des Nervensystems, bei psychiatrischen Erkrankungen?

Wie ist chronischer Pruritus definiert und klassifiziert?
Wie ist der Hautstatus bei Patienten/innen mit chronischem Pruritus?

Wie soll die Krankengeschichte bei den Patienten/innen erhoben werden (Anamnese)? Wie
soll die korperliche Untersuchung bei den Patienten/innen durchgefuhrt werden? Wie soll
Pruritus dokumentiert werden?


https://www.awmf.org/leitlinien/detail/ll/013-048.html

Welche laborchemischen und radiologischen Untersuchungen sind nétig? In welcher
Frequenz sollen diese durchgefuhrt werden?

Wie ist die Therapie zu gestalten (allgemeine MalRnahmen, Saulen der Therapie, Therapie
verschiedener Pruritusformen)?

Wie ist die Therapie zu gestalten bei

Chronischem Pruritus bei atopischer Dermatitis
Nephrogenem Pruritus

Hepatischem Pruritus

Aquagenem Pruirtus

Paraneoplastischem Pruritus

Neuropathischem Pruritus

Chronischer Prurigo

Chronischem Pruritus bei schwangeren Patientinnen
Chronischem Pruritus unklarer Atiologie

Welche Studien existieren zur Therapie von chronischem Pruritus?

Welche Substanzen kdnnen zur topischen Therapie des chronischen Pruritus eingesetzt
werden?

Welche Substanzen kdénnen zur systemischen Therapie des chronischen Pruritus eingesetzt
werden?

Wie soll die psychosomatische Begleittherapie bei chronischem Pruritus gestaltet werden?

o Systematische Literaturrecherche
(s. DELBI Kriterium 8)

Die Literatursuche umfasste alle Schlisselfragen. Die Experten recherchierten fir ihre
jeweiligen Bereiche eigenstandig.

Die Suchstrategie umfasste die Worte ,pruritus, itch, Jucken“ sowie in Kombination mit
.ireatment, Behandlung, therapy, Therapie, prevalence, Pravalenz, nephrogenic, hepatic,
aquagenic, paraneoplastic, atopic dermatitis, atopic eczema, atopisches Ekzem, eczema®“. Es
wurden bis einschlieRBlich 02/2019 alle Quellen elektronischer Datenbanken wie PubMed,
EMBASE, Datenbanken systematischer Ubersichtsarbeiten wie Cochrane Library, von Hand
durchsuchte Fachzeitschriften wie ,Allergologie“ und ,Dermatologie in Beruf und Umwelt"
sowie Kongressberichte des International Forum for the Study of Itch (IFSI) seit 2001 und
andere Leitlinien (z. B. www.awmf-online.de, www.leitlinien.de, www.g-i-n.net,
www.guideline.gov) durchsucht und identifiziert.

o Auswahl der Evidenzen
(s. DELBI Kriterium 9)

Entsprechend der ausgewahlten Entwicklungsstufe S2k erfolgte keine systematische
vollstandige Darstellung der identifizierten Studien. Ausgewahlte Studien wurden im Rahmen
der Konsensuskonferenz diskutiert und z.B. zur Unterstitzung der in Tabelle 12-19 gegebenen
Empfehlungen referenziert.

o Bewertung der Evidenz

Entsprechend der ausgewahlten Entwicklungsstufe S2k erfolgte keine systematische
Evidenzbewertung.

o  Erstellung von Evidenztabellen



Entsprechend der ausgewahlten Entwicklungsstufe S2k erfolgte keine Erstellung von
Evidenztabellen.

Generierung von Empfehlungen / Konsensuskonferenz

o Formale Konsensfindung: Verfahren und Durchfiihrung

(s. DELBI Kriterium 10)

Bei der Formulierung der Empfehlungen wurden gesundheitlicher Nutzen, unerwiinschte
Wirkungen und Risiken berucksichtigt.

Im Rahmen einer Konsensuskonferenz am 01.02.2020 in Minster wurden die Vorschlage der
Empfehlungen und Kernaussagen konsentiert.

Der strukturierte Konsensuskonferenz unter Verwendung eines nominalen Gruppenprozesses
wurde durch Prof. Dr. med. Alexander Nast moderiert. Nach Prasentation der zu
konsentierenden Empfehlungen wurde der Entwurf von jedem Gruppenmitglied kommentiert.
Abweichende Vorschlage wurden notiert. Es folgten die Schritte Reihendiskussion,
Vorherabstimmung, Debattieren/Diskutieren sowie die endglltige Abstimmung. Die Verteilung
der Stimmen sind in der Tabelle 1 (Mitglieder der Expertenkommission und Methodengruppe)
zu entnehmen. Es wurde generell ein starker Konsens (> 95 % Zustimmung) angestrebt. Wenn
dieser auch nach Diskussion nicht erreicht werden konnte, erfolgte eine Verabschiedung mit
Konsens (> 75 % Zustimmung). 19 Empfehlungen konnten mit ,starkem Konsens*
verabschiedet werden. Die entsprechenden Konsensstarken wurden dokumentiert.

Nach dem 01.02.2020 Uberarbeitete Kapitel wurden Gber ein Online-Delphi Verfahren bis zum
12.05.2020 anonym abgestimmt. Die Mitglieder erhielten zudem bereits vor der formalen
Delphi Abstimmung die Mdglichkeit, abweichende Vorschldge zu senden sowie im eMail
Umlaufverfahrnen zu diskutieren.

Zum Umgang mit Interessenkonflikten wahrend des Konsensusverfahrens siehe unten.

o Beriicksichtigung von Nutzen, Nebenwirkungen-relevanten Outcomes
(s. DELBI Kriterium 11)

Bei der Formulierung der Empfehlungen wurden gesundheitlicher Nutzen, Nebenwirkungen
und Risiken bertcksichtigt. Die diesbeziglichen Angaben befinden sich in den einzelnen
Unterkapiteln im gesamten Kapitel 3 der Leitlinie.

o Formulierung der Empfehlungen und Vergabe von Evidenzgraden und/ oder
Empfehlungsgraden

(s. DELBI Kriterium 12)

Die Empfehlungsstarken werden durch folgende standardisierte Formulierungen ausgedruickt:
wird nicht empfohlen (Empfehlung gegen eine Vorgehensweise; |), kann erwogen werden
(schwache Empfehlung; 0), kann empfohlen werden (Empfehlung; 1), wird empfohlen
(starke Empfehlung; 11). Die Konsentierung der vorliegenden Leitlinie erfolgte durch ein
interdisziplindres Expertengremium. Die Konsensstarke der Delphiverfahren wird angegeben
mit: starker Konsens (> 95 % Zustimmung), konsens (> 75 %) und mehrheitliche
Zustimmung (> 50 %).

Die Empfehlungen wurden gemaf der folgenden Empfehlungsgraduierung formuliert:

Empfehlungsstéarke Wortwahl Symbol




Starke Empfehlung flr eine Vorgehensweise “wird empfohlen® ™"

oder

L, 8ol
Schwache Empfehlung fur eine | “kann empfohlen | 1
Vorgehensweise werden”

oder

“..sollte ...”
Keine Empfehlung bezlglich einer | “ kann  erwogen | 0
Vorgehensweise werden ..."
Empfehlung gegen eine Vorgehensweise “wird nicht empfohlen® | |

“... soll nicht ...”

4. Externe Begutachtung und Verabschiedung

o Pilotierung, Evaluierung und Implementierung
Es erfolgte keine formelle Pilotierung oder Evaluation der Leitlinie.

o Pilottestung
(s. DELBI Kriterium 7)
Die Leitlinie wird derzeit von S. Stander und Mitarbeitern und E. Weisshaar und Mitarbeitern
hinsichtlich Akzeptanz getestet. Dabei wird speziell auf Brauchbarkeit, Praktikabilitdt und
Akzeptanz aus der Anwenderzielgruppe fokussiert.

o Externe Begutachtung
(s. DELBI Kriterium 13)
Das Leitlinienmanuskript wurde von der Kommission der Deutschen Dermatologischen
Gesellschaft (DDG) und dem Berufsverband der Dermatologen (BVDD) begutachtet und
formal angenommen.

o Verabschiedung durch die Vorstidnde der herausgebenden
Fachgesellschaften/Organisationen

Das Leitlinienmanuskript wurde von der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft (DDG) und
dem Berufsverband der Dermatologen (BVDD) begutachtet und formal angenommen. Zudem
haben alle auf S. 3-5 genannten Gesellschaften die Leitlinie geprift und durch ihre Vorstande
verabschiedet.

5. Redaktionelle Unabhangigkeit

o Finanzierung der Leitlinie
Es erfolgte keine Finanzierung der Leitlinie und es gab keine Unterstlitzung der Arbeit von
externen Quellen (z. B. Regierungsstellen, Organisationen im medizinischen Arbeitsbereich



oder Pharmaindustrie). Die Reisekosten der Mitglieder der DDG wurden freundlicherweise von
dieser Gesellschaft tbernommen.

o Darlegung von und Umgang mit potenziellen Interessenkonflikten

(s. DELBI Kriterium 23) |52k]52e] S8]

siehe auch www.awmf-leitlinien.de, ,Umgang mit Interessenkonflikterklarungen®

Die Interessenkonflikte der Mitglieder der Leitliniengruppe wurden mittels AWMF-Formular im
Vorfeld der Uberarbeitung erfasst und nach den Klassifikationen und der Regeln der AWMF
bewertet. Alle Mitglieder haben das Formular ,Erklarung der Interessenskonflikte“ ausgefullt.
Die vollstandige Darstellung der Interessenkonflikterklarungen aller Teilnehmer ist im Anhang
zu finden.

Interessenskonflikte wurden wie folgt eingestuft:
1 = keine Konflikte

2 = Angaben ohne Relevanz fir die Leitlinie

3 = Angaben mit geringer Relevanz

4 = Konflikt mit erheblicher Relevanz

Die Bewertung der Mitglieder der Gruppe erfolgte durch die Koordinatoren der Leitlinie.

Die Bewertung der Koordinatoren erfolgte durch den Vorsitzenden der Kommission flr
Qualitatssicherung Prof. Dr. A. Nast.

Im Verlauf der Erstellung der Leitlinie wurden die Angaben ggf. erganzt. Zusatzlich erfolgte
eine Einteilung in geringem, moderatem und hohem Interessenkonflikt (siehe Tabelle).
Dadurch kam es zu einer Enthaltung zu der Abstimmung von Neurokinin-1
Rezeptorantagonisten (S. Stander) sowie zu drei Enthaltungen zu der Abstimmung der Tabelle
17 (M. Metz, S. Stander, C. Zeidler).

6. Verbreitung und Implementierung

o Konzept zur Verbreitung und Implementierung
(s. DELBI Krit. 27, 28)
Die Verbreitung der Leitlinie erfolgt durch eine Publikation im Journal der Deutschen
Dermatologischen Gesellschaft (JDDG) sowie auf der Homepage der AWMF.
Weitere Malnahmen der Verbreitung umfassen die Prasentation auf Kongressen und
Tagungen verschiedener Fachdisziplinen z. B. Dermatologie, Allergologie, Innere Medizin,
Psychosomatik.

o Unterstiitzende Materialien fur die Anwendung der Leitlinie
(s. DELBI Kriterium 18)
Es ist geplant, eine Kurzversion der Leitlinie in weiteren Fachzeitschriften zu publizieren.
Zudem soll die Leitlinie in Kliniken und Qualitatszirkeln implementiert werden. Eine
Kurzversion in verstandlicher Sprache soll Patienten/innen zur Verfligung gestellt werden.

o Diskussion méglicher organisatorischer und/oder finanzieller Barrieren
gegeniiber der Anwendung der Leitlinienempfehlungen
(s. DELBI Kriterium 19, 20)
Es muss berlcksichtigt werden, dass einige der in der Leitlinie empfohlenen Therapien im
Rahmen eines therapeutischen Heilversuchs durchgefihrt werden. Dies erfordert eine
sorgfaltige Aufklarung des/der Patienten/in. Wenn in der Praxis ein solches Vorgehen nicht
moglich ist, sollte dies mit einem spezialisierten Zentrum zusammen erarbeitet werden.

o MessgroRen fiur das Monitoring: Qualitatsziele, Qualitatsindikatoren



7. Gultigkeitsdauer und Aktualisierungsverfahren

o Datum der letzten inhaltlichen Uberarbeitung und Status
Die vorliegende Leitlinie hat eine Guiltigkeit bis zum 31.07.2026.

Unter Berlcksichtigung der bis zu diesem Zeitpunkt neu erschienenen Literatur wird im Vorfeld
eine Aktualisierung vorbereitet. Uber die Notwendigkeit der Neubearbeitung der einzelnen
Kapitel im Rahmen eines Updates der Literatur entscheidet die Expertengruppe.
Entscheidende Kriterien hierzu sind: 1) Vorliegen von neuen wissenschaftlichen
Erkenntnissen, die eine Revision der Empfehlungen erfordern, 2) Vorliegen neuer gesetzlicher
Vorschriften, die eine Revision der Empfehlungen erfordern.

o Aktualisierungsverfahren
(s. DELBI Kriterium 14)

Unter Berlcksichtigung der bis zum 31.12.2025 neu erschienenen Literatur wird im Vorfeld
eine Aktualisierung vorbereitet. Uber die Notwendigkeit der Neubearbeitung der einzelnen
Kapitel im Rahmen der Aktualisierung entscheidet die Expertengruppe. Dies erfolgt in
Berucksichtigung des Vorliegens von neuen Studienergebnissen, die eine Revision der
Empfehlungen erfordern, Neuzulassung von Medikamenten oder Veranderung der Zulassung
von Medikamenten. Die Koordination der Uberarbeitung erfolgt durch S. Stander
(Sonja.Staender@ukmuenster.de).

8. Verwertungsrechte

Die Verwertungsrechte der Leitlinie liegen bei der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft
(DDG). Die Leitlinie wird unter der Creative Commons License CC BY-NC 3.0
(https://creativecommons.org/licenses/by-nc/3.0/de) veroffentlicht.

Versionsnummer: 6.0
Erstveroffentlichung: 07/2005
Uberarbeitung von: 03/2022

Nichste Uberpriifung geplant: 02/2026

Die AWMEF erfasst und publiziert die Leitlinien der Fachgesellschaften mit
groBtmoglicher Sorgfalt - dennoch kann die AWMEF fiir die Richtigkeit des
Inhalts keine Verantwortung iibernehmen. Insbesondere bei

Dosierungsangaben sind stets die Angaben der Hersteller zu beachten!

Autorisiert fiir elektronische Publikation: AWMF online
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