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2 Einleitung

2.1 Psoriasis palmoplantaris

2.1.1 Definition

Psoriasis palmoplantaris ist eine chronisch-rezidivierende Hauterkrankung
an Palmae und Plantae. ' Zu unterscheiden sind eine hyperkeratotische
Variante, welche eine Unterform der Psoriasis vulgaris darstellt, und eine

pustulose Variante, die Psoriasis pustulosa palmoplantaris (PPP).2 6-8

2.1.2 Epidemiologie

Wahrend zwischen 1.3% und 8.5% der Erwachsenen in Europa von
Psoriasis betroffen sind,® liegt die Pravalenz von Psoriasis palmoplantaris
nur bei zwischen 0.12% und 0.36%.'% ! Die pustulése Form an Palmae und
Plantae wiederum betrifft nur 2zwischen 0.01% wund 0.08% der
Bevolkerung.'®-'2 Das Geschlechterverhaltnis bei der hyperkeratotischen
Psoriasis palmoplantaris ist ausgeglichen. Demgegenuber steht ein erhohter
weiblicher Anteil unter den Betroffenen von etwa 3:1 bei der Psoriasis
pustulosa palmoplantaris.® - 13 Bei 5 — 30 % der Psoriasis-Patienten
besteht zudem eine Gelenkbeteiligung (Psoriasisarthritis). Ein erhohtes
Vorkommen von Spondyloarthropathien bei PPP ist beschrieben, wenn

zusatzlich eine Plaque Psoriasis am restlichen Korper besteht.? 12

2.1.3 Psoriasis pustulosa palmoplantaris als eigene Entitat

1930 pragte Barber die Definition der PPP, indem er sie als an Handen und
FuRen lokalisierte, pustulése Form der Psoriasis beschrieb.

Es wird kontrovers diskutiert, ob Psoriasis pustulosa palmoplantaris eine
Unterform der Psoriasis oder eine eigene Entitat darstellt, die nicht im
Zusammenhang mit Psoriasis steht. 2007 schlug der internationale Psoriasis
Council eine Separation der PPP von der Psoriasis vor.'® Aktuelle Studien,
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die die Genetik von Psoriasis vulgaris und PPP untersuchen, deuten darauf
hin, dass unterschiedliche Genmutationen ursachlich fir die jeweilige
Erkrankung sind. Dies legt nahe, dass es sich bei PPP um eine von der
Psoriasis unabhangige, eigenstandige Erkrankung handeln konnte.0. 16, 17
Dem widersprechen andere Arbeiten, die eine enge Verbindung zwischen
PPP und Psoriasis palmoplantaris in der Kilinik, Histopathologie,
Pathophysiologie und Genetik feststellten.'” '® So kommt es etwa bei PPP
Patienten in bis zu 24% der Falle zu Psoriasislasionen am restlichen Korper,
was eine signifikant hohere Pravalenz als in der Normalbevoélkerung

darstellt.10. 19

2.1.4 Atiopathogenese

Die Pathogenese der Psoriasis vulgaris und der pustulésen Psoriasis ist
multifaktoriell und nicht abschlief3end geklart. Psoriasis ist eine CD8+ T-Zell
vermittelte ~ Autoimmunerkrankung mit einer starken genetischen
Pradisposition. 2%-22 Auch duRRere Provokationsfaktoren wie Infektionen mit B-
hamolysierenden Streptokokken, Stress, Trauma oder Medikamente wie
etwa Chloroquin, Betablocker oder Lithium triggern die Erkrankung.® 23
Ebenso haben Raucher ein erhéhtes Risiko flir eine Psoriasis. 24 Patienten
mit einer genetischen Pradisposition sind haufig durch einen frihen
Erkrankungsbeginn zwischen dem 16. und 22. Lebensjahr gekennzeichnet.
Man spricht hierbei von einer Typ | Psoriasis. Demgegenuber steht die Typ I
Psoriasis, die durch einen spateren Krankheitsbeginn im 5. Lebensjahrzehnt
ohne genetische Komponente und einen meist milderen Krankheitsverlauf
charakterisiert ist.?5

Bis jetzt sind 13 chromosomale Loki (PSORS1-13) bekannt, welche eine
genetische Pradisposition zur Entwicklung einer Psoriasis darstellen.?®

Das Haupt-Risikoallel zur Entwicklung einer Psoriasis ist das HLA-C*06:02,
das sich auf dem Psoriasis-Suszeptibilitatslokus PSORS1 (6p21.33)
befindet. 35-50% der Vererbung scheint diesem Allel zuzuschreiben zu
sein.?% 27, 28 HLA-C*06:02 scheint eine Autoimmunantwort gegen

ADAMTSLS5 hervorzurufen. Hierbei handelt es sich um ein melanozytares
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Autoantigen.?%: 28 Neben ADAMTSLS5 sind derzeit zwei weitere potentielle
Autoantigene bekannt, das LL-37/ Cathelicidin und das PLA2G4D.?? Bei
PPP konnten keine Zusammenhange mit den oben genannten
chromosomalen Loki, insbesondere PSORS1 gefunden werden.
Dahingegen besteht eine Assoziation zu Missense-Mutationen in IL36RN.
Diese Mutationen flhren zur fehlerhaften Kodierung eines Interleukin (IL) -
36 Rezeptor Antagonisten. Die Mutation im IL36RN konnte vor allem bei
Patienten mit pustuloser Psoriasis ohne Psoriasis vulgaris-Lasionen
nachgewiesen werden.’ 1719

Eine zentrale Rolle in der Pathogenese der Psoriasis spielt die IL-23/ Typ 17
T-Zell Achse.?" 22 29 |nitial wird nach einem Trauma oder einer Infektion LL-
37 freigesetzt, ein antimikrobielles Peptid, das plasmazytoide dendritische
Zellen aktiviert. Durch die Produktion von Typ | Interferonen werden
myeloische dendritische Zellen aktiviert, die daraufhin Interleukin 23
freisetzen. Darauffolgend produzieren unter anderem Th17 Zellen
verschiedene Botenstoffe wie IL-17 und IL-22, TNF, IL-26 und IL-29. Diese
Zytokine fuhren schlieBlich zu einer Keratinozytenproliferation und
epidermalen Hyperplasie, die sich klinisch als Psoriasis auRert. 22 2326, 29
Abgesehen von der IL-23/ Typ 17 T-Zell Achse umfasst die Pathogenese
der Psoriasis noch weitere komplexe molekulare und zellulare Signalwege,
Ruckkopplungsschleifen von Antigen-prasentierenden Zellen, neutrophilen
Granulozyten, Keratinozyten, Mastzellen, und des kutanen
Nervensystems. 293

Verglichen mit der Psoriasis vulgaris ist die Datenlage zur Pathogenese der
Psoriasis pustulosa palmoplantaris gering. Es scheint ebenfalls zu einer
erhohten Expression von IL-23 zu kommen. Zudem wird angenommen, dass
das angeborene Immunsystem und der IL17a Signalweg eine grofere Rolle
als in der Pathogenese der Psoriasis vulgaris spielen. 3% 32

Die Hochregulation von IL-17 bei PPP flhrt zu erhdhten Spiegeln von
CXCL- Chemokinen, wie beispielsweise CXCL-8, das auch als IL-8
bezeichnet wird. Die CXCL-Chemokine filhren zu Chemotaxis von
neutrophilen Granulozyten in die Epidermis. Es wird vermutet, dass dieser

Mechanismus die sterilen Pusteln bei PPP entstehen lasst.300 32 Des
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Weiteren konnten in PPP-Lasionen im Vergleich zu PP-Lasionen erhohte
Level von IL-6, LL-37, IL-19, IL-1b festgestellt werden.3® Der bisherige
Forschungsstand zeigt, dass es Unterschiede in der Genetik und
Pathogenese der PPP und Psoriasis vulgaris gibt. Allerdings sind die
genauen Signalwege vor allem bei der PPP bis jetzt unzureichend geklart,

sodass aktuell noch keine abschlieliende Aussage getroffen werden kann.

2.1.5 Kilinik

Klinisch prasentiert sich die hyperkeratotische Psoriasis palmoplantaris
durch scharf begrenzte erythematdse Plaques mit weil3-silbriger Schuppung
an den Palmae und Plantae. Im Verlauf kdénnen vor allem an den
Beugelinien der Hande und FlURe Fissuren und Rhagaden entstehen.® 26. 27
33, 34 Dahingegen kennzeichnet sich PPP durch pralle, sterile Pusteln, die
meist gruppiert im Schub entstehen und sich innerhalb von wenigen Tagen
gelbbraun verfarben. AnschlieRend kommt es zu einer Schuppenbildung.? 16
35 Der Befall von Handen und FiiRen beginnt meist unilateral und ist spater
fast immer bilateral ausgepragt. Nur selten ist dauerhaft eine Seite isoliert
betroffen.3%37 In bis zu 90% der Falle besteht zudem eine Beteiligung der

Nagel in Form von Tipfelnageln oder einer subungualen Hyperkeratose.38 39

2.1.6 Therapie

Die Ansprechrate von topischen Therapeutika ist bei PPP und PP im
Vergleich zu Psoriasis an anderen Koérperstellen haufig geringer. Dies hangt
vermutlich mit dem an Handen und FuRe vergleichsweise breitem Stratum
corneum zusammen, welches eine Penetrationsbarriere darstellt.3® Dennoch
wird haufig eine - gegebenenfalls okklusive - topische Therapie mit

Glukokortikosteroiden und Vitamin D3-Analoga durchgefiihrt.38

Zur systemischen Therapie gibt es relativ wenige klinische Studien, da
Patienten mit PP oder PPP haufig nur eine BSA von <10% ausweisen, was

wiederum fur viele Studie ein Ausschlusskriterium darstellt. Zunehmend
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haufiger wird im Rahmen von Psoriasis-Studien jedoch auch der
Therapieerfolg an Lokalisationen wie Handen und FufRen, oder auch genital
mituntersucht 7- 33 38_ Als Erstlinien-Therapie gilt die Gabe von systemischen
Retinoiden, wobei die Teratogenitat der Praparate zu beachten ist was ihren
Einsatz bei Frauen im gebarfahigen Alter stark einschrankt.*® 4! Eine
Phototherapie mit Psoralen und Ultraviolettem Licht (UV) A (PUVA) kann
auferdem erfolgen 4 35 40 Weitere Systemtherapeutika, welche zum Einsatz
kommen sind Methothrexat und Cyclosporin. 1. 33.40. 42 Bjologika konnten bei
Patienten mit PP in randomisierten kontrollierten Studien eine gute Wirkung
zeigen, bei PPP ist die Datenlage relativ gering und stutzt sich hauptsachlich
auf Fallberichte.*> 43 Eine gute Effektivitat konnte bei PP mit Adalimumab,
Guselkumab, Ixekizumab, Secukinumab und Ustekinumab erzielt werden.
Bei PPP zeigten sich teils unterschiedliche Ergebnisse mit Ustekinumab und
Infliximab. 42 44. 4% Biologika wie Etanercept und Infliximab, welche Uber eine
Inhibition des TNF-alpha wirken, kénnen zu einer Exazerbation der PPP
oder als Trigger der Erkrankung wirken, wenn sie zur Therapie anderer

Erkrankungen eingesetzt wurden 10,40, 42,46

2.1.7 Lebensqualitat

Psoriasis geht haufig mit korperlichen und psychischen Einschrankungen
einher, sodass die gesundheitsbezogene Lebensqualitat der Patienten
deutlich beeintrachtigt ist.#”- 48 Es konnte gezeigt werden, dass Patienten mit
Psoriasis palmoplantaris starker in ihrer Lebensqualitat eingeschrankt sind,

als Patienten mit Lasionen an anderen Korperstellen.?

Dabei stehen vor allem funktionelle Beeintrachtigungen bei der
Selbstversorgung und taglichen Aktivitdten im Vordergrund, da diese oft
stark abhangig von der Funktionalitat der Hande und FlfRe sind. Deutlich
wird vor allem, dass die Einschrankungen im taglichen Leben nicht
unmittelbar mit der betroffenen Korperoberflache, sondern insbesondere mit
der Lokalisation an Handen und FuRen zusammenhangen. Vergleicht man

Patienten mit Psoriasis palmoplantaris mit Patienten mit Psoriasis vulgaris,
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die eine groRere betroffene Korperoberflache aufweisen, so zeigt sich trotz
der geringeren betroffenen Korperoberflache eine starkere Beeinflussung
der mit der Haut assoziierten Lebensqualitat und Beeintrachtigung der
Aktivitdten des taglichen Lebens.* Zum Schmerzempfinden von Patienten
mit und ohne palmoplantarem Befall lassen sich keine eindeutigen

Aussagen treffen, da sich einzelne Studien hierzu widersprechen.? 4

Beim Vergleich von Patienten mit und ohne palmoplantarem Befall zeigen
sich keine Unterschiede in Bezug auf die psychische Gesundheit.? Studien
konnten jedoch feststellen, dass Patienten mit Psoriasis signifikant haufiger
psychische Probleme als die Normalbevolkerung aufweisen. Am haufigsten
treten dabei sexuelle Dysfunktionen und Schlafstérungen auf.*® Zudem sind
Patienten mit Psoriasis verglichen mit anderen dermatologischen Patienten
haufiger depressiv. Dies scheint haufiger Frauen sowie jungere Patienten zu

betreffen.4”: 4°

Trattner et al. untersuchten in einer Studie mit 102 PPP Patienten die
Korrelation von Lebensqualitat und Schweregrad mittels DLQI und PPPASI.
Dabei zeigte sich eine signifikante, jedoch schwache Korrelation der beiden
Instrumente (rs = 0.34; p-Wert 0.046; n = 77).> Der PPPASI ist ein
spezifisches Bewertungsinstrument, um den Schweregrad einer PPP zu
beurteilen. Dabei werden Erythem, Pusteln, Schuppung und die betroffene
Flache fur jede Handflache und Ful3sohle mit Punkten bewertet. Bei einer
Psoriasis palmoplantaris vom Plaque Typ kann eine modifizierte Variante
des PPPASI verwendet werden. Dabei wird anstelle der Pusteln die

Infiltration der Plaques beurteilt.®

Der DLQI ist ein 1994 von Finlay et al. entwickelter dermatologischer
Lebensqualitats-Fragebogen, der insgesamt 10 Fragen aus den Bereichen
Symptome und Geflihle, tagliche Aktivitaten, Arbeit und Schule, personliche
Beziehung, Freizeit sowie Behandlung umfasst.®® All diese Bereiche
beziehen sich beim DLQI auf die gesamte Haut. Da bei Psoriasis
palmoplantaris jedoch hauptsachlich Hande und FuRe betroffen sind,
ergeben sich fur die Patienten spezifische Einschrankungen, welche bei

allgemeinen Fragebdgen wie dem DLQI nicht spezifisch gemessen werden
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kénnen. Fur Patienten mit einem Ekzem an den Handen wurde der Quality
of Life in Hand Eczema Questionnaire (QOLHEQ) entwickelt, der spezifisch
die durch Lasionen an den Handen hervorgerufenen Einschrankungen der
Lebensqualitat misst.5" 52 Die Verwendung eines derartigen, spezifischen
Fragebogens konnte auch bei Patienten mit einer Psoriasis an den Handen

sinnvoll sein.

Es zeigte sich in einzelnen Studien, dass Patienten mit Psoriasis
palmoplantaris in ihrer Lebensqualitat signifikant eingeschrankt sind. Die
Frage, inwieweit die Einschrankung der Lebensqualitat mit dem
Schweregrad der Erkrankung korreliert, ist bisher, auch aufgrund der
fehlenden Verwendung spezifischer Schweregrad- und

Lebensqualitatsinstrumente, nur unzureichend geklart.

2.2 Zielsetzung und Fragestellung dieser Arbeit

Ziel dieser Arbeit ist es, dezidierte Erkenntnisse Uber die Einschrankung der
Lebensqualitat bei Psoriasis palmoplantaris und Psoriasis pustulosa
palmoplantaris zu gewinnen.

Dabei soll untersucht werden, inwieweit die Patienten in ihrer Lebensqualitat
eingeschrankt sind und ob die Einschrankung mit dem Schweregrad ihrer
Erkrankung korreliert. Es ist anzunehmen, dass Patienten mit einem
starkeren Krankheitsgrad auch starker in ihrer Lebensqualitat eingeschrankt
sind. Die meisten Studien, die dies bei Psoriasis vulgaris untersucht haben,
bestatigen diese Annahme?3. Silva et al. hingegen konnte keine Korrelation
zwischen dem Schweregrad der Psoriasis (gemessen mit dem PASI) und
dem DLQI feststellen. Eine mdogliche Erklarung hierfur konnte laut der
Autoren die Chronifizierung der Erkrankung sein. Die lange Krankheitsdauer
konnte zu einer hoheren Akzeptanz der Einschrankungen und damit

fehlender Korrelation mit dem Schweregrad der Psoriasis fliihren.5*
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In der folgenden Arbeit wurden verschiedene Lebensqualitats- und
Schweregrad-Bewertungsinstrumente  verwendet, um die jeweilige
Korrelation zu untersuchen. Ein weiterer Fokus war dabei, inwieweit die
einzelnen Messinstrumente geeignet sind, die
Lebensqualitatseinschrankungen bei PP und PPP abzubilden. Der
Schwerpunkt lag dabei auf dem Vergleich des modifizierten Palmoplantar
Pustulosis Area and Severity Index (m-PPPASI) mit dem Quality of Life in
Hand Eczema Questionnaire (QOLHEQ).

Der m-PPPASI misst spezifisch den Schweregrad von Lasionen an Handen
und FURen bei Psoriasis palmoplantaris, wohingegen der QOLHEQ ein
Handspezifischer Fragebogen ist, der eigens fur Patienten mit Handekzem
entwickelt wurde.: %2

Hier wurde nun erstmals der QOLHEQ-Fragebogen an Patienten mit PP und
PPP getestet, um ihn nach Mdglichkeit als Bewertungsinstrument fir diese
Indikation zu bestatigen. Dafur wurde speziell die Korrelation des QOLHEQ

mit dem DLQI untersucht.

3 Material und Methoden

3.1 Patienten

Bei dieser Arbeit handelt es sich um eine prospektive Studie, die an der
Klinik und Poliklinik fur Dermatologie und Allergologie der Universitat
Munchen durchgefuhrt wurde. Die Studie wurde durch die Ethikkommission
genehmigt und erfillte die ethischen Grundsatze der Deklaration von
Helsinki. Zwischen November 2015 und November 2016 wurden 31
erwachsene Patienten mit Psoriasis palmoplantaris rekrutiert, die ihr
schriftiches Einverstandnis zur Teilnahme gaben. In die Studie
eingeschlossen wurden Patienten, die Psoriasis-Herde an mindestens einer
Hand aufwiesen. Hierbei wurde unterschieden, ob es sich um eine
hyperkeratotische Variante der Psoriasis palmoplantaris oder eine PPP
handelt. Bei allen Patienten war die Diagnose klinisch bereits in der

Vergangenheit gestellt worden. Weitere betroffene Stellen waren haufig die
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FURe, zudem durften vereinzelte Plaques am ganzen Korper vorhanden
sein. Grol¥flachige Plaques am restlichen Korper stellten ein

Ausschlusskriterium dar.

Die Patienten wurden zu drei Zeitpunkten sowohl zum Schweregrad ihrer
Erkrankung als auch zu ihrer Lebensqualitat mit Hilfe verschiedener
Bewertungsinstrumente befragt. Nach dem ersten Untersuchungstermin
wurden die Befragungen nach 4 sowie nach insgesamt 12 Wochen
wiederholt. Daraus ergeben sich die drei Zeitpunkte Tag 0, Woche 4 und
Woche 12. Von den 31 Probanden verlieRen zwei Probanden im Verlauf die
Studie auf eigenen Wunsch, sodass sich zwischen Woche 4 (n=30) und
Woche 12 eine Reduktion der Studienteilnehmerzahl (n=29) ergab.

Folgende Abbildung veranschaulicht das Studiendesign.

Abbildung 1: Studienteilnehmer an Tag 0, Woche 4, Woche 12

Abbruch der Studie n=1 Abbruch der Studie n=1

Rekrutierung der Woche 4 Woche 12
Patienten n=30 n=29

Tag 0

n=31 Schweregraderhebung:
m-PPPASI
PGA

VAS

Schweregraderhebung:
m-PPPASI
PGA
VAS

Schweregraderhebung:

m-PPPASI
PGA
VAS
Fragebdgen:
DLQlI
QOLHEQ

Fragebogen:
DLQI
QOLHEQ

Fragebdgen:
DLQI
QOLHEQ

Zusatzlich zu der Erhebung der Lebensqualitat und des Schweregrades
wurden epidemiologische Daten der Patienten wie Geschlecht, Alter,
Erkrankungsdauer, Komorbiditaten, die derzeitige Therapie und Nikotin- und
Alkoholkonsum anhand der Anamnese erhoben und zu jedem der drei

Zeitpunkte die klinische Auspragung der Erkrankung dokumentiert.
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Zur Vermeidung von Untersucher-Bias erfolgten die Dokumentation durch
den Untersucher und das Ausfillen der Fragebégen durch den Patienten

getrennt voneinander.

3.2 Schweregradmessinstrumente

In einem ersten Schritt wurde der Schweregrad der Erkrankung mittels drei
verschiedener Schweregradmessinstrumente quantifiziert. Der Psoriasis
Area and severity index (PASI) ist ein international etabliertes
Messinstrument fur den Schweregrad der Psoriasis eines Patienten. Zur
Beurteilung des Schweregrades bei PPP wurde der PPPASI entwickelt,
welcher spezifisch die Auspragung der Erkrankung an Handen und FuRen
misst. In dieser Arbeit wurde der sogenannte modifizierte (m-)PPPASI
verwendet, welcher es ermdglicht sowohl Patienten mit PPP als auch mit PP
zu evaluieren, da zwischen Pusteln bei PPP und der Infiltration bei PP
unterschieden werden kann. Der m-PPPASI bewertet Erythem, Pusteln (bei
PPP) bzw. Infiltration (bei PP) und Schuppung flir jede Handflache und
FuBsohle jeweils mit Punkten von 0-4 (0 = abwesend, 1 = mild, 2 =
moderat, 3 = schwer, 4 = sehr schwer). Die betroffene Flache wird ebenso
fur jede Hand- oder Fulflache je nach Ausmald von 0-6 bewertet (0 =
abwesend, 1 = 1-9%, 2 = 10-29%, 3 = 30-49%, 4 = 50-59%, 5 = 60-89%, 6 =
90-100%). Die Punktzahl fir das Erythem, Pusteln oder Infiltration und der
Schuppung werden fur jede Handflache und FuRsohle einzeln summiert und
jeweils mit der Punktzahl fur die betroffene Flache multipliziert. Die Werte
der beiden Handflachen werden dann jeweils mit 0,2 multipliziert, die Werte
der FuBsohlen mit 0,3. Die vier Einzelergebnisse ergeben eine
Gesamtsumme. Hierbei kann maximal eine Punktzahl von 72 erreicht
werden. Ein m-PPASI von > 10 gilt als schwerer Befund. Ahnlich wie beim
PASI wird in klinischen Studien als Parameter fur Verbesserung eine
Veranderung des m-PPPASI herangezogen. Hierbei sind der m-PPPASI 50,
75, 90 oder 100 im Vergleich zum Basiswert definiert.6- 41, 45

Erganzt wurde der m-PPPASI durch das Physician Global Assessment
(PGA). Hierbei handelt es sich um ein Schweregradinstrument, welches die
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Erkrankung auf Grundlage des Erythems, Schuppung und Induration auf
einer 5-stufigen Likert-Skala bewertet. Die betroffene Koérperflache (BSA)
wird im Gegensatz zum PASI oder m-PPPPASI hier nicht berucksichtigt. Als
Schwachen des PGA gelten die geringe Standardisierung und hohe
Subjektivitat durch den Untersucher. So zeigte sich in bisherigen Studien
lediglich eine moderate Interrater-Reliabilitat. In dieser Arbeit wird ein
statisches PGA mit einer Skalierung vom 0-4 (O=vollstandig abgeheilt, 1=fast
abgeheilt, 2=moderate Erkrankung, 3= schwere Erkrankung, 4=sehr
schwere Erkrankung) verwendet. Es finden sich in der Literatur aber ebenso
Skalierungen mit Punkten von 0-5 bzw. -10. Zudem wird zwischen einem
statischen und einem dynamischen PGA unterschieden. Beim dynamischen
PGA erfolgen nach der ersten Bewertung des Schweregrades mittels PGA
die folgenden Bewertungen in Bezugnahme auf die Verbesserung oder
Verschlechterung des Befundes zum Basiswert. Beim statischen PGA
hingegen erfolgt jede Bewertung als unabhangige Messung ohne Bezug auf
den Vorbefund. PGA als Endpunkt in klinischen Studien ist ebenfalls nicht
einheitlich definiert. Haufig wird als Endpunkt eine PGA Reduktion von 2
Punkten oder einem PGA Endwert von 0,1 (Erkrankung vollstandig oder fast

abgeheilt) verwendet.5% 55

Als drittes Messinstrument kam eine Visuelle Analogskala (VAS) zum
Einsatz. Dabei bewerten Patienten selber subjektiv den Schweregrad ihrer
Erkrankung auf einer Messskala von 0-10. Hierbei entspricht 0 einem
unauffalligen Befund und 10 der schlimmsten vorstellbaren Auspragung der
Erkrankung. Dezimalzahlen konnten von den Patienten nicht gewahlt
werden. Vorteil einer VAS ist die schnelle und einfache Handhabung, als
potentieller Nachteil wird in der Literatur die teils nur moderate Korrelation

mit dem PASI genannt.%®
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3.3 Lebensqualitats-Fragebogen

Zur Erfassung der Lebensqualitat der Patienten wurden zwei verschiedene
Bewertungssysteme verwendet. Eines davon ist der handspezifische
Gesundheitsfragebogen fir Handekzem-Patienten (QOLHEQ) %2. Dieser
umfasst die Bereiche Symptome, Emotionen, Funktionen und
Behandlung/Pravention. Die insgesamt 30 Fragen werden in einer Likert-
Skala mit 5 Auswahlmdglichkeiten bewertet (0 = nie, 1 = selten, 2 =
manchmal, 3 = oft, 4 = immer). Daraus ergeben sich maximal 117 Punkte."
Die Validierungsstudie des QOLHEQ erzielte starke Messeigenschaften
bezlglich der Validitat, Reliabilitdt und Reaktionsfahigkeit bei der
Untersuchung an Patienten mit Handekzem: Eine gute Reliabilitat fur den
gesamten Fragebogen als auch fir die Unterkategorien kann durch eine
Intraklassenkorrelation von 0,91 angenommen werden. Als Mittelwert des
QOLHEQ bei Patienten mit Handekzem ergab sich ein Wert von 49.5 (SD =
23.1), die Mittelwerte im Bereich Symptome lagen bei 13.9 (SD=5.5),
Emotionen 12.1 (SD=7.4), Funktionen 11.5 (SD=5.7) sowie bei
Behandlung/Pravention bei 12.4 (SD = 5.7). Bezuglich der Validitat konnte
eine gute Korrelation des QOLHEQ mit dem DLQI von 0,76 beschrieben

werden.5?

Folgende Tabelle gibt einen Uberblick tiber die Interpretation des QOLHEQ:
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Tabelle 1: Kategorisierung des QOLHEQ5": 52
Symptome Emotionen Funktionen Behandlung/ QOLHEQ

Pravention gesamt

Minimale 0-1 0 0 0-2 0-8

Einschrankung

Leichte 2-6 1-2 1-4 3-11 9-25

Einschrankung

Moderate 7-15 2-14 5-11 12-17 26-58

Einschrankung

Schwere 16-20 14-19 12-22 18-20 59-79

Einschrankung

Sehr schwere 21< 20< 23< 21< 80-117

Einschrankung

Zum Vergleich wurde der Dermatologische Lebensqualitats-Fragebogen
DLQI eingesetzt, der bereits 1992 entwickelt wurde und hautspezifisch die
Lebensqualitat erfasst®®. Dieser Fragebogen ist im Gegensatz zum
QOLHEQ bereits international etabliert und in verschiedenen Sprachen
sowie in einer Variante fur Kinder verfigbar. Fir diese Studie wurde der
deutschsprachige DLQI fur Erwachsene verwendet. Der DLQI umfasst 10
Fragen, die in einer 4 stufigen Likert-Skala bewertet werden (0 = gar nicht, 1
= ein bisschen, 2 = viel, 3 = sehr viel). Die Fragen decken die Bereiche
Symptome und Geflihle, tagliche Aktivitaten, Arbeit und Schule, personliche
Beziehung, Freizeit sowie Behandlung ab. Maximal kdonnen 30 Punkte
erreicht werden (0-1 = kein Effekt auf das Leben des Patienten, 2-5 = kleiner
Effekt, 6-10 = moderater Effekt, 11-20 = sehr grolier Effekt, 21-30 = extrem
groBer Effekt). % Die Reliabilitat wird durch Finlay et al. mit (ys = 0.99,
p<0.0001) angegeben. Auch eine hohe Validitat konnte durch Messungen
mit Kontrollgruppen vielfach gezeigt werden. Bei der Normalbevdlkerung
ergaben sich hierbei Werte fiir den DLQI von 0 — 0.5. 5957
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3.4 Statistische Methoden

FUr die statistischen Berechnungen wurde SPSS Statistics (Statistical
Package for Social Sciences) in der Version 22.0 verwendet.

Es erfolgte eine statistische Analyse der Daten zu den einzelnen
Zeitpunkten Tag 0, Woche 4 und Woche 12 sowie eine Auswertung der
jeweiligen Merkmale zur Verlaufsanalyse und die Untersuchung auf
Korrelationen zwischen den einzelnen Bewertungsinstrumenten.

Zunachst erfolgte die Testung auf Normalverteilung mittels Kolmogorow-
Smirnow-Test, welche fur das Patientenalter bestatigt werden konnte. Zur
Auswertung an den einzelnen Messzeitpunkten Tag 0, Woche 4 und Woche
12 wurden die Daten anhand der qualitativen Variablen Geschlecht
(weiblich/ mannlich) und der Variante der Psoriasis palmoplantaris (PP/
PPP) verglichen. Eine Gruppierung nach dem Alter der Patienten erfolgte
auf Grund der geringen erwarteten statistischen Aussagekraft bei der relativ
kleinen Teilnehmerzahl nicht.

Da die Daten an jedem Zeitpunkt unabhangig von den weiteren
Messzeitpunkten betrachtet wurden, kann von unverbundenen Messwerten
ausgegangen werden. Aus diesem Grunde konnten fur diesen Teil der
statistischen Auswertung auch die erhobenen Daten der Patienten
verwendet werden, welche die Studie im Verlauf abbrachen. So ergibt sich
zur Analyse an Tag 0 n=31, in Woche 4 n=30 und in Woche 12 n=29.

Zur separaten Analyse der jeweiligen Zielgrolen an Tag 0, Woche 4 und
Woche 12 wurden bei der statistischen Auswertung flr die parametrischen
und nicht parametrischen Daten die jeweils geeigneten Tests verwendet.

Fur die unverbundenen parametrischen Daten wie das Patientenalter konnte
zum Vergleich der Gruppen weiblich/ mannlich und PP/PPP der T-Test
verwendet werden. Zur Auswertung der ubrigen unverbundenen jedoch nicht
parametrischen Daten wurde mittels Chi-Quadrat Test auf statistisch
signifikante Assoziationen untersucht. Aufgrund der kleinen
Studienpopulation von n=31 besteht bei Kontingenztafeln von >2x2 eine zu
erwartende Haufigkeit von unter 5, sodass der Chi-Quadrat Test keine
genauen Ergebnisse liefert. In diesen Fallen wurde der Exakte Test nach
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Fisher verwendet. Bei den Ergebnissen der VAS, des DLQI, des m-PPPASI
und des QOLHEQ handelt es sich um ordinalskalierte Daten, auch

Rangdaten genannt, sodass der Mann-Whitney-U Test Anwendung fand.

Die jeweiligen Tests, welche bei den einzelnen ZielgroRen verwendet

wurden, sind im Folgenden aufgelistet.

Tabelle 2: Auflistung der Tests zur Analyse der unverbundenen Daten

Verwendeter Test Zielgrofe

Parametrische T-Test

Daten

Nicht- Chi-Quadrat Test

parametrische bzw. Exakter Test

Daten nach Fisher (bei
einer zu
erwartenden
Haufigkeit von
unter 5

Nicht- Mann-Whitney-U

parametrische Test

ordinalskalierte

Daten

Alter

Unterform der Psoriasis (PP, PPP)
Vorhandensein einer Psoriasisarthritis
Betroffene Hande (links, rechts, beide)

Betroffene Fule (links, rechts, beide,
keine)

Betroffene Korperregionen
Therapeutika
Komorbiditaten
Nikotinkonsum
Alkoholkonsum
PGA
Erkrankungsdauer
m-PPPASI

VAS

DLQl

QOLHEQ

Durch die wiederholten Datenerhebungen an Tag 0, Woche 4 und Woche 12

ergaben sich zudem verbundene Messdaten, welche miteinander verglichen
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werden sollten. Hierbei wurden Tests verwendet, welche es erlauben drei
verbundene Stichproben miteinander zu vergleichen. Zur Analyse des DLQI,
der VAS, des QOLHEQ, des m-PPPASI und des PGA im zeitlichen Verlauf
wurde der Friedman Test genutzt.

Auf die Verwendung von ANOVA mit Messwiederholung (Varianzanalyse),
welche bei parametrischen Zielgrélien eingesetzt werden kann, wurde beim
m-PPPASI bei dem Vorliegen von einzelnen Ausreiern und somit nicht
parametrischen Daten, verzichtet. Bei der Analyse der verbundenen Daten
mittels Friedmann Test konnten jeweils nur die Daten von den 29 Patienten
verwendet werden, welche die Studie vollstandig abgeschlossen haben. Die
p-Werte sind angegeben.

Des Weiteren erfolgte eine Korrelationsanalyse zwischen den einzelnen
Schweregradinstrumenten und Lebensqualitatsfragebdgen. Diese wurde
mittels Rangkorrelation nach Spearman durchgeflihrt. Der Spearman’sche
Rangkorrelationskoeffizient (Spearman’s rho, rs) und p-Werte sind
angegeben. Auf eine gesonderte Korrelationsanalyse gruppiert nach
Geschlecht oder Erkrankungsart (PP/PPP) wurde bei der geringen
Stichprobengréfle und damit verbundenen erniedrigter statistischer Power
verzichtet und nur im Einzelfall mit aufgefuhrt. Eine starke Korrelation wurde
bei rs 20.7 angenommen, eine moderate bei rs <0.7 aber 20.4 und eine
schwache bei rs <0.4.

Die jeweils verwendeten statistischen Testmethoden werden erganzend
auch im Ergebnisteil mit aufgeflhrt.

Fur alle statistischen Messungen gelten p-Werte <0.05 als statistisch

signifikant, Ergebnisse mit p-Werten <0.1 wurden als Trend gewertet.
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4 Ergebnisse

4.1 Charakterisierung der Patienten

4.1.1 Alter, Geschlecht und Erkrankungsdauer

Von den 31 untersuchten Probanden waren 17 (55%) weiblich und 14 (45%)
mannlich. In Woche 4 und Woche 12 verliel jeweils ein Proband die Studie,
was zu einer Gesamtanzahl von 30 Patienten in Woche 4 und 29 Patienten
in Woche 12 fuhrte. Das durchschnittliche Alter der Studienteilnehmer zum
Zeitpunkt Tag O betrug 51.9 Jahre (SD = 12.8). Der mannliche
Altersdurchschnitt betrug 52.4 Jahre (SD = 11.8), Frauen waren mit
durchschnittlich 51.6 Jahren (SD = 13.9) ahnlich alt. Der Altersmedian der
Frauen lag bei 54 (26-72), der der Manner lag bei 51.5 (28-71).

Die durchschnittliche Erkrankungsdauer an Tag 0 betrug 11.0 Jahre (SD =
11.3). Es zeigte sich eine signifikant langere Erkrankungsdauer der Manner
(16.7 Jahre; SD = 13.4) im Gegensatz zu der der Frauen (6.3 Jahre; SD =
6.6, p-Wert 0.017), statistisch berechnet mittels Mann-Whitney-U Test.

Das durchschnittliche Alter der Patienten bei Erkrankungsbeginn betrug 41.0
Jahre (SD =16.5).

Frauen waren bei Erstmanifestation durchschnittlich 45.3 Jahre (SD = 14.6)
alt, Manner nur 34.3 (SD = 17.2), was statistisch jedoch keinen signifikanten
Unterschied ausmachte. Auch zwischen PP und PPP liel} sich kein
statistischer Unterschied des Alters bei Erkrankungsbeginn feststellen. Der
Mittelwert lag bei PPP bei 39.7 Jahren (SD = 12.9), bei PP lag er bei 42.7
Jahren (SD = 20.4).

4.1.2 Klinische Prasentation der Psoriasis

Es zeigte sich bei den Studienteilnehmern kein signifikanter Unterschied in
der Haufigkeit von PP und PPP. Wahrend 18 der 31 Probanden (58%) von

PPP betroffen waren, wiesen 13 der 31 Probanden klinisch eine PP auf
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(42%). Diese Verteilung ist auch geschlechterabhangig konsistent. 10 der 17
(58.8%) weiblichen Probanden hatten PPP und 7 der 17 (41.2%) PP. Bei
den mannlichen Probanden hatten 8 von 14 (57.1%) PPP und 6 von 14
(42.9%) PP.

Bei 2 der 17 (11.8%) Frauen bestand zusatzlich eine Psoriasis-Arthritis, bei
den Mannern betraf dies 2 der 14 (14.3%) Probanden. Daraus ergibt sich

insgesamt ein Anteil von 12.9% der Probanden mit Psoriasis Arthritis.

Die Verteilung wird durch folgende Tabelle veranschaulicht:

Tabelle 3: Anzahl und prozentuale Haufigkeit von PP, PPP und PsA an Tag
0

Weiblich (n =17) Mannlich (n = Gesamt (n =31)
14)
PP, n (%) 7 (41.2) 6 (42.9) 13 (42)
PPP, n (%) 10 (58.8) 8 (57.1) 18 (58)
PsA, n (%) 2 (11.8) 2 (14.3) 4 (12.9)

4.1.3 Nikotin- und Alkoholkonsum

An Tag 0 waren 20 der 31 Patienten (64.5%) aktive Raucher, davon waren
12 (60%) Frauen und 8 (40%) Manner. Die durchschnittliche Anzahl der
Zigaretten pro Tag betrug bei den Frauen 11.5 (SD = 6.0) am Tag, bei den
Mannern hingegen 15.3 (SD = 9.5). Der Gesamtdurchschnitt aller Raucher
lag damit bei 13.0 (SD = 7.6) Zigaretten pro Tag. Der Anteil von Rauchern
unter den Probanden mit PPP im Vergleich zu denen mit PP war ahnlich. 12
der 18 Patienten mit PPP (66.7%) waren aktive Raucher, von den 13
Patienten mit PP waren es 8 Patienten (61.5%).
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Von den 31 Probanden gaben an Tag 0 7 Probanden (22.6%) an, taglich
Alkohol zu konsumieren, 10 (32.3%) gaben einen Konsum ein- dreimal in
der Woche an, 8 (25.8%) wiederum ein- dreimal im Monat zu trinken und 6
(19.4%) gaben an, nie Alkohol zu trinken. Das Alkoholverhalten der

Probanden anderte sich im Verlauf der Studie nicht signifikant.

Die Ergebnisse von Tag 0 sind in folgender Tabelle zusammengefasst:

Tabelle 4: Anzahl und prozentuale Haufigkeit der Raucher und des
Alkoholkonsums an Tag 0

Weiblich Mannlich (n=14) Gesamt

(n=17) (n=31)
Aktive Raucher, n (%) 12 (70.6) 8 (57.1) 20 (64.6)
Alkoholkonsum
Nie, n (%) 4 (23.5) 2 (14.3) 6 (19.4)
1-3x im Monat, n (%) 6 (35.3) 2 (14.3) 8 (25.8)
1-6x in der Woche, n (%) 5 (29.4) 5 (35.7) 10 (32.3)
Taglich, n (%) 2 (11.8) 5 (35.7) 7 (22.6)

4.1.4 Lokalisationen der PPP- und PP-Lasionen

An Tag 0 zeigten 28 der 31 Patienten (90.3%) Lasionen von PP oder PPP
an beiden Handen. Bei allen mannlichen Probanden waren zu allen drei
Studienterminen beide Hande betroffen. Bei den Frauen waren es an Tag 0
und Woche 4 14 Patientinnen (82.4%) mit beidhandiger Beteiligung, in
Woche 12 waren es nur noch 13 Patientinnen (76.5%). Bei einer Patientin
mit zuvor beidseitigem Befall, zeigte sich die rechte Hand in Woche 12
abgeheilt, so dass nur noch die linke Hand isoliert betroffen war. Auch die 3
der 17 Patientinnen (17.7%), die an Tag 0 und Woche 4 nur an einer Hand
von PP oder PPP betroffen waren, hatten die klinischen Symptome jeweils

an der linken Hand.
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Das Auftreten von PP oder PPP an den Fuilen stellte kein
Ausschlusskriterium fur die Studie dar, sodass an Tag 0 bei 22 der Patienten
(71.0%) auch die FuRe betroffen waren. Bei etwas uber der Halfte der
Probanden (54.8%) waren sogar beide Fuf3e betroffen, bei 3.2% war der
linke Fuld isoliert und bei 12.9% der rechte Ful} isoliert betroffen. Manner
und Frauen wiesen ahnlich haufig einen plantaren Befall auf. An Tag 0
waren es 12 der 17 Frauen (70.6%) und 10 der 14 Manner (71.4%). In
Woche 4 wiesen nur noch 20 der 30 (66.7%) Probanden eine PPP oder PP
an den FuRen auf, in Woche 12 nur noch 17 der 29 Probanden (58.6%).

Statistisch ergab sich hierbei jedoch kein signifikanter Unterschied.

Einen Uberblick der Aufteilung an Tag 0 bietet folgende Tabelle:

Tabelle 5: Anzahl und prozentuale Haufigkeit der betroffenen Hande und

FiuRe an Tag 0
Weiblich (n=17) Mannlich (n=14) Gesamt (n=31)

Betroffene Hande
Nur links, n (%) 3(17.7) 0 (0.0) 3(9.7)
Beide, n (%) 14 (82.4 14 (100) 28 (90.3)

Betroffene Flfe

Keiner, n (%) 4 (28.6) 5(29.4) 9 (29.0)
Nur links, n (%) 1(7.1) 0 (0.0) 1(3.2)

Nur rechts, n (%) 3(17.7) 1(5.9) 4 (12.9)
Beide, n (%) 9 (64.3) 8 (47.1) 17 (54.8)

An allen drei Studienterminen wurden die jeweils betroffenen Lokalisationen
sowohl an Handen und FuRen als auch am restlichen Kérper dokumentiert.
Dabei zeigte sich an den Handen bei beiden Geschlechtern gleichermalen
vor allem die Handinnenflache betroffen. An Tag 0 war dies bei 30 der 31
Probanden (96.8%) der Fall, in der Woche 4 bei 27 der 30 Probanden
(90.0%) und in Woche 12 bei 26 der 29 Probanden (89.7%). Weitere haufige

Lokalisationen bei Mannern und Frauen waren an den Handen die

27



Fingerbeugeseiten und die Fingerzwischenraume. Die Fingerbeugeseiten
waren in 41.9% der Falle an Tag 0 und in 36.7% der Falle in Woche 4 und in
31.0% der Falle in Woche 12 betroffen. Bei den Fingerzwischenraumen
waren es jeweils 35.5%, 30.0% und 34.5%. Die haufigste Lokalisation an
den FuRen waren die Ful3sohlen in jeweils 67.7%, 63.3% und 58.6% der

Falle.

Eine Nagelbeteiligung hatten an Tag 0 nur 5 der 31 Probanden (16.1%). Es

gab keinen Unterschied zwischen Mannern und Frauen oder PP und PPP.

Extra-palmoplantare Lasionen waren an Tag 0 insgesamt bei 11 der 31
Probanden (35.5%) vorhanden. Auffallend hierbei ist der signifikante
Unterschied zwischen PPP und PP. Bei 8 der 13 Patienten mit PP (61.5%)
zeigte sich eine Mitbeteiligung am restlichen Korper, bei den Probanden mit
PPP waren es hingegen nur 3 der 18 Patienten (16.7%; p-Wert 0.021),
berechnet mittels exaktem Test nach Fisher. Die am Haufigsten betroffenen
Lokalisationen waren die Streckseiten der Arme und Beine. Zwischen

Mannern und Frauen zeigte sich hier kein signifikanter Unterschied.

4.1.5 Therapie

28 Patienten (90.3%) erhielten an Tag 0 eine topische Therapie. Dabei
nutzten 17 der 31 Probanden topische Glukokortikosteroide, gefolgt von 13
Probanden die Calcipotriol, ein Vitamin D3 Analogon, nutzten. Bei 9 der
Probanden handelte es sich um eine Kombinationstherapie von
Glukokortikosteroid und Calcipotriol, wie sie bei Psoriasis haufig angewandt
wird. Bei 8 der Patienten erfolgte eine PUVA-Therapie. 7 Patienten
wendeten Urea-haltige Praparate an. 3 Probanden (9.7%) erhielten vor Tag
0 weder eine topische noch eine systemische Therapie. Zusatzlich zur
topischen Therapie erhielt fast die Halfte der Patienten (48.4%) an Tag 0
eine systemische Therapie. Am haufigsten erfolgte die Behandlung mit
systemischen Retinoiden bei 7 Probanden (22.6%), gefolgt von 6 Patienten

(19.4%), die Fumarsaure bekamen. 2 Patienten (6.5%) nahmen Methotrexat
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ein. Bei 3 Probanden (9.7%) erfolgte zusatzlich zur Therapie mit Retionoiden

bzw. Methotrexat die Einnahme von Biologika.

Eine Auflistung der verwendeten Therapeutika an Tag 0 zeigt folgende
Tabelle. Die Anzahl der Therapeutika stimmt nicht mit der Anzahl der

Patienten Uberein, da teilweise Kombinationstherapien angewandt wurden.

Tabelle 6: Anzahl und prozentuale Haufigkeit der topischen und System-

Therapeutika an Tag 0

Weiblich (n=17) Mannlich (n=14) Gesamt (n=31)

Topische Therapie

PUVA 4 (23.5) 4 (28.6) 8 (25.8)
Glukokortikosteroide 9 (52.9) 8 (57.1) 17 (54.8)
Calcipotriol 6 (35.3) 7 (50.0) 13 (41.9)
Dithranol 2 (11.8) 1(7.1) 3(9.7)
Urea 4 (23.5) 3(21.4) 7 (22.6)
Salicylsaure 2(11.8) 0 (0.0) 2 (6.5)
Andere 1(5.9) 0 (0.0) 1(3.2)
System Therapie

Fumarsaure 3(17.7) 3(21.4) 6 (19.4)
Retinoide 3(17.7) 4 (28.6) 7 (22.6)
Methotrexat 2(11.8) 0 (0.0) 2 (6.5)
Biologika 1(5.9) 2 (14.3) 3(9.7)

Bei allen 3 Patienten, die an Tag 0 keine Therapie erhielten, wurde im
Anschluss eine PUVA Therapie begonnen. Bei einem klinischen deutlich
besseren Hautbefund (m-PPPASI an Tag 0 = 23 bzw. 12.8, m-PPPASI
Woche 4 = 2 bzw. 3.2) wurde bei 2 der Probanden die Therapie nach Woche
4 auf glukokortikosteroidhaltige Topika beziehungsweise Pflegeprodukte
umgestellt. Der 3. Proband, fuhrte die zwischen Tag 0 und Woche 4 neu

eingeleitete PUVA Behandlung nur unregelmaRig durch, es kam zu einem
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Anstieg des m-PPPASI von 7.6 (Tag 0) auf 18.6 (Woche 4). In Woche 12

nahm der Proband auf eigenen Wunsch nicht mehr an der Studie teil.

In Woche 4 wurden 28 der verbliebenen 30 Probanden (93.3%) topisch
behandelt. Am haufigsten kamen hier wieder Glukokortikosteroide (60.0%),
Calcipotriol (50.0%) sowie PUVA (36.7%) und Urea (16.7%) zum Einsatz.
Bei den 2 Probanden, die keine topische Therapie erhielten, handelt es sich
zum einen um einen Patienten, dessen topische Therapie mit Panthenol
nach Tag 0 auf Fumarsaure umgestellt wurde sowie um einen Patienten,
dessen PUVA und Calcipotriol Behandlung nach unzureichender Besserung
an Tag 0 beendet wurde. Auch bei ihm wurde eine Therapie mit Fumarsaure
eingeleitet. Damit wurde zwischen Tag 0 und Woche 4 bei insgesamt 53.3%
der Probanden eine Systemtherapie durchgeflhrt. Am haufigsten vertreten
waren wieder systemische Retinoide und Fumarsaure. 6 Patienten erhielten

Fumarsaure, weitere 6 Retinoide, ein Proband erhielt beides in Kombination.

Zwischen Woche 4 und Woche 12 nutzten schlieB3lich nur noch 25 der 29
Probanden eine topische Therapie. Zusatzlich zu den 2 Probanden, die
schon in Woche 4 nur Systemtherapeutika bekamen, gab es einen
Probanden, der auf seine topische Therapie, welche er an Tag 0 und Woche
4 zusatzlich zu einer Fumarsaure-Therapie nutzte, verzichtete. Einer der
Probanden, der bis Woche 4 eine PUVA-Therapie durchfihrte, konnte diese
bei klinisch verbessertem Befund (m-PPPASI in Woche 4 = 3.2) beenden,
und pflegte die Hande und FuRe nur noch mit einer wirkstofffreien Creme.
Hierunter kam es bis Woche 12 zu keinem Ruckfall, der m-PPPASI| war mit
0.4 sogar noch niedriger. Eine Systemtherapie wurde zwischen Woche 4
und Woche 12 bei 16 von 29 Probanden (55.2%) und damit ahnlich haufig

wie im Zeitintervall davor durchgefuhrt.

Wie oben beschrieben lasst sich in Einzelfallen beobachten, dass
befundadaptiert im Verlauf der Studie neue Therapien gestartet oder auch
beendet wurden. Insgesamt ergibt sich jedoch kein signifikanter Unterschied
in der Verwendung von Therapeutika an Tag 0 im Vergleich zu Woche 4 und
Woche 12.
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4.1.6 Komorbiditaten

Die haufigste Komorbiditat war eine Hypothyreose, die in 7 Fallen auftrat.
(22.6%). Insbesondere betraf diese Nebendiagnose Frauen, statistisch
wurde dieser Zusammenhang mittels Chi Quadrat Test als Trend gewertet
(p-Wert 0,062). Weitere haufige Komorbiditaten waren arterielle Hypertonie
und Depressionen in jeweils 4 Fallen (12.9%).

Die Komorbiditaten, die an Tag 0 anamnestisch erhoben wurden, sind in

folgender Tabelle aufgefuhrt:

Tabelle 7: Anzahl und prozentuale Haufigkeit der Komorbiditaten an Tag 0

Weiblich Mannlich Gesamt
(n=17) (n=14) (n=31)
Arterielle Hypertonie, n (%) 1(5.9) 3(21.4) 4 (12.9)
Diabetes mellitus, n (%) 1(5.9) 2 (14.3) 3(9.7)
Hypothyreose, n (%) 6 (35.3)+ 1(7.1)+ 7 (22.6)
Depressionen, n (%) 3(17.7) 1(7.1) 4 (12.9)
Hyperurikamie, n (%) 0 (0.0) 3(21.4) 3(9.7)
Hypercholesterinamie, 0 (0.0) 2 (14.3) 2 (6.5)
n (%)
Reflux 2 (11.8) 2 (14.3) 4 (12.9)
Osteopenie 2(11.8) 1(7.1) 3(9.7)
Asthma bronchiale 1(5.9) 0 (0.0) 1(3.2)

Komorbiditaten an Tag 0

+Statistischer Trend zwischen Frauen und Mannern, erhoben mittels Chi
Quadrat Test.

Patienten mit PP und PPP hatten ahnliche Haufigkeiten bezuglich ihrer
Komorbiditaten. Auch bei der Haufigkeit einer Hypothyreose gab es keinen
Unterschied (PPP 22.2%; PP 23.1%).
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4.2 M-PPPASI

Der Mittelwert des m-PPPASI an Tag 0 betrug 14.4 (SD = 8.6), 10.7 (SD =
9.4) in Woche 4 und 8.8 (SD = 7.0) in Woche 12. Damit konnte eine
signifikante Reduktion des m-PPPASI von Tag 0 zu Woche 12 mittels
Friedman Test festgestellt werden (p-Wert 0.001). Jedoch zeigte sich kein

signifikanter Unterschied zwischen Frauen und Mannern oder PPP und PP.

Grafisch wird der Mittelwert des m-PPPASI von Frauen und Mannern an

allen Zeitpunkten im Folgenden dargestellt:

Abbildung 2: Mittelwert des m-PPPASI an Tag 0, Woche 4 und Woche 12
aufgeteilt nach Geschlecht
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4.3 VAS

Der Median der VAS-Werte an Tag 0 lag bei 5 (R = 2-10). Hierbei zeigte sich
im Mann-Whitney-U Test ein signifikanter Unterschied zwischen Frauen
(Median = 6) und Mannern (Median = 3.5) (p-Wert 0.015). In Woche 4 und
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12 betrug der mediane VAS-Wert 4 mit einer Spannweite R von 0-9

beziehungsweise 1-8.

Tabelle 8: Median und Spannweite der VAS an Tag 0, Woche 4 und Woche
12

Tag O Woche 4 Woche 12
(n=31) (n=30) (n=29)
VAS
Median 5 4 4
Spannweite 2-10 0-9 1-8

Eine Tendenz zu einem hoéheren VAS-Wert bei Frauen ergab sich in Woche
12. Der Median der Frauen lag bei 4, der der Manner bei 3 (p-Wert 0.097).

Wahrend sich in Woche 4 zwischen Frauen und Mannern kein Unterschied
zeigte, gab es einen signifikanten Unterschied zwischen PPP und PP.
Patienten mit PPP hatten einen Median von 3, Patienten mit PP hingegen
einen deutlich héheren von 5 (p-Wert 0.048). An den anderen
Messzeitpunkten zeigte sich jedoch kein Unterschied zwischen PPP und PP,

die Auswertung erfolgte je mittels Mann-Whitney-U Test.

44 PGA

Auch der PGA-Wert verringerte sich nach Auswertung mittels Friedman Test
signifikant im Zeitverlauf (p-Wert 0.003). An Tag 0 hatten 15 Patienten
(48.4%) einen PGA von 2, gefolgt von 12 Patienten (38.7%) mit einem PGA
von 3. Drei Patienten (9.7%) hatten einen Wert von 1, nur ein Proband
(3.2%) erreichte den Maximalwert von 4. In der Woche 4, erreichten noch 9
Probanden (30%) einen PGA von 2. 13 Patienten (43.3%) hatten einen Wert
von 1. 8 Patienten (26.7%) hatten einen Wert von 3, kein Patient erreichte
mehr den Maximalwert von 4. In Woche 12, erreichten 13 Patienten (44.8%)
einen PGA von 2, gefolgt von 10 Patienten (34.5%) mit einem Wert von 1.
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Nur noch 5 Patienten (17.2%) erreichten einen PGA von 3, wiederum
erreichte niemand das Maximum von 4. Ein Patient (3.5%) erreichte einen
PGA von 0.

Zur Ubersicht dient folgende Grafik:

Abbildung 3: Verteilung (Prozent angegeben) der PGA-Werte an (a) Tag 0,
(b) Woche 4 und (c) Woche 12
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Ebenso wie bei der VAS, ergab sich in Woche 4 ein Unterschied zwischen
PP und PPP im exakten Test nach Fisher. Patienten mit PPP hatten einen
signifikant niedrigeren PGA im Vergleich zu den Patienten mit PP (p-Wert
0.040): Uber die Halfte (58.8%) der PPP Patienten hatten lediglich einen
PGA von 1, nur 11.8% hatten einen PGA von 2. Dahingegen hatten etwas
uber die Halfte (53.9%) der PP Patienten einen PGA von 2, nur 23.1%

hatten einen PGA von 1.
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Zwischen Mannern und Frauen ergab sich zu keinem Zeitpunkt ein

Unterschied.

4.5 DLQI

Der mediane DLQI an Tag 0 war 10 (R = 2-28). Das entspricht einem
moderaten Effekt auf die Lebensqualitat der Patienten. Im Detail hatten 14
Patienten (45.2%) einen Wert von 11-20, gleichbedeutend einem sehr
grolRen Effekt auf ihre Lebensqualitdt. Ein kleiner Effekt auf die
Lebensqualitat war bei 10 Patienten (32.35%) mit einem Wert von 2-5 am

zweithaufigsten zu beobachten.

Nach Analyse mittels Friedman Test, zeigte sich in Woche 4 der Median
des DLQI signifikant auf 5 (R = 0-25) reduziert (p-Wert 0.001). Die
Lebensqualitat von 13 Patienten (43.3%) war ein wenig betroffen, gefolgt
von 7 Patienten (23.3%) deren Lebensqualitdt moderat eingeschrankt war.

Nur mehr 6 Patienten (20.0%) waren sehr stark betroffen.

In Woche 12 war der Median mit 4 (R = 1-16) sogar noch geringer. Wieder
waren 13 Patienten (44.8%) nur ein wenig eingeschrankt, gefolgt von zwei
Gruppen mit jeweils 6 Patienten (20.7%), deren Lebensqualitdt moderat
beziehungsweise sehr schwer eingeschrankt war. Vier Patienten (13.8%)
wiesen einen DLQI von 0-1 auf, was keinem Effekt auf ihre Lebensqualitat

entspricht.

Folgende graphische Darstellung veranschaulicht die Entwicklung des DLQI
von Tag 0 bis Woche 12:
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Abbildung 4: Median des DLQI an Tag 0, Woche 4 und Woche 12 aufgeteilt
nach Geschlecht
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Die Ergebnisse des DLQI und seiner Untergruppen von Tag 0 bis Woche 12

sind im Folgenden tabellarisch aufgefihrt:

Tabelle 9: DLQI und seine Untergruppen an Tag 0, Woche 4 und Woche 12

Tag 0 Woche 4 Woche 12
(n=31) (n=30) (n=29)
DLQI
Mittelwert gesamt (SD) 10.7 (6.7) 6.8 (6.1) 5.9 (4.5)
Median 10 5 4
Spannweite 2-28 0-25 1-16
Mittelwert Symptome (SD) 3.2 (1.5) 21 (1.7) 2.0(1.2)
Median 3 2 2
Spannweite 1-6 0-6 0-5
Mittelwert Tagliche Aktivitaten (SD) 1.9 (1.4) 1.3 (1.3) 1.3(1.2)
Median 2 1 1
Spannweite 0-5 0-5 0-4
Mittelwert Freizeit (SD) 2.0(2.2) 1.4 (1.7) 0.6 (0.9)
Median 1 1 0
Spannweite 0-6 0-6 0-3
Mittelwert Arbeit und Schule (SD) 0.9 (1.1) 0.6 (1.0) 0.5(0.8)
Median 1 0 0
Spannweite 0-3 0-3 0-3
Mittelwert Personliche Beziehungen (SD) 1.5 (1.6) 0.6 (1.2) 0.7 (1.1)
Median 1 0 0
Spannweite 0-6 0-6 0-4
Mittelwert Behandlung (SD) 1.9 (1.1) 0.9 (0.7) 0.7 (0.8)
Median 1 1 1
Spannweite 0-3 0-2 0-3

Es zeigte sich, dass die weiblichen Probanden in bestimmten Bereichen an
einzelnen Messzeitpunkten starker betroffen waren als Manner.
Insbesondere an Tag 0, zeigte die Kategorie ,Symptome* einen signifikant

héheren Wert fur Frauen (Median = 4) als fur Mannern (Median = 2,5; p-
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Wert 0.044), getestet mittels Mann-Whitney-U-Test. In Woche 4 ergab sich
kein Unterschied zwischen den Geschlechtern. In Woche 12 ergab sich flr
Frauen ein signifikant hoherer Wert in der Kategorie ,Symptome® (Median =
2) im Vergleich zur Gruppe der Manner (Median = 1,5) (p-Wert 0.050).
Ebenso waren zu diesem Zeitpunkt die weiblichen Probanden in ihren
taglichen Aktivitaten starker eingeschrankt. Der Median lag in Woche 12 bei
2, der der Manner bei 0 (p-Wert 0.014). Zu keinem der Messpunkte zeigte

sich ein Unterschied im DLQI zwischen Patienten mit PPP und PP.

4.6 QOLHEQ

Der mediane QOLHEQ-Wert an Tag 0 betrug 48 (R = 11-96), was, genauso
wie der mediane DLQI an Tag 0, einer moderaten Einschrankung der
Lebensqualitat der Probanden entspricht. In Woche 4 entsprach der
QOLHEQ mit einem Median von 36.5 (R = 9-81) wiederum einer moderaten
Einschrankung. Auch in Woche 12, als der Median mit 34 (R = 5-78) den
niedrigsten Wert in dieser Studie erzielte, entsprach dies einer moderaten

Einschrankung der Lebensqualitat.

An Tag 0 waren 15 der 31 Patienten (48.4%) moderat in ihrer Lebensqualitat
eingeschrankt. Kein Patient hatte einen QOLHEQ von unter 9, was einer
minimalen Einschrankung der Lebensqualitdt entsprache. Dahingegen
hatten 2 Patienten (6.5%) sogar einen Wert von >79, was einer sehr

schweren Beeintrachtigung entspricht.

Die folgende Grafik zeigt den Median des QOLHEQ an Tag 0, Woche 4 und
Woche 12 aufgeteilt nach Geschlecht:
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Abbildung 5: Median des QOLHEQ an Tag 0, Woche 4 und Woche 12

aufgeteilt nach Geschlecht
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Auch wenn der mediane QOLHEQ zu jedem Messzeitpunkt eine moderate
Einschrankung der Patienten widerspiegelt, ist mittels Friedman Test eine
signifikante Abnahme des QOLHEQ von Tag O bis zu Woche 12 zu
beobachten (p-Wert 0.008). Interessant dabei ist, dass diese Abnahme im
Bereich ,Emotionen“ am starksten zu beobachten ist. An Tag 0 hatten 7
Probanden (22.6%) eine sehr schwere Einschrankung im Bereich
,Emotionen®, wahrend es in Woche 12 nur noch ein Patient (3.5%) war.
Damit ist es die einzige Untergruppe des QOLHEQ, die eine signifikante
Abnahme aufweist (p-Wert 0.001). In den anderen Untergruppen wie
~oymptome®, ,Funktion und ,Behandlung“ konnte lediglich ein Trend zur
Abnahme festgestellt werden (p-Wert fur ,Symptome® 0.069, ,Funktion®
0.072, ,Behandlung® 0.083).

Die Ergebnisse des QOLHEQ aller Probanden von Tag 0, Woche 4 und
Woche 12 ist in folgender Tabelle mit Unterteilung in die Untergruppen
aufgeflhrt:
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Tabelle 10: QOLHEQ und seine Kategorien an Tag 0, Woche 4 und Woche
12

Tag Woche 4 Woche 12
(n=31) (n=30) (n=29)
QOLHEQ
Gesamt Mittelwert (SD) 48.1 (22.3) 40.2 (21.6) 34.8 (21.3)
Median 48 36.5 34
Spannweite 11-96 9-91 5-78
Symptome Mittelwert (SD) 13.1 (4.6) 10.7 (5.3) 9.6 (56.8)
Median 14 11 8
Spannweite 5-23 3-22 0-20
Emotionen Mittelwert (SD) 12.2 (7.8) 9.7 (6.4) 8.1(6.4)
Median 12 8 6
Spannweite 0-27 0-23 0-25
Funktionen Mittelwert (SD) 11.1 (7.5) 9.4 (7.7) 7.3 (6.5)
Median 10 8.5 6
Spannweite 0-26 0-25 0-25
Behandlung und Pravention
Mittelwert (SD) 11.7 (4.6) 10.3 (4.5) 9.8 (5.4)
Median 13 10 10
Spannweite 1-23 2-23 1-22

Ahnlich wie beim DLQI wiesen Frauen am Tag 0 und in Woche 12 scheinbar
grolkere Einschrankungen bedingt durch ihre Symptome auf. An Tag 0
betrug der Median der Frauen in dieser Kategorie 14, der der Manner lag bei
11.5. In Woche 12 lag der Median der Frauen in der Kategorie ,Symptome*
bei 11, der der Manner bei 6.5. Die Unterschiede zeichneten sich statistisch
im Mann-Whitney-U Test jedoch nur als Trend ab (p-Wert 0.053 bzw. 0.088).
Es ergaben sich beim QOLHEQ keine Unterschiede zwischen Patienten mit
PP und PPP. Die Einschrankungen in den Kategorien ,Symptome®,
.Funktionen“ und ,Emotionen“ entsprechen jeweils einer moderaten
Einschrankung, wahrend die QOLHEQ-Werte durch die ,Behandlung und
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Pravention“ in Woche 4 und Woche 12 nur einer leichten Einschrankung

entspricht.

Die Ergebnisse des m-PPPASI, VAS, DLQI, QOLHEQ und PGA zu allen

Zeitpunkten sowie die p-Werte sind im Folgenden gegeben:

Tabelle 11: Zeitverlaufsanalyse der Schweregrad- und Lebensqualitat-

Instrumente

m-PPPASI
Mittelwert (SD)
VAS
Median
Spannweite
DLQI
Mittelwert (SD)
Median
Spannweite
QOLHEQ
Gesamt Mittelwert (SD)
Median
Spannweite
Symptome Mittelwert (SD)
Median
Spannweite
Emotionen Mittelwert (SD)
Median
Spannweite
Funktionen Mittelwert (SD)
Median
Spannweite
Behandlung und Pravention
Mittelwert (SD)

Tag 0
(n=29)

14.6 (8.8)

5
2-10

10.8 (6.9)
10
2-28

48.7 (21.9)
48

11-96
13.00 (4.5)
14

5-23

12.6 (7.7)
12

0-27

11.2 (7.4)
10

0-26

12.0 (4.4)

Woche 4
(n=29)

10.5 (9.5)

6.4 (5.8)
5
0-25

38.9 (20.9)
35

9-91

10.5 (5.2)
11

3-22

9.3 (6.1)
8

0-23

8.9 (7.4)
8

0-25

10.2 (4.5)

Woche 12
(n=29)

8.8 (7.0)

4
1-8

5.9 (4.5)
4
1-16

34.8 (21.3)
34

5-78

9.6 (5.8)
8

0-20
8.1(6.4)
6

0-25

7.3 (6.5)
6

0-25

9.8 (5.4)

p-Wert

0.001

0.008

0.001

0.008

0.069

0.001

0.072

0.083
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Median

Spannweite

PGA, n (%)
1

2
3
4

13
1-23

3 (10.3)
14 (48.3)
12 (41.4)
0 (0.0)

10
2-23

13 (44.8)
9 (31.0)
7 (24.1)
0 (0.0)

10
1-22

0.003
10 (34.5)

13 (44.8)

5(17.2)

0 (0.0)

42



4.7 Korrelationen

4.7.1 Korrelation zwischen Schweregrad und Lebensqualitat

Untersucht wurde die Korrelation zwischen Lebensqualitat und Schweregrad
der Erkrankung mittels Vergleichs des m-PPPASI mit dem QOLHEQ und
dem DLQI mittels Rangkorrelation nach Spearman. Wahrend an Tag 0 keine
Korrelation mit dem QOLHEQ festgestellt werden konnte, ergab sich eine
moderate Korrelation in Woche 4 (rs = 0.59, p-Wert 0.001) und in Woche 12
(rs = 0.65; p-Wert <0.001). Ahnliches gilt fiir die Korrelation des m-PPPPASI
mit dem DLQI (Woche 4 rs = 0.62; p-Wert <0.001; Woche 12 rs = 0.67; p-
Wert <0.001).

Weiter wurde die Korrelation zwischen der VAS als subjektives
Schweregradinstrument mit dem DLQI und dem QOLHEQ untersucht. Die
Ergebnisse zeigten an Tag O eine leichte beziehungsweise moderate
Korrelation. In Woche 4 und Woche 12, zeigte sich mittels Spearman
Korrelations-Koeffizient starkere Resultate. Berticksichtigt man an Tag 0 nur
die Ergebnisse der weiblichen Studienteilnehmer, ergibt sich jeweils eine
moderate Korrelation (Korrelation zwischen VAS und QOLHEQ rs = 0.50, p-
Wert 0.042; Korrelation zwischen VAS und DLQI rs = 0.053, p-Wert 0.028)
Fur Manner ergab sich hingegen keine signifikante Korrelation an Tag 0
zwischen VAS und DLQI beziehungsweise QOLHEQ.

Ahnliches gilt fur die Korrelation des PGA mit dem DLQI bzw. dem
QOLHEQ. Auch hier besteht eine Zunahme der Korrelation von Tag 0 bis
Woche 12. In beiden Fallen handelt es sich an Tag 0 und Woche 4 um eine
moderate Korrelation, wohingegen in Woche 12 der DLQI und QOLHEQ

stark mit dem PGA korreliert.

Die Ergebnisse der Korrelation zwischen DLQI bzw. QOLHEQ und PGA

werden durch die folgenden zwei Grafiken veranschaulicht:
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Abbildung 6: Korrelationen von PGA und QOLHEQ an (a) Tag O (rs = 0.46;
p-Wert 0.009), (b) Woche 4 (rs = 0.65; p-Wert <0.001) und (c) Woche 12 (rs
= 0.78; p-Wert <0.001)
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Abbildung 7: Korrelationen von PGA und DLQI an (a) Tag O (rs = 0.44; p-
Wert 0.012), (b) Woche 4 (rs = 0.64; p-Wert <0.001) und (c) Woche 12 (rs =
0.70; p-Wert <0.001)
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4.7.2 Korrelationen der Lebensqualitats-Fragebogen

Es wurden auch die beiden Lebensqualitdt Fragebogen auf Korrelationen
untersucht. Dabei zeigt sich zu jedem der Zeitpunkte eine starke Korrelation
zwischen dem DLQI und dem QOLHEQ. Dies wird durch folgende Grafik

veranschaulicht:
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Abbildung 8: Korrelationen von DLQI und QOLHEQ an (a) Tag 0 (rs = 0.80;
p-Wert <0.001), (b) Woche 4 (rs = 0.78; p-Wert <0.001) und (c) Woche 12
(rs = 0.85; p-Wert <0.001)
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Die Kategorie ,Symptome® der beiden Fragebdgen, korreliert an Tag 0
moderat miteinander (rs = 0.68; p-Wert <0.001). In Woche 4 (rs = 0.82; p-
Wert <0.001) und Woche 12 (rs = 0.75; p-Wert <0.001) zeigen sich sogar

noch starkere Korrelationen.

Die QOLHEQ Kategorie “Funktion” fasst die DLQI Kategorien ,tagliche
Aktivitaten”, ,Freizeit®, ,Arbeit und Schule” und ,personliche Beziehungen”
zusammen. Fur jede der oben genannten Untergruppen konnte eine
moderate oder starke Korrelation mit der Kategorie ,Funktion® des QOLHEQ

festgestellt werden.

Die Kategorie ,Behandlung“ der beiden Fragebdgen, zeigt lediglich an Tag 0
eine moderate Korrelation (rs = 0.63, p-Wert <0.001). Die Ergebnisse in

Woche 4 und Woche 12 sind statistisch nicht signifikant.

4.7.3 Korrelationen der Schweregradmessinstrumente

Vergleicht man die beiden Schweregradmessinstrumente m-PPPASI und
VAS, ergibt sich in Woche 4 und 12 eine moderate Korrelation (Woche 4 rs
= 0.61; p-Wert <0.001; Woche 12 rs = 0.67; p-Wert <0.001). Das Ergebnis

an Tag 0 ist statistisch nicht signifikant.

M-PPPASI und PGA korrelieren zu allen drei Zeitpunkten stark miteinander
(Tag 0 rs = 0.77; p-Wert <0.001; Woche 4 rs = 0.90; p-Wert <0.001; Woche
12 rs = 0.87; p-Wert <0.001).

Die Korrelationen zwischen PGA und VAS sind zu allen drei Zeitpunkt als
moderat zu bewerten (Tag 0 rs = 0.47; p-Wert 0,007; Woche 4 rs = 0.66; p-
Wert <0.001; Woche 12 rs = 0.67; p-Wert <0.001).
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Folgende Tabelle fasst die untersuchten Korrelationen zusammen:

Tabelle 12:

Korrelationen

der

Lebensqualitat-

und Schweregrad-

Instrumente an Tag 0, Woche 4 und Woche 12 nach Testung mittels

Rangkorrelation nach Spearman

m-PPPASI
m-PPPASI
m-PPPASI
m-PPPASI

DLQI

DLQI Symptome/
Gefuhle

DLQI Behandlung

DLQI Tagliche
Aktivitaten
DLQI Freizeit

DLQI Arbeit und
Schule

DLQI Personliche
Beziehungen
DLQI

DLQI

QOLHEQ
QOLHEQ

PGA

DLQI
QOLHEQ
VAS

PGA
QOLHEQ
QOLHEQ
Symptome
QOLHEQ
Behandlung/
Pravention
QOLHEQ
Funktionen
QOLHEQ
Funktionen
QOLHEQ
Funktionen
QOLHEQ
Funktionen
VAS

PGA

VAS

PGA

VAS

Tag 0
rs (p-Wert)
(n=31)
0.29 (n.s.)
0.30 (n.s.)
0.34 (n.s.)
0.77 (<0.001)
0.80 (<0.001)
0.68 (<0.001)

0.63 (<0.001)

0.60 (<0.001)
0.75 (<0.001)
0.50 (0.004)
0.68 (0.001)
0.37 (0.038)
0.44 (0.012)
0.49 (0.005)
)
)

0.46 (0.009
0.47 (0.007

Woche 4
rs (p-Wert)
(n=30)
0.62 (<0.001)

0.59 (0.001)

0.61 (<0.001)
0.90 (<0.001)
0.78 (<0.001)
0.82 (<0.001)

0.11 (n.s.)

0.79 (<0.001)
0.69 (<0.001)
0.56 (0.001)
0.49 (0.005)
0.58 (0.001)
0.64 (<0.001)
0.71 (<0.001)
(
(

0.65 (<0.001)
0.66 (<0.001)

Woche 12
rs (p-Wert)
(n=29)
0.67 (<0.001)
0.65 (<0.001)
0.67 (<0.001)
0.87 (<0.001)
0.85 (<0.001)
0.75 (<0.001)

0.36 (n.s.)

0.74 (<0.001)
0.73 (<0.001)
0.55 (0.005)
0.50 (0.0086)
0.72 (<0.001)
0.70 (<0.001)
0.72 (<0.001)
(
(

0.78 (<0.001)
0.67 (<0.001)
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5 Diskussion

Ziel dieser Arbeit war es, die gesundheitsbezogene
Lebensqualitatseinschrankung von Patienten mit Psoriasis palmoplantaris
und Psoriasis pustulosa palmoplantaris, mit einem besonderen Fokus auf
die Korrelationen von verschiedenen Lebensqualitats- und Schweregrad-
Messinstrumenten zu untersuchen. Besonderes Augenmerk lag dabei auf
Korrelation der Lebensqualitat mit dem Schweregrad der Erkrankung unter
Verwendung des QOLHEQ, eines Hand-spezifischen Fragebogens, der es
erlaubt, krankheitsbedingte Einschrankungen vor allem dann zu messen,
wenn Lasionen an den Handen vorhanden sind zusatzlich zum lang
etablierten DLQI-Fragebogen, sowie dreier Schweregradinstrumente.

Im Folgenden werden die erhobenen Ergebnisse der 31 Probanden
diskutiert, welche an der Studie teilnahmen. Diese decken sich grof3enteils
mit bisherigen Studien, sind jedoch bei der geringen Teilnehmerzahl nur

eingeschrankt reprasentativ fur die Allgemeinheit.

Betrachtet man Erkrankungsbeginn und —dauer der Patienten, sind die
Ergebnisse dieser Arbeit trotz kleiner Studienpopulation konsistent mit
denen von bisherigen Studien. Das durchschnittliche Alter der Patienten bei
Erkrankungsbeginn betrug 41.0 Jahre (SD =16.5). Brunasso et al. berichtet
von einem durchschnittlichen Erkrankungsbeginn mit 44 (35-53) Jahren bei
PP und mit 48 (38-54) Jahren bei PPP."" Auch in anderen Studien liegt der
Erkrankungsbeginn bei PPP im 5. Lebensjahrzehnt, ein Unterschied

zwischen Frauen und Mannern wird nicht berichtet.? %8

In der Literatur wird eine Pradominanz von Frauen bei PPP beschrieben.5 12
Adisen et al. berichten von 63.4% weiblichen PPP Patienten, bei Andersen
et al. sind es in einer deutschen Kohorte sogar 77.3% der PPP Patienten.'?
13 Eine solche Pradominanz kann in dieser Arbeit nicht festgestellt werden.
Der Anteil der weiblichen PPP Patienten liegt bei 55.6%, der der mannlichen
bei 44.4%. Ursache hierfur ist wahrscheinlich die geringe Fallzahl von nur 18

Probanden mit PPP. Das ausgeglichene Geschlechterverhaltnis zwischen
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Mannern und Frauen bei PP stimmt hingegen mit anderen Studien

Uberein.36

Obwohl bei Studieneinschluss darauf geachtet wurde, dass die Probanden
mit PP ihren Hauptbefund an den Handen aufwiesen, hatten 61.5% an Tag
0 eine Mitbeteiligung der Psoriasis am restlichen Korper. Bei den
Probanden mit PPP waren es mit 16.7% signifikant weniger. Die Daten in
dieser Arbeit unterliegen aufgrund der Einschlusskriterien sicherlich einer
Stichprobenverzerrung, weshalb keine Ruckschlisse auf die klinische
Vergleichbarkeit von PP und PPP getroffen werden kdnnen. Interessant ist
das gehaufte Vorkommen der extra-palmoplantaren Lasionen bei PPP
trotzdem, da immer noch kontrovers diskutiert wird, ob PPP eine eigene
Entitat darstellt oder es sich um eine Unterform der Psoriasis handelt. In
anderen Studien besteht, ahnlich wie in unserer Arbeit, ein deutlich
haufigeres Vorkommen extra-palmoplantarer Psoriasis bei Patienten mit
PPP im Gegensatz zur Normalbevdlkerung, was fur einen Zusammenhang

zwischen PPP und Psoriasis sprechen kénnte.> 1!

Zwei Drittel der Probanden waren wahrend der Studie aktive Raucher.

Die Pravalenz von Rauchern in der Allgemeinbevolkerung liegt mit knapp
30% deutlich niedriger.®® Dies stimmt mit den Ergebnissen anderer Studien
Uberein, die eine hohe Pravalenz von Nikotinabusus unter Psoriasis-
Patienten feststellen konnten und von einer Assoziation miteinander
ausgehen. ?* Die Pravalenz von Rauchern liegt in Studien bei PPP zwischen
48.7% und 70.6% > 1. %8 bei PP ist sie hingegen mit 24.2% bis 31.4% etwas
geringer. # ' Ein erhohtes Risiko fUr Psoriasis scheint aber nicht nur fir
aktive Raucher, sondern auch fir ehemalige Raucher zu bestehen, dies
zeigen sowohl Studien mit PPP als auch PP.% 24 58 60 Bej den Probanden
dieser Arbeit wurde dieser Anteil anamnestisch nicht erhoben.

Fur die klinische Assoziation mit Nikotinkonsum gibt es pathophysiologische
Erklarungsmodelle. Der  nikotinische  Acetylcholinrezeptor  an
Schweilldrusen scheint eine Rolle zu spielen, an den neben Acetylcholin

auch Nikotin binden kann. Bei Patienten mit PPP kommt es zu einer
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abnormalen Reaktion auf das Nikotin und einer Akkumulation von

Inflammationszellen in der Epidermis.5: 62

Ein grolRer Anteil der Probanden dieser Studie (80.4%) gab an, zumindest
einmal im Monat Alkohol zu trinken. Damit liegt der Anteil ein wenig hoher,
als der deutschlandweite Durchschnitt im Jahr 2015, welcher 72.5% betrug.
Bei Mannern besteht in Deutschland im Vergleich zu Frauen eine hohere
Pravalenz fiir einen regelmaBigen Alkoholkonsum.%® Ein solcher
Unterschied konnte in dieser Arbeit nicht erhoben werden. Dies konnte
wiederum in der geringen Fallzahl der Studie und einer damit verbundenen

Stichprobenverzerrung begrindet sein.

Die folgenden Daten bezliglich Komorbiditaten der Probanden decken sich

dennoch in weiten Teilen mit anderen Studien:

12.9% der Probanden hatten zusatzlich eine PsA, in anderen Studien wird

die Pravalenz mit 12.8 — 25.6% beschrieben. 5 11,12

Die haufigste Nebendiagnose der Probanden war mit 22.6% die
Hypothyreose, wobei nicht zwischen den Ursachen der Unterfunktion
unterschieden wurde. Bei einer teils autoimmunen Pathogenese der
Psoriasis ist eine Assoziation mit Autoimmun-Thyreoiditis vielfach
beschrieben, in der Literatur werden Zahlen zwischen 16% und 25% bei
Patienten mit PPP angegeben. Insbesondere scheint dies auf Frauen
zuzutreffen, was in dieser Arbeit auch als statistischer Trend festgestellt

werden konnte.5 12. 60, 61

Eine weitere haufige Komorbiditdt waren Depressionen bei 12.9% der
Patienten. In der Literatur werden mit 23.8% bei PPP zum Teil sogar hdhere
Pravalenzen genannt.® Mit 4,7% -62% ist die Spannweite bei Psoriasis
Patienten sehr grof3, Patienten mit palmoplantarer Beteiligung scheinen aber
haufiger betroffen.4”- 83. 64 Zu beachten ist, dass Depressionen und Psoriasis

sich gegenseitig beeinflussen kdnnen. Ein schlechter Hautbefund erhoht das
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Risiko, an einer Depression zu erkranken, Depressionen kdnnen aber auch
zu einem erneuten Psoriasis-Schub beitragen. Zudem haben Depressionen
einen negativen Einfluss auf die Lebensqualitat der Patienten.*® In dieser
Arbeit konnte jedoch bei vergleichbarem m-PPPASI der Patienten mit und
ohne Depressionen kein Unterschied in ihrer Lebensqualitat festgestellt
werden. Dies konnte wiederum in der geringen Fallzahl von nur 4

Probanden mit Depressionen begrundet sein.

In Fall-Kontroll-Studien bei PPP als auch PP konnte ein erhdhtes Risiko fur
Diabetes mellitus festgestellt werden.4 65 Bei fehlender Kontrollgruppe in
dieser Arbeit, wurden Vergleichsdaten aus Deutschland herangezogen. Die
Pravalenzen in der Normalbevdlkerung liegen zwischen 7,2% und 9.9% und
sind damit vergleichbar mit den in dieser Arbeit erhobenen Daten.%® In einer
Erhebung von Andersen et al. war die Haufigkeit von Diabetes mellitus in
einer ebenfalls deutschen PPP Kohorte mit 22.9% deutlich héher. Ein Grund
fur diese Abweichung konnte das deutlich hdohere Alter der Probanden von
durchschnittlich 61.2 Jahren bei Andersen et al. im Vergleich zu 51.9 Jahren
in dieser Arbeit sein. In der danischen Vergleichsgruppe hatten die
durchschnittlich 52.2 Jahre alten Probanden nur mit einer Haufigkeit von
3.9% Diabetes mellitus.'? Nichtsdestotrotz scheint es, dass Psoriasis ein
Risikofaktor zur Entwicklung eines Diabetes ist und diese Patienten haufiger

mikro- und makro-vaskulare Komplikationen entwickeln.5”

Uneinigkeit herrscht in der Literatur dariber, ob es eine Assoziation
zwischen Psoriasis und chronisch entzundlichen Darmerkrankungen (CED)
gibt.5 12 67 |n dieser Arbeit konnte bei keinem Probanden anamnestisch eine

CED erhoben werden.

Bisherige Studien Studien konnten zeigen, dass Patienten mit Psoriasis
palmoplantaris in ihrer Lebensqualitat starker eingeschrankt sind, als
Patienten mit Psoriasis vulgaris. Insbesondere betrifft das die Einschrankung
von Alltagsfunktionen, was in Anbetracht der Lokalisation an Handen und

FlURen plausibel erscheint. 4
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Unsere Arbeit zeigt bei den untersuchten Probanden eine moderate
Einschrankung der Lebensqualitat gemessen mit Hilfe des DLQI und des
QOLHEQ, wobei fast die Halfte der Probanden an Tag 0 gemald DLQI sogar
sehr schwer in ihrer Lebensqualitat beeintrachtigt waren. Anders als Chung
et al., welche nur einen kleinen Effekt auf die Lebensqualitat von Patienten
mit Psoriasis palmoplantaris feststellen konnten (DLQI Median = 4; hierbei
wurde nicht zwischen PP und PPP unterschieden)?, berichten Trattner et al.
von einem moderaten Effekt auf die Lebensqualitat bei PPP Patienten (DLQI
Mittelwert = 7)5. Die Ergebnisse unserer Arbeit decken sich somit

uberwiegend mit den Ergebnissen von Trattner et al.

Die beiden verwendeten Lebensqualitats-Fragebogen DLQI und QOLHEQ
korrelieren an allen gemessenen Zeitpunkten stark miteinander. Die Daten
dieser Arbeit weisen sogar starkere Korrelationen als die Studie zur
Validierung des QOLHEQ auf. Ofenloch et al. berichteten von einer
Korrelation des QOLHEQ mit dem DLQI von rs = 0.76 bei Patienten mit
Handekzem.%? Die Ergebnisse dieser Arbeit unterstitzen nun die Hypothese,
dass der QOLHEQ als geeignetes Messinstrument bei PP und PPP
verwendet werden kénnte, um die handspezifischen Einschrankungen der

Lebensqualitat abzubilden.

Wie oben bereits erwahnt besteht der DLQI aus 10 Fragen mit deren Hilfe 6
Kategorien (Symptome und Geflihle, Behandlung, tagliche Aktivitaten,
Freizeit Arbeit und Schule und personliche Beziehungen) erfasst werden.
Der QOLHEQ hingegen beinhaltet 30 handspezifische Fragen, welche in 4
Kategorien (Symptome, Behandlung und Pravention, Emotionen, Funktionen
unterteilt werden. Schon die Benennung der Kategorien impliziert, dass die
Unterkategorien der beiden Fragebdgen nur eingeschrankt vergleichbar
sind.

So korrelieren die Kategorien ,Behandlung® und ,Behandlung und
Pravention“ lediglich an Tag 0 miteinander. Die fehlende Korrelation in
Woche 4 und Woche 12 kdnnte durch die zusatzliche Komponente der

.Pravention“ beim QOLHEQ begriindet sein.
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DLQI und QOLHEQ korrelieren an Tag 0 nur schwach beziehungsweise
moderat mit der Visuellen Analog Skala (VAS), die von Patienten genutzt
wurde, um den Schweregrad ihrer Erkrankung zu bewerten. In Woche 4 und
12 hingegen ergeben sich starkere Korrelationen. Betrachtet man die
Ergebnisse an Tag 0 genauer, stellt man fest, dass die weiblichen
Probanden im Vergleich zu den mannlichen einen signifikant hoheren VAS-
Wert aufweisen, ohne dass sich Unterschiede im DLQI oder QOLHEQ
ergeben. Dies spiegelt sich darin wider, dass die VAS-Werte der weiblichen
Teilnehmer der mit denen des DLQI bzw. QOLHEQ auch an Tag 0 moderat
korrelieren, wahrend bei den Mannern keine Korrelation festzustellen ist. Es
erscheint also, als hatten Manner an Tag O ihren subjektiven Schweregrad
der Erkrankung mittels VAS niedriger bewertet, als es sich in ihrer

Lebensqualitatseinschrankung im DLQI und QOLHEQ ausgedriickt hat.

Eine Starke der Arbeit sind die wiederholten Messzeitpunkte an Tag O,
Woche 4 und Woche 12, die es ermdglichen, sowohl den Schweregrad als

auch die Lebensqualitat im Verlauf zu beobachten.

So zeigt sich, dass es von Tag 0 bis Woche 12 im Mittel bei einer
Verbesserung des Hautbefundes auch zu einer Verbesserung der
Lebensqualitat der Probanden kam. Hierbei stellt sich die Frage, wie es zu
einer signifikanten Besserung des Hautbefundes kommen konnte, obwohl
die Therapie nicht signifikant verandert wurde.

Es erscheint denkbar, dass Patienten nach Einschluss in die Studie eine
hohere Therapieadharenz entwickelten, sodass es zu einer Besserung des
Hautbefundes kam, welche scheinbar zugleich mit einer Besserung der
Lebensqualitat einherging. Fur die Hypothese einer hdheren
Therapieadharenz wurden jedoch keine Patientendaten erhoben und sie
lasst sich dadurch nicht statistisch untermauern. Insgesamt mussen die
Ergebnisse der verbundenen Stichproben im zeitlichen Verlauf vorsichtig

beurteilt werden da bei der kleinen Stichprobengrof3e von hier nur 29
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Probanden die statistische Aussagekraft eingeschrankt ist und die
Wahrscheinlichkeit dafur falsche Annahmen zu treffen erhéht ist.

In Woche 4 und Woche 12 zeigen sich moderate Korrelationen zwischen m-
PPPASI und DLQI, sowie QOLHEQ und VAS. Fur Tag 0 ergeben sich
abweichende Ergebnisse, es konnte keine signifikante Korrelation
festgestellt werden. Auch hier ware eine mdgliche Erklarung ein verandertes
Verhalten der Probanden durch die Studienteilnahme. Das Beantworten der
Fragebogen an Tag 0 konnte die Probanden sensibilisiert haben, sodass sie
ihrer Erkrankung in den folgenden Wochen mehr Aufmerksamkeit schenkten
und validere Ergebnisse erzielt wurden. Dennoch mussen die Korrelationen
in Woche 4 und Woche 12 kritisch hinterfragt werden. Bei wiederholten
statistischen Testungen besteht die Moglichkeit zufallige signifikante
Ergebnisse zu erzielen. Demnach missen gerade signifikante Ergebnisse,

die nur zu einzelnen Messzeitpunkten kritisch hinterfragt werden.

Nichtsdestotrotz indizieren die Ergebnisse in Woche 4 und Woche 12 einen
Zusammenhang zwischen dem Schweregrad der PP oder PPP und der
Lebensqualitatseinschrankung, wobei keine Aussage uber Ursache und
Wirkung getroffen werden kann. Gestltzt werden die Ergebnisse durch eine
bisherige Studie von Trattner et al., die bei Probanden mit PPP eine
schwache Korrelation zwischen PPPASI und DLQI (rs = 0.34, p-Wert 0.046,
n = 77) feststellen.® Die vorliegenden Daten zeigen sogar starkere
Korrelationen von rs = 0.62 (p-Wert <0.01) in Woche 4 und rs = 0.67 (p-Wert
>0.01) in Woche 12 auf. Die Annahme einer Korrelation zwischen
Schweregrad und Lebensqualitdt wird zudem durch die bestehenden
Korrelationen des DLQI bzw. QOLHEQ mit dem PGA gestltzt, welcher

zusatzlich zum m-PPPASI verwendet wurde.

Silva et al. berichtet von einer fehlenden Korrelation zwischen Schweregrad
und Lebensqualitat bei Psoriasis vulgaris, was teils mit einer bestehenden
Chronifizierung der Erkrankung (Erkrankungsdauer Mittelwert 14.9 Jahre)
erklart wird.>* In unserer Arbeit zeigt sich trotz einer durchschnittlichen

Erkrankungsdauer von 11,0 Jahren eine Korrelation zwischen Schweregrad
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der Erkrankung und Lebensqualitat. Dies trifft, auler bei der Korrelation von
VAS und DLQI und QOLHEQ an Tag 0, im Wesentlichen auch auf die
mannlichen Probanden der Studie zu, die signifikant langer erkrankt waren

als die weiblichen.

Es gilt zu diskutieren welche Schweregrad- und Lebensqualitatsinstrumente
im klinischen Alltag benutzt werden konnten.

Die hier verwendeten Schweregradinstrumente m-PPPASI und PGA sind
bereits lang etablierte Messinstrumente und korrelieren an allen Zeitpunkten
stark miteinander. Vorteil des m-PPPASI ist die detaillierte Bewertung des
Erythems, der Pusteln beziehungsweise der Infiltration, der Schuppung und
der betroffenen Flache, wahrend der Vorteil des PGA in der einfachen und
schnellen Handhabung liegt, was im klinischen Alltag von Vorteil ist. Die in
dieser Arbeit gezeigte Korrelation, wird auch durch andere Studien

bestatigt.>> 68

Auch wenn der QOLHEQ mit insgesamt 30 Fragen etwas zeitaufwandiger
ist, sollte in Zukunft bei Patienten mit PP oder PPP mit Auspragung der
Erkrankung an den Handen seine Verwendung zusatzlich zum DLQI
erwogen werden, da hierdurch handspezifische Einschrankungen gezielt
erkannt werden kdnnen. Bevor eine alleinige Anwendung erfolgt, sollten

jedoch zunachst weitere Studien mit groReren Fallzahlen erfolgen.

Durch genetische Untersuchungen gibt es Hinweise darauf, dass PP und
PPP zwei als separat zu betrachtende Erkrankungen sind. Bei den
Probanden dieser Arbeit konnten jedoch zumindest vergleichbare
Einschrankungen in der Lebensqualitat von Patienten mit PP und PPP
festgestellt werden.’”® Der DLQI und der QOLHEQ zeigt bei den
untersuchten Probanden dieser Studie fur beide Erkrankungen &ahnliche
Einschrankungen, was in Anbetracht eines vergleichbaren m-PPPASI der
Patienten mit PPP und PP zu allen drei Zeitpunkten plausibel erscheint.
Lediglich in Woche 4 zeigten sich Unterschiede in der VAS und beim PGA

zwischen PP und PPP. Die Relevanz dieser Ergebnisse ist als
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eingeschrankt zu beurteilen, da sich die Unterschiede bei drei Messungen

lediglich zum einem Zeitpunkt zeigen.

Hauptschwache der Arbeit ist die kleine Stichprobe von nur 31 Patienten,
welche es nicht ermdglicht die Ergebnisse als reprasentativ flr alle
Patienten mit PP oder PPP zu bewerten. Ursachlich fur die kleine
Studienpopulation ist die erschwerte Rekrutierung der Probanden, welche in
einem Zeitraum von gut einem Jahr erfolgte. Grund hierfur ist die relative
Seltenheit der Erkrankung und die klinischen Einschlusskriterien, welche das
potentielle Patientenkollektiv stark verkleinerte. Der klinische Befund der PP
oder PPP sollte hauptsachlich an den Handen vorliegen, grof3flachige
Plaques am Korper stellten ein Ausschlusskriterium dar.

Die kleine StichprobengroRe flhrt in der Auswertung zu statistischen
Problemen, die die Aussagekraft der untersuchten Ergebnisse
einschranken. Zum einen kann es durch die geringe Power bei der kleinen
Stichprobe zu nicht signifikanten Ergebnissen kommen, welche bei einer
grélReren Population signifikante Ergebnisse liefern wirde (Fehler 2. Art).
AuRerdem konnen Ausreilfer einzelner Patienten in beide Extreme zu
falschen Annahmen flhren, sodass auch signifikante Ergebnisse nur
vorsichtig betrachtet werden sollten und nicht zwingend reprasentativ fur alle
Patienten mit PP oder PPP sind.

Eine weitere Schwache der Studie entsteht durch eine fehlende
Kontrollgruppe. Bei weiteren Studien mit groReren Stichproben sollte dies
Beachtung finden. Des Weiteren hatte eine genauere Erhebung
anamnestischer Daten gegebenenfalls weitere interessante Ergebnisse
liefern kénnen. So z.B. hinsichtlich medizinischer Grinde fur die
vorbeschriebene Hypothyreose bei einigen Patienten oder das Erfragen von

Nikotinkonsum in der Vergangenheit.
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6 Zusammenfassung

Es ist bekannt, dass Psoriasis palmoplantaris und Psoriasis pustulosa
palmoplantaris einen negativen Einfluss auf die Lebensqualitat der Patienten
haben. Dies ist besonders im alltaglichen Leben durch funktionelle
Einschrankungen der Hande und FiRe relevant.* Inwieweit die
Einschrankung der Lebensqualitat mit dem Schweregrad der Erkrankungen
korreliert, ist aufgrund widerspriuchlicher Ergebnisse bisheriger Studien
unklar.5%3% Um neue Erkenntnisse Uber die Einschrankung der
Lebensqualitat in Korrelation zum Schweregrad bei Patienten mit Psoriasis
palmoplantaris oder Psoriasis pustulosa palmoplantaris zu gewinnen,
wurden in dieser Studie 31 Probanden mit Hilfe verschiedener
Messinstrumente zu drei Messzeitpunkten untersucht. Verwendet wurden
dabei der modifizierte Palmoplantar Pustulosis Area and Severity Index (m-
PPPASI), der handspezifische Quality of Life in Hand Eczema Questionnaire
(QOLHEQ), der Dermatology Life Quality Index (DLQI), das Physicians

Global Assessment (PGA), sowie eine Visuelle Analogskala (VAS).

Folgende wichtige und neue Ergebnisse wurden in den vorliegenden Daten

gefunden:

- Patienten mit Psoriasis palmoplantaris und Psoriasis pustulosa
palmoplantaris sind in ihrer Lebensqualitat eingeschrankt, wobei die
weiblichen Probanden dieser Studie an Tag 0 und Woche 12 durch
ihre Symptome und in Woche 12 in ihren taglichen Aktivitaten eine
grolkere Einschrankung aufweisen. Da diese Ergebnisse nur zu zwei
der drei Messzeitpunkte auftreten, ist die Aussagekraft dieser
Ergebnisse zu hinterfragen.

- In den erhobenen Daten korrelieren der Schweregrad der Erkrankung
und die Lebensqualitat bei beiden Geschlechtern gleichermalen in
moderater Auspragung an zwei der drei Messzeitpunkten. Zu Beginn
der Studie an Tag 0 konnte keine signifikante Korrelation der
Lebensqualitat mit dem Schweregrad der Erkrankung gemessen
mittels m-PPPASI festgestellt werden.
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Der Quality of Life in Hand Eczema Questionnaire (QOLHEQ)-
Fragebogen scheint ein valides Instrument zur Messung der
gesundheitsbezogenen Einschrankung der Lebensqualitat bei
Patienten mit Psoriasis palmoplantaris und Psoriasis pustulosa
palmoplantaris zu sein, da er bei den Probanden dieser Studie starke
Korrelationen mit dem bewahrten Dermatology Life Quality Index
(DLQI) aufweist. Im Gegensatz zum DLQI erlaubt der QOLHEQ es
jedoch  die Bereiche Symptome, Emotionen, Funktion,
Behandlung/Pravention handspezifisch zu bewerten.

Die Aussagekraft und Ubertragbarkeit dieser Arbeit auf andere
Patienten mit Psoriasis palmoplantaris und Psoriasis pustulosa
palmoplantaris ist aufgrund der geringen Stichprobengréf3e von 31
Probanden eingeschrankt. Weitere Studien mit gréReren Stichproben
sind notwendig, um noch mehr Erfahrung und Wissen Uber die
Korrelation von Lebensqualitdt und Schweregrad bei Patienten mit
Psoriasis palmoplantaris und Psoriasis pustulosa palmoplantaris zu
gewinnen. Gleiches gilt fir die Verwendung des QOLHEQ bei
Patienten mit Psoriasis palmoplantaris und Psoriasis pustulosa

palmoplantaris.
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10 Anhang

10.1 Anamnesebogen

Diagnostik
Wann wurde die Psoriasis zum
ersten Mal diagnostiziert? Monat: Jahr:
Aktueller Befund
Lokalisation (Mehrfachnennung maoglich)
Hande:
O Handinnenflache O Handgelenk
[0 Handrlcken O Unterarme
[0 Fingerzwischenraume O Fingerseitenflache
[0 Fingerbeugeseite O Fingerrucken
O Fingerkuppen O Fingernagel
FuRe:
O FuBsohle O Sprunggelenk
O Fulricken O Unterschenkel
[0 Zehen O Zehennagel
Betroffene Hande: Rechts [] Links [J Beidseits [
Betroffene Fule: Rechts [] Links [ Beidseits []

Physician Global Assessment

Streckseiten der Arme

Beugeseiten der Arme

(PGA) [0 Sehr schwer
[0 Schwer
[] Moderat
[J Fast abgeheilt
[J Vollstandig abgeheilt
Sind andere Korperstellen .
von der Psoriasis betroffen? g Ja O Nein
Wenn ja, welche? (Mehrfachnennung maglich)
O Behaarte Kopfhaut O Gesicht
O Ohr [0 Hals
O Brust O Bauch
O Leiste O Genital
O Oberer Riicken O Unterer Ricken
O Gesal O Gesalfalte
0 0
0 0

Streckseiten der Beine

Beugeseiten der Beine
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Besteht eine
Psoriasisarthritis?

O Ja [] Nein

Therapie

Welche Medikamente/Therapiearten (zum
Beispiel Lichttherapie) werden aktuell zur

Behandlung der Psoriasis

eingenommen/angewendet?

Welche sonstigen Medikamente werden

eingenommen?

Welche Vorerkrankungen bestehen?

Nikotin und Alkohol

Rauchen Sie? ] Ja [] Nein
Wenn ja, wie viele I:”:I

Zigaretten pro Tag?

Wie haufig trinken Nie

Sie Alkohol?

o o

1-3x im Monat

1x in der Woche
2-3x in der Woche
4-6x in der Woche
Taglich
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10.2 M-PPPASI

Bitte beurteilen Sie fur jede Handflache und
Flache und den Schweregrad (in Bezug auf das Erythem (E), die Pusteln oder
die Infiltration (P/I) und die Schuppung (S)) mit dem unten stehenden

jede Fullsohle die betroffene

Punktesystem.
Punktzahl fiir die betroffene Flache (%) Punktzahl fur den Schweregrad
0 0 0 keine Symptome
1 <10 1 leichte Symptome
2 10<30 2 mafige Symptome
3 30 <50 3 auffallige Symptome
4 50<70 4 sehr auffallige Symptome
5 70 <90
6 90 - 100
Rechte Linke Rechte Linke
Handflache | Handflache | FuRsohle |Fuf3sohle
Erythem (E)
(0-4)
Pusteln oder Infiltration (P/1)
(0-4)
Schuppung (S)
(0-4)
Betroffene Flache (F)
(0-6)
Summe (E + P/l + S) mit (F)
multiplizieren
Multiplizieren mit 0,2 0,2 0,3 0,3
Ergebnis
M-PPPASI:

(Summe der Ergebnisse von der rechten Handflache + der linken Handflache +

der rechten FuRsohle + der linken Fulisohle)
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10.3 VAS
Visuelle Analogskala

zur Bestimmung des Schweregrades bei Psoriasis

Wie schwer stufen Sie lhre Psoriasis an den Handen und FiRen momentan
ein? Bitte kreuzen Sie die zutreffende Stelle auf der Linie von 0-10 an:

0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Vollstandig Schwere
abgeheilt Hautveranderung
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10.4 Gesundheitsfragebogen fir Handekzempatienten

Bitte geben Sie an wie haufig die folgenden Aussagen in Bezug auf die letzten
sieben Tage auf Sie zutreffen:

Ich fihle mich durch die Haut an meinen Handen ,
. . . nie selten manchmal oft immer
beeintrachtigt, ...

... weil die Haut an meinen Handen schmerzt. O O O O O

. weil ich deswegen bei meiner beruflichen Tatigkeit

eingeschrankt bin. = = = = =
: weil |ch des'wegen bei meiner alltaglichen Hausarbeit O 0 O O O
eingeschrankt bin.
... weil ich deswegen Handschuhe tragen muss. O O O O O
... weil ich deswegen frustriert bin. O O O O O
... weil die Haut an meinen Handen juckt. O O O O O
... weil der Zeitaufwand fiir die Behandlung hoch ist. O O O O O
... weil ich mich deswegen argere/aufrege. O O O O O
... weil ich deswegen nicht mehr so gut schlafe. O O O O O
... weil ich deswegen Angst in Bezug auf die Zukunft habe. O O O O O

1von3
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Bitte beziehen Sie ihre Antworten nur auf die letzten 7 Tage und den

Hautzustand an ihren Hdnden!

Ich fuhle mich durch die Haut an meinen H&nden | )
L nie selten manchmal oft immer
beeintrachtigt, ...

... weil die Haut an meinen Handen leicht einreil’t. O O O O O

.. weil ich deswegen bei Freizeitaktivitaiten eingeschrankt

bin (z.B. Sport, Hobbys). = = D H H
.. weil ich Cremes benutzen muss. O O O O O
... weil ich deswegen Probleme habe, mich zu waschen. O O O O O
... weil ich deswegen Probleme habe, mich anzuziehen. O O O O O
... weil ich deswegen meine Hande manchmal verstecken O O 0 0 0
muss.

weil ich deswegen den Kontakt mit anderen Menschen O 0 O 0 0
meide.

... weil ich deswegen Arzte aufsuchen muss. O O O O O
... weil ich deswegen traurig/deprimiert bin. O O O O O
... weil die Haut an meinen Handen gerdtet ist. O O O O O

2von 3
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Bitte beziehen Sie ihre Antworten nur auf die letzten 7 Tage und den

Hautzustand an ihren Hdnden!

Ich fuhle mich durch die Haut an meinen Handen | )
e nie selten manchmal oft immer
beeintrachtigt, ...

... weil ich deswegen gereizt bin. O O O O O

... weil ich den Hautkontakt mit einigen Dingen vermeiden
muss.

O O O O O

... weil die Haut an meinen Handen blutet. O O O O O

... weil ich mir Sorgen um die Nebenwirkungen durch die O 0 0 O O
Behandlung mache.
... weil deswegen meine Beziehung zu Familie und Freunden

O O O O O
beeintrachtigt wird.

... weil ich Kosten fiir die Behandlung selbst tragen muss. O O O O O
... weil ich mich deswegen geschamt habe. O O O O O
... weil die Haut an meinen Handen trocken ist. O O O O O

wenn ich Familienmitglieder oder meinen Partner
berihren will.

... weil ich deswegen nervos bin. O O O O O

3von3
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10.5 DERMATOLOGISCHER LEBENSQUALITATS-FRAGEBOGEN*

Zentrum Nr.: L] Datum: |_|_|_| DLQI
Patienten-Nr.: [ T/IM/J Score
Patienten-Initialen: |__| | | Diagnose:

Ziel dieses Fragebogens ist es, herauszufinden, wie sehr lhre Hauterkrankung lhr
Leben IN DEN VERGANGENEN 7 TAGEN beeinflusst hat. Bitte kreuzen Sie zu jeder
Frage ein Kastchen an.

Wie sehr hat lhre Haut in den sehr O
vergangenen 7 Tagen gejuckt, ziemlich O
war wund, hat geschmerzt oder ein bisschen O
gebrannt? iberhaupt nicht | U
Wie sehr hat Ihre Hauterkrankung |sehr O
Sie in den vergangenen 7 Tagen |ziemlich O
verlegen oder befangen gemacht? ein bisschen O
tiberhaupt nicht | U
Wie sehr hat |hre Hauterkrankung sehr O
Sie in den vergangenen 7 Tagen ziemlich O
bei Einkaufen oder bei Haus- ein bisschen O
oder Gartenarbeit behindert? tiberhaupt nicht | 1 | Frage betrifft mich nicht O
Wie sehr hat lhre Hauterkrankung sehr O
die Wahl der Kleidung beeinflusst, ziemlich O
die Sie in den vergangenen 7 ein bisschen O
Tagen getragen haben? iberhaupt nicht | U | Frage betrifft mich nicht O
Wie sehr hat lhre Hauterkrankung sehr O
in den vergangenen 7 Tagen lhre ziemlich O
Aktivitaten mit anderen ein bisschen O
Menschen oder lhre Uberhaupt nicht | 1 | Frage betrifft mich nicht O
Freizeitgestaltung beeinflusst?
Wie sehr hat lhre Hauterkrankung sehr O
es lhnen in den vergangenen 7 ziemlich O
Tagen erschwert, sportlich aktiv ein bisschen O
zu sein? iberhaupt nicht | U

Frage betrifft mich nicht [
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7. |Hat Ihre Hauterkrankung in den

vergangenen 7 Tagen dazu gefuhrt, i O

dass Sie Ihrer  beruflichen |2 O , . .

Titigkeit nicht nachgehen oder nein Frage betrifft mich nicht O

nicht studieren konnten?

Falls "nein", wie sehr ist lhre

Hauterkrankung in den |ziemlich O

vergangenen 7 Tagen ein Problem |ein bisschen O

bei Ihrer beruflichen Tatigkeit bzw. | Gberhaupt nicht | O

Ihrem Studium gewesen?
8. |Wie sehr hat Ihre Hauterkrankung in sehr O

den  vergangenen 7  Tagen siemlich O

Probleme im Umgang mit lhrem ein bisschen m

\F;:rtrwnaerrl,dten veFrLT::cgﬁg oder tiberhaupt nicht | U | Frage betrifft mich nicht O
9. |Wie sehr hat Ihre Hauterkrankung in | sehr O

den vergangenen 7 Tagen Ihr |ziemlich O

Liebesleben beeintrachtigt? ein bisschen O

tiberhaupt nicht | 1 | Frage betrifft mich nicht O

10. | Inwieweit war die Behandlung lhrer

Haut in den vergangenen 7 Tagen |S€h" g

fir Sie mit Problemen verbunden |Ziemlich 0

(z. B. weil die Behandlung Zeit in |&in bisschen - o

Anspruch nahm oder dadurch Ihr Uberhaupt nicht Frage betrifft mich nicht [

Haushalt unsauber wurde)?

Bitte priifen Sie, ob Sie wirklich ALLE Fragen beantwortet haben. Vielen Dank!

© A.Y. Finlay, G.K. Khan, April 1992. Vervielfaltigung ohne Genehmigung der Autoren untersagt.

* Finlay A.Y., Khan G.K. Dermatology Life Quality Index (DLQI) - A simple practical measure for
routine clinical use. Clinical and Experimental Derm 1994; 19:210-16.
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