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Thrombangitis obliterans (Morbus
Winiwarter-Buerger)
A. Dalchow, B. Ley

Anamnese Die 59-jdhrige Patientin stellte sich aufgrund seit
3 Wochen bestehender, plotzlich aufgetretener, schmerzhaf-
ter, livider Verfarbungen an den Fingerspitzen und der GroR-
zehe links vor. AuBerdem beklagte sie ein Hitze- und Span-
nungsgefiihl bei objektiver Hypothermie der Akren sowie ein
Kribbeln und Taubheitsgefiihl. Es wurde ein Zigarettenkonsum
mit 12-15 Zigaretten pro Tag seit ca. 30 Jahren angegeben.
Neue Medikamente, Infekte, Gelenkbeschwerden, Fieber oder
Schittelfrost wurden verneint. Ende Oktober habe eine Grip-
peschutzimpfung stattgefunden. Das Leistungsniveau sei bis
auf die Schmerzen unverdndert. Der korperliche Status war
unauffillig.

Hautbefund Klinisch zeigten sich livide Verfarbungen im Be-
reich des Nagelfalzes von Digitus II-V links, Digitus Ill rechts
und an der GroRzehe links mit beginnender Nekrose. Plantar
fielen wegdrickbare punktuelle Erytheme auf, die FuRrdnder
imponierten girlandenartig gerotet (» Abb. 1).

* Vorsitz: Prof. Dr. Uwe Wollina
Berichterstatter: Frau Dr. Gesina Hansel, Dr. André Koch, Prof. Dr. Uwe
Wollina
Histopathologie: Frau Dr. Jacqueline Schonlebe
Klinische Fotodokumentation: Frau Ramona Herz
Plenarvortrage: Prof. Dr. Markus Szeimies, Recklinghausen: Ein Update
zum Lichtblick in der topischen Therapie der aktinischen Keratosen.
Prof. Dr. Uwe Wollina, Dresden: Trockene Haut - das Tor zum Neurodermi-
tis-Highway.
Prof. Dr. Regina Treudler, Leipzig: Zukiinftige Behandlung der atopischen
Dermatitis: endlich spezifisch?!
Prof. Dr. Wolfgang Harth, Berlin: Was ist Schénheit? Gliick und Sinn der
Wunschmedizin.
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Histologie vom Finger Im Hautexzisat zeigte sich eine insge-
samt geringgradige, uncharakteristische, oberfldchliche, chro-
nische perivaskuldre Dermatitis.

Laborbefunde Pathologisch waren CRP 6,23 mg/l (<5), ANA
1:320, Epstein-Barr-Virus-IgG 360U/ml (<20), EBV-EBNA-IgG
116U/ml (<5), Chlamydia pneumoniae IgG 12,6 U/ml (0-9,0),
Yersinien-1gG-Ak 113,2U/ml (0-20). Die sonstigen Laborpara-
meter (inkl. Kryoglobuline, C3, C4) lagen im Normbereich.
Bildgebende Diagnostik einschlieRlich Rontgen Thorax, Sono-
grafie Abdomen; CT Thorax, Abdomen und Becken, MRT Abdo-
men bis auf eine Leberzyste unauffallig.
Angiologie[Kapillarmikroskopie Nagelfalz

Akrale Lichtreflexplethysmografie der Finger: An den Finger-
kuppen allerdings insbesondere tiber D II, IV und V Poststeno-
sekurven, ebenso an den Zehen links.

Arterieller Status der Beine: Systemischer Blutdruck rechts wie
links 140 mmHg.

Verschlussdriicke der Kndchelarterien: Normwertig. Arteria
tibialis posterior bds. 1770 mmHg; Arteria dorsalis pedis bds.
170 mmHg; Cruro-bracialer Quotient (CBQ) bds. 1,21. Nagel-
falzmikroskopie: teils normale Kapillardichte, teils rarefizierte
Kapillardichte. Keine Dilatationen, insbesondere keine Riesen-
kapillaren.

Therapie und Verlauf Wir begannen eine Therapie mit Alpro-
stadil 40 mg (Prostaglandin E1) 12-stdl. i.v. (ber 7 Tage unter
Kontrolle der Kreislaufparameter, die von der Patientin gut
toleriert wurde. Zusétzlich verordneten wir gegen die Schmer-
zen initial Palladon 8 mg (1-0-1), welches ziigig reduziert und
abgesetzt werden konnte.

Unter den o.g. MaBnahmen kam es zu einem raschen Riick-
gang der Schmerzen und der Erytheme (» Abb. 2). Wir fanden
keine Hinweise auf eine systemische Beteiligung oder eine zu-
grundeliegende Neoplasie.

In Zusammenschau des klinischen Befundes, der Nikotin-
anamnese und des schnellen Ansprechens auf die Prostaglan-
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» Abb.1 Klinischer Befund bei Aufnahme.

» Abb. 2 Klinisches Bild unter Therapie. Deutlich abgeblasste
Erytheme.

dingabe ist von einer Thrombangitis obliterans auszugehen.
Die Infusionstherapie wurde nach 8 Wochen wiederholt. Die
Patientin berichtete darunter auch von einer Besserung der
Kribbel- und Taubheitsgefiihle. Zur Stabilisierung ist eine wei-
tere Infusionstherapie in einem halben Jahr geplant.
Kommentar Die Thrombangitis obliterans stellt eine seltene,
nicht arteriosklerotisch bedingte, segmental obliterierende,
entziindliche Erkrankung der Arterien und Venen dar, die be-
vorzugt bei jungen ménnlichen Rauchern auftritt und ein hohes
Risiko fiir eine Extremitaten-Amputation birgt [1].

Betroffen sind die kleinen und mittelgroBen GefdRe der obe-
ren und unteren Extremitdten, aber auch Koronar-, Hirn- oder
Mesenterialarterien kénnen beteiligt sein [2]. Die genaue Atio-
logie der Erkrankung ist nicht geklart, wahrscheinlich ist aber,
dass Nikotinkonsum eine zentrale Rolle in der Pathogenese
spielt (,no tabacco, no Buerger’s disease®). Interessant ist der
Nachweis von Autoantikérpern gegen G-Protein-gekoppelte
Rezeptoren in der GefaRwand, die hdufig multipel und in einem
typischen Cluster auftreten, das sich gegen loop-1 des a-1-adre-
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nergen Rezeptors und loop-1 des Endothelin-A-Rezeptors rich-
tet. Die Bindung dieser Autoantikorper verursacht experimen-
tell eine anhaltende Vasokonstriktion mit Stérung der Mikro-
zirkulation [1].

Die Diagnose wird in Zusammenschau der klinischen und
histologischen Kriterien gestellt. Zu den Hauptkriterien geho-
ren ein Erkrankungsalter <45 Jahren, Tabakkonsum, eine dis-
tale Extremitatenischdmie, unauffdllige proximale Arterien so-
wie der Ausschluss von Differenzialdiagnosen. Als Nebenkri-
terien wurden die Thrombophlebitis migrans, das Raynaud-
Phdanomen, eine Beteiligung der oberen Extremitdt und die
»instep-claudicatio“ definiert. Angiografisch zeigen sich seg-
mentale GefdRverschliisse mit Ausbildung korkenzieherartiger
Kollateralen. Spezifische Laborverdnderungen bestehen jedoch
nicht [1].

In der Therapie ist das Nichtrauchen als wichtigste MaBnah-
me anzusehen. Andere Behandlungsmadglichkeiten zur Verhin-
derung von Amputationen und zur Schmerzreduktion sind die
Einnahme gefdRerweiternder Medikamente und/oder Antiko-
agulantien, die chirurgische Revaskularisation, Sympathekto-
mie oder auch Immunoadsorption. Ob diese sich reduzierend
aufdie Amputationsraten auswirken, istin der Diskussion [1-3].

Bezliglich der Lebenserwartung ist die Prognose von Er-
krankten nahezu unverdndert gegeniiber der Normalbevolke-
rung, allerdings wird bei 20% der Patienten eine Amputation
im Bereich der Zehen und des VorfuRes, bei weiteren 20% un-
terhalb des Kniegelenks notwendig [1, 3].
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Erysipel des Unterarms bei systemischer
Sklerodermie vom akralen Typ infolge
dystoper Kalzifizierungen

N. Schmidt, S. Eppinger

Anamnese Im Juni 2016 stellte sich die 80-jahrige Patientin
bei klinischem Verdacht auf ein Erysipel mit Fieber, schmerz-
hafter Rotung und Schwellung des rechten Unterarmes in der
zentralen Notaufnahme des Klinikums vor. Sie leidet seit 10 Jah-
ren an einer systemischen Sklerodermie, im Rahmen derer es
rezidivierend zu schmerzhaften Verkalkungen an beiden Hand-
gelenken kommt. Mehrfach hatten sich diese spontan eréffnet,
teils wurde inzidiert.

Die Patientin hat eine Osophagusbeteiligung, eine Lungen-
fibrose und ein sekundéres Raynaud-Syndrom. Immunologisch
fanden sich ANA 1:2560 und Scl70-Antikérper >1:320. Zur
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Therapie der systemischen Sklerose erhielt die Patientin bisher
iber 12 Boli Cyclophosphamid a 500 mg sowie 6 llomedin-Infu-
sionen. Aktuell wurde mit Bosentan und Nifedipin therapiert.
Ferner waren eine Hyperlipoproteindmie, eine Struma dif-
fusa, eine postmenopausale Osteoporose sowie eine Penizillin-
allergie bekannt.
Hautbefund Klinisch imponierten am rechten Handgelenk
multiple, derbe, gelbliche Knoten, bei einem mit einer kleinen
Offnung mit teils putrider, teils weiRlich-kriimeliger Sekretion.
Begleitend fand sich ein Odem an Handriicken und Unterarm.
Die Beweglichkeit von Handgelenk und Sattelgelenk waren
deutlich eingeschrankt.
Laborbefunde Paraklinisch fielen deutlich ausgelenkte Ent-
ziindungswerte (Leukozyten 13,7 Gpt/l, CRP 119mg/l) sowie
eine leichtgradige hypochrome, normozytare Andmie bei Eisen-
mangel auf. Die restlichen Laborparameter waren unauffillig.
Bildgebende Diagnostik Im Rontgen des Handgelenks rechts
war eine heterotrope Weichteilossifikation mit Schwerpunkt
radialseitig im Bereich des Handgelenkes bzw. Handwurzelkno-
chens nachweisbar. Es fand sich ein separiertes kalkdichtes Ele-
ment im Bereich des Nagelkranzes .
Therapie und Verlauf Bei bekannter Penizillinallergie wurde
Erythromycin 1g 8-stdl. i.v. gegeben. Ein Knoten wurde zur
Druckentlastung in Lokalandsthesie inzidiert. Lokal applizierten
wir zundchst Fett-Feuchtverbdnde, im Verlauf kamen desinfi-
zierende Handbader zur Anwendung. Unterstiitzend erfolgte
eine physiotherapeutisch angeleitete Krankengymnastik. Unter
diesem Therapieregime zeigten sich die R6tung und Schwel-
lung regredient.
Kommentar Die systemische Sklerodermie (SSc) ist eine sel-
tene chronische Autoimmunerkrankung, die durch drei we-
sentliche pathologische Verdnderungen gekennzeichnet ist:
eine Vaskulopathie, eine Aktivierung des Immunsystems mit
Autoimmunitdt und eine Gewebefibrose. Frauen sind 9-mal
hdufiger betroffen als Manner. In Europa betrdgt die Prévalenz
der Erkrankung etwa 3/10000 Einwohner [1]. Viele Patienten
entwickeln schmerzhafte digitale Ulzerationen, tberwiegend
an den Fingerspitzen. Weitere Symptome, die aufgrund der be-
stehenden Vaskulopathie auftreten konnen, sind intrakutan
und/oder subkutan lokalisierte Kalziumablagerungen, digitale
Ischamien, Infektionen und Osteomyelitiden. Erstaunlich ist,
dass in der medizinischen Literatur vergleichsweise selten iber
akute Weichteilinfektionen infolge Kalzinose berichtet wird [2].
Auf dieses Risiko wollten wir implizit hinweisen.

Literatur
1 Becker MO. Systemische Sklerose. Internist 2016; 57: 1155-1163

2 Hughes M, Freemont T}, Denton | et al. Infected calcinosis of the knee in
limited cutaneous systemic sclerosis. | Rheumatol 2012; 39: 2043 -
2044
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CRST-Syndrom
C. Krénert, B. Leibiger

Anamnese Beiderjetzt 71-jdhrigen Frau besteht seitca. 15 Jah-
ren ein derber Knoten am linken Unterschenkel, aus dem sich
gelegentlich Kalk entleerte. Teleangiektasien traten vor ca.
acht Jahren auf. Eine zunehmende morgendliche Fingersteifig-
keit bemerkte die Patientin seit Jahren ebenso wie eine schlei-
chende Entwicklung von Odemen, Nekrosen und Sklerosierung
der Finger. Es bestanden weder Schluckbeschwerden noch
Sicca-Symptomatik.

In der Eigenanamnese sind eine arterielle Hypertonie und
eine chronische Gastritis erwahnenswert.
Hautbefund Bei der Untersuchung fielen eine beginnende
Mikrostomie, faziale Teleangiektasien und kiihle, blasse, wach-
serne, ddematds-sklerotische Finger auf. Der Faustschluss war
erschwert. An beiden Mittelfingern lagen Ulzerationen vor
(» Abb. 3). Am Unterarm links gab es eine knotige Verhartung
im Sinne der Calcinosis cutis.
Histologie (Diagnostische Exzision Dig. Il links): Verdanderun-
gen im Sinne einer Morphaea profunda mit Sklerodaktylie.
Laborbefunde ANA 1:10240, CENP-B-Antikorper >240.
Bildgebende Diagnostik
Nagelfalzmikroskopie: Deutliche Kapillar-Rarefizierung, Haar-
nadelmorphologie mit atypischen Kapillaren.
Osophagogastroduodenoskopie: Erosive Antrumgastritis bei
unauffalliger Osophagusmotilitit.
Echokardiografie: Unauffillig.
CT Thorax/Abdomen/|Becken: Seit Monaten groRenpersistente
pulmonale Noduli bis 10 mm v.a. in den rechten Mittel-Unter-
lappen, Mikronoduli links pleurastdndig; weitgehend unauffalli-
ges Abdomen und Becken-CT. Eine ambulante Bodyplethysmo-
grafie und Diffusionsmessung (05/2017) waren unauffallig.
Rontgen der Hiande: An der rechten Hand Weichteilverkalkung
an der Endphalanx des 3.Strahles, Akroosteolysen am 5. und
2.Strahl. An der linken Hand Destruktion der Mittel- und
Endphalanx des 2. Strahles, Akroosteolysen am 5. und 4. Strahl.
Osteopenische Knochenstrukturen.
Therapie und Verlauf In Zusammenschau der Befunde besta-
tigte sich die Diagnose einer limitierten systemischen Sklero-
dermie (CRST-Typ) ohne Anhalt fiir eine Systembeteiligung.
Aufgrund der stark schmerzhaften digitalen Ulzerationen ent-

» Abb.3 CRST-Syndrom mit digitalen Ulzerationen.
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schieden wir uns fiir eine 10-tdgige Infusionstherapie mit Ilo-
medin 20 ug/d. Bisher sind insgesamt drei Zyklen erfolgt. Nach
Exazerbation der nekrotisierenden Ulzeration am rechten Mit-
telfinger mit z.T. putrider Sekretion erhielt die Patientin den
Endothelin-Rezeptorantagonisten Bosentan in der Dosierung
von 250 mg/d.

Unterstiitzend erfolgten intensive physiotherapeutische
(Atemtherapie, manuelle Lymphdrainage, Krankengymnastik)
wie auch ergotherapeutische (Schulung der Feinmotorik,
Fingergelenktraktionen, thermische Anwendungen fiir beide
Hande) Maknahmen.

Unter diesem Therapieregime konnten eine Abheilung des
Ulkus am rechten Mittelfinger, eine deutliche Schmerzreduk-
tion, eine Verbesserung der Raynaud-Symptomatik und das Ge-
fihl einer verbesserten Durchblutung erzielt sowie zu einer
Verbesserung des alltdglichen Funktionsniveaus bzw. der Be-
weglichkeit beigetragen werden.

Kommentar Die Einteilung der SSc erfolgt in eine haufigere,
akrale limitierte Form sowie eine schneller fortschreitende,
zentrale, diffuse Form [1].

Das CREST-Syndrom (Calcinosis cutis, Raynaud-Syndrom,
Osophagusmotilititsstérung, Sklerodaktylie, Teleangiektasien)
ist eine Form der limitierten SSc, deren Symptome sich bis auf
die Schluckstorung bei unserer Patientin wiederfinden. Am hef-
tigsten litt die Patientin jedoch an schwer heilenden, schmerz-
haften Geschwiiren der Finger, die etwa 30-60% aller Patien-
ten betreffen und ein Hauptgrund fiir Funktionseinschrankun-
gen im Alltag und Berufsleben sind. Moderne therapeutische
Moglichkeiten sind hierbei Prostazyklinanaloga (z.B. lloprost),
Hemmstoffe der Phosphodiesterase 5 (z.B. Sildenafil) und An-
tagonisten des Endothelins (z.B. Bosentan) [1].

Bosentan ist ein dualer Endothelin-Rezeptorantagonist, der
auf der Grundlage der RAPIDS-1- [2] und RAPIDS-2-Studien
[3], die eine signifikante Reduktion neuer digitaler Ulzerationen
und eine signifikant verbesserte Handfunktion nachweisen
konnten, fiir die Behandlung der digitalen Ulzera bei Sklero-
dermie zugelassen wurde. Der Hintergrund - im Blut von SSc-
Patienten finden sich erhéhte Spiegel des Botenstoffes Endo-
thelin-1, welcher GefdRBverengungen verursacht und zur Ent-
stehung von Fibrosen und Entziindungen beitragt.

Auf eine immunsuppressive Therapie verzichteten wir bei
stationdrem akralen Befall und fehlender Organbeteiligung.
Adjuvante physikalische und ergotherapeutische MaBnahmen
mit den Zielstellungen, die Odemneigung zu reduzieren, die
Durchblutung anzuregen und die Dehnfahigkeit zu erhohen,
kénnen zu einer erheblichen Verbesserung fithren. Damit bleibt
trotz aller medikamentdsen Fortschritte die Physiotherapie die
Basistherapie bei Sklerodermie [4].

Um Organschdden zu limitieren, sind eine frithzeitige Diag-
nose, ein abgestimmtes interdisziplindres Behandlungskonzept
sowie eine engmaschige Uberwachung auf mégliche Folge-
schaden erforderlich [5].
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Dermatomyositis
M. R. Abushikah, R. Frank

Anamnese Der 40-jdhrige Patient berichtete Gber seit Juli
2017 bestehende Lichtempfindlichkeit sowie erythematose
Hautverdanderungen an Stamm und Extremitdten. Im Septem-
ber kam es zu proximal betonten muskuldren Schmerzen und
Brennen, Arthralgien sowie zu einem ungewollten Gewichts-
verlust von 5kg innerhalb von 4 Monaten. Ambulant waren
ANA von 1:1000 aufféllig. Fieber bestand nicht. Multiple ambu-
lante Therapieversuche einschlieBlich Lichttherapie oder topi-
sche Steroide waren ohne Effekt gewesen. Eine Prednisolon-
StoRtherapie brachte eine tempordre Besserung mit Rezidiv im
Verlauf.

Allgemeinbefund Es fiel eine Schwdche beim Anheben der
Arme sowie beim Aufstehen auf.

Hautbefund Wir sahen im Gesicht, am Dekolletee, am Abdo-
men, an Armen und Oberschenkeln scharf begrenzte, weinrote
Erytheme, an den Fingerstreckseiten waren Gottronsche Pa-
peln sichtbar (» Abb. 4). Das Keinig-Zeichen war positiv.
Laborbefunde Pathologisch waren eine Lymphopenie (11%),
ALAT (1,22 pkat/l), LDH (6,16 ukat/l) sowie ein ANA-Titer von
1:5120 bei unauffalliger Differenzierung und normalen Komple-
mentfaktoren. Ebenfalls erh6ht waren CK (9,01 pkat/I), CK-MB

» Abb.4 Gottronsche Papeln bei idiopathischer Dermatomyositis.
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(0,62 pkat/l) und Myoglobin (223,5ug/l). Im Verlauf waren die
ANA riickldufig: 1:1280, SS-A war positiv mit 26 U/ml. Eine
Immunfixation im Serum blieb unauffillig.

Bildgebende Diagnostik

CT (Thorax, Abdomen und Becken), Koloskopie und Gastro-
skopie; EKG und transthorakale Echokardiografie: Normalbe-
funde.

EMG (Oberschenkel) und MRT (Oberschenkel): Vereinbar mit
einer floriden Myositis. Insgesamt kein Hinweis auf ein mali-
gnes Geschehen.

Therapie und Verlauf Systemisch behandelten wir initial mit
Prednisolon 100mg tgl. Giber 11 Tage. Es erfolgte die stetige
Dosisreduktion bis auf eine Dosis von 75 mg bei Entlassung. Als
Magenschutz verabreichten wir Pantoprazol 20 mg (1-0-0).

In Absprache mit den rheumatologischen Kollegen und nach
griindlicher Aufklarung des Patienten entschieden wir uns im
weiteren Verlauf fiir eine Cyclophosphamid-StoRtherapie mit
1000mg i.v. Der erste Therapiezyklus mit 250ml/h erfolgte
am 21.11.2017 unter Antiemese mit Zofran und Blasenschutz
mit Uromitexan. Weitere zwei Zyklen erhielt der Patient am
19.12.2017 sowie am 16.01.2018. Wir ordinierten aufgrund
der Prednisolon-Therapie Calcilac KT 2xtgl. zur Osteoporose-
prophylaxe. Unter der Behandlung stabilisierte sich das Ge-
wicht. Dysphagie und muskuldre Kraft besserten sich. Der Myo-
globinwert normalisierte sich. Von rheumatologischer Seite
wurde eine 5-malige intravenése Gabe von Immunglobulin G
durchgefiihrt. Eine Erhaltungstherapie mit Rituximab ist ange-
dacht.

Kommentar Die Dermatomyositis (DM) ist eine der klassischen
Autoimmunerkrankungen des Bindegewebes (Kollagenosen).
Man unterscheidet zwischen der juvenilen, adulten und para-
neoplastischen Form. Als Sonderform gilt die DM sine myositis,
bei der lediglich Hautveranderungen nachzuweisen sind. Die In-
zidenz liegt zwischen 2,2 und 11,0/Mio der Bevélkerung. Bei Pa-
tienten ab dem 35. Lebensjahr sollte eine Tumorerkrankung aus-
geschlossen werden [1]. Dies ist im vorliegenden Fall umfang-
reich und griindlich vorgenommen worden — mit negativem Er-
gebnis. Somit handelt es sich um eine idiopathische adulte DM.

Die Cylophosphamid-StoRtherapie ist eine mdgliche Thera-
pievariante bei der DM, die auf Steroide nicht geniigend an-
spricht. Sie ist nebenwirkungsarmer als die tagliche orale Do-
sierung, bedarf aber des Blasenschutzes mit Uromitexan [2].

Hoch-dosiertes intravendses Immunglobulin ist als Therapie
der DMin der Schwangerschaft méglich. Als Erhaltungstherapie
eignet es sich schon aufgrund der Therapiekosten nicht [3].

Fiir die Gabe von Rituximab liegen einzelne positive Fallbe-
richte bei Patienten mit rasch progredienter interstitieller Lun-
generkrankung und hohen Titern von Anti-melanoma differen-
tiation-associated gene 5 antibody (Anti-MDA5-Antikérper) vor
[4].

Literatur
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Eosinophile Fasziitis (Shulman-Syndrom)
D. Miihle, U. Krumbach

Anamnese Bei der 65-jdhrigen Patientin fielen seit Mdrz 2017
plaqueféormige Hautverdnderungen auf. Betroffen waren v.a.
die Arme und Beine. Die Haut wurde derb, fester, teilweise ery-
thematos mit gefiihlten Verdickungen. Zusatzlich bestand ein
deutliches Spannungsgefiihl, insbesondere an den Sprungge-
lenken, verbunden mit Bewegungseinschrankungen, Muskel-
schwdche und Schmerzen. Ein Gewichtsverlust von 7kg trat
innerhalb von 3 Monaten ein und war mit Abgeschlagenheit
verkniipft. An Nebenerkrankungen waren ein Diabetes mellitus
Typ 2 (didtetisch geflihrt), eine arterielle Hypertonie, eine
Hyperlipoproteindmie sowie eine Hyperurikdmie bekannt. Es
bestand Nikotinabusus (10 Zigaretten/d).

Hautbefund Es zeigten sich symmetrische, braunliche Verfar-
bungen der Haut an den Unterarm- und Unterschenkelstreck-
seiten mit diffusem Befall des Kdrperstammes und Betonung
von Dekolletee und sakralem Bereich. Die Haut fiihlte sich
derb und verdickt an. Ein Abheben der Hautfalten war nicht
maoglich. Das ,,Groove Sign“ war positiv (> Abb.5). Kein Befall
der Hande, der FiiBe, des Gesichtes sowie des Riickens in der
HWS- und BWS-Region. Es zeigte sich eine endstdndige Bewe-
gungseinschrankung in allen Ebenen, bedingt durch die derbe
Hautkonsistenz.

Histologie (HE, Giemsa, PAS, Eisenreaktion, einfache Elastika):
Eine Hautbiopsie vom rechten proximalen Unterarm zeigt eine
atrophe Epidermis mit verstrichenem Reteleistenrelief, gering-
gradiger lamelldrer Hyperorthokeratose sowie bandférmiger
Melaninhyperpigmentierung des Stratum basale. Das Bindege-
webe ist unauffdllig bis auf Zeichen einer kutanen Lichtschadi-
gung. Entlang der Korium-/Subkutisgrenze finden sich schiitte-
re perivaskuldre, lymphomonozytoide, entziindungszellige Infil-
trationen. Es bestehen eine tiefenbetonte perivaskuldre Derma-
titis und diskrete kapillaritische Zeichen in der Subkutis.
Knochenmarkbiopsie: Gesteigerte Hamatopoese mit Erho-
hung der eosinophilen Granulozyten.

Molekular-Zytogenetik: Kein Hinweis auf Vorliegen einer eosi-
nophilen myeloproliferativen Neoplasie.

Laborbefunde Pathologisch waren Leukozyten 14,29 Gpt/l,
Erythrozyten 3,62Tpt/l, Hb 5,9mmol/l, Thrombozyten
599Gpt/l, Eosinophile erhoht mit 7,7 %, Lymphozyten ernied-
rigt mit 14 %, BSG 86 mm/h, CRP 67,1 mg/I.

Bildgebende Diagnostik

Sonografie des Abdomens sowie CT Thorax/Abdomen/
Becken: Hepatomegalie. In der Osophagogastroduodeno-
skopie fand sich eine Helicobacter pylori (HP)-Pangastritis.
Koloskopie: Kolonpolypen ohne Malignitdt (Ektomie).
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» Abb.5 Positives ,Groove Sign“ bei Shulman-Syndrom.

Therapie und Verlauf Unter dem Verdacht auf eine paraneo-
plastische Erkrankung erfolgte die Tumorsuche. Gastroskopie
sowie Koloskopie erbrachten eine HP-positive Pangastritis und
benigne Kolonpolypen. Eine Eradikationstherapie nach franzo-
sischem Schema wurde eingeleitet.

In Zusammenschau der Befunde und der Klinik, der labor-
chemisch gezeigten Eosinophilie in Verbindung mit den derma-
tologischen Verdnderungen ist von einer eosinophilen Fasziitis
(Shulman-Syndrom) auszugehen.

Da die eosinophile Fasziitis auch auf dem Boden einer mogli-
chen hdmatologischen Grunderkrankung als Manifestation auf-
treten kann, folgte eine weiterfiihrende Diagnostik mittels
Knochenmarkbiopsie. In dieser stellte sich eine deutlich gestei-
gerte Hdamatopoese dar, sodass zytologisch zwischen einer
reaktiven bzw. einer frithen myeloproliferativen Verdnderung
nicht sicher unterschieden werden konnte. Es erfolgte darauf-
hin die molekulargenetische Untersuchung des Knochenmarks
zur weitergehenden Kldrung, woraus sich jedoch keine myelo-
proliferative Verdnderung ableiten lieR.

Die Patientin erhielt Prednisolon, initial 60 mg mit allmahli-
cher Dosisreduktion 14-tdgig um 10 mg bis auf 20 mg, anschlie-
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Rende Reduktion um 2,5mg bis 5mg unter begleitender
Magenprotektion. Zur Osteoporoseprophylaxe wurde Dekristol
eingesetzt.

Kommentar Die eosinophile Fasziitis wurde erstmals von Shul-
man 1974 beschrieben. Es handelt sich dabei um eine seltene,
meist akut einsetzende sklerodermiforme Erkrankung mit tei-
gig-6dematdsen Schwellungen und Indurationen insbesondere
an den Extremitaten, verbunden mit Schmerzhaftigkeit und
Muskelschwdche. Die Haut selbst zeigt — wie im vorliegenden
Fall - keine sklerodermiformen Veranderungen. Durch den ent-
ziindungsbedingten narbigen Umbau der Muskelfaszien und
des Umgebungsgewebes imponiert die Haut straff, derb, wellig
(Matratzenphdnomen) und kann nicht mehr abgehoben wer-
den. Als ,Groove Sign“ wird die linedre Einziehung der Haut
Giber den GefdBen bezeichnet [1]. Laborchemisch fallen eine
Bluteosinophilie, CRP-Erh6hung und Hypergammaglobulin-
amie auf. Autoantikorper fehlen. Assoziationen zu lymphoproli-
ferativen Erkrankungen, malignen Erkrankungen, myelodys-
plastischen Syndromen oder Autoimmunerkrankungen sind be-
schrieben worden. Differenzialdiagnostisch sind eine systemi-
sche Sklerodermie und ein Skleromyxddem zu bedenken. Diese
wurden durch die Histologie ausgeschlossen. Andere Differen-
zialdiagnosen sind das Toxic-Oil-Syndrom und das Myalgie-Eosi-
nophilie-Syndrom [2].

Therapeutisch steht an erster Stelle die systemische Gabe
hochdosierter Glukokortikosteroide. Unterstiitzend sollten
physiotherapeutische MaBnahmen zur Kontrakturprophylaxe
und zum Erhalt der Beweglichkeit erfolgen [3].
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Multilokuldare Morphaea
M. R. Abushikah, S. Schmidt

Anamnese Seit September 2017 bestehen bei der 70-jdhrigen
Patientin am Bauch, submammadr sowie am Riicken ré&tliche
Makulae, welche sich schubweise ausbreiteten und zunehmend
derber werden.

Hautbefund Wir sahen am Abdomen, an der Flanke, teils am
Dekolletee und an der Brust derbe, livid-braunliche Plaques so-
wie am Ricken und am Hals etwas erythematdse, teils schup-
pende Infiltrationen (» Abb. 6).

Histologie Verdickte Kollagenfasern, Devaskularisation des
Bindegewebes und deutliche Dickenzunahme der Dermis, Ein-
mauerung der SchweiRdriisenknduel (» Abb. 7, » Abb. 8).
Laborbefunde Beta-2-Mikroglobulin i.U. negativ, Borrelien-
AK-IgM und -IgG negativ, Borrelien-PCR negativ, ANA positiv
1:320, UTRNP-Antikérper T 22U/ml.
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» Abb.6 Multilokuldre Morphaea.

» Abb.8 Morphaea: Einmauerung der SchweiRdrisen (HE* 10).

Bildgebende und Funktions-Diagnostik
EKG: Beginnender AV-Block 1 und Rechtsschenkelblock Typ 2.
Thorax-Réntgen und Lungenfunktionstest: unauffillig.
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Abdomen-Ultraschall: Ein 30 mm groRBer Stein in der Gallen-
blase, jedoch keine suspekten Lymphknoten oder eine Metasta-
sierung im Bereich des Abdomens.

Therapie und Verlauf Wir begannen eine interne Therapie mit
Penicillin G 10 Mega 1xtgl. i.v. und behandelten die Herde mit
Ecural Fettcreme 2 xtgl. in Kombination mit einer Bade-PUVA-
Therapie. Die Physiotherapie zur Minderung der Gewebefibrose
erfolgte symptomatisch mit Atemtherapie (Anleitung der Pa-
tientin), Krankengymnastik, lokaler manueller Lymphdrainage
und einer Phonophorese mit Diclofenac.

Unter genanntem Therapieregime war die Entziindung re-

gredient. Aufgrund der Progression der Hautverdnderungen
wurde im Februar 2018 die o.g. Behandlung wiederholt und
eine systemische Therapie mit MTX begonnen.
Kommentar Die Morphaea oder zirkumskripte Sklerodermie
wird in die lokalisierte oberfldchliche und tiefe Form, die line-
dare, die generalisierte, die pansklerotische und die gemischte
Variante unterteilt [1]. Die Histologie der kutanen Ldsionen un-
terscheidet sich bei Morphaea und systemischer Sklerodermie
nicht. Sie ist durch massive extrazelluldre Matrixformation bei
immunologischer Dysregulation gekennzeichnet [2].

In unseren Breiten sind atypische Formen der Borreliose eine
wichtige Differenzialdiagnose [3].

Therapeutisch ist bei der adulten Morphaea die UVA- und
PUVA-Therapie die Behandlung der ersten Wahl, wenn eine
rein topische Behandlung nicht ausreicht. Systemisch kommen
kurzfristig Kortikosteroide in Betracht. Als Erhaltungs- und Ba-
sistherapie wird bei Kindern und Erwachsenen weltweit Metho-
trexat in niedriger Dosierung am haufigsten eingesetzt [4].
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Kaposi-Sarkom
D. Langner, ]. Strehle

Anamnese Die Vorstellung des 76-jdhrigen Mannes erfolgte
aufgrund mehrerer livider Knétchen am linken Vorfu und Un-
terschenkel, welche sich innerhalb eines halben Jahres aus einer
initialen Rotung entwickelt hatten. Zudem gab der Patient ein
brennendes Geflihl sowie Schmerzen an den ndssenden Haut-
veranderungen im Bereich der 2. und 3. Zehe links an.
Nebenbefundlich besteht ein AV-Block Grad |. Zudem war
2016 ein Adenokarzinom der Prostata diagnostiziert worden.
Aufgrund einer hydronephrotischen Schrumpfniere links er-
folgte 2015 eine Nephrektomie.
Hautbefund Am linken VorfuR imponierten weiche, livide,
dicht stehende und teils konfluierende Noduli. Im Bereich des
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» Abb.9 Klinischer Befund bei klassischem Kaposi-Sarkom.

» Abb.10 Kaposi-Sarkom, Histologie (HE x4): In der Ubersicht sind
atypische koriale GefaBproliferate zu erkennen.

2. und 3.Zehenzwischenraumes waren zusdtzlich erosive und
ndssende, livide Knotchen aufféllig. Der linke FuR war zudem
leicht iberwédrmt. Die distale Unterschenkelhaut bis unterhalb
des linken Knies war diffus hyperpigmentiert mit einzelnen,
unterschiedlich groBen, blassbraunen Knétchen (» Abb.9).
Nebenbefundlich bestanden varikdse Verdnderungen bei gut
palpablen FuRpulsen. Inguinal beidseits waren Lymphknoten-
schwellungen auffillig.

Histologie Hautexzisat mit bizarren, teils ektatischen GefdRen
im Korium mit prominenten Endothelien und sog. Promontori-
umszeichen, Erythrozytenextravasaten und Siderophagen so-
wie Ubergreifen atypischer GefiBproliferate auf den Papillar-
korper mit beginnender Ausbildung einer spindelzelligen Kom-
ponente. Immunhistochemisch positive Reaktionen der Endo-
thelien fir CD31, Podoplanin und HHV-8 sowie gelegentlich
fir CMYK. Mittlere Mitoserate in der Ki67-Reaktion (» Abb. 10,
» Abb.11).

Laborbefunde Lymphozyten 12 (25-45%), Erythrozyten
4,29 (4,6-6,2Tpt/l), Hb 7,9 (8,6-12,1mmol/l), Neutrophie
75,7 (35-75%), Kalium 5,11 (3,5-5,1Tmmol/l); B-2-Mikro-
globulin 2,6 (0,8-2,2mg/l); CD3+/CD4+-T-Helferzellen 79,8
(35-66%), CD3+/CD4+-T-Supressorzellen 11,1 (17-46%),
Ratio CD3+CD4+/CD3+CD8+ 7,19 (1,0-2,3 Ratio).
Bildgebende und Funktionsdiagnostik:

CT Thorax/Abdomen/Becken/Skelett: Pulmonaler Nodulus von
0,5cm Durchmesser dorsobasal im rechten Unterlappen. Ein-
zelne betonte mediastinale und hildre Lymphknoten, jedoch
allesamt mit einem Querdurchmesser von <1cm. Cholezysto-
lithiasis. Ausgeprdgte Spondylosis deformans der BWS und des
thorakolumbalen Ubergangs. Offenbar konsolidierte vordere
Beckenringfraktur rechts.

Sonografie Abdomen/Leisten: Tumor linke Leiste und Reste
eines deformierten LK erkennbar (19 mm).

MRT-Schdadel: Kein Anhalt fir Hirnmetastasen, einen raumfor-
dernden neoplastischen, ischdmisch demyelinisierenden oder
entziindlichen Prozess.

» Abb. 11 Kaposi-Sarkom, Immunhistologie fiira CD31 (x4) und b HHV:
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EKG-Befund: Sinus-Bradykardie, Linkstyp, beginnender AV-

Block I°.

Mikrobiologie linker FuB: Candida sehr viel, Staphylococcus

haemolyticus sehr viel, Corynebacterium sehr viel.

Therapie und Verlauf Nach Eingang des histopathologischen

Befundes erfolgte der Ausschluss einer viszeralen Beteiligung.

Der HIV-Test war negativ. Wir stellten den Patienten in unserer

Strahlentherapie zur weiteren Behandlung vor. Es wurde da-

raufhin eine Radiatio der Kaposi-Herde durchgefihrt.

Wirbehandelten die ndssenden und fétiden Areale im Bereich
der Zehenzwischenrdume lokal nach 20 min Octenisept feucht
mit Nystatin-Zinkoxid-Neutralol 50 % mit Nystatin 700001.E./g
NRF 2 xtgl.

Bei Progredienz des Kaposi-Sarkoms erwagen wir eine Sys-
temtherapie mit liposomal verkapseltem Doxorubicin (Caelyx).
Kommentar Das Kaposi-Sarkom (KS) wurde erstmals 1872
vom Osterreichisch-ungarischen Dermatologen Moritz Kaposi
beschrieben. Das KS war bis 1981, also bis vor Beginn der
AIDS-Epidemie, ein duRerst seltenes Krankheitsbild. Es ist eine
multifokal proliferierende Neoplasie aus spindelférmigen Zel-
len lymphatischen, endothelialen Ursprungs durch das humane
Herpesvirus 8 (HHVS8) [1]. Oft ist primar die Haut betroffen,
aber auch ein viszeraler Befall ist moglich. Es werden 4 Sub-
typen unterteilt.

1. Das klassische KS mit relativ gutartigem Verlauf und ohne
systemische Ausbreitung.

2. Das endemische KS, das tiberwiegend im subsaharischen
Afrika vorkommt und nicht mit Immundefizienz assoziiert
ist.

3. Das KS nach Organtransplantationen.

4. Das HIV-assoziierte KS, welches als AIDS definierende
Erkrankung gilt und die hdufigste und aggressivste Verlaufs-
form ist.

Histologisch werden erythematoses, Plaque- und Tumorstadi-

um unterschieden [2]. Bei klassischen KS besteht eine Pradomi-

nanz des mannlichen Geschlechts zwischen 7:1 und 15:1 [3].
Bei klassischem KS eignet sich die Strahlentherapie zur Induk-

tion einer Komplettremission [3]. Medikament&s ist neben

Doxorubicin, Vinblastin und Rapamyzin auch der Tyrosinkinase-

Inhibitor Pazopanib wirksam [4]. Da es sich iberwiegend um

dltere Patienten mit Komorbiditdten handelt, ist eine besonders

sorgfdltige Abwagung von Nutzen und Risiken der Behandlung
erforderlich.
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Vitiligo nach Interleukintherapie und
Langzeitverlauf beim Melanom
C. Kronert, K. Reimann

Anamnese ImJuni2009wurde beider59-jdhrigen Patientin ein
amelanotisches malignes Melanom plantar rechts mit einer
Tumordicke von4,67 mm, Clark IV und histologischem Nachweis
einer Satellitenmetastase operativ entfernt. Es folgten im Juli
2009 Nachexzision und Sentinel-Lymphknotenexstirpation mit
histologischer Sicherung einer Lymphknotenmikrometastase,
die eine inguinale Lymphknotendissektion im August 2009 (0/4
LK) nach sich zog. Einen Monat spéter wurde eine adjuvante
Immuntherapie mit Interferon-a (Roferon A 3 x 3 Mio IE/Woche
s.c.) eingeleitet. Ab Marz 2010 traten mehrere kleine Intransit-
metastasen auf, die operativ entfernt wurden. Aufgrund der
rezidivierenden Metastasen und des Auftretens ausgepragter
Interferon-Nebenwirkungen einschlieRlich einer interferon-
assoziierten Retinopathie wurde Roferon im Mai 2010 abge-
setzt.

Mitte Juni 2010 wurde die Patientin mit zahlreichen neuen
Hautmetastasen vorstellig. Im Zeitraum von Juli bis Oktober
2010 folgten im Rahmen von vier Zyklen intraldsionale Injek-
tionen von Interleukin 2 (montags, mittwochs, freitags jeweils
6 Mio IE IL2). Es entwickelten sich ausgeprégte lokale, entziind-
liche bis erysipelartige und urtikarielle Reaktionen am rechten
Unterschenkel mit Gelenk- und Muskelschmerzen im betroffe-
nen Bein. Zunehmend beobachtete die Patientin eine Flush-
Symptomatik von Gesicht und Dekolletee, Hitzewallungen,
Schiittelfrost und Ubelkeit. Bereits Ende September 2010
konnte histologisch kein vitales Tumorgewebe mehr gefunden
werden. Sechs Wochen spdter konnten wir eine oberflachliche
Verschorfung und Eintrocknung der Metastasen beobachten.

2011 entstanden am rechten Bein im Bereich der vormals
unterspritzten und regredienten Hautmetastasen unterschied-
lich groBe Depigmentierungen. Diese blieben seitdem unver-
andert bestehen.

Hautbefund Unilateral am rechten Bein zeigen sich v.a. im
Bereich der regredienten Metastasen unterschiedlich groRe,
hypo- und depigmentierte Areale mit Leukotrichie (» Abb. 12).
Es finden sich keine neuen Hautmetastasen. Lymphknoten sind
nicht palpabel.

Histologie Die histologische Kontrolle posttherapeutisch
zeigte intradermale Nekroseherde.

Laborbefunde LDH und S 100 im Referenzbereich.
Bildgebende Diagnostik

Rontgen-Thorax, Sonografie Abdomen und Leisten (jdhrlich,
zuletzt 2017): Kein Nachweis von Lymphknoten- und Fernme-
tastasen.
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» Abb. 12 Melanom-assoziierte Vitiligo nach Interleukin-Injek-
tionen.

Therapie und Verlauf Seit nunmehr acht Jahren befindet sich
die Patientin in Remission und nimmt die regelméRBige Tumor-
nachsorge wahr.

Kommentar Die Vitiligo ist eine hdufige, genetisch hetero-
gene Autoimmunerkrankung, bei der zytotoxische T-Zellreak-
tionen gegen Melanozyten, eine Storung des Redox-Systems
und die Aktivierung von Janus-Kinasen als ursdchlich ange-
sehen werden [1,2]. Auch das Melanom kann mit einer viti-
ligo-artigen Depigmentierung (melanoma-associated vitiligo;
MAV) einhergehen.

Die Assoziation von Depigmentierungen und Melanom ist das
mogliche Resultat einer kombinierten Immunantwort gegen-
tiber Antigenen auf Melanozyten und Melanomzellen mit dem
therapeutischen Immuneffekt der Tumorzerstérung und dem
parallel ablaufenden autoimmunologischen Effekt der Entste-
hung vom MAV [3]. Melanomzellen exprimieren eine Reihe von
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Antigenen, die sie mit normalen Melanozyten teilen, wie Thyro-
sinase, Thyrosinase-Related Protein-TRP 1 und 2, gp100 und
MART-1. Die Mechanismen der MAV und der Vitiligo sind auf
zelluldrer Ebene durch eine Vermehrung von CD8+-Memory-T-
Zellen (T-effector- und T-central-memory-cells) und einem
Ungleichgewicht zwischen CD8+-T-Zellen und regulatorischen
T-Zellen (Treg) charakterisiert. IL-2, wie in unserem Fall, rekru-
tiert vermehrt CD8+-T-Zellen. Andererseits ist die humorale
Immunantwort durch Anti-Melanozyten-Antikérper unter-
schiedlich. Nur bei MAV wurden Antikérper gegen MART1 nach-
gewiesen, nicht aber bei Vitiligo [4].

MAV sind bei Melanomen in 2-16 % der Falle zu beobachten
[5]. Unter Immuntherapie mit IL-2 treten die Hypopigmentie-
rungen in 22% bis zu 43% auf [6]. Eine Metaanalyse von 137
Studien mit ber 5000 Melanom-Patienten im Stadium Il und
IV konnte eine statistisch signifikante Verldngerung des pro-
gressionsfreien Uberlebens und des Gesamtiiberlebens bei den
Patienten verzeichnen, die unter Immuntherapien MAV ent-
wickelten [7].

MAV unter Immuntherapie definieren somit eine Patienten-
Subgruppe mit besserer Prognose - wie im vorgestellten Fall.
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