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ZUSAMMENFASSUNG

Aufgrund des ungewodhnlichen Befundes mehrerer gleich-
zeitig vorliegender infektioser dermatologischer Krank-
heitsbilder wurde bei einer 57-jdhrigen Patientin eine HIV-
Infektion diagnostiziert. Neben der spezifischen anti-
infektiosen Therapie gegen nachgewiesene Erreger (Candi-
da albicans und Herpes-simplex-Virus) fihrte die prompt
eingeleitete antiretrovirale Therapie zu einer Senkung der

Viruslast unterhalb der Nachweisgrenze und zur Stabilisie-
rung des Immunstatus. Jede nachgewiesene HIV-Infektion
sollte behandelt werden; eine sofortiger Behandlungsbe-
ginn aller HIV-positiven Personen kann dazu beitragen,
Neuinfektionen einzuddmmen. Die moderne antivirale
Kombinationstherapie mit ,Single Tablet Regimen“ und
geringer Nebenwirkungsrate hat deutlich zur Adhdrenz
beigetragen. Bei Auftreten von dermatologischen Indikato-
renerkrankungen wie z.B. oraler Kandidose, Herpes zoster
oder schwerer Psoriasis sollte ein HIV-Test durchgefiihrt
werden.

ABSTRACT

The atypical concomitant occurrence of multiple infectious
dermatological conditions lead to the diagnosis of an HIV
infection in a 57-year-old female patient. Apart from a
specific anti-infectious treatment regime against candida
albicans and herpes simplex virus, the prompt initiation of
an antiretroviral combination therapy lead to a decrease of
HIV viral load below detection level and immune reconstitu-
tion. Any HIV infection should be treated, this may aid in
decreasing the number of new infections. Modern combi-
nation agents (“single-tablet regimen”) facilitate treatment
and hence improve compliance. Dermatologic indicator
conditions such as oral candidiasis, zoster or severe psoria-
sis should warrant a recommendation for HIV testing.

Einleitung

Aufgrund der frithen und verbesserten Therapie von HIV-Infi-
zierten mittels moderner antiretroviraler Regime sind klassische
dermatologische Krankheitsbilder, die mit erworbener Immun-
defizienz assoziiert sind, wie z. B. das Kaposi-Sarkom, heute viel
seltener als noch vor wenigen Jahrzehnten. Nichtsdestotrotz
bleibt die Rate an Erstinfektionen in Deutschland mit ca. 3000
pro Jahr seit Jahren unverdndert, und es ist wichtig, klinische
Hinweise auf eine nicht-diagnostizierte HIV-Infektion zu erken-
nen[1].Im Folgenden schildern wir einen Fall aus unserer Klinik,
der eindrucksvoll einen méglichen Symptomkomplex opportu-
nistischer Infektionen im Rahmen der HIV-Erkrankung darstellt.
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Kasuistik
Anamnese

Eine 57-jdhrige weibliche Patientin stellte sich notfallméRig in
unserer Hochschulambulanz vor. Laut der Patientin bestiinden
verschiedene ,Hautprobleme*.

1. Seit 6 Monaten beklagte die Patientin intermittierend ein
Brennen der Mundschleimhaut und der Zunge. Die Nah-
rungsaufnahme sei dadurch etwas eingeschrankt. Die Pa-
tientin habe ohne Diét (iber 2 Jahre ungewollt 40 kg abge-
nommen. Eine internistische Abklarung diesbeziiglich sei
bisher nicht erfolgt.

2. Seit 4 Monaten bestiinde durchgdngig und langsam progre-
dient eine sehr schmerzhafte wunde Stelle perianal, zuletzt
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habe sich diese auf die Rima ani ausgebreitet. Ambulant
seien gerbende Sitzbdder empfohlen worden, hierunter
habe sich der Befund nicht gebessert. Spater sei eine syste-
mische Therapie mit Prednisolon bis 30 mg/d erfolgt, die
genaue Indikation konnte die Patientin nicht angeben.

3. Seit 4 Monaten traten rezidivierend 6rtlich begrenzt jucken-
de ,Pickel” an den Schultern beidseits und an der Hiifte links
auf. Ambulant sei eine Probebiopsie erfolgt, histologisch er-
gab sich der Verdacht auf das Vorliegen eines Morbus Darier
bzw. Morbus Grover, da sich histologisch eine Akantholyse
darstellte. Eine topische Therapie mit Polidocanol-Lotion
habe keine relevante Besserung erbracht. Der Juckreiz wurde
mit 7/10 auf der numerischen Rating-Skala angegeben.

4. Seit 3 Monaten bestehe eine schmerzhafte Entziindung der
Fingerspitze des Zeigefingers links, anamnestisch habe sich
die Patientin dort initial eine Verletzung durch einen Splitter
zugezogen. Extern sei 2-mal eine antibiotische Therapie
mit Doxycyclin jeweils iber 10 Tage erfolgt, ohne relevante
Befundbesserung. Auch eine daraufhin durchgefiihrte
Emmert-Plastik habe keine dauerhafte Besserung erbracht.
Im Verlauf hatten sich die Beschwerden auf den Mittelfinger
ausgeweitet, die Patientin beschrieb den Befund als stigma-
tisierend.

An Vorerkrankungen wurden eine Hypothyreose, eine Mitral-
klappeninsuffizienz, ein paroxysmales Vorhofflimmern (ohne
orale Antikoagulation) und eine Spondylarthrose im Bereich der
Halswirbelsdule genannt. Die Medikation umfasste dauerhaft
Levothyroxin, daneben wurde aufgrund der starken Schmerzen
aktuell Ibuprofen eingenommen.

In der Familienanamnese wurde ein Diabetes Mellitus Typ Il
beim Vater genannt, die Mutter sei in der Vergangenheit an
einem Melanom und einem kolorektalen Karzinom erkrankt.

Relevante Noxen wurden bei beendetem Nikotinabusus ver-
neint, Drogenkonsum (insbesondere intravends) wurde nicht
angegeben.

In der vegetativen Anamnese wurden wiederholt subfebrile
Temperaturen bis 37,8°C in den letzten Monaten genannt.
Nachtschweil wurde verneint, es seien allerdings rezidivierend
Diarrhden aufgetreten. In der Sexualanamnese wurde unge-
schiitzter Geschlechtsverkehr mit mehreren Mannern (Gelegen-
heitsbekanntschaften) genannt. Ein HIV-Test sei anamnestisch
zuletzt vor ca. 3 Jahren durchgefiihrt worden und damals nega-
tiv verblieben.

Klinischer Befund

1. WeiRliche, teilweise abstreifbare Beldge der Zunge und
Wangenschleimhaut.

2. Mehrere Zentimeter messende, flachige Erosion sakral,
perildsional mehrere kleinere entsprechende Herde, maRig
Exsudation (> Abb. 1).

3. Gruppierte erythematdse Papeln und Vesikel im Bereich
der Schulter beidseits und der Hiifte links, teilweise Kratz-
exkoriationen (> Abb. 2, » Abb. 3).

4. Diskrete erythematdse Schwellung des Paronychiums an
Digitus Il und Ill der rechten Hand, auf Druck wenig Eiter-
austritt (> Abb.4, » Abb.5).
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» Abb.1 Nekrotisierendes Herpes simplex-Ulkus, sakral.

» Abb.2 Herpes simplex multilocularis, Hals rechts.

» Abb.3 Herpes simplex multilocularis, Hifte links.
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» Abb.4 Chronische Paronychie durch Candida albicans, linke
Hand.

» Abb.5 Chronische Paronychie durch Candida albicans, linke
Hand.
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» Abb.6 Herpes-simplex-Virus-Infektion: Nachweis einer epithe-
lialen Dysplasie mit ballonierten Keratinozyten (Schulter links,
HE-Farbung, 100 % OriginalvergréBerung).

Durchgefiihrte Diagnostik

Mikrobiologischer Abstrich am Zeigefinger: sehr spérlich
koagulase-negative Staphylokokken

Mykologischer Abstrich am Zeigefinger: Candida albicans
Mykologischer Abklatsch der Zunge: Candida albicans
Kapillarmikroskopie unter der Differenzialdiagnose einer
Kollagenose: kein Nachweis von Kaliberschwankungen,
Megakapillaren, Verzweigungen, Biischelkapillaren,
Elongationen oder Torquierungen
Finger-Photoplethysmogramm: kein Hinweis auf eine
relevante Storung des arteriellen Zuflusses

Rontgen des Thorax und Sonografie des Abdomens: ohne
Hinweis auf Malignom oder chronische Infektion
Wiederholte Himokkult-Tests: ohne pathologischen Befund
Virologischer Abstrich perianal: Nachweis von Herpes-sim-
plex-Virus Typ 2 DNA in der PCR

Probebiopsie an der Schulter: Nachweis ballonierter
Keratinozyten mit teils stahlgrauem Zytoplasma, vereinbar
mit einer friihen Herpes-Infektion (» Abb. 6)

Routinelabor: Nachweis einer Lymphopenie von 0,85G/I
(Referenzbereich: 1,1-4,5G]/l), Elektrolyte, Nierenreten-
tionsparameter und Leberwerte unaufféllig, nebenbefund-
lich gemischte Dyslipiddmie, HbAT1c-Anteil von 5,9 %,
C-reaktives Protein normwertig

Serologisch: Nachweis von HIV-1, Viruslast

>800000 Kopien/ml

Immunstatus: CD4-Zellzahl: 41/ul (Referenzbereich: 404 -
1612/ul), CD4/CD8 Ratio 0,07 (Referenzbereich: 1-4,9)
Lues-Serologie: ohne pathologischen Befund
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Diagnosen

1. Soorstomatitis durch Candida albicans

2. Nekrotisierendes Herpes-simplex-Ulkus sakral: ,Herpes
simplex vegetans*®

3. Herpes simplex multilocularis (Schulter und Hiifte)

4. Chronische Paronychie durch Candida albicans

5. Erstdiagnose einer HIV-Infektion, Stadium CDC C3
(Stadium AIDS)

6. Wasting

Therapie

Die Patientin wurde zur ziigigen Einleitung einer weiterfiihren-
den Diagnostik und Therapie stationdr aufgenommen. Unter
dem klinischen Bild eines Mundsoors und einer chronischen
Paronychie erhielt die Patientin initial Amphotericin B Suspen-
sion 4xtgl. und Nystatin-haltige und antiseptische Externa im
Bereich der Finger. Bei Bestdtigung der Hefeinfektion leiteten
wir zusatzlich eine perorale Therapie mit Fluconazol 100 mg
1xtgl. ein. Angesichts des Nachweises von Herpes-simplex-
DNA wurde eine intravendse Gabe von Aciclovir 10 mg/kg Kor-
pergewicht fiir 7 Tage eingeleitet. Nach Vorliegen der serologi-
schen Ergebnisse und der Diagnose einer HIV-Infektion wurde
die antimykotische Therapie mit Fluconazol insgesamt tber
mehrere Wochen fortgefiihrt, die antivirale Therapie mit Aci-
clovir wurde peroral in einer Dosierung von 800mg 5 xtgl. fiir
4 Wochen fortgefiihrt. Nach Vorstellung in der hiesigen infek-
tiologischen Ambulanz erfolgte die Einleitung einer antiretrovi-
ralen Therapie mit Emtricitabin+Tenofovir Alafenamid (Des-
covy®) in Kombination mit Dolutegravir (Tivicay®). Daneben er-
hielt die Patientin aufgrund einer Sulfonamid-Unvertraglichkeit
bei sehr niedriger CD4-Zahl Atovaquon-Proguanil als Pneumo-
cystis jirovecii- und Toxoplasmose-Prophylaxe. Im Verlauf wur-
de die Therapie umgestellt auf die 1-malige tagliche Gabe von
Bictegravir+ Emtricitabin + Tenofovir Alafenamid (Biktarvy®),
dies entspricht der Kombination aus 2 Reverse-Transkriptase-
Inhibitoren mit einem ungeboosterten Integrase-Inhibitor. Die
Patientin ist bis heute in regelmaRiger arztlicher Betreuung in
der hiesigen Universitdtsklinik, opportunistische Infektionen
sind seit nunmehr 2 Jahren nicht aufgetreten.

Diskussion

Der Fall demonstriert eindriicklich, dass trotz Vorliegens klini-
scher Hinweise auf einen Immundefekt bei atypischen refrakta-
ren Hautinfektionen eine Abklarung des Vorliegens einer HIV-
Infektion erst nach mehreren Monaten erfolgte. Das zeitgleiche
Auftreten mehrerer, ggf. ungewdhnlicher Hauterscheinungen
und ein schlechtes Therapieansprechen sollten an die Mdglich-
keit einer erworbenen Immundefizienz denken lassen [2]. Arzte
und medizinisches Personal sollten Vigilanz bewahren, da sich
Patienten vor Auftreten opportunistischer Infektionen haufig
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schon mit Indikatorerkrankungen vorgestellt haben, siehe hier-
zu » Tab.1. Das Ziel muss daher sein, HIV-Tests anzubieten
bzw. durchzufiihren [3]. Eine zeitnahe Therapieeinleitung bei
Infizierten ist notwendig und hilft neben anderen MaBnahmen
wie Safer Sex und medikament&ser Prdexpositionsprophylaxe
Neuinfektionen einzuddmmen [4]. Bei Aufnahme der Patientin
bestand eine sehr hohe Viruslast und somit ein Ubertragungs-
risiko fiir Sexualpartner und medizinisches Personal. Nach der
Diagnose wurde eine erweiterte STI-Diagnostik angesichts des
vorangegangenen Risikoverhaltens durchgefiihrt, hierbei ergab
sich kein Nachweis weiterer Infektionen. Insbesondere Syphilis
und andere bakteriell bedingte Infektionen (z.B. Chlamydien-,
Gonokokken- und Trichomonas-Infektionen) sollten ausge-
schlossen werden, da die Inzidenzim Gegensatz zu HIV-Infektio-
nen in den letzten Jahren stetig gestiegen ist [5]. Die Therapie
der HIV-Infektion besteht aus der antiretroviralen Kombina-
tionstherapie. Um Resistenzbildungen zu vermeiden und die
Wirksamkeit zu steigern, werden mehrere Inhibitoren der retro-
viralen reversen Transkriptase mit einem weiteren Wirkstoff aus
einer Gruppe mit anderer Zielstruktur kombiniert (z.B. Pro-
tease-Inhibitoren, Fusions-Inhibitoren, Entry-Inhibitoren oder
Integrase-Inhibitoren). Die Behandlung und das Nebenwir-
kungsmanagement gehdren in die Hand von Spezialisten. Bzgl.
neuerer Entwicklungen sei auf die einschldgige Literatur verwie-
sen [6]. Die moderne HIV-Therapie kann heute mittels Einnahme
einer einzigen Kombinationstablette durchgefiihrt werden
(»Single Tablet Regime*), dies fiihrt zu einer erheblichen Verbes-
serung der Compliance. Das Ziel der Therapie ist eine Senkung
der Viruslast auf Werte unterhalb der Nachweisgrenze. Sobald
dies fiir 6 Monate erreicht ist, geht i.d.R. keine Ansteckungs-
gefahr mehr von den Patienten aus. Mdgliche Nebenwirkungen
der antiviralen Therapie umfassen mit Lipodystrophie, Gyndko-
mastie und Arzneimittelexanthemen insbesondere auch derma-
tologische Krankheitsbilder [7,8]. Es sei darauf hingewiesen,
dass die Therapie-assoziierte Lipodystrophie heute deutlich sel-
tener als zu Beginn der Ara der antiretroviralen Therapie auftritt.
Das Bestreben, eine Verminderung metabolischer Effekte zu er-
reichen, ist angesichts der langerfristigen Lebenserwartung
durch die erfolgreiche Behandlung wichtig [9]. Jede diagnosti-
zierte HIV-Infektion unterliegt der Meldepflicht beim Robert
Koch-Institut, somit sind stets aktuelle epidemiologische Eck-
daten fiir Deutschland verfligbar [1]. Trotz aller Therapieerfolge
treten im Kollektiv HIV-infizierter Patienten bestimmte Krebs-
erkrankungen hdufiger auf [10]. Insbesondere dermatologische
Neoplasien (z.B. anale/vulvdre/penile intraepitheliale Neo-
plasien) stellen trotz idealer antiretroviraler Behandlung bei
HIV-Infizierten ein Problem dar. Eine regelméRige dermatolo-
gische Vorsorge und eine gute hausarztliche Anbindung sind
daher neben der Anbindung an eine infektiologische Spezialam-
bulanz wichtig [11]. Leider sind HIV-Infektionen auch heute
noch mit einem Stigma behaftet, dem mit konsequenter Aufkla-
rungsarbeit entgegengetreten werden sollte.
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» Tab.1 Wichtige Indikatorerkrankungen und AIDS-definierende Erkrankungen ohne Anspruch auf Vollstandigkeit. Dermatologische Krankheitsbilder

sind kursiv hervorgehoben. Das mégliche Auftreten eines HIV-Exanthems und die Verschlechterung vorbestehender dermatologischer Erkrankungen
wie z. B. einer Psoriasis im Rahmen einer akuten Infektion ist ebenfalls zu beachten. Adaptiert nach [12,13].

HIV-assoziierte Indikatorerkrankungen

Infektionen

Varizella-Zoster-Virus und Herpes-simplex-Virus-Infektionen

Candidose der Mukosa (z. B. Mundschleimhaut, vulvovaginal, Balanoposthitis)
Rezidivierende bakterielle Infektionen, z. B. Follikulitiden, Abszesse, Furunkel, Karbunkel
Pityrosporum-Follikulitis

Orale Haarleukoplakie

Neoplasien

Condylomata acuminata
Mollusca contagiosa

Plattenepitheliale intraepitheliale Neoplasien (Carcinoma in situ)

AIDS-definierende Erkrankungen

Infektionen

Herpes-simplex-Virus: chronische Ulzera (iber einen Monat

Schwere Cytomegalievirus-Infektionen

Progressive multifokale Leukenzephalopathie (John Cunningham-Virus-Infektion)
Wiederkehrende Salmonellen-Septikdmie

Extrapulmonale oder disseminierte Tuberkulose

Extrapulmonale oder disseminierte atypische Mykobakteriosen

Kandidose des Osophagus, der Bronchien, der Trachea oder der Lunge

Andere schwere Pilzerkrankungen (z. B. extrapulmonale Kryptokokkose, Kokzidiose, Histoplasmose, Aspergillose)
Pneumocystis-jirovecii-Pneumonie

Zerebrale Toxoplasmose

Chronische intestinale Parasitosen Giber einen Monat (Kryptosporidiose, Isosporiasis)

Atypische disseminierte Leishmaniose

Neoplasien

ABKURZUNGEN
AIDS  Aquired Immune Deficiency Syndrome/

Kaposi-Sarkom
Burkitt-Lymphom, Immunoblastisches Lymphom, Primar zerebrales Lymphom

Invasives Zervixkarzinom
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