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Zusammenfassung

Das Pilomatrixkarzinom als maligne Variante des Pilomatrixoms
ist ein sehr seltener epithelialer Tumor mit Haarmatrixdifferen-
zierung. Seit seiner Erstbeschreibung wurden zirka 80 Fille, in
etwa 10% davon mit Metastasierung, publiziert. Wir berichten
iiber einen 83-jdhrigen Mann, der vor 3 Jahren erstmals einen
Tumor am Riicken bemerkt hatte. Nach mehrfachen auswartigen
Exzisionen war es jeweils zu Lokalrezidiven gekommen. Die his-
tologischen Untersuchungen ergaben unterschiedliche Resultate
(M. Bowen, Plattenepithelkarzinom, Merkelzellkarzinom). Bei
der Erstvorstellung in unserer Klinik fielen bereits vergrofSerte
axillire Lymphknoten auf. Nach Exzision des erneuten lokalen
kutanen Tumorrezidivs und einer Lymphknotenmetastase konn-
te schlieBlich die Diagnose eines lymphogen metastasierten Pi-
lomatrixkarzinoms gesichert werden. Aufgrund dieser differen-
zialdiagnostischen Schwierigkeiten werden hier die relevanten
klinischen und histomorphologischen Kriterien zur Unterschei-
dung des Pilomatrixkarzinoms vom Pilomatrixom, aber auch
zur Abgrenzung von anderen epithelialen Tumoren diskutiert.
Aufgrund der geringen Inzidenz des Pilomatrixkarzinoms gibt
es keinen etablierten Therapiestandard, es wird jedoch die radi-
kale Exzision des Tumors mit einem Sicherheitsabstand von
mindestens 5 mm empfohlen.

Abstract

Pilomatrix carcinoma, the malignant counterpart of pilomatrixo-
ma, is a very rare epithelial tumor with hair matrix differentia-
tion. Since its first description about 80 cases, of which approxi-
mately 10 percent were metastatic, have been published. We re-
port here a case of an 83 year old man, who for the first time no-
ticed a tumor on his back in 2001. After several surgical excisions
local recurrences appeared in short intervals. The histological
examinations resulted in widely different diagnoses. At his first
visit to our hospital his axillary lymph nodes were already palpa-
ble. After excision of the newly relapsed skin tumor and of the
lymph node metastasis the diagnosis of a pilomatrix carcinoma
was confirmed. Due to these differentiating difficulties the rele-
vant clinical and histomorphological criteria distinguishing pilo-
matrix carcinoma and pilomatrixoma, as well as their distinction
from other epithelial tumors, are discussed. Because of the small
incidence of the pilomatrix carcinoma there is no established
therapy standard, however the radical surgical excision of this
neoplasm with a safety margin of at least 5 mm is recommended.
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Einleitung

Das Pilomatrixkarzinom ist ein sehr seltener maligner epithelia-
ler Tumor mit Haarmatrixdifferenzierung, der sich klinisch durch
sein lokal aggressives Wachstumsmuster und seine Metastasie-
rungstendenz, bei genauer Analyse auch histologisch, von seiner
benignen Variante, dem Pilomatrixom, unterscheidet [1]. Das Pi-
lomatrixom wurde erstmals 1880 von Malherbe und Chenantais
als ,epitheliome calcifié des glandes sebacées* beschrieben [2].
Spdter konnte nachgewiesen werden, dass es sich bei dieser Enti-
tdt um einen Tumor des Epithels der Haarzellmatrix handelt, so
dass von Forbis und Helwig 1961 die noch heute gebrdauchliche
Bezeichnung ,Pilomatrixom“ eingefithrt wurde [3,4]. Bereits
1927 wurde von Gromiko erstmals eine maligne Variante dieses
Tumors beschrieben, fiir die schlielich 1980 von Lopransri und
Mihm der Terminus ,Pilomatrixkarzinom* geprdgt wurde [5,6].
Seit der Erstbeschreibung eines Pilomatrixkarzinoms im Jahre
1927 wurden erst zirka 80 Fille dieses malignen Tumors publi-
ziert. In etwa 10% konnte eine Metastasierung dokumentiert
werden [7 -41]. Wir berichten {iber ein Pilomatrixkarzinom, das
bei definitiver Diagnosestellung bereits in die regiondren axilld-
ren Lymphknoten metastasiert hatte.

Kasuistik

Anamnese

Der hier vorgestellte 83-jdhrige Patient hatte erstmals vor zirka 3
Jahren einen Hauttumor am Riicken bemerkt. Nach zweimaliger
Exzision mit unbekanntem Sicherheitsabstand war es jeweils zu
einem Lokalrezidiv gekommen. Die histologischen Untersuchun-
gen der Exzisate ergaben mit Morbus Bowen bzw. Plattenepi-
thelkarzinom jeweils unterschiedliche Ergebnisse. Nach einem
erneuten Lokalrezidiv wurde im Juli 2003 nochmals eine Pro-
beexzision mit der histologischen Diagnose eines Merkelzellkar-
zinoms durchgefiihrt. Im August 2003 wurde der Patient dann
erstmals in der Klinik fiir Dermatologie, Venerologie und Aller-
gologie des Universitdatsklinikum Mannheim vorgestellt.

Dermatologischer und koérperlicher Aufnahmebefund

Es zeigte sich paravertebral rechts in Hohe des Dermatoms Th 12
ein 2,5 % 2 cm grof3er erythematdser Nodus mit krustig belegten
Ulzerationen. Der Tumor war nicht druckschmerzhaft und
schlecht verschieblich (Abb.1).

Bei der sonst unauffélligen korperlichen Untersuchung waren
axilldr rechts vergrofSerte Lymphknoten palpabel.

Apparative Untersuchungen

Lymphknotensonographie: axilldr rechts 4,3 x 2,5 cm grof3e echo-
gene Raumforderung, sonst unauffdllig. Beurteilung: dringender
Verdacht auf eine Lymphknotenmetastase.

Sonographie des Abdomens: sonomorphologisch unauffalliger Be-
fund.

CT des Thorax mit Kontrastmittel: teils nekrotisierend zerfallenes
oder partiell eingeblutetes Lymphom axilldr rechts mit einer ma-
ximalen Ausdehnung von 4,6 x 3,1 x 5,5 cm; sonst kein Anhalt fiir
weitere Filiae.

PRI

Abb.1 Lokalbefund am Riicken.

Abb.2 Histologischer Schnitt Hautexzisat.

MRT des Gehirns mit Kontrastmittel: keine Filiae nachweisbar.

Histologische Befunde

Abb. 2 zeigt einen histologischen Schnitt des Hautexzisats mit ei-
nem knotigen, breitbasigen Tumor im Bereich des Riickens. Die
Tumormassen reichten verzweigt und knotenartig bis in die tiefe
Subkutis. Der Tumor war aufgebaut aus mittelgrof3en basaloiden
Zellen mit zum Teil erheblicher Zell- und Kernpleomorphie und
vermehrten Mitosefiguren. Weiterhin zeigten sich zentrale aus-
gedehnte Nekrosezonen. In der VergroRerung (Abb.3) erkennt
man die fiir das Pilomatrixkarzinom charakteristischen basaloi-
den Tumorzellkomplexe im Randbereich und die so genannten
Schattenzellen mit graduellem Verlust des Zellkerns im Zent-
rum. In einer weiteren immunhistochemischen Untersuchung
zeigten die Tumorzellen eine negative Reaktion auf Antikorper
gegen Zytokeratin 20 und Chromogranin A und eine positive Re-
aktion auf Antikorper gegen Zytokeratin 5/6, so dass auch der
immunhistochemische Befund nicht dem Bild des zuvor diag-
nostizierten Merkelzellkarzinoms entsprach.

Im Exzisat der rechten Axilla fand sich neben fiinf tumorfreien
Lymphknoten eine bis zu 7 cm grof3e Metastase des Pilomatrix-
karzinoms. Auch hier zeigten sich zahlreiche, unregelmaRig kon-
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A

Abb.3 Histologischer Schnitt Hautexzisat.

figurierte basaloide Tumorzellkomplexe, sowie Areale mit aus-
gedehnten Zellatypien. Daneben fanden sich zentral Schatten-
zellen und ausgedehnte Nekroseareale. Die typische Lymphkno-
tenarchitektur war durch die massive Infiltration des Tumors
ganzlich aufgehoben (Abb. 4).

Therapie und Verlauf

Wir fithrten in Tumeszenzandsthesie eine radikale Exzision des
Hauttumors mit einem Sicherheitsabstand von 1 cm und in glei-
cher Sitzung den Verschluss des Defektes mittels Rotationsplas-
tik durch. Der postoperative Verlauf gestaltete sich komplika-
tionsfrei. Aufgrund des dringenden Verdachts auf eine Metasta-
sierung in die regiondren Lymphknoten axilldr rechts wurde an-
schlieBend eine Axilladissektion durch die Chirurgische Klinik
mit o. g. histologischen Befunden komplikationslos durchge-
fithrt. Nach Abheilung der Wundverhdltnisse erhielt der Patient
zur Rezidivprophylaxe eine fraktionierte Radiatio der rechten
Axilla mit einer Gesamtdosis von 50 Gy. Im weiteren Verlauf
iber jetzt 9 Monate war der Patient bis auf ein Serom in der rech-
ten Achsel und ein Lymphddem des rechten Armes beschwerde-
frei, insbesondere ergab sich klinisch kein Anhalt fiir ein Rezidiv
oder fiir eine weitere Metastasierung des Pilomatrixkarzinoms.
Eine im Dezember 2003 durchgefiihrte CT-Kontrolle war eben-
falls unauffallig.

Diskussion

Das Pilomatrixkarzinom stellt die maligne Variante eines Pilo-
matrixoms dar. Es kann primdr oder auch auf dem Boden eines
Pilomatrixoms entstehen [1]. Bislang wurden in der Literatur
etwa 80 Fille eines Pilomatrixkarzinoms publiziert [7-41]. Sau
et al. stellten in ihrer Arbeit bereits publizierten Pilomatrixkarzi-
nomen 19 eigene, zumeist retrospektiv diagnostizierte Falle ge-
geniiber [25,41]. Dieser groRe Anteil von erst retrospektiv er-
kannten Pilomatrixkarzinomen deutet auf die sowohl klinisch
als auch histopathologisch schwierige Diagnosefindung hin. Der
Tumor wird hdufig erst im Laufe der Zeit nach Lokalrezidiven
oder bei Metastasierung als maligne eingestuft und retrospektiv
korrekt histologisch diagnostiziert [41]. Haufig werden Pilomat-
rixkarzinome Kklinisch als Pilomatrixome, Epidermalzysten oder
als Basalzellkarzinome verkannt [39]. Auch in unserem Fall ist

Abb.4 Histologischer Schnitt axillarer Lymphknoten.

davon auszugehen, dass es sich bei dem Tumor des Patienten pri-
madr um ein Pilomatrixkarzinom gehandelt hat. In Tab.1 sind kli-
nische Kriterien zusammengefasst, die fiir die Differenzialdiag-
nose zwischen Pilomatrixom und Pilomatrixkarzinom hilfreich
sein konnen [41]. Das Pilomatrixkarzinom ist eine Neoplasie,
die eher Mdnner im hoheren Lebensalter betrifft, wahrend das
Pilomatrixom innerhalb der ersten beiden Lebensjahrzehnte auf-
tritt und eine leichte Gynédkotropie aufweist. Auffdllig ist weiter-
hin eine familidre Haufung des Pilomatrixoms, insbesondere
beim Gardner-Syndrom oder der myotonischen Dystrophie [6].
Ein deutliches Zeichen stellt das Lokalrezidiv dar. Sicherstes Kri-
terium der Malignitat ist die Metastasierung, deren Haufigkeit in
der Literatur mit 10 bis 20% angegeben wird [7,39]. In Tab. 2 fin-
det sich eine Literaturiibersicht der publizierten metastasierten
Pilomatrixkarzinome. Erwdhnenswert ist die in 6 von 11 Fdllen
(55%) dokumentierte Streuung in die Lunge, an 2. Stelle folgt
die lymphogene Metastasierung [7].

Neben der schwierigen klinischen Differenzialdiagnose zwi-
schen Pilomatrixom und Pilomatrixkarzinom bereitet auch die
histologische Unterscheidung grofle Schwierigkeiten. Auch im
vorgestellten Fall wurden wechselnde histologische Diagnosen
gestellt. Sowohl das Pilomatrixom als auch das Pilomatrixkarzi-
nom zeigen Zeichen der Haarmatrixdifferenzierung. Beide wei-
sen Gebiete mit so genannten Schattenzellen auf. Das sind kera-
tinisierte eosinophile Zellen mit schwach angefirbten Kernen.
Weiterhin sind basaloide Tumorzellkomplexe typisch fiir beide
Tumoren. Das Pilomatrixkarzinom hingegen weist zusdtzlich
mindestens eines der folgenden Kriterien auf: eine hohe Mitose-
rate mit atypischen Mitosen, groRRe pleomorphe hyperchromati-
sche Zellkerne und das Auftreten einer vaskuldren oder lympho-
genen Infiltration [1,6] (Tab. 3). Histologisch und immunhisto-
chemisch abzugrenzen sowohl vom Pilomatrixom als auch vom
Pilomatrixkarzinom sind andere Tumoren der Haarfollikel, wie
z.B. das Trichoepitheliom oder Basalzellkarzinome mit Matrix-
differenzierung [7]. Dagegen sind immunhistochemische Unter-
suchungen bei der Abgrenzung eines Pilomatrixkarzinoms von
einem Pilomatrixom nicht hilfreich, da beide Lasionen ein dhnli-
ches Anfarbeverhalten mit Zytokeratinen, EMA, CEA, S-100 und
B2-Mikroglobulinen aufweisen [18]. Eine Typisierung des Pilo-
matrixoms bzw. des Pilomatrixkarzinoms bzgl. der Expression
der neuen Haarkeratine steht allerdings noch aus.
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Tab1 Klinische Kriterien zur Differenzialdiagnose; modfiziert nach
Mack et al. [41]

Pilomatrixom Pilomatrix-CA
Alter <20 Jahre >40 Jahre
Ges.verteilung (m:w) 2:3 4:1
Lokalisation Kopf, Hals, Arme Kopf, Nacken, Riicken
multiple TU beschrieben nicht beschrieben
fam. Haufung beschrieben nicht beschrieben
Rezidive selten haufig (50-60%)
Metastasierung keine moglich (10-20%)

Tab.2 Literaturiibersicht metastasierter Pilomatrixkarzinome;
modifiziert nach De Galvez et al. [7]

Jahr Autor Metastasen
1984 Gould et al. Lunge

1986 Mir et al. Lunge, Axilla-LK
1992 Tateyama et al. inguinale LK
1993 O’Donovan et al. Knochen

1994 Hanly et al. Lunge

1994 Mack et al. inguinale LK, Lunge, Knochen
1995 Monchy et al. submand. LK
1996 Niedermayer et al. Lunge, Hirn
1997 Li et al. Leber

2001 De Galvez et al. Lunge, ing. LK
2004 Stern et al. axillarer LK

Tab.3 Histomorphologische Kriterien zur Differentialdiagnose;
modifiziert nach Mack et al. [41]

Pilomatrixom Pilomatrix-CA

TU-Randzone zirkumskript unregelmaRig, lokal

infiltrativ

basaloide vor allem peripher unregelmaRig verteilt
Zellgruppen
TU-Zytologie uniform; kl. Zellkern, pleomorph; vesikularer

unauffalliger Nukleolus Zellkern mit gr. Nukleolus
klarzellige selten haufig
Verdnderungen
Nekrosen selten haufig

atypische Mitosen keine maoglich

Verhornung geordnet, zentral unregelmaRig
infiltratives keine perineurale oder perineurale und
Wachstum vaskuldre Infiltrate vaskuldre Infiltrate

Aufgrund der geringen Inzidenz des Pilomatrixkarzinoms gibt es
keinen etablierten Therapiestandard [39,40]. Ausgehend von
den Daten aus der Literatur wird eine Exzision mit einem hinrei-
chend grofen, allerdings nicht genau definierten, Sicherheitsab-
stand empfohlen, da dieses Vorgehen mit einer geringeren Lokal-
rezidivrate assoziiert sein soll. Bei einer ,weiten“ Exzision kam

es dennoch in 50% der Fdlle zu einem Lokalrezidiv, wahrend bei
einer ,einfachen* Exzision die Rezidivrate auf bis zu 67 % anstieg
[38]. In einer weiteren Arbeit wurde bei einem Sicherheitsab-
stand von 5 bis 10 mm kein Lokalrezidiv beobachtet, so dass in
Abhdngigkeit von der Lokalisation geraten wird, einen Sicher-
heitsabstand von mindestens 5 mm zu wdhlen [39]. Kann dieser
Sicherheitsabstand aufgrund z.B. anatomischer Gegebenheiten
nicht eingehalten werden, ist auch eine Radiotherapie in Erwa-
gung zu ziehen. So konnte bei 4 Patienten, die entweder im Vor-
feld oder postoperativ bestrahlt wurden, kein Lokalrezidiv fest-
gestellt werden [16,25].

Fiir das Stadium der (Fern-)Metastasierung liegen keine Erfah-
rungswerte vor. Ein Patient, bei dem allerdings erst post mortem
im Rahmen der Autopsie die Diagnose eines Pilomatrixkarzi-
noms gestellt werden konnte, erhielt eine kombinierte Interfe-
ron-Vinblastin-Chemotherapie, ohne dass das Tumorleiden auf-
gehalten werden konnte [41].

Wir mochten mit der Vorstellung dieses Falles auf die hdufig
schwierige klinische und histopathologische Diagnosestellung
des Pilomatrixkarzinoms aufmerksam machen und den Blick
auf diese seltene Neoplasie der Haut lenken.
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In der Kohlhammer Taschenbuchreihe ,Rat & Hilfe* ist als
21.Band derjenige iiber Venenerkrankungen aus der Feder des
Venen-Teams der Universitdts-Klinik fiir Dermatologie und Al-
lergologie der Ruhr-Universitdit Bochum erschienen. Um es vor-
wegzunehmen: ein prima Taschenbuch, hervorragend geeignet
und ausgerichtet auf die Patienten und deren Angehdrige. Es ist
eine Freude, darin zu lesen! Dieses Taschenbuch kann man un-
eingeschrankt seinen Patienten empfehlen. Aus der Venen- und
Beinsprechstunde hervorgegangen, zeugt es vom regen Zulauf
derselben und von einfithlsamen Arzten. Auf 261 Seiten wird
den Patienten Antwort auf alle Fragen geboten. Und dies in pra-
ziser, einfach gehaltener und sachdienlicher Sprache. Keine Ein-
seitigkeit, keine Doktrin und keine Mission, aber breit angelegte
und klare Information. Eine echte Hilfe, ein wahrer Leitfaden und
ein guter Ratgeber.
Alle wichtigen und immer wieder gestellten Fragen sind aufge-
griffen und sie werden in Wort und Bild, gelegentlich durch eine
Tabelle, oft durch anschauliche Zeichnungen erganzt, hervorra-
gend beantworten. Kurz aber prazise!
Den Krankheitsbegriffen sind Ausfitihrungen {iber Aufbau, Funk-
tion und Diagnostik vorangestellt, immer im bewdhrten Frage-
Antwort Wechselspiel und sinnhaft aufgereiht. Die Therapie als
Herzstiick spricht alles an, was in Frage kommt und die Patienten
interessiert. Eine Randbemerkung: die biochirurgische Ulkusrei-
nigung mit Fliegenmaden wird zwar auf Seite 159 erwdhnt (nicht
im Sachregister), dann aber nicht weiter ausgefiihrt. So spielen
doch regionale Aspekte immer mit, wdren doch diesbeziigliche
Fragen am Oberrhein oft und facettenreich angefallen.
Es folgen Abschnitte {iber Prophylaxe, Venenleiden in Schwan-
gerschaft und Wochenbett und ein solcher zum wichtigen The-
ma ,Leben mit einer Venenerkrankung®. Stichwortverzeichnis,
Erklarung medizinischer Fachbegriffe, Literatur, wichtig An-
schriften und einige gesetzliche Grundlagen ergdanzen und berei-
chern das Taschenbuch in bester Weise.
Dank an die Autoren, Empfehlung an die Patienten und der
Wunsch nach weiter Verbreitung des Buches kommen von Her-
zen.

E. G. Jung, Heidelberg
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