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Einleitung

v

Am 12.Januar 2008 fand in Leipzig der nunmehr
7. Workshop ,.Dermatologische Laboratoriums-
diagnostik - wissenschaftlich begriindet, praxis-
relevant und wirtschaftlich“ als Veranstaltung
des Berufsverbandes Deutscher Dermatologen
statt. Die von Prof. Dr. Uwe-Frithjof Haustein,
Leipzig, moderierte Tagung wurde von etwa 70
Hautdrzten aus ganz Deutschland besucht.

Am Anfang stand ein berufspolitisches Referat
von Dr. med. Bernhard Rochell, Kassendrztliche
Bundesvereinigung/Dezernat 3 in Berlin, zum ak-
tuellen Stand der vertragsarztlichen Vergiitung,
basierend auf dem neu eingefithrten EBM 2008,
und die Konsequenzen fiir die Laborreform. Die
Zuhorer interessierte hierbei bevorzugt die Frage,
inwieweit der Dermatologe auch in Zukunft spe-
zialisierte Laborleistungen der Kategorie O III
selbst erbringen und vor allem gegeniiber der
KV abrechnen kann. Herr Dr. Rochell versicherte,
dass das dermatologische Fachlabor auch weiter
Bestand haben wird!

Der Hauptvortrag von Frau Prof. Dr. med. Heide-
lore Hofmann, Klinik und Poliklinik fiir Dermato-
logie und Allergologie der Technischen Universi-
tat Miinchen widmete sich dem Thema , Sinnvol-
le und differenzierte Labordiagnostik der Lyme-
Borreliose*.

Neu war in diesem Jahr, dass sich zwei auf dem
Gebiet der dermatologischen Labordiagnostik ta-
tige Firmen mit Kurzvortrdgen vorstellen konn-
ten. Das war zum einen die Firma GA Generic As-
says GmbH aus Berlin. Der Geschiftsfithrer von
GA Generic Assays, Herr Dr. rer. nat. Dirk Roggen-
buck, stellte dar, dass die erst seit wenigen Jahren
bestehende Firma in Kooperation mit der MEDI-
PAN GmbH heute mehr als 200 Testbestecke fiir
die Diagnostik von Autoimmunerkrankungen
herstellt und vertreibt.

Interessant war seine prognostische Einschdt-
zung der Entwicklung auf dem Diagnostika-
Markt: Durchschnittlich rund 40% der benotig-
ten Informationen fiir eine Diagnose werden
durch Laborleistungen erhoben. Demgegeniiber
belaufen sich die Ausgaben der gesetzlichen
Krankenversicherungen fiir Laborleistungen so-
wohl im niedergelassenen als auch im Kranken-
hausbereich auf nur jeweils etwa 4% der Gesamt-
ausgaben dieser Bereiche. Fiir ein mittelstandi-
sches Diagnostika-Unternehmen ergibt sich da-
mit folgendes Bild:
» kein nennenswertes Wachstum in Deutsch-
land im Laborsektor
» Zuwdchse nur im Selbstzahlerbereich zu
verzeichnen (OTC, IGEL)
» Verdrangungswettbewerb sehr hoch
» Abrechnungssystem innovationsfeindlich
» Einfithrung von Fallpauschalen auch im
Laborsektor zu erwarten
» Bedarf an individuellen Gesundheitsleistun-
gen (IGEL) steigt
» Zunahme der Bedeutung der indikations-
basierten Diagnostik
Zukiinftige Schwerpunkte der Labordiagnostik
sind damit u.a. eine patientennahe Diagnostik
(point of care testing, OTC) und die Multiparame-
terdiagnostik.
Als Vertreter der Firma ADALTIS/Freiburg i.Br.
prasentierte Herr Dr. Klaus-Peter Lobig die Pro-
duktlinien dieser seit 2002 bestehenden Diag-
nostika-Firma. Hervorgegangen aus der Firma
»Serono Diagnostics“ Freiburg i.Br. bietet ADAL-
TIS heute diagnostische Erzeugnisse u.a. fiir die
Diagnostik IgE-vermittelter Allergien sowie ver-
schiedene Immunoassays zur Diagnostik von In-
fektionserkrankungen und Autoimmunerkran-
kungen an.
Herr Prof. Dr. med. Hans-Jiirgen Tietz vom Insti-
tut fiir Pilzkrankheiten in Berlin stellte einen Pa-
tienten mit chronisch-mukokutaner Kandidose
als eine diagnostische und therapeutische He-
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Abb.1 Resistogramm eines Candida albicans-Stammes, isoliert von
einem Patienten mit chronisch-mukokutaner Kandidose. Durchfiihrung
mittels Mikrodilutions- bzw. Breakpointverfahren (Fungitest®, biorad,
Minchen). Es besteht eine In-vitro-Resistenz gegeniiber den Azolen Keto-
conazol, Itraconazol und Fluconazol, wohingegen Amphotericin B und
5-Flucytosin in vitro empfindlich sind. (Aufnahme von Herrn Prof. Dr. med.
Hans-Jiirgen Tietz, Institut fiir Pilzerkrankungen, Berlin)

rausforderung vor. Das fachdrztliche Praxislabor ist gefragter
denn je, auch im Lichte neuer Antimykotika, die fiir die Derma-
tologie interessant sind. Hierzu zdhlen Anidulafungin, Caspofun-
gin und Posaconazol. Diese Prdparate sind imstande, Patienten
mit schwersten Mykosen zu heilen. Ein Paradebeispiel ist die
chronisch mukokutane Kandidose. Es handelt sich um eine In-
fektion durch Candida (C.) albicans, seltener durch C. tropicalis,
C. dubliniensis oder C. parapsilosis, die den herkémmlichen The-
rapien weitgehend widersteht. Es sind Haut und Schleimhdute
befallen, oftmals von Kindheit an und vor dem Hintergrund
eines humoralen oder zelluldiren Immundefekts. Bei dem im
Vortrag vorgestellten Patienten wurde ein IgG-Klasse 3-Mangel
diagnostiziert. Auf die Beseitigung des Immundefekts sprechen
jedoch nur die wenigsten Patienten an. Im Mittelpunkt steht
die antimykotische Therapie. Der Patient wurde seit der Kind-
heit mehrfach erfolgreich mit Fluconazol behandelt. Heute ist
der Stamm gegeniiber Fluconazol und Voriconazol resistent
(G Abb.1). Mykosedrzte sollten Methoden der Resistenz-Be-
stimmung im Praxislabor vorhalten, um derartige Phdnomene
rechtzeitig erkennen zu kdnnen.

Aufgrund der Resistenzsituation kam es bei dem Patienten er-
neut zu Soor und einem vollstindigen Befall aller Fingernagel.
Er wurde daraufhin mit Posaconazol behandelt. Darunter kam
es zur Abheilung aller klinischen Symptome. Der Vorteil dieses
Wirkstoffes besteht in der oralen Anwendbarkeit, einer sehr gu-
ten Vertrdglichkeit, hohen Wirksamkeit und fehlender Kreuz-
sensibilitdt mit anderen Azolprdparaten. Therapien mit Caspo-
fungin oder Anidulafungin (beide intravends) kommen ebenso
in Betracht, sind aber aufgrund ihres therapeutischen Aufwan-
des im ambulanten Bereich ungeeignet. Aufgrund der hohen Re-
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zidivneigung der Erkrankung wird der Patient mit einer Erhal-
tungsdosis von 800 mg/Woche weiterbehandelt, unter Kontrolle
der Pilzkulturen im Praxislabor. Wie das vorliegende Beispiel
zeigt, besteht bei schweren Mykosen das Ideal der Patientenbe-
treuung in der Einheit von fachdrztlichem Speziallabor und The-
rapie.
Herr Dr. med. Johannes Mayer, Haut- und Laborarzt aus Kitzin-
gen, steuerte interessante labordiagnostisch relevante Kasuisti-
ken auf dem Gebiet der Dermatomykologie bei.
Frau Priv.-Doz. Dr. med. Kirsten Jung aus der Praxis fiir Dermato-
logie und Immunologie in Erfurt referierte tiber Untersuchungen
von allergologisch bedeutsamen Kreuzreaktionen. Ihr Thema
lautet ,Das Kreuz mit den Insekten: War es die Biene oder die
Wespe?*
Rationale Labordiagnostik bei IgE-vermittelten Erkrankungen
war das Thema des praxisrelevanten Vortrages von Herrn Priv.-
Doz. Dr. med. Jorg Kleine-Tebbe vom Allergie- und Asthma-Zen-
trum Westend (AAZW) in Berlin. In der Allergie-Praxis werden
folgende Ziele mithilfe der Diagnostik verfolgt:
» Nachweis oder Ausschluss allergischer Sensibilisierungen
(erhohte Allergiebereitschaft)
» Beweis oder Ausschluss einer klinisch relevanten Allergie
(manifeste Erkrankung)
Die Stufen-Diagnostik bei allergischen Erkrankungen beruht auf
einer individuellen Anamnese als Grundlage der anschliefSenden
Allergietests. Traditionell wird in Deutschland der Hauttest
(Prick-Test) zum Allergie-Screening bei IgE-vermittelten Erkran-
kungen verwendet. Bei Kindern wird hdufig das IgE im Serum
zum primdren Allergie-Screening bestimmt, besonders wenn
aufgrund des Alters der Hauttest nicht zumutbar erscheint.
Bei Jugendlichen und Erwachsenen wird die IgE-Bestimmung im
Anschluss an den Hauttest fiir zusatzliche Informationen einge-
setzt. In Einzelfdllen hat sich bei komplexen Fragestellungen und
widerspriichlichen Ergebnissen ein zelluldrer Test mit basophi-
len Leukozyten bewdhrt, der bei positivem Ergebnis ebenfalls
eine allergische Sensibilisierung anzeigen kann.
Provokationstests, entweder mit Inhalations-Allergenen an der
Schleimhaut oder mit Nahrungsmittel-Allergenen oral durchge-
fithrt, gelten als Gold-Standard, um die klinische Relevanz aller-
gischer Sensibilisierungen zu demonstrieren. Sie dienen bei
Negativexposition zum Ausschluss einer allergischen Reaktion
oder bei wichtigen Fragestellungen zum Nachweis der klini-
schen Relevanz bestimmter Allergenquellen.
Die Konzentrationen der (allergenspezifischen) IgE-Antikérper
im Serum werden logarithmisch dargestellt, da keine lineare
Normalverteilung fiir Antikérpertiter besteht. Neben der quanti-
tativen Angabe in kU/l werden hdufig semiquantitative Klassen
zur groben Einordnung der Ergebnisse angegeben. Aufgrund un-
terschiedlicher Allergenextrakte, Reagenzien und Assay-Designs
sind die Werte fiir die IgE-Bestimmung von verschiedenen Her-
stellern nicht direkt vergleichbar. Selbst bei Verwendung identi-
scher Assays konnen die Werte verschiedener Labors ebenfalls
variieren. Dies beruht auf heterogenen Laborstandards, unter-
schiedlicher Ausbildung und Erfahrung und auf der internen
und externen Qualitdtssicherung der betreffenden Labore. Die
interne Qualitdtskontrolle beriicksichtigt den ansteigenden,
mittleren und im Plateau abflachenden Teil der Standardkurve,
sowie die routierende Bestimmung von wichtigen Allergen-
quellen zur Uberpriifung der Validitit. Zusitzlich bieten ver-
schiedene Institutionen (www.instant.ev.de, www.dgkc.de,
www.immgqas.org.uk) Ringversuche fiir IgE-bestimmende La-
bors an. Die regelmafige Teilnahme und bedarfsweise Nach-
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Abb.2 ANCA-assoziierte Konjunktivitis bei einer 60-jahrigen Patientin,
letztlich war das Symptom einer inkompletten WEGENER’schen Granulo-
matose zuzuordnen. (Aufnahme von Frau Dr. Gudrun Hamm, Halle)

schulung des Laborpersonals verbessert die Ergebnisqualitdt
und eignet sich daher gut zur externen Qualitdtskontrolle.

Bei der Interpretation gilt sowohl fiir den Nachweis von IgE-
Antikorpern, als auch von anderen Allergie-Tests, dass ein posi-
tives Ergebnis eine Sensibilisierung (= Allergiebereitschaft) an-
zeigt, und nicht unbedingt einer manifesten Allergie entspricht.
Nur bei korrespondierenden Symptomen ist von einer klinisch
relevanten Allergie auszugehen, die im Zweifelsfall durch einen
Provokations-Test bestdtigt wird.

Eine Fallbeschreibung einer ANCA-assoziierten Konjunktivitis
durch Frau Dr. med. Gudrun Hamm, Hautdrztin aus Halle/Saale,
erweiterte das Spektrum der auf der Tagung besprochenen The-
men um die Autoimmundiagnostik in der Dermatologie. Vorge-
stellt wurde die Krankheitsgeschichte einer 60-jdahrigen Patien-
tin mit einer seit einem Jahr bestehenden, gering ausgepragten,
aber schmerzhaften Konjunktivitis, die einer inkompletten
WEGENER’schen Granulomatose zuzuordnen war (© Abb. 2).
Mehrere Jahre vorausgegangen waren verschiedene Allgemein-
symptome (Raynaud-Anfille, Haarausfall, Gewichtsverlust, Fie-
berschiibe, Gelenkschmerzen, Leistungsminderung) und seit
2003 in Schiiben auftretende aphthose Mundschleimhautent-
ziindungen assoziiert mit Sinusitiden/Otitiden und zerebralen
Durchblutungsstérungen. Die Diagnose stiitzte sich auf die ent-
zlindlichen Atemwegssymptome und den Nachweis von PR-
3/C-ANCA.

Auto-AK gegen das zytoplasmatische Proteinase-3-Antigen hu-
maner neutrophiler Leukozyten sind fiir den Morbus Wegener
hoch spezifisch (Krankheitsspezifitit >95%) und geeignet zur
Kontrolle von Krankheitsaktivitdt und Therapieerfolg.

Haut- und Schleimhautveranderungen in Assoziation mit patho-
logischen Auto-Antikérperbefunden konnen als Frithsymptome
von Autoimmunerkrankungen (AIK) oft jahrelang schweren Or-
ganmanifestationen oder dem ,,Vollbild“ vorausgehen. Die Friih-
erkennung von AIK auf der Basis einer sorgfdltigen dermatolo-
gisch-klinischen Diagnostik in Verbindung mit einer gezielten
Auto-Antikérper-Bestimmung spart Kosten und verhindert bei
frithzeitiger Therapie nicht selten die bekannten fatalen und le-
bensbedrohlichen Verldufe.

Abb. 3a Kutane Myco-
bacterium abscessus-
Infektion bei einer
immunkompetenten
Frau. Ulzerierte, livid-
rote, knotige, untermi-
nierte, mit Krusten be-
legte Infiltration an der
rechten Ferse. (publi-
ziert: P. Nenoff, Riidiger
Uhlemann, T. Griine-
wald, Hans Nenning,

S. Grunewald, Uwe
Paasch. Atypische
Mykobakteriose der
Haut durch Mycobacte-
rium abscessus bei
einer immunkompe-
tenten Frau. Hautarzt
2007; 58: 1051-1057).

Abb. 3b Antibiogramm (E-Test) des Mycobacterium abscessus-Isolates:
Sparfloxacin und Clarithromycin resistent, darliber hinaus waren Isoniazid,
Streptomycin, Ethambutol, Rifampicin, Rifabutin, Pyrazinamid, P-Amino-
salicylsdure, Cycloserin, Capreomycin, Thiosemicarbacon, Ethionamid/
PTH und Chinolone (Ciprofloxaxin/Ofloxacin) ebenfalls resistent.

Den Abschluss bildete ein Vortrag auf dem Gebiet der Dermato-
mikrobiologie von Prof. Dr. med. Pietro Nenoff, Laboratorium fiir
medizinische Mikrobiologie in Molbis, zu einer atypischen My-
kobakteriose der Haut durch Mycobacterium abscessus bei einer
immunkompetenten Frau. Eine 60-jdhrige nicht immunsuppri-
mierte Patientin litt an chronischen Ulzerationen und Abszedie-
rungen an Fersen und Malleoli beider FiiBe (& Abb. 3a). Histolo-
gisch war eine granulomatése Entziindung mit Darstellung sdu-
refester Stabchen, jedoch ohne fibrinoide Nekrosen erkennbar.
Der wiederholte Nachweis von atypischen Mykobakterien, letzt-
lich differenziert als Mycobacterium abscessus, fiihrte zur Diag-
nose einer atypischen Mykobakteriose der Haut. Die Behand-
lung zundchst mit Clarithromycin und Rifabutin, spater mit der
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Kombination von Ethambutol, Minocyclin, Clofazimin und Azi-
thromycin war erfolgreich.

Mycobacterium abscessus hat von allen schnell wachsenden
Mykobakterien-Arten die héchste Pathogenitdt und ist resistent
gegeniiber den meisten tuberkulostatischen Chemotherapeutika
(© Abb.3b). Medizinische Bedeutung hat dieses nicht tuberku-
16se Mykobakterium wegen der Kontamination traumatischer
Wunden und als Erreger von Haut- und Weichteilinfektionen
nach chirurgischen Eingriffen.

Fazit und Einladung nach Leipzig zum néchsten
Labor-Workshop am 10. Januar 2009

v

Obwohl die Beschneidung der Durchfithrung von Laborleistun-
gen beim klinisch tdtigen Facharzt im Zentrum der Einsparungs-
bestrebungen von Laborkosten der derzeitigen Sozialpolitik
steht, wird es eine Fortsetzung des Leipziger Labor-Workshops
»Dermatologische Laboratoriumsdiagnostik - wissenschaftlich
begriindet, praxisrelevant und wirtschaftlich* am 10. Januar
2009 geben. Sie alle sind herzlich eingeladen!
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Buchbesprechung

Neurofibromatoses

Monographs in Human Genetics. Vol. 16
Kaufmann D (ed)

Basel: Karger, 2008. 192 S., 28 Abb., 15 Tab.
Geb. 135,50 €

ISBN 978-3-8055-8520-0

Die Neurofibromatosen, friither lediglich als M. Recklinghau-
sen zusammengefasst, sind autosomal-dominant vererbte Er-
krankungen des Nervensystems, die vor allem die Entwick-
lung und das Wachstum der Nervenzellen beeinflussen. In
den letzten Jahren wurden die Gene bzw. die Mutationen,
die zu einer Vielzahl von klinischen Phanotypen fiihren, iden-
tifiziert.
Der Herausgeber legt im Rahmen der Serie ,Monographs in
Human Genetics“ ein Vielautorenbuch in englischer Sprache
vor, das die Notwendigkeit der interdisziplindren Zusammen-
arbeit wiederspiegelt. So sind die Autoren Pddiater, Moleku-
larbiologen und vor allem Humangenetiker.
In den ersten beiden der 14 Kapitel werden zundchst die Klas-
sifikationen, klinischen Symptome sowie die Therapie und
das Management der Neurofibromatose 1 behandelt.
Dann folgen Kapitel mit Schwerpunkt auf die Genetik und die
Molekularbiologie, die den Neurofibromatosen 1 und 2 sowie
den mit Neurofibromatose 2 vergesellschafteten Schwanno-
matosen zugrunde liegen.
Diese Ausgabe der ,Monographs in Human Genetics* gibt
einen wichtigen Uberblick {iber die aktuellen Veréffentli-
chungen der Neurofibromatosen und wird jeden drztlichen
Kollegen, der sich mit den Neurofibromatosen beschaiftigt,
vor allem Humangenetiker, Pddiater, Neurologen, Onkologen,
aber auch den interessierten Dermatologen, bereichern.
Caroline Becker, Wiesbaden
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