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Fallbeschreibung

Ein Sechzigjahriger kommt aufgrund von seit drei Wo-
chen progredientem generalisiertem heftigem Juckreiz,
der hauptsachlich nachts auftritt und ihn am Schlafen
hindert, in die dermatologische Notaufnahme. Er ist
bekannt fiir einen aktiven Tabakkonsum von 60 «pack
years» und eine ischdmische Herzkrankheit, aufgrund
derer ihm vor neun Jahren ein aktiver Stent in die Arte-
ria interventricularis implantiert wurde.

Bei der Anamnese sind weder eine kiirzlich unternom-
mene Reise noch Tierkontakt, Allergien oder eine ato-
pische Konstitution festzustellen.

Die korperliche Untersuchung ergibt ein makulo-
papuldses ekzematiformes exkoriiertes Erythem, vor-
nehmlich am Unterbauch, an den Gliedmassen, an Rii-
cken und Kinn, ohne Furchen- oder Deltafliigel-Zeichen
bei der Dermatoskopie (Kopf einer Kritzemilbe am
Ende eines Bohrgangs). Die Ellenbogen- und Kniebeu-
gen sind erythemfrei. Die Standardmedikation des Pa-
tienten umfasst Acetylsalicylsdure, Metoprolol, Perin-
dopril und Atorvastatin.

Die Laboruntersuchung ergibt eine Leukozytose von
174 G/1 (Normwert: 4,0-10,0 G/I) mit einer Eosinophilie
von 7,66 G/1 (Normwert: 0,05-0,3 G/1), einem Hamoglo-
binwert von 147 g/l (Normwert: 133-177 g/l), einem
Thrombozytenwert von 265 G/1 (Normwert: 130-350 G/1)
und einer Blutsenkungsgeschwindigkeit (BSG) von
22 mm/h (Normwert: <10 mm/h). Die Nieren- und Le-
berfunktionswerte, das glykierte Himoglobin und der
TSH-Wert liegen im Normbereich.

Frage 1: Welche Ursache erscheint aktuell
am unwahrscheinlichsten?

a) Eine medikamentdse Ursache
b) Eine Xerose der Haut

c) Eine Parasitose, z.B. Skabies
d) Eine atopische Dermatitis

e) Eine systemische Erkrankung

Der Patient weist einen generalisierten, subakuten
Juckreiz mit sekundéren Lasionen aufgrund des Krat-
zens auf. Die Laboruntersuchungen zeigen eine sehr
starke Eosinophilie. Daher ist, trotz negativer Vorge-
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schichte, eine atopische Atiologie nicht auszuschlies-
sen. Auch eine Parasitose, unter anderem mit Skabies,
kann mit einer Eosinophilie assoziiert sein und daher
trotz des fehlenden charakteristischen Furchenzei-
chens aktuell nicht ausgeschlossen werden. Zahlreiche
Medikamente konnen ebenfalls Juckreiz verursachen.
Und schlussendlich sind auch eine systemische Erkran-
kung, eine Neoplasie solider Organe oder eine Blut-
erkrankung nicht auszuschliessen.

Eine Xerose der Haut ist die haufigste Juckreizursache
bei dlteren Patienten, jedoch im aktuellen Fall die un-
wahrscheinlichste. Denn bei ersterer ist die Haut tro-
cken und rissig und die Laborwerte sind unauffallig.
Zudem tritt oftmals durch haufiges Baden und heisses
Wasser sowie die Exposition gegeniiber hohen Tempe-
raturen bei niedriger Luftfeuchtigkeit eine Verschlim-
merung ein. Die Behandlung besteht in der Vermei-
dung der verschlimmernden Faktoren und einer guten
Feuchtigkeitspflege der Haut [1].

Der Patient wird gegen atopische Dermatitis topisch
mit Betamethason und Polidocanol (enthalten in Cold-
cream 5%) und oral mit Desloratadin und Hydroxyzin
behandelt. Des Weiteren erhilt er eine «ex juvantibus»-
Behandlung mit Ivermectin, um den Scabies-Verdacht
auszurdumen. Zwei Wochen spiter zeigt er keine Bes-
serung der Symptome, jedoch stabile Lasionen.

Frage 2: Welche Zusatzuntersuchung erscheint lhnen
in diesem Stadium am wenigsten zielfiihrend?

Q

Eine Untersuchung auf Parasiten

b) Eine Hautbiopsie
c
d) Eine Computertomographie (CT) Thorax-Abdomen

)
)
) Eine immunologische Untersuchung (ANA, ANCA)
)
)

D

Ein Bluttest auf HIV und Virushepatitiden (HBV, HCV)

Da keine Besserung zu verzeichnen ist, wird die Dia-
gnostik durch Untersuchungen auf eine systemische
Erkrankung ergdnzt. Nichtsdestotrotz ist eine Labor-
untersuchung auf Autoimmunerkrankungen nicht als
First-Line-Untersuchung indiziert, da weitere Ver-
dachtssymptome fehlen.

Die Eosinophilie rechtfertigt Blutuntersuchungen auf
Parasitenbefall wie Toxocariasis, Leberdistomatose, As-
cariasis und Trichinose sowie eine Stuhluntersuchung
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auf Antikorper gegen Giardia lamblia und Entamoeba
histolytica, des Weiteren drei direkte Untersuchungen.
Alle Resultate sind negativ. Die Hautbiopsie ergibt eine
unspezifische oberflachliche perivaskuldre Dermatitis
mit einer unspezifischen Gefissentziindung beim Im-
munfluoreszenztest. Die HIV- und HCV-Serologien sind
negativ. Das HBV-Screening zeigt ausschliesslich posi-
tive Anti-HBc-Antikorper unklarer Interpretation, wor-
aufthin eine Bestimmung der Viruslast angeordnet
wird. Letztere ist unbestimmbar. Ein CT Thorax-Abdo-
men zeigt perihildre und peribronchiale Verschattun-
gen des mittleren und unteren rechten Lungenlappens
mit hildren Adenopathien, die sich bis zum subcarina-
len Bereich erstrecken sowie mit Verdickungen der in-
terlobuldren Septen mit Mikronoduli einhergehen.
Dieser Befund deutet am ehesten auf eine primére neo-
plastische Lédsion hin, die wahrscheinlich mit einer
karzinomatosen Lymphangitis assoziiert ist.

Frage 3: Welche Untersuchung ist zur Stellung
der atiologischen Diagnose erforderlich?

Ein Schadel-CT

Q

b) Ein PET-CT des Rumpfes
c
d) Eine Echokardiographie

)
)
) Eine Bronchoskopie mit transbronchialer Biopsie
)
)

D

Ein Lungenfunktionstest

Angesichts des Verdachts auf eine Neoplasie ist die
Durchfiihrung einer Biopsie vorrangig, um eine patho-
logische Diagnose zu erhalten. Eine Bronchoskopie mit
transbronchialer Biopsie ist angezeigt. Gemaiss den
Richtlinien der «European Society for Medical Onco-
logy» (ESMO) ist ein Schddel-CT bei Lungenkrebs nur
dann angezeigt, wenn eine kurative Behandlung ins
Auge gefasst wird (lokalisierte Stadien). In palliativen Si-
tuationen (metastatische Stadien) wird es ausschliess-
lich bei neurologischen Symptomen oder Anzeichen
empfohlen. Zu einem PET-CT wird bei der Entdeckung
von Lungenkrebs im lokalisierten Stadium geraten,
um vor dem Beginn einer kurativen Behandlung eine
Metastasierung auszuschliessen. Seine Sensitivitdt
beim Aufspiiren von Lymphknoten- oder Fernmetasta-
sen ist hoher als bei einem konventionellen CT und hilft
bei der Entscheidung fiir eine onkologische Therapie-
form [2]. Auch eine Echokardiographie ist angezeigt,
jedoch nicht aufgrund der zugrunde liegenden Herz-
erkrankung, sondern weil eine Hypereosinophilie zu
Organschdden, insbesondere am Herzen (z.B. Myokardi-
tis, dilatative Kardiomyopathie, Endokarditis, Perikardi-
tis constrictiva), fithren kann [3]. Uberdies haben die
Herz- und Lungenfunktion Einfluss auf die Wahl der
onkologischen Behandlung oder schrinken diese ein:
Chemotherapie, Strahlentherapie und/oder chirurgi-
sche Resektion.
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Die zusidtzlichen Untersuchungen (transbronchiale
Biopsie, Schéadel- und PET-CT) ergeben die Diagnose
eines Plattenepithelkarzinoms der Lunge im Stadium
IV mit Lymphknotenmetastasen ober- und unterhalb
des Zwerchfells. Die Echokardiographie zeigt eine ord-
nungsgemadsse systolische Funktion des linken Ventri-
kels ohne Bewegungseinschrankung, Hypertrophie
oder Perikarderguss.

Parallel dazu wird die symptomatische Behandlung des
Juckreizes verstarkt. Der Patient erhalt nun Desloratadin,
Hydroxyzin, Bethamethason, Doxepin (trizyklisches
Antidepressivum), Dexeryl®-Creme (Glycerin, weisse
Vaseline, fliissiges Paraffin) sowie eine feuchtigkeits-
spendende Emulsion mit Undecylensaure (Pruri-Med?®).

Frage 4: Welches ist die wirksamste Behandlung
bei paraneoplastischem Juckreiz?

[y

Eine ursachliche Behandlung

b) Antihistaminika
c
d) Antidepressiva

@

)
)
) Eine lokale Behandlung
)
)

Eine ultraviolette Strahlentherapie (UV-Therapie)

Bei paraneoplastischem Juckreiz ist eine ursichliche
Behandlung am wirksamsten. Denn Antihistaminika,
topische Behandlungen und Antidepressiva reichen
héufig nicht aus, um die Symptome zu lindern. Die ein-
zige Indikation fiir eine UV-Therapie in der Onkologie
sind bestimmte kutane T-Zell-Lymphome (Mycosis fun-
goides) [4].

Da aufgrund der Ausdehnung der Neoplasie bei dem
Patienten keine kurative Behandlung méglich ist, wird
eine palliative Chemotherapie mit Carboplatin und
Gemcitabin begonnen. Drei Wochen nach der ersten Do-
sis nimmt der Juckreiz ab und verschwindet schliesslich
vollstandig, sodass ein schrittweises Ausschleichen al-
ler symptomatischen Behandlungen méglich ist.

Frage 5: Welche der folgenden onkologischen Erkrankungen
ist am seltensten mit paraneoplastischem Juckreiz
assoziiert?

Q

Hodgkin-Lymphom

b) Non-Hodgkin-Lymphom
c
d) Polycythaemia vera

@

)
)
) Leukamie
)
) Nichtkleinzelliges Lungenkarzinom

Die Privalenz von paraneoplastischem Juckreiz ist auf-
grund des Fehlens einer eindeutigen Definition, der feh-
lenden Differenzierung zwischen akutem und chroni-
schem Juckreiz in den entsprechenden Studien sowie
nur weniger prospektiver Studien schwer zu beurteilen.
Hématologische Neoplasien sind am hédufigsten mit pa-
raneoplastischem Juckreiz assoziiert. Ca. 30% der Pa-
tienten mit Hodgkin-, 10% der Patienten mit Non-Hodg-
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kin-Lymphom und 5% der Patienten mit Leukdmie
leiden an chronischem Juckreiz. Bei Polycythaemia vera
leiden 48% der Patienten an Juckreiz, welcher typischer-
weise bei Wasserkontakt auftritt. In seltenen Féllen geht
paraneoplastischer Juckreiz, wie bei unserem Patienten,
der Entstehung eines soliden Tumors voraus [5].

Diskussion

Generalisierter Juckreiz, ein sehr haufiger Konsulta-
tionsgrund, ist eine subjektive unangenehme Empfin-
dung, die eine motorische Kratzreaktion auslost. Neben
den verschiedenen, oben genannten Ursachen kann er
auch bei neurologischen Erkrankungen wie Schlagan-
fallen sowie psychiatrischen Erkrankungen auftreten.
Chronischer Juckreiz, definiert als tiber sechs Wochen
andauernd, hat in der Allgemeinbevolkerung eine Pra-
valenz von 8-16% [5]. Meist tritt er im Zusammenhang
mit dermatologischen Erkrankungen wie Xerose der
Haut bei dlteren Menschen auf, kann jedoch bei 16-36%
der Patienten auch ein Anzeichen fiir eine systemische
Erkrankung sein. Paraneoplastischer Juckreiz wird hau-
fig als Juckreiz beschrieben, der vor oder zu Beginn der
Erkrankung auftritt, nicht durch eine tumorése Kom-
pression oder Infiltration bedingt ist und meist mit der
Behandlung der zugrunde liegenden onkologischen
Erkrankung wieder abklingt [4]. Er ist haufig sehr stark,
spricht nicht auf medikamentdse Therapien an und
tritt vornehmlich nachts auf (unspezifisches Sym-
ptom). Er kann mit sekundéren Lasionen aufgrund des
Kratzens einhergehen (Exkoriationen, Hyperpigmen-
tierung, Lichenifikation) [6].

Ein beim Kontakt mit Wasser auftretender Juckreiz ist
typischerweise mit Polycythaemia vera und seltener mit
anderen lymphoproliferativen Erkrankungen assoziiert.
Er kann mehrere Jahre vor einer myeloproliferativen Er-
krankung oder der Entstehung eines kutanen T-Zell-
Lymphoms (CTCL) auftreten. In diesem Fall ist die jahr-
liche Anfertigung eines grossen Blutbilds und einer
Thorax-Rontgenaufnahme angezeigt, um diese Erkran-
kungen friihzeitig feststellen zu konnen [4].

Die Pathophysiologie des paraneoplastischen Juckreizes
ist kaum bekannt. Er wird Uiber spezifische, histamin-
abhdngige und -unabhingige Nervenfasern im Tractus
spinothalamicus des Riickenmarks weitergeleitet. Fer-

Antworten

Frage 1: b. Frage 2: c. Frage 3: c. Frage 4: a. Frage b5: e.
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ner scheinen bei chronischem Juckreiz bestimmte Zyto-
kine, die auch mit lymphoproliferativen Erkrankungen
assoziiert sind (IL-6, IL-8 und IL-31), eine Rolle zu spielen
und kénnten das Ziel zukiinftiger Therapieansitze sein
[4].

Bei generalisiertem chronischem Juckreiz sind eine
vollstdndige Anamnese und eine sorgfiltige klinische
Untersuchung unerlésslich. Priméare Hautldsionen spre-
chen fiir eine dermatologische Ursache. Sind diese nicht
vorhanden, bei Vorliegen sekundéirer Lasionen oder bei
Uiber 65-jahrigen Patienten mit einem pathologischen
Befund in der klinischen Untersuchung sollten eine La-
boruntersuchung mit grossem Blutbild, LDH, TSH, Krea-
tinin, Leberwerten, korrigiertem Serumbkalziumwert,
Ferritin, glykiertem Hamoglobin und Bluttests auf HIV,
HBV und HCV durchgefiihrt sowie eine Thorax-Ront-
genaufnahme oder ein CT Thorax-Abdomen angefertigt
werden, um nach Lymphomen zu suchen. Entsprechend
der Resultate der oben genannten Untersuchungen sind
umfassendere Tests durchzufiihren (z.B. auf Zinkman-
gel, Autoimmunkrankheiten und Atopien [1, 4].

Die Behandlung des paraneoplastischen Juckreizes er-
folgt durch die Therapie der zugrunde liegenden Er-
krankung. Die Symptome gehen mit Wirkungseintritt
der onkologischen Behandlung haufig zuriick und tre-
ten bei einem Neoplasierezidiv erneut auf.

Die nur missig wirksame, symptomatische Behandlung
wurde in wenigen Studien, meist bei lymphoproliferati-
ven Erkrankungen, gepriift. Sie umfasst sedative Anti-
histaminika (Hydroxyzin), trizyklische Antidepressiva
(Doxepin, Amitriptylin) und Tetrazykline (Mirtazapin),
selektive Serotonin-Wiederaufnahmehemmer (Sertra-
lin, Paroxetin, Fluvoxamin), Antiepileptika (Gabapen-
tin, Pregabalin), Thalidomid und die ultraviolette
Strahlenbehandlung, deren Wirksamkeit ausschliess-
lich beim kutanen T-Zell-Lymphom erwiesen ist [4, 6].
Weitere symptomatische Behandlungen des Juckreizes
sind Opioidantagonisten (Naloxon, Naltrexon) und ein
Neurokinin-Rezeptor-Antagonist (Aprepitant) [6].
Dieses klinische Fallbeispiel zeigt die Wichtigkeit, bei
chronischem oder starkem Juckreiz die Diagnostik zu
vertiefen, da die Behandlung der Ursache am wirk-
samsten ist.
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