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Fallbericht

Auf unserer Notfallstation stellte sich ein
42-jéhriger Patient mit Fieber, Malaise, Hus-
ten, Anstrengungsdyspnoe Grad 2 nach der
«New York Heart Association» (NYHA) und
generalisiertem Hautausschlag vor. Er berich-
tete iiber einen Symptombeginn vor einer
Woche mit einzelnen roten Papeln, Bldschen
und Pusteln. Initial wurde durch die Kolle-
ginnen und Kollegen der Dermatologie die
Verdachtsdiagnose einer Varizellen-Primo-
infektion gestellt und eine antivirale Therapie
mit Valaciclovir begonnen.

Drei Tage nach Therapiebeginn kam es
zu einer Allgemeinzustandsverschlechterung
mit Fieber bis 39,5 °C und frontal betonter
Gesichts- sowie zervikaler und inguinaler
Lymphknotenschwellung. Der dermatologi-
sche Befund war deutlich progredient mit diis-
terrotem, prurigindsem und schmerzhaftem
Exanthem mit teilweise konfluierenden, disse-
minierten und iiber 50% der Korperoberfldche
bedeckenden Plaques, Papeln und Pusteln
(Abb. 1). Die enorale Schleimhaut sowie das
Lippenrot waren mit einzelnen kleinen Erosio-
nen mitbetroffen.

P

In der Laboranalyse zeigte sich ein Inflam-
mationszustand (C-reaktives Protein [CRP]
67 mg/l, Referenzbereich <5 mg/l; Leukozyten
18,7 G/1, Referenzbereich 3,9-10,2 G/I) mit auf-
fallender Eosinophilie (2,6 G/1, Referenzbereich
0,02-0,5 G/l). Die Leber- und Nierenwerte
waren normwertig, das «high-sensitivity» (hs)
Troponin T leicht erhoht, aber ohne signifikante
Dynamik in der seriellen Messung (23 ng/l, Re-
ferenzbereich <14 ng/l). Atypische Lymphozy-
ten konnten nicht nachgewiesen werden. In der
konventionell-radiologischen Thoraxaufnahme
zeigten sich einzelne noduldre Verschattungen.

Abbildung 1: Hautbefunde des Patienten zum Zeitpunkt der notfallmassigen Selbstvorstellung. Ein schriftlicher Informed Consent zur Publikation liegt vor.
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Tabelle 1: RegiSCAR-DRESS-Validationskriterien

Klinische Parameter Score Kommentare
-1 0 1 2
Fieber Giber 38,5°C Nein Ja
Lymphadenopathie von >1cm an mindestens Nein Ja
2 Orten
Eosinophilie von >0,7 G/I Nein Ja >1,5G/I
Atypische Lymphozyten Nein Ja
Exanthem mit >2 suggestiven Merkmalen* Nein Ja * Suggestive Merkmale: Gesichtsédem,
Purpura, Infiltration, Desquamation
Exanthem bedeckt >50% der Kérperoberflache Nein Ja
Hautbiopsie suggestiv fir Diagnose DRESS Nein Ja/unklar
Organbeteiligung * **1 Punkt pro Organ, maximal 2 Punkte
Totale Erkrankungszeit Uber 15 Tage Nein Ja
Ausschluss anderer Ursachen Nein/unklar Ja 1 Punkt, wenn mindestens drei der

folgenden Testungen unaufféllig
ausfallen: HAV, HBV, HCV, Mykoplas-
men, ANA, Chlamydien, Blutkulturen

Bei unter 2 Punkten gilt die Diagnose DRESS-Syndrom als unwahrscheinlich, bei 2-3 Punkten als méglich, bei 4-5 Punkten als wahrscheinlich und bei tiber 6 Punkten als definitiv.

ANA: antinukledre Antikorper; DRESS: Drug Rash with Eosinophilia and Systemic Symptoms; HAV: Hepatitis-A-Virus; HBV: Hepatitis-B-Virus; HCV: Hepatitis-C-Virus; RegiSCAR: Registry of Severe Cutaneous

Adverse Reactions.

Gemiss den Kriterien des Europdischen
Registers fiir schwere Hautreaktionen (Regi-
SCAR) (Tab. 1) stellten wir die Diagnose eines
«Drug Rash with Eosinophilia and Systemic
Symptoms»-(DRESS-)Syndroms mit milder
pulmonaler und kardialer Beteiligung und
nahmen den Patienten zur topischen und sys-
temischen Glukokortikoidtherapie auf. Hier-
unter kam es zu einer deutlichen Besserung
des Allgemeinzustandes mit Regredienz der
Effloreszenzen, der Anstrengungsdyspnoe und
mit Normalisierung der Korpertemperatur.
Der Patient konnte nach drei Tagen in die
ambulante dermatologische Weiterbetreuung
entlassen werden. Als medikamentdsen Aus-
16ser vermuteten wir die mehrmalige Einnah-
me von Ibuprofen drei Wochen vor Symptom-
beginn.

Diskussion
Das DRESS-Syndrom gehort neben dem
Stevens-Johnsons-Syndrom, der toxischen
epidermalen Nekrolyse sowie der akuten gene-
ralisierten exanthematischen Pustulose zu den
gefahrlichen systemischen Hypersensitivitats-
syndromen mit einer literarisch berichteten
Mortalitit von bis zu 10% [1, 2].

Die Diagnose wird in Zusammenschau
der klinischen und laboranalytischen Befunde
gestellt. Die Validationskriterien des Regi-
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SCAR helfen im diagnostischen Prozess, wo-
bei man mittels Punktesystem in unwahr-
scheinliche, mégliche, wahrscheinliche und
definitive Falle einteilen kann (Tab. 1) [3].

Eine Hautbiopsie ist fakultativ, kann je-
doch zur Abgrenzung von anderen Differen-
tialdiagnosen hilfreich sein.

Als auslosende Agenzien sind vor allem
antikonvulsive, antibiotische und harnsiure-
senkende Substanzen bekannt. Weniger héufig
wird eine Reaktion auf antiinflammatorische
Medikamente beschrieben. Zwischen Ein-
nahme und Auftreten des Exanthems besteht
typischerweise eine Latenz von zwei bis sechs
Wochen [4].

Das Exanthem kann sich sehr verschie-
denartig prasentieren. Makuldre, pustulose,
vesikuldre, desquamierende und infiltrierte
Effloreszenzen werden beschrieben, weshalb
manchmal auch von einem Chamaleon unter
den kutanen Arzneimittelreaktionen ge-
sprochen wird. Relativ typisch ist das Auftre-
ten von einem zentrofazialen erythematdsen
Odem [3].

Die Schleimhautbeteiligung ist oft milde
ausgepragt und nur in circa 25% der Fille vor-
handen. Uber 90% der Patientinnen und Pa-
tienten haben Fieber sowie eine Eosinophilie.
In 50-75% der Fille tritt eine Lymphadenopat-
hie und/oder atypische Lymphozyten auf [5].

Prognose und Verlauf sind abhingig von
der Organbeteiligung, wobei mit iiber 50% am
haufigsten die Leber betroffen ist. Interstitielle
Nieren- und Lungenbeteiligungen erfolgen bei
circa einem Drittel der Betroffenen [5]. Selte-
ner findet sich eine myokardiale Beteiligung,
wobei vor allem die akute nekrotisierende
eosinophile Myokarditis gefiirchtet wird und
zu einem potentiell letalen Ausgang fiihren
kann [6, 7].

Therapeutischer Schliissel ist das Absetzen
des auslosenden Agens und eine immunsup-
pressive Therapie mit Glukokortikoiden. Anti-
histaminika werden supportiv eingesetzt. In
seltenen, schweren Fillen werden intravenose
Immunglobuline als Zusatztherapie verwen-
det [1].

Ublicherweise wird ein verzdgerter Hei-
lungsprozess tiber mindestens zwei Wochen
beobachtet, weshalb eine strukturierte Nach-
sorge sinnvoll ist.

Eine Re-Exposition mit dem auslosenden
Agens ist aufgrund der Moglichkeit einer er-
neuten schweren Arzneimittelreaktion grund-
satzlich kontraindiziert [8,9]. Sind mehrere
Substanzen verddchtig, konnen zusétzliche all-
ergologische Abklarungen sinnvoll sein.

Mittels Patch-, Intradermal- und In-vitro-
Lymphozytentransformationstests kann eine
Sensibilisierung, nicht jedoch eine Kausalitat
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zwischen Arzneimitteleinnahme und DRESS
nachgewiesen werden. Sicherheit, Sensitivitat
und Spezifitit dieser Untersuchungen variie-
ren stark in Abhéngigkeit von der Substanz
sowie dem Zeitpunkt der Testung. Eine besta-
tigte Sensibilisierung erhirtet den Verdacht
der Beziehung zwischen Agens und DRESS,
ein negatives Testresultat schliesst einen Zu-
sammenhang jedoch nicht aus [10-14].

In unserem Fall empfahlen wir dem Pa-
tienten aufgrund der Verzichtbarkeit und vor-
handenen therapeutischen Alternativen eine
Re-Exposition mit Ibuprofen lebenslanglich
zu vermeiden.

Gemadss Expertenmeinungen kénnte ein
nichtsteroidales Antirheumatikum einer an-
deren Substanzklasse (z.B. Acetylsalicylsaure)
bei entsprechend wichtiger Indikation unter
strenger Uberwachung gegeben werden [11].
Da weiterfithrende Studien zu dieser Frage-
stellung jedoch fehlen, bliebe es ein Einzelfall-
entscheid im klinischen Kontext.
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