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Rheuma — ,,Definition*

« Alles was (im Bereich des Bewegungsapparats) weh tut"‘
(und nicht durch Trauma bedingt ist) ,

« Betelligung von

)
Gelenken aut/Schleimhaute )w&

Muskeln Herz
Sehnen Lunge
Nerven Niere
Knochen Augen

ZNS



Patientengeschichte Nr. 1



Patientenfall 1

 Herr T.B., 34 Jahre alt

— 1. Ordinationsbesuch Rheumatologe Oktober
2014.

« Knieschmerzen seit einigen Jahren, fallweise auch
geschwollen

« Punktion ist vor einigen Monaten erfolgt, ohne
dauernde Besserung

« Schmerzen starker beim Treppabgehen
 Bisher keine weitere Diagnostik oder Therapie

Machold



Patientenfall 1

 Herr T.B., 34 Jahre alt

— Klinische Untersuchung:

 Allgemeine internistische Untersuchung unauffallig
bis auf etwas geroteten Rachen

* Knie beidseits massig deutlicher Ergul3

* Nagelpilz wird seit einiger Zeit behandelt mit
lokaler Therapie

Machold



Patientenfall 1

 Herr T.B., 34 Jahre alt

— Angeforderte Untersuchungen:
 Blutbild, Blutchemie, Blutsenkung, CRP
« HLA-B27
 Abstrich Harnrdhre
* Pilzkultur Nagel

Machold



Patientenfall 1

« 2. Besuch zur Befundbesprechung nach 6
Monaten

— Untersuchungsergebnisse:
« Blutbild, Blutchemie, Blutsenkung, CRP: unauffallig
 HLA-B27: negativ
 Abstrich Harnrdhre: kein Keimnachweis
* Pilzkultur Nagel: kein Pilzwachstum

— Klinisch massive Knieschwellung beidseits

Machold



Patientenfall 1
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Patientenfall 1

... und weiterhin deutliche
Nagelveranderungen

S T
R .,

Machold



Patientenfall 1

» Vorstellung in der (zufallig am nachsten
Tag geplanten) ,Derma-Rheuma-
Sprechstunde”

Machold



Patientenfall 1
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Psoriasis Phanotyp

Pradilektionsstellen Pso
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Nagelpsoriasis

= 30% Pso Nagelpsoriasis

= 1-5% solitare Nagel-Pso

= 80% PsA Nagelbefall

= |ifetime incidence‘ 80-90%

1. Jiaravuthisan MM et al. J Am Acad Dermatol 2007;57:1-27; 2. Augustin M et al. Dermatology 2008;216:366—72;
3.Van Laborde S, Scher RK. Dermatol Clin 2000:18:37-46: 4. Lawry M. Dermatol Ther 2007:20:60-67. Jonak 2019



Psoriatische Nagelveranderungen

Nagelmatrix: Nagelbett:
Pitting « Onycholyse
_ « subunguale
Leukonychie, Hyperkeratose
Blutungen der Lunula . Splitterblutungen
“Kriimelnagel”  Olflecken
7
y A8

cuticle

lateral fold —

Rich P., Scher R., JAAD 2003; 49, 206-212
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Differentialdiagnose:
Onychomykose und Tinea pedis
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Interdigitalmykose:
haufigste Eintrittspforte fiir Erysipel!
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Erysipel:
Bakterielle Infektion der oberen Dermis
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Intertriginose Tinea pedis
(Interdigitale Mykose)

CAVE: haufigste

intrittspforte fur Erysipel !

Constanze Jonak
Universitatsklinik fir Dermatologie

21



Assoziation psoriatischer Nagelbefall und
Psoriasisarthritis

Odds Ratio Odds Ratio
Study or Subgroup log[Odds Ratio] SE Weight IV, Random, 95% CI IV, Random, 95% ClI
Eder 2011 # 1.0438  0.2327 8.7% 2.84 [1.80, 4.48] —
Gladman 2011 ' 1.2179  0.1458 11.3% 3.38 [2.54, 4.50] —.—
Jamshidi 2008 2V 2.3273  1.0268 1.1%  10.25[1.37, 76.69] —
Love 2012 4 0.8329 0.1633 10.8% 2.30[1.67,3.17] —
Maejima 2010 28 1.3686 0.6543 2.5% 3.93[1.09, 14.17] e
Reich 2009 ™ 1.1663 0.1379 11.5% 3.21[2.45,4.21] ——
Salvarani 1995 %! 04055 0.2958 71% 1.50 [0.84, 2.68] o
Scarpa 1984 20 1.0473  0.3241 6.5% 2.85[1.51, 5.38] —
Soltari-Arabshahi 2010 ¥/ 0.5653 0.1746 10.4% 1.76 [1.25, 2.48] -
Soy 2008 4 3.1515 0.6217 2.7%  23.37[6.91, 79.04] —e
Stern 1985 22 0.8329 0.1852 10.1% 2.30[1.60, 3.31] BT A
Yang 2011 ¢ 1.1817  0.1983 9.7% 3.26 [2.21, 4.81] -
Zanolli 1992 %5 1.5872 0.2772 7.6% 4.89[2.84,8.42] —
Total (95% CI) 100.0% 2.92[2.34, 3.64] v @ .
Heterogeneity: Tau? = 0.09; Chi? = 34,91, df = 12 (P = 0.0005); I” = 66% 071 012 0.'5 1 2 é 1'0
Test for overall effect: Z = .47 (P < 0.00001)

M. Rouzaud ; JEADV 2014, 28 (Suppl. 5), 17-26
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Interdisziplinarer Ansatz:
Psoriasis mit Gelenksbeteiligung

- Schwere Plaque-Psoriasis
- Nagelpsoriasis

- Interpretation der
Gelenksymptomatik

Jonak 2019



Psoriasisarthritis-Befallsmuster

Q eher Polyartikular

« Strahlenformig (links)

* Reihenfdrmig (rechts)

* DIP inkludiert!

« Haufig Beteiligung Kiefergelenk

« Beteiligung Kreuzdarmbeingelenk
moglich

 Asymmetrisch, grol3e Gelenke der UE

« MANCHMAL OHNE PSORIASIS!
* Wichtig: FAMILIENANAMNESE!

Machold



youbtypen"” der Psoriasis-Arthritis

Moll, Wright Semin Arthritis Rheum. 1973

! ' Axial und

‘ 8/ peripher

DIP Beteiligung Seltene Formen

: z.B. Arthritis
Peég%/t‘)er mutilans
~5% ~5%

Y

Haufigste Formen

Machold



Was machen wir mit Psoriasispatienten?

Rheumatologie:
spezialisiert auf

- Gelenke/Arthritis

- Therapieziel:
Schmerzfreiheit

Verhinderung von
Gelenksdestruktion

Jonak 2019



Patienten und Dermatologen setzen unterschiedliche
Prioritiaten bei der Therapiewahl fiir PSO

Patienten Dermatologen

Wirksamkeit

Nebenwirkungen

Verfugbarkeit Kosten
Handhabung e e Verabreichungs
-form
Nebenwirkungen Verfugbarkelt

Anhaltende Wirksamkeit Anhaltende Wirksamkeit

Schnelligkeit des Ansprechens bendtigte Zeit

Patienten ist es am wichtigsten wie gut ein Medikament wirkt

Tan J, et al. J Cutan Med Surg. 2011;15:192-200.
Jonak 2019



Patienten mit Psoriasis leiden unter
vielfaltigen Beeintriachtigungen

SCHMERZEN DER SE).('UELLE
HAUT?4 BEEINTRACHTIGUNG®

JUCKREIZ!:2

DEPRESSION®

]
s zu 43% 28%

Vielfdltige Symptome”’

Erhebliche Belastung?®

1. Naegeli AN, et al. Int J Dermatol. 2014;54:715-722; 2. Zhu B, et al. Br J Dermatol.
2014;171:1215-1219; 3. Ljosaa TM, et al. Acta Derm Venereol. 2010,90:39-45; 4.
Ljosaa TM, et al. Acta Derm Venereol. 2013;93:330-334; 5. Sampogna F, et al.
Dermatology 2007;215:3410-3417; 6. Dowlatshahi EA, et al. J Invest Dermatol.
2014;134:1542-1551; 7. Kimball AB, et al. Am J Clin Dermatol. 2005;6:383-392; 8.
Mahler R, et al. J Cutan Med Surg. 2009;13:283-293; 9. Armstrong AW, et al. PLOS
One 2012;7:652935;

Negative Auswirkung auf
die Lebensqualitdt®

Jonak 2019



Behandlungsziele entwickeln sich in Richtung
einer kompletten Erscheinungsfreiheit

PASI 50 PASI 75 PASI 90 PASI 100

Klinisch Signifikantes Ansprechen3 Fast-komplette Komplette
relevantes Erscheinungs-  Erscheinungs
Ansprechena! freiheit? -freiheit>
VOR 2015 &
2004 2004 2008 DANACH
TEXX XY KX XXX XY KXX XEX KRN EXN X
Konventionelle TNF-a Inhibierung IL-12/23 Inhibierung IL-17A und IL-23
Systemtherapie b . b s
(z.B. Methotrexat) (z.B. Etanercept) (z.B. Ustekinumab) Inhibierung

aMinimales Ansprechen = PASI 252.°Das Datum bezieht sich auf das Jahr, in dem das erste Medikament der Klasse in den USA zugelassen wurde.
IL=Interleukin; PASI=Psoriasis Area and Severity Index; TNF=Tumornekrose Factor.

1. Carlin CS, et al. J Am Acad Dermatol. 2004;50:859-866. . 5. Heydendael VMR, et al. N Engl J Med. 2003;349:658-665. 3. Leonardi CL, et al. N Engl J Med. 2003;349:2014-2022. 4. Papp KA,
et al. Lancet. 2008;371:1675-1684. 5. Leonardi CL, et al. N Engl J Med. 2012;366:1190-1199

Jonak 2019



Rascher Therapieerfolg mit Biologikum (IL-17

Blocker)
Woche 0 Woche 12

Jonak 2019




Wirksamkeit von Ixekizumab beil Pruritus

Woche O Woche 4

Jonak 2019



Befall: palmoplantar und Nagel

Woche O vor IXE

Jonak 2019



Wirksamkeit: palmoplantar und Nagel

Woche 18 unter IXE

Jonak 2019



Patientengeschichte Nr. 2



Patientenfall 2

 Frau K.J., 31 Jahre alt

— Vorstellung Dermatologie-Ambulanz:

— Patientin hat seit genau einem Jahr (April
2016) - Hautveranderungen bemerkt:
« Exanthem an Wangen und Stirne
« Weisswerden der Finger bel Kélte

Jonak



Patientenfall 2
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Patientenfall 2

Jonak



Patientenfall 2
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Patientenfall 2




Patientenfall 2: Histologie (HE)
Interface-Dermatitis

7

P55
v" Diskretes perivaskuldres lymphozytares Infiltrat
v' Variables Odem in der oberen Dermis

v Verwaschener dermo-epidermalen Junktionszone.
v' Vakuoldarer Degeneration der basalen Keratinozyten

Jonak



Patientenfall 2: Direkte Immunfluoreszenz
Lupusbandtest positiv

v' Bandférmige Ablagerung entlang der Basalmembranzone von IgM, IgA, 1gG und C3

Jonak



Patientenfall 2

— Systemisch eigentlich keine Beschwerden
abgesehen vom Abgeschlagenheit, Mudigkeit,
korperlicher Knick - Laufen schwer maoglich

NB: Kinderwunsch latent - nachste Jahre

— Procedere:
 Histologie (HE; DIF)
 Blute: alle Autoantikdrper inkl Aldolase, CK,
Komplement, BB, Diff, Gerinnung

« Ricksprache mit Prof. Dr. Michael Bonelli: morgen
ad Rheumatologie 6J, Danke flr die rasche
Zusage

Jonak



Patientenfall 2

 Rheumaambulanz am nachsten Tag:

— Pat kommt zur Erstbegutachtung von
Dermatologie zur Kollagenoseabklarung.

— 04/16 erstmals Auftreten von papulosen
rotlichen Veranderungen Finger.
Begutachtung KH Lainz (Derma, Rheuma):
Beginn Quensyl: keine Veranderung, Versuch
5 mg Aprednislon tber 4-5 Monate, ebenso
kein Effekt. Gelegentlich Myalgien proximal
betont.

Machold



Patientenfall 2

 Rheumaambulanz am nachsten Tag:

— Lupus Checkliste negativ bis auf:
« Fatigue
« aktives Lupus Exanthem
« Schleimhautulzera?
* Raynaud (Vaskulitis leicht)
« Myalgien
— Laborbefunde:
« Antinukleare Antikdrper 1:640
« Anti-DNA 24 1U/mL
« Complementverminderung, Leucopenie
* Nieren-, Leber-, Muskelwerte normal

Machold



Patientenfall 2

 Rheumaambulanz am nachsten Tag:

— Therapieempfehlung:

* Quensyl weiter, Imurek 2x50 mg (wegen ev.
geplanter Schwangerschaft) dazu, Prednisolon flr
3 Wochen 5 mg, dann absetzen

 Kontrolle Rheumaambulanz nach 2
Monaten:

— Besserung der Leucopenie, Complement
normal, AutoantikOrper unverandert
— Empfehlung:

» Therapie weiter, dermatologische und
rheumatologische Kontrolle alle 3 Monate Machold



Patientenfall 2

* Weilterer Verlauf:
— Kontrolle Dermatologie Dezember 2017

Jonak



Patientenfall 2

 Weiterer Verlauf:

— Kontrolle Dermatologie Dezember 2017:
« Weitgehende Rickbildung Hautlasionen

« Laut Rheuma Therapie mit Quensyl + Imurek
weiter, derzeit kein Cortison

» Pflegesalbe, hoher UV-Schutz im Sommer

 Weitere Kontrolle in Rheumaambulanz, h.o. bei
Bedarf

Jonak



Patientenfall 2

» Kontrolle Dermatologie Mai 2018:

Jonak



Patientenfall 2

» Kontrolle Dermatologie Mai 2018:

« Seit 4 Wochen zunehmend mude, abgeschlagen,
Kopfschmerzen

« Seit 2 Wochen neuerliches Schmetterlingserythem

* In Rheumaambulanz gestern Telefon standig
besetzt, daher heute ad Derma

« Rlucksprache mit Prof. Dr. Clemens Scheinecker:
ad Rheuma 6J heute. Blutabnahme und weiteres
Procedere Uber Rheuma

Jonak



Patientenfall 2

JETZT BN IcH ALso ArzT.
SEHT 1HR? WeNN MAN NuR
FEQ‘T An SicH GLAvET uND HAel
GenG ARBETTET, KANN MAN
ALLes ERREICHEN. AucH HEoi
MAN EIN g1cisrNcHen IST.

Jonak



Patientenfall 2

« Rheumaambulanz:

— Klinisch

 Herz und Lunge unauffallig, diskrete Odeme
Knochel, RR 140/90

— Labor akut:
 Kreatinin 1,3
» Eiweiss/| Harn: 1.2 g (normal < 0.2)

« Harnsediment: vereinzelt granulierte Zylinder,
massig Erythrocyten

— Procedere: Aufnahme auf Station morgen zur
Nierenbiopsie

Machold



Patientenfall 2

Nierenbiopsie: (Lupus-)GN WHO IV

Machold



Patientenfall 2

* Therapie:
— Prednisolon 500 mg I.v. Uber 3 Tage

— Cyclophosphamid (nach eingehender
Aufklarung uber Schwangerschaftsverhttung)
nach dem ,Euro-Lupus-Schema” uber 3
Monate

— Danach (September 2018) Umstellung auf
Mycophenolat-Mofetil (MMF)

Machold



Patientenfall 2

 Letzte Kontrolle 16.2.2019

— Weiterhin leichte Erschopfbarkeit, Haut unauffallig,
keine Odeme, keine Schmerzen

— Labor:
 Kreatinin 0,9
« Eiweiss/l Harn: 0.15 g
« Harnsediment: unauffallig
« Complement: C4 leicht vermindert, C3 normal

— RR 125/85
— Therapie:
« MMF 2x1000 mg, Prednisolon 2,5 mg, Quensyl 200/400 mg

alternierend, Lisinopril 10 mg, Oleovit D3 40 Tr/Woche, Cal-
D-Vita 1x1, Yasminelle 1x1

Machold



Systemischer Lupus Erythematosus

 Prototypische” Autoimmunerkrankung

— Beteiligung von
« Haut/Schleimhauten

* Inneren Organen: Niere, Nervensystem, Lunge,
Blutbildung, Gelenke, Gefasse,...

Machold



Systemischer Lupus Erythematosus

herapie:
— An individuelle Patientengeschichte und
-symptome angepasst:
 Glucocorticoide (,Kortison®)
— Lokaltherapie

— Tabletten
— Intravenos

» Dosis und Applikation situativ angepasst:

Angst vor Erkrankung

_ = GC-Dosis
Furcht vor Cortison
Begrundete Vorsicht:

\ - Infektionen

» Aseptische Knocheninfarkte
 Cushing

Machold




Systemischer Lupus Erythematosus

herapie:
— An individuelle Patientengeschichte und
-symptome angepasst:

* Immunsuppressiva

— Hydroxychloroquin - Rituximab
— Azathioprin - Belimumab
— Mycophenolat (- Baricitinib)
— Methotrexat

— Cyclophosphamid

— Thalidomid (Haut!)
— L.v.-Immunglobuline

Machold



Systemischer Lupus Erythematosus

herapie:
— An individuelle Patientengeschichte und
-symptome angepassit.
» Begleittherapie:
— Blutdruck
— Arthritis
— Schmerzen
— Diabetes
— Herzrhythmusstérungen
— Knochenschutz
— Depressionen
— Epilepsie
— Hauterscheinungen

Machold



Patientengeschichte Nr. 3



Patientenfall 3

e Frau E.W., 45 Jahre alt

— Vorstellung Neurologie August 2015:

 progredienter Schwachezustand zumindest seit
einigen Monaten, moglicherweise auch schon seit
einigen Jahren. Sport seit einigen Jahren nicht
mehr moglich (damals auch Bandscheiben-OP).
Im Alltag Schwierigkeit beim Stiegensteigen, aus
dem Sessel aufstehen, Zehenspitzen-/Fersenstand
nicht mehr moglich. Ein Heben der Hande Uber
den Kopf nicht mehr maoglich.

« Zusatzlich Taubheitsgefuhl vor allem in den UE,
Bamstigkeit und Feinmotilitatsstorung in den OE
seit zumindestens einigen Monaten.

« Gewichtsverlust von etwa 13 kg seit 8 Monaten

Machold



Patientenfall 3

* Frau E.W., 45 Jahre alt (Auszug Akt
Neurologie):
— Neurolog. Status:

» generelle proximale und distale Muskelatrophie In
den UE bei deutlich erh6htem spastischen Tonus
mit sehr lebhaften MER, fehlendem Babinski und
fraglich positivem Knips bds. Hypasthesie an den
gesamten UE distal betont aber auch an den OE
Im Handbereich. Keine Auffalligkeiten im Kopf und
HN-Bereich, kein sensibles Niveau.

Machold



Patientenfall 3

* Frau E.W., 45 Jahre alt (Auszug Akt
Neurologie):
— vorliegende Untersuchungen:
 gering erhohter CK-Wert zwischen 400 und 500
« kardiolog. Untersuchung unauffallig
 HbAlc normal
 Vitamin D-Spiegel vermindert
 Vitamin B12 und Folsaure normal
« Schilddrise unauffallig, Borrelien negativ.

* Neurolog. Untersuchungen (NLG, EMG)
unauffallig. Ein MRT Schadel angeblich unauffallig

Machold



Patientenfall 3

* Frau E.W., 45 Jahre alt (Auszug Akt
Neurologie):
— Zusammengefasst unklare neurolog.
Symptomatik, am ehesten zentral bedingt

— NLG, EMG, MRT der Neuroachse, LP,
Myositislabor

— Vorstellung Rheumatologie

Machold



Patientenfall 3

 Rheumatologie 5 Tage spater
— ANA, Myositis-Ak negativ
— CPK 407 U/l

— Muskelkraft massiggradig vermindert (MMT-8-
Score: 63/80)

— Gesichtsexanthem: ad Dermatologie

Machold



Patientenfall 3
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Patientenfall 3
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: Histologie (HE)
-dermatit

Patientenfall 3
Interface
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Akanthose oder auch Atrophie mit Degeneration der basalen Keratinozyten
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Patientenfall 3




Patientenfall 3




Patientenfall 3

 Weiterer Verlauf:

— Muskelbiopsie (Oberschenkel):

« floride Myositis mit Tellmerkmalen einer
Polymyositis und auffallender Ablagerung von
terminalem Komplementkomplex an nahezu allen
Muskelfasern

— Diagnose: Dermatomyositis (aufgrund der
Hautveranderungen), ,seronegativ®
— Theraplie:

* Prednisolon 50 mg/Tag, alle 2 Wochen Reduktion
um 12,5 mg

— Kontrolle in 3 Monaten

Machold



Patientenfall 3

 Weiterer Verlauf:

— Kontrolle Janner 2016:

* Nach Reduktion Prednisolon auf 10 mg neuerliche
Zunahme der Muskelschwache

 CPK initial normalisiert, nun wieder 250 U/l

* Beginn mit Methotrexat (schrittweise Steigerung
auf 25 mg 1x/Woche)

— Kontrolle Juni 2016:

« CPK normal, Muskelkraft zufriedenstellend

« Knotenbildung an mehreren Fingergelenken
(Rheumaknoten?) — Zuweisung zum Rontgen

Machold






Patientenfall 3

 Weiterer Verlauf:

— Kontrolle Dezember 2016:

« Trotz Methotrexat 25 mg weiterhin hoher Prednisolon-Bedarf
(geht nicht unter 10 mg) neuerliche Zunahme der
Muskelschwache

e CPK normal
« MMT-8: 58/80

« September 2016: Knoten linker Daumen chirurgisch entfernt:
histologisch multiple Verkalkungen in der fibrosierten Dermis

— Therapieempfehlung:

« Beginn mit i.v. Immunglobulin, 2 g/kg Korpergewicht alle 4
Wochen

Machold



Patientenfall 3

¢ Letzte Kontrolle Janner 2019:

« Aufnahme Tagesklinik zum 20. Zyklus IVIG
(derzeit alle 6 Wochen)

« MMT-8: 76
 Seit Mitte 2018 Prednisolon abgesetzt
« CPK normal

* Wiederholt Entfernung s.c. Calcifikation (zuletzt
rechter Vorfuss Juni 2018)

Machold



Entziindliche Myopathien (Polymyositis,
Dermatomyositis, nekrotisierende
Autoimmunmyositis)

« Komplexe Krankheitsbilder mit Beteiligung
von Muskulatur, Haut, Nerven, Gelenken,
Lunge

* Interdisziplinare Betreuung ist flr
optimales Outcome erforderlich:

Dermatologie
Rheumatologie
Pulmologie

Physikalische Medizin/Trainingstherapie

Machold



