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ZUSAMMENFASSUNG

Im Zusammenhang mit einer Mycoplasma pneumoniae-
Infektion kdnnen erosive Haut- und Schleimhautverdnde-
rungen auftreten. Diese wurden als Erythema multiforme,
Steven-Johnson-Syndrom oder toxische epidermale Nekro-
lyse beschrieben.

In den meisten Féllen dominiert eine ausgepragte Mukosi-
tis, wohingegen die Hautverdanderungen des restlichen
Integuments meist nur sehr sparlich auftreten und als
atypische Kokarden beschrieben werden.

Einige Autoren postulieren ein eigenstdndiges dermatolo-
gisches Krankheitsbild, das durch Mycoplasma pneumoniae
induziert wird und vordergriindig zu einer Mukositis mit
diskreter Beteiligung der Haut und Augen fiihren kann.

Wir stellen zwei Kasuistiken vor, welche im Rahmen einer
nachgewiesenen MP-Pneumonie ausgepragte Hautveran-
derungen aufwiesen, die nicht eindeutig einem Erythema
multiforme oder Steven-Johnson-Syndrom zugeordnet wer-

den konnten. Beide Patienten gaben an, initial Erkdltungs-
symptome bemerkt zu haben, welche auch medikamentds
behandelt wurden, sodass auch eine Medikamentenneben-
wirkung nicht ausgeschlossen werden konnte.

Unter der Therapie mit systemischen Kortikosteroiden, An-
tibiotika bei Nachweis von MP und intensiver Lokaltherapie
zeigten sich die Hautverdnderungen komplett riicklaufig.
Die Beschreibung dieser beiden Fille fiigt sich in die Reihe
des neu definierten dermatologischen Krankheitsbildes bei
einer Mycoplasma pneumoniae-Infektion.

ABSTRACT

In correlation to Mycoplasma pneumoniae infection erosive
rash and mucocutaneous eruptions can occur. They were
described as Erythema multiforme, Stevens-Johnson-syn-
drome or toxic epidermal necrolysis. In most cases a promi-
nent mucositis is found whereas only sparse cutaneous
involvement described as atypical targets is seen.

Some authors postulate a distinct dermatological syn-
drome induced by Mycoplasma pneumoniae presenting
with predominating mucositis and little involvement of
skin and eyes.

We introduce two cases presenting with skin eruptions
during MP-pneumonia which could not be definitely classi-
fied Erythema multiforme or Stevens-Johnson-syndrome.
Both patients reported common cold symptoms treated
with several medications for which reason an adverse drug
reaction could not be excluded.

During treatment with systemic corticosteroids, antibiotics
after verification of MP and intense topical treatment the
skin eruptions resolved completely.

The presentation of these two cases joins in the line of this
new defined dermatological syndrome associated with a
Mycoplasma pneumoniae infection.

Einleitung

Mycoplasma pneumoniae (MP) ist ein hdufiger Erreger der
atypischen Pneumonie bei Kindern und jungen Erwachsenen
[1,2,3].

Im Rahmen der Erkrankung treten Hauterscheinungen bei
bis zu 25% der Patienten auf und werden meist dem Erythema
multiforme (EM), dem Steven-Johnson-Syndrom (S]S) oder der
toxischen epidermalen Nekrolyse (TEN) zugeordnet [1,4].
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Dabei werden nicht selten inkomplette klinische Verldufe
mit vordergriindiger Mukositis beschrieben, welche als in-
komplettes Stevens-Johnson-Syndrom, Fuchs-Syndrom oder
MP-assoziierte Mukositis bezeichnet werden [5, 6]. Diese Enti-
tat definierten Canavan et al. als ein neues Krankheitsbild:
Mycoplasma-induced rash and mucositis [6].
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» Abb.1 Patient 1. a Blepharokonjunktivitis, b Erosionen der Mundschleimhaut, c diskrete atypische Kokarden, d groRfldachige Erosionen
scrotal.

Kasuistik

Fall 1
Anamnese

Ein 21-jdhriger Patient wurde bei Verdacht auf ein Steven-John-
son-Syndrom in unsere Klinik verlegt. 10 Tage zuvor bemerkte
der Patient erstmals Fieber sowie eine Allgemeinzustandsver-
schlechterung, welche er mit einem Medikament gegen Erkal-
tungssymptome (bestehend aus Ascorbinsdure, Chlorphena-
minmaleat, Koffein und Paracetamol) behandelte. Vier Tage
nach Erkrankungsbeginn traten Bldschen im Bereich der Mund-
schleimhaut und spater auch im Genitalbereich auf. Initial
wurde bei Verdacht auf eine generalisierte Herpes-Infektion
eine Therapie mit Aciclovir eingeleitet. Zusdtzlich wurde auf-
grund der Allgemeinzustandsverschlechterung mittels Ront-
gen-Thorax-Aufnahme eine Pneumonie diagnostiziert und eine
antibiotische Therapie mit Cefuroxim begonnen.

Aufnahmebefund

Bei der korperlichen Untersuchung fanden sich im Bereich des
gesamten Integuments disseminierte, bis zu 2cm durchmes-
sende, erythematdse, randbetonte, mild infiltrierte Makulae
(» Abb.1a). Im Bereich der Lippen, des Naseneingangs sowie
der Mundschleimhaut fanden sich ausgeprdgte Erosionen und
hdamorrhagische Krusten auf einem Enanthem, die Augenlider
und Konjunktiven beidseits waren gerétet im Sinne einer Ble-
pharokonjunktivitis (» Abb.1b, c). Die Skrotalhaut zeigte sich

Blau K et al. Mycoplasmen-assoziierte Haut- und... Akt Dermatol 2018; 44: 260-264

stark erythematds mit groRflachigen, nassenden, teils schmie-
rig belegten Erosionen (» Abb. 1d).

Diagnostik
Bei der Erstvorstellung fanden sich laborchemisch eine Leukozy-
tose (14,8 Gpt/l, Ref.: 3,8 -9,8) sowie eine Erhhung des C-reak-
tiven Proteins (CRP, 241,5mg/l, Ref.: <5). Serologisch war Myco-
plasma pneumoniae-IgG (19,4 VE) sowie MP-IgM (15,9 VE) posi-
tiv (MP-1gA negativ), passend zu einer akuten Infektion. Im Ront-
gen-Thorax fand sich eine fleckige, konfluierende Transparenz-
minderung im rechten Unterfeld passend zu einer Pneumonie.
Zusatzlich erfolgte die Entnahme einer Probebiopsie einer
reprasentativen Lasion vom rechten Oberarm. Histologisch fan-
den sich eine vakuoldre Degeneration des Stratum basale sowie
eine subepidermale Spaltbildung mit nekrotischer Epidermis
und geringe perivaskuldre und subepidermale lymphohistio-
zytdre Entziindungszellinfiltrate mit leichtem Epidermotropis-
mus im Bereich des oberen Koriums.

Therapie
Bei Verdacht auf ein Steven-Johnson-Syndrom wurde im Verlauf
eine Therapie mit 200 mg Prednisolon taglich intravends be-
gonnen und schrittweise reduziert. Die Mycoplasma pneumo-
niae-Pneumonie wurde fiir insgesamt 2 Wochen mit Cefuroxim
1,5 g dreimal taglich intravends behandelt.

Lokaltherapeutisch erhielt der Patient im Bereich der Augen
Gentamicin- und Dexamethason-haltige Augentropfen sowie
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» Abb.2 Patient 2. a diskrete Konjunktivitis, b atypische Kokarde pectoral, c und d groR&flachige Erosionen der Mundschleimhaut.

Trénenersatzmittel. Zusétzlich wurden fiir die Erosionen der
Mundschleimhaut Kortikosteroid- und Lidocain-haltige Mund-
splllésungen sowie Disteldl zur Pflege angeordnet. Fiir die
Nasenschleimhaut wurde lediglich eine Dexpanthenol-haltige
Pflege verwendet. Am Korper erfolgte eine Lokaltherapie mit
Klasse-lll-Steroiden (Mometason) in Kombination mit Octenidin
in ausschleichender Dosierung.

Verlauf

Unter der Therapie heilten Pneumonie und Hautverdnderungen
nach 6 Wochen im Anschluss an den 14-tdgigen stationdren
Aufenthalt ab.

Aufgrund des zeitlichen Zusammenhangs der klinischen
Symptome mit der Einnahme des Medikamentes gegen Erkdl-
tungssymptome wurde differenzialdiagnostisch an eine Medi-
kamentenunvertraglichkeit als Ursache der Hautverdnderun-
gen gedacht. Es erfolgte 4 Monate spater eine allergologische
Diagnostik gegen die enthaltenen Inhaltsstoffe sowie gegen
weitere Analgetika, Cefuroxim und Aciclovir. Hierbei fanden
sich weder Typ-I- noch Typ-IV-Sensibilisierungen und auch in
den anschlieBend erfolgten Provokationstestungen wurden
Aciclovir, Cefuroxim sowie Metamizol als Ausweichanalgetikum
gut vertragen.
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Fall 2

Anamnese

Ein 16-jahriger Patient berichtete tiber einen grippalen Infekt
mit Halsschmerzen, FlieBschnupfen und Reizhusten seit 1 Wo-
che. Ambulant erfolgte die Therapie mit Penicillin V, Metamizol
und Chlorhexidin-Mundspiillésung. Wenige Tage spéter traten
Aphten im Mundraum sowie Schluckbeschwerden auf. Zusatz-
lich bildeten sich am Stamm disseminiert multiple kleine Bl&s-
chen, umgeben von einem Erythem, sowie eine Konjunktivitis.
Bei Verdacht auf ein Erythema exsudativum multiforme mit Be-
teiligung der Konjunktiven und der Mundschleimhaut erfolgte
die stationdre Aufnahme in unsere Klinik.

Aufnahmebefund

Bei der korperlichen Untersuchung fanden sich am Stamm so-
wie vereinzelt auch im Bereich der Extremitdten zahlreiche bis
zu 3x2cm messende, kokardenartige, erythematdse, infiltrier-
te Plaques und Erosionen (> Abb.2b). Im Bereich der Lippen
und Mundschleimhaut zeigten sich multiple, fibrinbelegte
Erosionen und hamorrhagische Krusten (» Abb.2c,d). Auch
waren Schleimhautblutungen im Bereich der Rachenmandel
und Mundhdohle sowie Erosionen im Bereich der Lippen, des
Zungengrundes, des Hypopharynx und der Epiglottis zu finden.
Auch die Lidrander waren leicht gerétet, die Verdnderungen im
Bereich der Konjunktiven waren bereits riicklaufig (» Abb. 2a).
Die Genitalhaut war unauffallig.
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Diagnostik
Laborchemisch fanden sich eine ausgeprdgte Leukozytose
(17,64Gpt/l, Ref.: 3,8-9,8) sowie ein leicht erhohtes CRP
(45,9mg/l, Ref.: <5). Serologisch waren sowohl IgG und IgA
von Chlamydia pneumoniae als auch Mycoplasma pneumo-
niae-1gG (13,9 VE) und -IgM (25,2 VE) positiv. IgA war sowohl
bei Chlamydia pneumoniae als auch bei MP negativ. Diese
Befunde sind mit einer akuten oder kiirzlich zuriickliegenden
Infektion mit Chlamydia pneumoniae sowie mit einer akuten
Infektion mit Mycoplasma pneumoniae vereinbar.

Radiologisch fanden sich keine Hinweise auf pneumonische
Infiltrate.

Therapie
Therapeutisch erfolgte initial eine orale Therapie mit 150 mg
Prednisolon téglich, welche schrittweise iber 5 Wochen redu-
ziert wurde. Aufgrund der Infektion mit MP erfolgte eine Thera-
pie mit Doxycyclin 100 mg zweimal taglich oral fiir 14 Tage.
Lokaltherapeutisch erhielt der Patient eine Prednisolon-hal-
tige Creme im Bereich von Lippen und Konjunktiven sowie zu-
sdtzlich eine symptomatische Therapie mit antiseptischen und
analgetischen Mundspiillésungen sowie Dexamethason-Augen-
tropfen. Die Kérperldsionen wurden mit Klasse-Ill-Kortikosteroi-
den behandelt.

Verlauf

Nach einem 5-tdgigen stationdren Aufenthalt wurde der Pa-
tient in deutlich gebessertem Haut- und Allgemeinzustand in
die ambulante Weiterbehandlung entlassen.

Diskussion

Hautverdanderungen im Rahmen einer Infektion mit Mycoplas-
ma pneumoniae treten haufig bei Kindern und jungen Erwach-
senen im Alter zwischen 5 und 35 Jahren auf und werden meist
als EM, SJS oder TEN beschrieben [1,2,4]. Wédhrend das Ste-
vens-Johnson-Syndrom zumeist Medikamenten-assoziiert be-
schrieben wird, tritt das Erythema multiforme eher im Rahmen
einer Infektionserkrankung auf [7].

Das SJS wird bei 1-5% der Mycoplasma pneumoniae-Erkran-
kungen beobachtet [1]. Definiert wird das klinische Bild S|S als
groBflachige, erythemattdse Makulae oder flache, atypische Ko-
karden, welches bei Befall einer Kérperoberflache tiber 30% als
toxische epidermale Nekrolyse bezeichnet wird [8]. Beim Voll-
bild des SJS sind neben der Mundschleimhaut bei 3 der Patien-
ten das Genitale und bei %5 der Patienten die Augen betroffen
[1]. Der Ubergang zur toxischen epidermalen Nekrolyse mit
groBflachigen Ablésungen der Epidermis ist aufgrund der
signifikant erhdhten Morbiditdt und Mortalitdt gefiirchtet [7].

Im Gegensatz dazu werden beim Erythema multiforme hau-
fig deutlich mildere Verldufe beschrieben [7]. Das EM ist meis-
tens mit einer Herpes-Simplex-Infektion assoziiert und tritt
durch klassische Kokarden im Bereich der Extremitdten in Er-
scheinung.

Die Hautverdnderungen bei einer Infektion mit MP werden
meist als atypische Kokarden oder vesikulo-bullése Makulae
beschrieben und unterscheiden sich von den klassischen Befun-
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den bei EM und SJS. Von Canvan et al. wurde dieses Krankheits-
bild als Mycoplasma-induced rash and mucositis (MIRM) be-
schrieben [6]. Es tritt v.a. bei jungen mannlichen Patienten
mit prominenter Beteiligung der Mundschleimhaut auf. Am In-
tegument findet sich ein diskreter Befund, der zwischen milden
vesikulo-bullésen Plaques, Makulae und atypischen Kokarden
variiert und mit einer sehr guten Prognose einher geht [6].

Hierbei fanden sie in 94% der Fille eine Beteiligung der
Mundschleimhaut sowie bei iiber 80% eine Augenbeteiligung
in Form von purulenten Konjunktivitiden sowie Lidodemen.
Der Urogenitaltrakt war in 62 % der Falle betroffen [6].

Die Hautverdnderungen bei unseren beiden Patienten im
Zusammenhang mit der MP-Infektion sowie Alter, Geschlecht
und Krankheitsverlauf passen zu dem beschriebenen Krank-
heitsbild des Mycoplasma-induced rash and mucositis. Insgesamt
handelte es sich um milde bis moderate Verldufe, welche
jedoch vergleichsweise rasch auf die Therapie angesprochen
haben.

Die atypische Pneumonie durch Mycoplasma pneumoniae
geht mit Atembeschwerden, Abgeschlagenheit, Fieber und All-
gemeinzustandsverschlechterung einher [3]. Die Mycoplasma
pneumoniae-Infektionen werden i.d.R. mit Tetracycline- und
Makrolid-Antibiotika behandelt. Bei Kindern werden Erythro-
mycin und Azithromycin empfohlen [1]. Aufgrund der zusétz-
lich bestehenden Hautverdnderungen erhalten die meisten Pa-
tienten eine immunsuppressive Therapie mit intravendsen oder
oralen Kortikosteroiden (bis zu 1mg pro Kilogramm Kérperge-
wicht) [2]. Weiterhin wurden in einigen Fallen intravendse Im-
munglobuline (IVIG) angewendet, in Einzelfillen sogar Plasma-
pherese. Eine eindeutige Evidenz fiir die Therapie liegt jedoch
leider nicht vor [4, 6].

Aufgrund des zeitlichen Zusammenhangs des Auftretens der
Hautverdanderungen mit der Einnahme verschiedener Medika-
mente muss differenzialdiagnostisch auch an Medikamenten-
vermittele Hautverdnderungen gedacht werden. So konnte
auch bei Krankheitsbildern wie dem SJS eine zellvermittelte
Spat-Typ-Immunreaktion gegen bestimmte Medikamente als
Ausloser nachgewiesen werden [9]. Und auch bei einer Infek-
tion mit Mycoplasma pneumoniae konnte gezeigt werden,
dass die Funktion regulatorischer T-Zellen gehemmt wird, so-
dass die Entstehung unerwiinschter Medikamentennebenwir-
kungen begtinstigt ware [9].

Dennoch erschien beim typischen klinischen Bild des Myco-
plasma-induced rash and mucositis in beiden beschriebenen Fal-
len die Medikamentenunvertriglichkeit als unwahrscheinliche
Ursache und lieR sich auch durch Haut- und Provokationstests
nicht bestétigen.

Zur Genese der Hautverdnderungen bei einer Infektion mit
Mycoplasma pneumoniae werden Immunkomplex-vermittelte
GefdRschadigungen, zelluldr vermittelte Immunantworten,
aber auch zytotoxische Epithelschdden diskutiert [1]. Neben
dem Erythema multiforme werden bei MP-Infektionen auch
das Auftreten einer leukozytoklastischen Vaskulitis, die Purpura
Schonlein-Henoch und die Urtikaria-Vaskulitis beobachtet,
sodass Immunkomplex-vermittelte Erkrankungen denkbar sind

[1].
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Auch der Mechanismus der autoimmunen molekularen
Mimikrys konnte der Pathogenese der Hautverdnderungen zu-
grunde liegen: Bei dem Mycoplasma pneumoniae-assoziierten
Guillain-Barré-Syndrom konnten Autoantikérper gegen eine
Komponente des zerebralen Myelins, die Galactocerebroside,
nachgewiesen werden [1]. Antikérper gegen Mycoplasmen-
adhasin, die im Serum betroffener Patienten nachgewiesen
wurden, zeigten Kreuzreaktivitdt mit eukaroten intrazelluldren
Antigenen, was die Ausbildung erosiver Hautveranderungen
unterstiitzen kénnte [10].

Aufgrund des klinischen Bildes, welches sich von dem des
klassischen S|S oder EM unterscheidet, und des vergleichsweise
milden Verlaufes kann die Definition eines bei Mycoplasma
pneumoniae-Infektionen typischen dermatologischen Krank-
heitsbildes im klinischen Alltag sehr hilfreich sein. Auch unsere
beiden Patientenfille lassen sich nicht eindeutig dem Stevens-
Johnson-Syndrom oder Erythema multiforme zuordnen. Retro-
spektiv zeigen der Therapieerfolg und die gute Prognose in
beiden Fdllen typische Verlaufe eines Mycoplasma-induced rash
and mucositis (MIRM).

Interessenkonflikt

Die Autoren geben an, dass kein Interessenkonflikt besteht.
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