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Leucaemia cutis bei akuter Monozytenleukdamie

G. Wagner

Cutaneous Manifestation in Acute Monocytic Leukemia

Zusammenfassung

Die systemischen Leukdmien kénnen sich am Hautorgan in kli-
nisch-morphologisch unterschiedlichen Formen manifestieren,
die bei histopathologischem Nachweis einer leukdmischen Infil-
tration als Leucaemia cutis oder auch als spezifische Hautverdn-
derungen einer zugrunde liegenden Leukdmie bezeichnet wer-
den. Hiervon abzugrenzen sind unspezifische kutane Begleitre-
aktionen, die zumeist Ausdruck einer gestdrten Hamatopoese
sind oder als kutane Paraneoplasien eingeordnet werden kon-
nen. Zur typischen klinischen Morphologie der spezifischen
Hautverdanderungen zdhlen umschriebene oder flichenhafte
Erytheme, Papeln, Knoten, Plaques und Ulzera. Am Beispiel zwei-
er Patienten mit akuter Monozytenleukdmie werden die klini-
sche Variabilitdt der spezifischen Ldsionen und ihre jeweiligen
Differentialdiagnosen vorgestellt. Bei beiden Patienten war die
akute Monozytenleukdmie erst im Verlauf der dermatologischen
Diagnostik aufgedeckt worden, was einerseits die Bedeutung der
spezifischen dermatologischen Verdnderungen unterstreicht,
andererseits aber auch die Grenzen der klinischen Morphologie
aufzeigt, da ebenfalls bei beiden Patienten zundchst andere Der-
matosen favorisiert worden waren.

Abstract

Systemic leukemia can show different clinical-morphological
manifestations in skin. These are described as leukemia cutis or
as a specific leukemia-related skin lesion according to specific
histopathological findings. They have to be distinguished from
unspecific cutaneous reactions due to disturbed haematopoesis
or, as a result of other tumours - from so called cutaneous neo-
plasia. Typical clinical-morphological skin reactions in systemic
leukemia are circumscribed or extensive erythema, papules,
nodules, plaque and ulceration. In this case report two patients
with acute monocytic leukemia with their clinical variability of
the specific skin lesions as well as the differential diagnosis are
presented. In both patients monocytic leukemia was detected
during diagnostic procedure although other skin diseases were
favoured prior to diagnosing the leukemia. On the one hand this
emphasizes the significance of the specific skin lesions and
shows the limitation of clinical morphology, on the other hand.

Einleitung

Die verschiedenen Formen der Leukdmien werden als maligne
Neoplasien des hamatopoetischen Systems definiert, wobei es
nach einer Generalisation im Knochenmark und einer Aus-
schwemmung der malignen Zellreihen in das periphere Blut zu
einem Befall extramedulldrer Organsysteme einschlieBlich der

Haut kommen kann [1]. Auf Grund des biologischen Verhaltens
und des jeweils vorliegenden Differenzierungsgrades der neo-
plastischen Zellen werden akute und chronisch verlaufende Leu-
kdmieformen voneinander abgegrenzt. Die akute lymphatische
Leukdmie, deren Inzidenz mit 1: 100000 Einwohner pro Jahr an-
gegeben wird, zeichnet sich durch eine biphasische Haufigkeits-
verteilung aus mit einem ersten Haufigkeitsgipfel bei Kindern im
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Alter zwischen zwei und vier Jahren und einem zweiten Gipfel in
der siebenten Lebensdekade. Mit 30% ist die akute lymphatische
Leukdmie die hdufigste Krebserkrankung der Kinder {iberhaupt
[2]. Die akute myeloische Leukdmie zeigt hingegen eine grund-
sdtzlich andere Hdufigkeitsverteilung. Wahrend sie bei Kindern,
Jugendlichen und Erwachsenen bis zum 30. Lebensjahr nur sel-
ten beobachtet wird, steigt ihre Inzidenz anschlieRend kontinu-
ierlich an. Bei den iiber 70-Jdhrigen wird mit einer jdhrlichen
Haufigkeit von zehn Neuerkrankungen pro 100000 Menschen
gerechnet [3]. Die Subtypisierung der akuten Leukdmien erfolgt
auf der Grundlage der Empfehlungen der French-American-Bri-
tish Cooperative Group (FAB) unter Beriicksichtigung morpholo-
gischer, zytogenetischer und immunphdnotypischer Merkmale
[4]. Dabei wird die akute lymphatische Leukdmie in die Typen
L; - L; und die akute myeloische Leukdmie in die Typen M; - M;
eingeteilt. Die akute Monozytenleukdmie, die bei den beiden
hier vorgestellten Patienten diagnostiziert werden konnte, ent-
spricht dem Typ Ms der akuten myeloischen Leukdmie. Inner-
halb der Gruppe der chronisch verlaufenden Leukdmien ist die
chronische lymphatische Leukdmie mit 30 % die haufigste Leuka-
mieform der westlichen Welt. Auch ihre Inzidenz ist altersab-
hdngig, wobei die Erkrankung in den ersten vier Lebensdekaden
selten ist, um dann bei den 50-Jdhrigen eine Inzidenz von
5:100000 und bei den 80-Jdhrigen eine solche von 30: 100000
zu erreichen [5]. Die chronische myeloische Leukdmie, deren In-
zidenz mit jahrlich zwei Neuerkrankungen pro 100 000 Einwoh-
ner angegeben wird, zeigt einen Altersgipfel in der fiinften Le-
bensdekade, wobei etwa 20% aller Leukdmien der chronischen
myeloischen Form zugerechnet werden kénnen [6].

Die klinische Symptomatik der Leukdmien hdngt von ihrer Ver-
laufsform ab. Bei den akuten Leukdmien wird das klinische Bild
durch eine hdufig fulminant zunehmende Knochenmarkinsuffi-
zienz geprdgt. Dabei ist ein schweres Krankheitsbild mit hohem
Fieber, Infektionen der oberen Luftwege, gastrointestinalen
Symptomen, Anorexie, Knochen- und Gelenkschmerzen sowie
Blutungen der Haut und Schleimhdute typisch [2]. Im Gegensatz
hierzu werden die chronischen Leukdmien haufig zufillig ent-
deckt, z.B. durch routinemdRige Blutbilduntersuchungen oder
durch asymptomatische Splenomegalien bei Oberbauchsonogra-
phien. Allgemeines Unwohlsein, zunehmende Schwadche, schlei-
chender Gewichtsverlust, subfebrile Temperaturen und uncha-
rakteristische Oberbauchbeschwerden sind klinische Symptome
der chronischen Leukdmieformen [7].

Die diagnostische Einordnung der spezifischen oder unspezifi-
schen Hautverdnderungen einer Leukdmie diirfte in den meisten
Fdllen zundchst nur als Moglichkeit im Rahmen differentialdiag-
nostischer Uberlegungen erfolgen. Die Kenntnis der aufgefiihr-
ten epidemiologischen Daten und der allgemein-klinischen
Symptome der Leukdmien kann dabei im Einzelfall hilfreich sein,
um eine weiterfiihrende Diagnostik zu veranlassen, wie sich dies
auch am Beispiel der folgenden Kasuistiken zeigen lasst.

Kasuistiken

Kasuistik I: Patient LK, 69 Jahre

Anamnese

Vier Wochen vor der stationdren Aufnahme hatte der Patient
erstmals juckende Hautverdnderungen an den Unterschenkeln
bemerkt, die anschlieBend generalisierten. Im Zusammenhang
mit einem femoro-poplitealen Bybass bei bekannter AVK war
der Patient seit einem Jahr marcumarisiert. Die Einnahme weite-
rer Medikamente verneinte er. Die Einweisung des Patienten er-
folgte durch eine niedergelassene Dermatologin unter der Ver-
dachtsdiagnose eines papuldsen Arzneimittelexanthems. Das
Allgemeinbefinden war bei stationdrer Aufnahme in keiner Wei-
se eingeschrdnkt.

Dermatologischer Aufnahmebefund

An den oberen und unteren Extremitdten sowie am Stamm in
exanthematischer Ausbreitung einzeln stehende oder auch kon-
fluierende, linsen- bis halbkirschkerngrofRe, derbe, hautfarbene
oder rotlich tingierte Papeln und Knoten (Abb.1,2). Im Bereich
der Mundschleimhdute einzelne linsengrofSe, geringfiigig infil-

Abb.1 Pat. I: Disseminiert stehende Knoten Beugeseiten linker Arm.

Abb.2 Pat. I: Kon-
fluierende, plaque-
férmige Knoten
Streckseite linker
Unterschenkel.
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trierte Erytheme. Die allgemein-kérperliche Untersuchung war
unauffdllig. Insbesondere Lymphknoten konnten nicht getastet
werden.

Befunde diagnostischer Untersuchungen

Histopathologische Befunde

Biopsie einer Papel linker Unterarm: Bei unauffilliger Epidermis
monomorphe Population atypischer monozytirer Zellen mit
ovalen Zellkernen und breitem eosinophilen Zytoplasma in der
oberen und mittleren Dermis. Immunhistochemisch exprimie-
ren die atypischen Zellen CD43, Lysozym, CD68 und fokal Chlor-
acetatesterase. Diagnose: Leucaemia cutis bei myelomonozytdrer
Leukdmie.

Knochenmarkbiopsie Beckenkamm: Ausgedehnte, etwa 80% der
Markfldche einnehmende Infiltrate, bestehend aus Blasten mit
polymorphen, teilweise auch gelappten Kernen. Helles Kern-
chromatin, zum Teil deutliche Nukleolen. Himatopoese stark
vermindert. Immunhistochemisch positive Expression Monozy-
tenmarker Ki-M1p und Lysozym, negativ hingegen bei mye-
loischem Marker Ki-My2, B-Zell-Marker CD79a und T-Zell-Mar-
ker CD3. Diagnose: Akute Monozytenleukdmie FAB M5.

Laborbefunde

Blutbild: Leukozyten 6,9 (NW: 4 - 10,5/nl), Erythrozyten 4,85
(NW: 3,5 - 5,8/pl), Himoglobin 12.9 (NW: 14,0 - 18,0 g/dl), Ha-
matokrit 38.8 (NW: 38 - 51 cl/l), MCV 79.8 (NW: 83 - 99 fl), HbE
26.6 (NW: 27 - 34 pg/Ery), RDW 17.1 (NW: 11 - 16% VC), Throm-
bozyten 115 (NW: 130 - 450/nl).

Differentialblutbild: Myelozyten 1 (NW: 0%), Stabkernige 8
(NW: 0 - 6%), Segmentkernige 22 (NW: 45 - 85%), Basophile 1
(NW: 0 - 3%), Monozyten 29 (NW: 1 - 11%), Lymphozyten 34
(NW: 10 - 50%), atypische Zellen 5 (NW: 0 - 3%). BSG n.W.
32/66 (NW: 10 - 20 mm), CRP 49 (NW: 3 - 15mg/l), LDH 733
(NW: 240 - 480 U/1).

Ohne pathologischen Befund: Nierenpflichtige Substanzen, Leber-
transaminasen, Bilirubin, Elektrolyte, EiweiRRelektrophorese und
Urinstatus.

Ergiinzende Untersuchungen

R6.-Thorax und Oberbauchsonographie ohne pathologische Be-
funde. Sonographie Leisten und Achseln mit Nachweis einzelner
bis zu einem cm durchmessender, sonomorphologisch unauffal-
liger Lymphknoten. CT Thorax und Abdomen: vereinzelt sehr
kleine axilldre, mediastinale und paraaortale Lymphknoten. Kei-
ne grolReren Lymphknotenpakete, intrapulmonal keine pathoge-
nen Befunde, keine Hepatosplenomegalie oder andere pathologi-
sche Befunde intraabdominell.

Therapie und Verlauf

Auf Grund der erhobenen Befunde wurde bei dem Patienten die
Diagnose einer Leucaemia cutis bei akuter Monozytenleukdmie
gestellt. Zur weiteren Behandlung erfolgte die Verlegung in eine
hdmatologisch-onkologische Klinik. Unter der dort durchgefiihr-
ten Chemotherapie mit Daunorubicin und Cytarabin kam es zu
einer vollstindigen Remission, die durch eine komplette Riick-
bildung des dermatologischen Befundes und eine Kontrollbiop-
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sie des Knochenmarks dokumentiert werden konnte. Der weite-
re Verlauf bleibt abzuwarten.

Kasuistik II: Patientin BC, 72 Jahre

Anamnese

Die zum Zeitpunkt der stationdren Aufnahme bereits schwer
kranke Patientin war unter der Diagnose eines fieberhaften In-
fektes in die Medizinische Klinik des Hauses eingewiesen wor-
den. Seit einer Woche bestanden Temperaturen bis 40°C, Husten
sowie schmerzhafte Erosionen der Mundschleimhaut. Unmittel-
bar vor der Einweisung waren eine Makrohdmaturie und erst-
mals auch nicht juckende Hautverdanderungen an den Extremita-
ten beobachtet worden.

Dermatologischer Aufnahmebefund

Unter Betonung der Streckseiten der Unterschenkel an den obe-
ren und unteren Extremitdten miinz- bis handtellergrofRe, auch
konfluierende, unscharf begrenzte, teilweise deutlich infiltrierte,
druckdolente Erytheme (Abb.3,4). Im Bereich der Mund-
schleimhdute linsen- bis fingernagelgrofSe, schmierig belegte
Erosionen.

Befunde diagnostischer Untersuchungen

Histopathologische Befunde

Biopsie linker Unterschenkel: Bei durchgehend erhaltener Epider-
mis hochgradig 6dematos aufgelockertes Korium. Perivaskuldr
finden sich hier mononukledre Infiltrate, die eine mittlere Proli-
ferationsaktivitdt von 20% mit Ki-67 aufweisen. Sie exprimieren
Ki-M1P zu iiber 90%. Diagnose: Neoplastische Monozyteninfil-
tration. Befund passt in erster Linie zu einer akuten Monozyten-
leukdmie (FAB M5). Gelegentlich treten derartige Hautbefunde
bereits in der myelodysplastischen Vorphase einer Monozyten-
leukdmie auf.

Knochenmarkbiopsie Beckenkamm: Normozellulire Himatopoe-
se. Quantitativ etwas vermehrte, deutlich linksverschobene Me-
gakaryopoese. Linksverschobene Erythropoese mit Reifungssto-

Abb.3 Pat. II:
Flachenhaft infiltrier-
te Erytheme distaler
Unterschenkel
rechts.
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Abb.4 Pat. Il
Einzeln stehende,
infiltrierte Erytheme
rechte untere Extre-
mitat.

rung. Granulopoese ganz erheblich linksverschoben und hoch-
gradig reifungsgestort. Nur ganz vereinzelt segment- oder stab-
kernige Granulozyten. Vorherrschen von myeloischen blastdren
Vorstufen. Blastenanteil ca. 30%. Diagnose: Myelodysplastisches
Syndrom mit Reifungsstérung aller Zellreihen und Blastenex-
zess.

Laborbefunde

Blutbild: Leukozyten 1,9 (NW: 4 - 10,5/nl), Erythrozyten 2,90
(/NW: 3,5 - 5,8/pl), Himoglobin 8,3 (NW: 12,3 - 15,3 g/dl), Ha-
matokrit 25,2 (NW: 3851 cl/I), MCV 86,9 (NW: 83 - 99 fI), HbE
28,7 (NW: 27 - 34 pg/Ery), RDW 28,1 (NW: 11 - 16 % VC), Throm-
bozyten 65 (NW: 130 - 450 /nl).

Differentialblutbild: Neutrophile 8 (NW: 45 - 85%), Eosinophile 0
(NW: 0 - 6%), Basophile 1 (NW: 0 - 2%), Monozyten 48 (NW: 0 -
11%), Lymphozyten 43 (NW: 10 - 50%). BSG n. W. 56/98 (NW: 10
- 20mm), CRP 81 (NW: 3 - 15 mg/l). Protein- und Himaturie.

Ohne pathologische Befunde: Nierenpflichtige Substanzen, Leber-
transaminasen, LDH, CK, Bilirubin und Elektrolyte.

Ergdnzende Untersuchungen

R6.-Thorax: Ausgedehnte Oberlappenpneumonie beidseits mit
Begleiterguss. Flaues Infiltrat rechts, offenbar im Mittellappen
gelegen.Oberbauchsonographie: Splenomegalie (14,5 % 6,5 cm),
leichte Hepatomegalie.

Therapie und Verlauf

Trotz intensivmedizinischer Betreuung, bei der die Behandlung
der Pneumonie im Vordergrund stand, verschlechterte sich der
Zustand der Patientin kontinuierlich. Gleichzeitig entwickelte
sich eine Leukozytose von maximal 90/nl mit 95% Leukdmiezel-
len sowie einer Thrombozytopenie von 5/nl. Die Patientin ver-
starb an der nicht beherrschbaren Pneumonie im akuten Herz-
Kreislaufversagen.

Diskussion

Die Leukdmien kénnen sich durch eine sehr unterschiedliche ku-
tane Symptomatik auszeichnen, wobei spezifische und unspezi-
fische Hautverdnderungen voneinander abgegenzt werden. Als
spezifisch gelten Hautveranderungen, die sich histopathologisch
durch ein leukdmisches Infiltrat auszeichnen. Unabhdngig von
der jeweils vorliegenden klinischen Morphologie werden diese
Hautverdanderungen zusammengefasst auch als Leucaemia cutis
bezeichnet. Die unspezifischen Hautverdnderungen entwickeln
sich hingegen als Folge einer gestérten Himatopoese oder stel-
len paraneoplastische Reaktionen dar [8]. Einzelne Hautverdnde-
rungen, z.B. himorrhagische Phianomene oder Ulzera, konnen
sowohl Ausdruck einer spezifischen als auch einer unspezifi-
schen Genese sein. Die spezifischen Manifestationen der Leuka-
mien sind insgesamt seltene Ereignisse, wenngleich ihre Haufig-
keit bei den verschiedenen Leukdmieformen deutliche Unter-
schiede aufweisen kann. Dabei sind die in der Literatur gemach-
ten Angaben zur Haufigkeit der Leucaemia cutis untereinander
nicht immer vergleichbar, da die Terminologie und die Klassifi-
kation der Leukdmien in der Vergangenheit nicht einheitlich be-
nutzt worden sind. Unbestritten werden spezifische Hautveran-
derungen in der Praxis am hdufigsten bei der chronischen lym-
phatischen Leukdmie beobachtet, ein Umstand, der allerdings
darauf zuriickzufiihren sein diirfte, dass die chronische lympha-
tische Leukdmie selbst die hdufigste Leukdmieform darstellt und
dariiber hinaus einen meist langfristigen Verlauf zeigt [9,10]. Die
entsprechende Haufigkeit wird in der Literatur mit 8 - 27 % ange-
geben [11,12]. Betrachtet man die Haufigkeit der Leucaemia cutis
bezogen auf die absolute Zahl der einzelnen Leukdmieformen,
finden sich spezifische Hautveranderungen relativ am hdufigs-
ten bei den akuten myeloischen Leukdmien [9,13]. In gréf3eren
Studien fanden sich tiber 40% der spezifischen Hautveranderun-
gen bei Patienten mit akuten myeloischen Leukdmien [14,15]. In-
nerhalb dieser Gruppe ist wiederum die akute Monozytenleuka-
mie mit 25-33% am hdufigsten mit einer Leucaemia cutis ver-
bunden [14-17]. Interessanterweise finden sich bei den akuten
myeloischen Leukdmien auch {iberproportional haufig leukami-
sche Lungeninfiltrate. Eine Erkldrung hierfiir ist moglicherweise
die fiir reife myeloische Zellen typische Expression von Adhasi-
onsmolekiilen [18]. Diese biologische Eigenschaft konnte dann
auch als Grund fiir die Haufigkeit der Leucaemia cutis bei den
akuten myeloischen Leukdmien herangezogen werden. Im Ge-
gensatz zu den genannten Leukdmieformen sind spezifische
Hautverdanderungen bei der akuten lymphatischen und der chro-
nischen myeloischen Leukdmie deutlich seltener. Die Haufig-
keitsangaben liegen hier zwischen 2 und 3% [19,20].

Die spezifischen Hautverdnderungen der Leukdmien zeichnen
sich durch eine ausgeprdgte klinische Polymorphie aus. Dabei
koénnen alle Variationen der Leucaemia cutis bei jeder Leukdmie-
form auftreten, so dass auf Grund der im Einzelfall vorliegenden
klinischen Morphologie nicht auf die Art der zu Grunde liegen-
den Leukdmie geschlossen werden kann [10]. Allerdings konnen
einzelne Formen der Leucaemia cutis bei bestimmten Leukdmien
deutlich hdufiger beobachtet werden, wie z.B. die Gingivahyper-
plasie, die Makrulie, bei der akuten Monozytenleukdmie [21].
Dariiber hinaus kénnen die spezifischen Hautveranderungen in
einer einzelnen Form oder in jeder beliebigen Kombination der
Morphen auftreten. In den meisten Fédllen manifestiert sich eine
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Leucaemia cutis erst im Verlauf einer bereits bekannten Leuka-
mie. Seltener kdnnen die spezifischen Hautverdnderungen paral-
lel mit der internistischen Symptomatik auftreten oder dieser in
Einzelfdllen als so genannte aleukdmische Leucaemia cutis sogar
vorausgehen [22 - 24]. Die hdufigsten Manifestationsformen der
Leucaemia cutis sind Papeln, Knoten oder plaquefoérmige Infiltra-
tionen, die exanthematisch oder in Form weniger Einzelherde
auftreten konnen. Die Haufigkeit der knotigen Morphen wird in
einzelnen Untersuchungen mit bis zu 60% angegeben [10]. In Ab-
hdngigkeit von ihrer Gré8e und Lokalisation innerhalb der ku-
tanen Strukturen werden hautfarbene, gelbliche, erythematose,
livide oder auch braun pigmentierte Knoten beobachtet
[21,25,26]. Zu den bevorzugt betroffenen Arealen zdhlen in der
Reihenfolge ihrer Haufigkeit der Stamm, die Extremitdten, der
Kopf und der Nacken [10]. Der Befall des Gesichtes mit monstré-
sen Knoten oder Plaques wird dabei als Facies leontina bezeich-
net [21]. Als eine weitere Sonderform knotiger Manifestationen
der Leucaemia cutis wird das sogenannte Chlorom beschrieben.
Dieser seltene Tumor, der durch leukdmische Infiltrationen der
Perioststrukturen der Orbita oder anderer Knochen entsteht, ist
gekennzeichnet durch eine griinliche Verfarbung, verursacht
durch eine hohe Gewebekonzentration von Myeloperoxidase
[27]. Fiir alle knotigen Strukturen typisch ist ein derber Palpa-
tionsbefund. Vereinzelt konnen gréfRere Knoten sekundar ulze-
rieren [21,25,26,28]. Umschriebene, unscharf begrenzte Erythe-
me mit oder ohne Schuppung, Ekchymosen, die sowohl Ausdruck
einer leukdmischen Infiltration als auch Folge einer Thrombozy-
topenie sein kdnnen, sowie Erythrodermien stellen weitere, je-
doch seltener vorkommende Manifestationen der Leucaemia cu-
tis dar. Dabei variieren die Haufigkeitsangaben zwischen 19 % fiir
Erytheme, 17 % fiir Ekchymosen und weniger als 5% fiir Erythro-
dermien [10]. Letztere werden in ihrer klinischen Auspragung als
Erytheme ohne weitere morphologische Kriterien oder als exsu-
dativ-ekzematdse Formen beschrieben [29]. Als gelegentlich be-
obachtete Manifestation einer Leucaemia cutis gelten primadr
auftretende, einzeln oder disseminiert vorkommende Ulzera,
die mit einem maximal beschriebenen Durchmesser von bis zu
10cm eine beachtliche GréRe erreichen kénnen [30,31]. Die
ebenfalls nur selten vorkommenden Blasen vervollstindigen
das klinische Spektrum der Leucaemia cutis [10]. Neben den be-
schriebenen Manifestationen der Leucaemia cutis am dufleren
Integument findet sich eine Vielzahl spezifischer Hautverdnde-
rungen auch im Bereich der Mundschleimhdute. Dabei steht die
Gingivahyperplasie mit einer Haufigkeit von 3 - 5% zahlenmaRig
im Vordergrund [32]. Klinisch-morphologisch finden sich 6de-
matos-knotige oder plattenférmige Infiltrationen, die die Zdhne
tiberwuchern kénnen. Nekrosen, tiefgreifende Ulzera und Zahn-
verlust sind mogliche Folgen der leukdmischen Infiltrationen.

Von den unterschiedlichen Erscheinungsformen der Leucaemia
cutis sind die deutlich haufiger vorkommenden, unspezifischen
Hautverdanderungen der verschiedenen Leukdmien abzugrenzen,
wobei spezifische und unspezifische Hautverdanderungen auch
gleichzeitig auftreten konnen. Bezogen auf die gesamte Gruppe
der Leukdmien finden sich bei 25 - 40% der betroffenen Patien-
ten unspezifische Hautverdnderungen [33]. Allerdings gibt es
auch hier wieder teilweise deutliche Unterschiede zwischen
den einzelnen Leukdmieformen [34]. So wird z B. die Haufigkeit
der unspezifischen Hautveranderungen bei der Monozytenleu-
kdmie vereinzelt mit bis zu 80% angegeben [8]. Die unspezifi-
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schen Hautverdnderungen entwickeln sich auf der Grundlage
der gestorten Himatopoese oder werden als paraneoplastische
Reaktionen verstanden. Die besonders bei den akuten Leuka-
mien hdufig vorkommende Thrombozytopenie ist dabei fiir ver-
schiedene hdmorrhagische Phdnomene verantwortlich, z.B. fiir
Petechien, Ekchymosen oder Sugillationen. Hingegen diirfte die
ebenfalls zu beobachtende palpable Purpura typischerweise auf
eine paraneoplastische Vasculitis allergica zuriickzufiihren sein
[34,35]. Die gestorte Granulozytopoese wird fiir die gehduft vor-
kommenden opportunistischen Infektionen verantwortlich ge-
macht. Fiir Leukdmien typisch sind dabei chronisch-persistie-
rende Herpes simplex-Eruptionen, der Herpes zoster generalisa-
tus, chronische Follikulitiden, Abszessbildungen und klinisch-
morphologisch ungewohnliche Mykosen [10,21,28,34].

Zu den paraneoplastischen Reaktionen zdhlen der generalisierte,
hdufig therapieresistente Pruritus, urtikarielle, ekzematoide
oder makulopapul6se Exantheme sowie das Erythema nodosum
und das Erythema exsudativum multiforme [27]. Auch das
Sweet-Syndrom und das Pyoderma gangraenosum koénnen als
unspezifische Hautverdnderungen im Rahmen einer Leukdmie
auftreten. Bei einer umfangreichen Literaturstudie zum Sweet-
Syndrom fanden sich bei 20% der Patienten assoziierte Maligno-
me, von denen wiederum fast 40% an einer akuten myeloischen
Leukdmie erkrankt waren [36]. Das mit einem Malignom ver-
bundene Sweet-Syndrom kann dabei klinisch ungew®ohnliche,
bullése oder ulzerierende Formen aufweisen. Die Assoziation
zwischen einem Pyoderma gangraenosum und den verschiede-
nen Leukdmieformen ist ebenfalls gehduft beobachtet worden.
Auch hierbei gilt, dass klinisch ungewo6hnliche Manifestations-
formen eines Pyoderma gangraenosum als Hinweis fiir die Exis-
tenz einer malignen Grunderkrankung gelten miissen [27]. Auf
Grund ihrer ungewoéhnlichen Haufigkeit konnen auch Arznei-
mittelexanthme als unspezifische Hautverdnderungen der Leu-
kdamien eingeordnet werden. Bei einzelnen Untersuchungen
konnten bei mehr als 50% der Patienten Arzneimittelexantheme
beobachtet werden, die durch chemisch vollig unterschiedliche
Arzneimittelgruppen ausgelost worden waren [38]. Als besonde-
re Form einer Arzneimittelreaktion wird die sogenannte ,erupti-
on of lymphocyte recovery“ von den herkémmlichen Arzneimit-
telexanthemen abgegrenzt. Dabei entwickelt sich meist wdh-
rend der Induktionsphase einer Chemotherapie ein makulopa-
puléses Exanthem, das typischerweise unmittelbar nach dem
Tiefpunkt der Leukozytopenie auftritt [39]. Die differentialdiag-
nostischen Uberlegungen zu den verschiedenen Formen der Leu-
caemia cutis sind von der jeweils vorliegenden klinischen Mor-
phologie abhdngig. Dariiber hinaus ist von entscheidender Be-
deutung, ob bei einem betroffenen Patienten eine Leukdmie be-
reits bekannt ist oder ob in der méglicherweise initialen Phase
der Erkrankung eine allgemeine Symptomatik besteht, die auf
eine Leukdmie hindeuten konnte. So die eine oder die andere Si-
tuation gegeben ist, wird man insbesondere beim Auftreten der
doch relativ charakteristischen papulésen Morphen friihzeitig
an eine Leucaemia cutis denken miissen. Ist hingegen eine Leu-
kdmie nicht bekannt, fehlen richtungsweisende Symptome ein-
schlieBlich der entsprechenden Blutbildverinderungen oder
wird eine allgemeine Krankheitssymptomatik zundchst als Aus-
druck einer banalen Infektion gewertet, diirfte die Leucaemia cu-
tis im Allgemeinen eine Zufallsdiagnose sein, die erst durch eine
histopathologische Untersuchung der vorliegenden Hautveran-
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derungen aufgedeckt wird. Eine solche Situation war auch bei
den hier vorgestellten Patienten gegeben. Bei dem ersten Patien-
ten hatte sich ein papuléses Exanthem entwickelt, ohne dass
Einschrankungen des Allgemeinbefindens erfragt werden konn-
ten. Auch eine Leukdmie war zum Zeitpunkt der stationdren Auf-
nahme nicht bekannt gewesen. Auf Grund des klinischen Befun-
des hatte die einweisende Dermatologin die Verdachtsdiagnose
eines papuldsen Arzneimittelexanthems gestellt, wahrend unse-
rerseits an eine Sarkoidose gedacht wurde. Beide Differentialdi-
agnosen werden in der Literatur beschrieben [8,21,24]. Die sta-
tiondre Einweisung der zweiten Patientin in die Innere Klinik
des Hauses erfolgte unter der Diagnose eines fieberhaften Infek-
tes, wobei die Ro.-Aufnahme der Thoraxorgane eine beidseitige
Pneumonie zeigte. Die erst sehr kurzfristig bestehenden Haut-
verdnderungen wurden zundchst als Erythema nodosum einge-
ordnet. Erst die nachgewiesene Panzytopenie und die Therapie-
resistenz der Pneumonie waren Anlass zur Durchfiihrung einer
Biopsie, deren histopathologische Beurteilung dann zur Diagno-
se einer Leucaemia cutis fithrte. Dabei zdhlen sowohl das Erythe-
ma nodosum als auch das Erythema exsudativum multiforme zu
wiederholt genannten Differentialdiagnosen der Leucaemia cu-
tis [8,10,28]. Die weiteren im Einzelfall zu beriicksichtigen Diffe-
rentialdiagnosen umfassen maligne Lymphome und Pseudolym-
phome, kutane Metastasen viszeraler Karzinome, makuldse oder
papuldse syphilitische Exantheme sowie atypische Formen der
Pityriasis rosea. Die leukdmischen Manifestationen im Bereich
der Mundschleimhdute sind insbesondere von der Angina Plaut-
Vincent abzugrenzen [8,21,24].

Das Spektrum der méglichen Differentialdiagnosen und die Be-
sonderheiten im klinischen Verlauf der verschiedenen Leuka-
mieformen unterstreichen die Probleme bei der diagnostischen
Einordnung einer Leucaemia cutis. Auf Grund der phdnomenolo-
gischen Ahnlichkeiten mit zahlreichen Dermatosen wird die Di-
agnose einer Leucaemia cutis letztendlich immer histopatholo-
gisch gestellt werden miissen.
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