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Was sind Kollagenosen?

«connective tissue diseases»
Dermatomyositis

e Chronische immunmediierte | / polimyositis
. Systemischer Lupus
Multisystemerkrankungen Erythematodes
* Bindegewebe SSc
* Gefasse Undifferenzierte
* Innere Organe Kollagenose

e Charakterisiert durch ahnliche

e klinische & Sjogren's

. . o syndrom
 immunologische Befunde (Auto-Antikorper)

* Gold Standard: Experts’ Opinion

U SZ Universitats Nach JHW Distler et al. Undifferentiated connective tissue disease, overlap syndromes and MCTD.
Spital Zirich EULAR compendium on rheumatic diseases Editor J Bijlsma. BMJ Publishing Group 2009; p.245.



Kollagenosen sind Multisystemerkrankungen
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e  Muskulatur

* Lymphknoten, Blut

p o e Gefisse

* Lunge
* Herz
* Magen-Darm-Trakt

* Niere

studylibde.com

* Nervensystem
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Haufigste Symptome & Befunde bei Kollagenosen

 Raynaud-Phanomen
e Sicca-Symptomatik

* Haut
* Exantheme
* Photosensitivitat
* Fibrose
* Alopezie

* Ulzera (Finger, Schleimhaut)
* Arthralgien/Arthritiden
 Myalgien
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http://www.cri-net.com/base_image/viewImage.asp?ID=CF69C0596F

Charakteristische Befunde bei Kollagenosen
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Schlussfolgerung Fall 1
* Bei Fieber unklarer Genese immer Infektion und Neoplasie berucksichtigen
e “atypische Kollagenose” ist eine Ausschlussdiagnose

* Glucocorticoide wirken unspezifisch!
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Atiologien des sekundiren Raynaudphinomens

Autoimmun Kollagenosen (SSc, Sjogren, SLE, MCTD, Myositis, undifferenziert)
Overlap-Syndrome
Vaskulitiden

Vaskular Arteriosklerose

Thrmoboangiitis obliterans (M. Winiwarter-Burger)

Hamato/Onkologisch Kryoglobulinamie, Kryofibrinogenamie
Paraproteinamie, POEMS
Paraneoplastisch

Endokrin Hypothyreose

Mechanisch Vibrationstrauma, Hypothenarhammer-Syndrom
Toxisch Exposition auf Schwermetalle, Vinylchlorid
Medikamente Amphetamine, Kokain

Interferon, Ostrogen
Betablocker, Clonidin, Sympatomimetika, Ergotaminpraparate
Chemotherapeutika (Cisplatin, Bleomycin), Ciclosporin
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Raynaudphanomen & systemische Sklerose

ACR/EULAR 2013 classification criteria for SSc

Sklerodaktylie + Sklerodermie proximal der MCP-Gelenke
Nur Sklerodaktylie
Geschwollene (puffy) Finger

Fingerkuppeldsionen — Ulcera
— pitting scars (Narben)

Teleangiectasien
SSc spezifische Mikroangiopathie des Nagelfalzes

Pulmonal-arterielle Hypertonie (PAH) oder Lungenfibrose

Raynaudphdnomen

W W N N N WON NAMAYO

SSc-spezifische Ak (anti-Scl70, anti-Centromer, anti-RNA
polymerase lll)

SSc = minimum 2 Punkte
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Faustregel Kapillarmikroskopie

SSc-pattern Dilatierte Kapillaren und Mikroblutungen Normale KapMik

Ref: Smith V et al. Autoimmun Rev. 2019 Nov;18(11):102394.
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https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/31520797

Raynaudphanomen und Risiko fiir SSc

Prognostischer Wert des SSc-Musters und der SSc-spezifischen Antikorper bei Patienten mit RP

* longitudinale Studie auf 586 Patienten, mediane Follow-up Dauer 4 Jahre

» Wichtigste Resultate bzgl. SSc 10jahres-Risiko:
Ak-, KapMik- SSc <2% SSc| |Ak + oder KapMik+ 20-30% SSc || Ak+ und KapMik+ (Friihform) >70% SSc

Definite SSc outcome

No. of At 5 years of At 10 years of At last
Predictors at first evaluation patients followup followup followup
Normal findings on NCM and negative SSc-specific autoantibodies 446 6(1.3) 7(1.6) S (1.8)
SSc pattern on NCM and negative SSc-specific autoantibodies 31 7 (22.6) 7 (22.6) 8 (25.8)
Normal findings on NCM and positive SSc-specific autoantibodies 65 14 (21.5) 21 (32.3) 23 (35.4)
SSc pattern on NCM and positive SSc-specific autoantibodiesti§ 44 29 (65.9) 32 (72.7) 35 (79.5)
Total 586 56 (9.5) 67 (11.4) 74 (12.6)
P - <0.001 <0.001 <0.001
Ref: Koenig M et al. Arthritis Rheum. 2008;58: 3902-12.
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Schlussfolgerung Fall 2

* Bei Raynaudphanomen auch an Kollagenosen denken

* Ca. 2/3 der Falle sind primar, vor allem bei Jugendlichen
* Pravalenz 3-15%, geographische Variabilitat:
* Anamnese: symmetrische bilaterale Beteiligung

e Klinisch: keine puffy fingers, keine Ulcera, Pulse gut tastbar

KapMik: normale Kapillarmikroskopie
e Labor: unauffillig, normale BSR, ANA negativ
e Abklarung: Labor und KapMik
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ANA patterns: https://www.anapatterns.org/

Speckled Homogenous Mixed

Nucleolar Centromere Peripheral
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ANA in gesunden Probanden

A B 550% 2% 050%
 Haufiger in Frauen . i
} . . iy a0
e Privalenz nimmt mit Alter zu a0 ‘
n>70
» Tiefe Werte (bis 1:320 in
Immunfluoreszenz) sind C D
unspezifisch
= ANA Normal = Male
= Female

* Anti-DFS70 sind unspezifisch « ANA High

E
Ge Q et al. Antinuclear antibodies in healthy population: Positive association with abnormal tissue metabolism, 0<20
inflammation and immune dysfunction. Int Immunopharmacol. 2022 Dec;113(Pt A):109292
@20-30 = >500
14,186 health checkup samples in the Suzhou hospital of 030-40 —
.. . . . . o40-50
Nanjing Medical University, China 2019 to 2020 i T
61-70 = 40-100
o>70
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Schlussfolgerung Falle 3-4-5
* Bei Fieber unklarer Genese immer Infektion und Neoplasie berucksichtigen
e “atypische Kollagenose” ist eine Ausschlussdiagnose

* Glucocorticoide wirken unspezifisch!
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Zusammenfassung

* Unspezifische Symptome: Fatigue

* Cave (spezifisch vs. unspezifisch) Haarausfall, Hautausschlag, Gelenkschmerzen

Unspezifische Befunde: tieftitrige ANA, RF, milde Anamie

Bei Fieber unklarer Genese und therapierefraktarem Verlauf: Infeksuche

Bei erhohtem Neoplasierisiko und therapierefraktarem Verlauf: Neoplasie-Suche

* Neoplasie-Screening: bei ausgewahlten Fallen FDG-PET CT durchfihren

Glucocorticoide wirken unspezifisch
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