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39 Aus den Augen, aus dem Sinn - Knacknuss Anamnese bei
disseminierten Arzneimittelexanthemen auf ,,vergessene“

Selbstmedikation

A. |. Bircher, C. Imhof-Gex-Collet, K. Scherer Hofmeier

Zusammenfassung

Es werden zwei Patienten vorgestellt, die zur Ab-
kldarung unklarer Exantheme zugewiesen wur-
den, bei beiden wurde die Diagnose initial nicht
gestellt. Der erste Patient hatte ein ausgeprdg-
tes Arzneimittelexanthem, die Patientin ein ge-
neralisiertes fixes Arzneimittelexanthem. Die
wegen Verdacht auf Arzneimittelallergie durch-
gefiihrte aufwendige allergologische Diagnostik
fiel zundchst unergiebig aus. Bei beiden wurde
initial der Ausloser anamnestisch nicht erfasst,
da die Patienten die Selbsttherapie mit frei ver-
kéuflichen Medikamenten vergessen hatten
oder als nicht relevant betrachteten. Erst auf in-
tensive Befragung konnten die Ausléser Pseudo-
ephedrin bzw. Paracetamol eruiert und bestatigt
werden. Die zentrale Rolle einer umfassenden
Anamneseerhebung und Dokumentation aller
eingenommenen Therapeutika wird dargestellt.

39.1 Einleitung

Eine umfassende und detaillierte Anamnese zur
Befunderhebung ist der erste oft entscheidende
Schritt in der allergologischen Diagnosestellung,
da hiufig keine hinweisenden Symptome und Kli-
nischen Manifestationen mehr vorliegen. Auch
samtliche potenziellen Ausloser miissen erfasst
werden, gerade bei Reaktionen auf Nahrungsmittel
und Medikamente kann die Anamnese aber un-
vollstdndig oder gar falsch sein, da der Patient die
Einnahme vergessen hat, absichtlich verschweigt
oder ein nicht drztlich verordnetes Medikament
eingenommen hat. Eine kiirzlich publizierte Studie
ergab z.B., dass ein hoher zweistelliger Prozentsatz
der Patienten die Einnahme von Medikamenten
verschweigt, falsch wiedergibt oder Medikamente
von Drittpersonen eingenommen hatte [473].

@

Im Mittel betreiben 40 % von dlteren Patienten
oft Selbstmedikation, vor allem Analgetika,
aber auch Vitamine und Phytotherapeutika
[471]. Somit kénnen wichtige Auslser ver-
passt werden und die oft aufwendige und kos-
tenintensive allergologische Abklarung kann
unergiebig ausfallen.

Merke

Wir berichten iiber zwei Patienten unter Poly-
medikation mit unklaren initial fehldiagnostizier-
ten Exanthemen, bei welchen im Rahmen einer
umfassenden allergologischen Abkldrung erst nach
mehrmaligem, gezieltem Nachfragen der Ausloser
von disseminierten Arzneimittelexanthemen iden-
tifiziert werden konnte.

39.2 Klinische Fille
39.2.1 Klinischer Fall 1

Ein 74-jdhriger Mann litt an einer arteriellen Hy-
pertonie, Hyperlipiddmie und einer koronaren
Herzkrankheit mit Status nach Bypass. Er nahm
seit Jahren regelmdRig Torasemid, Simvastatin,
Aspirin cardio und bei Bedarf Paracetamol ein. Im
Februar erlitt er ein Bagatelltrauma am Schienbein,
mit einer kleinen Wunde, die mit Chlorhexidin
und einem Hydrokolloidverband behandelt wurde.
Etwa eine Woche spdter entwickelte er ein jucken-
des Ekzem im Wundbereich. Gleichzeitig begann
ein grippaler Infekt der oberen Luftwege, ein Tag
spdter trat ein disseminiertes juckendes Exanthem
auf (» Abb. 39.1).

Der Hausarzt vermutete ein Arzneimittelexan-
them oder ein streuendes Ekzem durch die Wund-
behandlung, setzte alle Therapeutika ab und wies
ihn zur Abkldrung des Exanthems zu. Anamnes-
tisch gab der Patient eine Penizillinallergie mit un-
klarer Manifestation in der Jugend an, es bestan-
den keine weiteren allergischen Krankheiten. Die
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Einnahme anderer Medikamente wurde katego-
risch verneint. Im Status fand sich ein kleines Ul-
kus prdtibial, das Exanthem war abgeklungen.
Prick- und Intradermaltests und spezifische IgE
mit Penizillinen fielen negativ aus. Die Epikutan-
tests mit der Standardreihe und den eigenen Me-
dikamenten und Materialien inklusive Chlorhexi-
din ergab positive Resultate fiir Kolophonium und
Epoxidharz (je++/++) und als Zufallsbefund in
einer mitgefithrten Arzneimittelreihe ein++/

+++-Resultat auf Pseudoephedrin. Erst auf mehr-
faches intensives Nachfragen und Hinweise auf das
Vorkommen dieser Substanz in frei verkduflichen
Medikamenten erinnerte er sich, dass er wegen
der Erkdltung ein Schnupfenmittel mit Pseudo-

Abb.39.1 Disseminiertes Arzneimittelexanthem auf
Pseudoephedrin. (Typischer Befund, nicht dem vor-
liegend prasentierten Fall 1 entsprechend.) (Quelle:
Anonymisiertes Bildarchiv der Klinik fiir Dermatologie,
Universitatsspital Basel, Schweiz)

Abb.39.2 Pigmentierter Einzelherd eines generali-
sierten nicht bullsen, fixen Arzneimittelexanthems
auf Paracetamol. (Patientin 2) (Quelle: Anonymisiertes
Bildarchiv der Klinik fiir Dermatologie, Universitatsspital
Basel, Schweiz)

ephedrin (Otrinol) gekauft und 1-2 Tabletten ei-
nen Tag vor dem Exanthem eingenommen hatte.
Daraufhin wurden alle anderen Medikamente in-
klusive Paracetamol wieder eingefiihrt und pro-
blemlos toleriert. Wodurch und wann er sich auf
Pseudoephedrin sensibilisiert hatte, war nicht zu
eruieren.

39.2.2 Klinischer Fall 2

Eine 72-jdhrige polymorbide Patientin mit arte-
rieller Hypertonie, Adipositas, Obstipation, De-
pression und Status nach  Suizidversuch
(» Tab. 39.1) sowie Status nach multiplen abdomi-
nalen Eingriffen (u.a. Herniotomie, Cholezystekto-

Abb.39.3 Disseminierte erythematdse Makulae am
Stamm eines generalisierten nicht bullsen fixen
Arzneimittelexanthems auf Paracetamol. (Patientin 2)
(Quelle: Anonymisiertes Bildarchiv der Klinik fiir Der-
matologie, Universitatsspital Basel, Schweiz)
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Abb.39.4 Im Status dokumentierte Lokalisationen der etwa 50 Lasionen. Die betroffene Koérperoberfliche betragt

etwa 10-12 %. (Patientin 2.)

mie, Hysterektomie, Ileus bei Verwachsungs-
bauch), einer lumbalen Plexusldsion unklarer Ge-
nese und multifaktoriell bedingten Stiirzen wurde
der Dermatologie zur Abklirung von multiplen,
zunehmenden hyperpigmentierten Makulae seit
ungefdhr 2 Jahren (> Abb. 39.2) zugewiesen. Diese
brannten jeweils initial und persistierten spdter als
brdaunliche Flecken. Zu Beginn traten sie insbeson-
dere an den Unterschenkeln auf, zwischenzeitlich
waren auch Hautverdnderungen an Oberschen-
keln, Stamm und den oberen Extremitdten vorhan-
den.

Trotz Therapie mit Methylprednisolonaceponat
(Advantan Creme) sowie mit einem Tetrazyklin bei
Verdacht auf borrelioseninduzierte Morphda kam
es zu keiner Besserung. Bei Status nach superfiziell
spreitendem Melanom des Oberarmes links
(pT2B NO MO) vor 5 Jahren, das mit Primdrexzi-
sion, Sentinel-Lymphknoten- und Nachresektion
therapiert worden war, wurde daraufhin der Ver-
dacht auf Melanommetastasen gedufert. Im der-
matologischen Status fanden sich am Stamm und

den proximalen Extremitdten gegen 50 zwischen
knapp 1cm bis zu 2,5x%4,5 cm messende pigmen-
tierte Herde (» Abb. 39.3), unter Aussparung der
Akren und der Mukosae (> Abb. 39.4). Histologisch
zeigte sich eine Interfacedermatitis, welche mit
einem fixen Arzneimittelexanthem vereinbar war.
Die allergologische Anamnese ergab keine Hin-
weise fiir atopische Krankheiten oder andere Al-
lergien. Wegen ihrer diversen Diagnosen nahm sie
seit mehr als 2 Jahren 11 verschiedene Medika-
mente regelmdRig und zwei weitere gelegentlich
bei Bedarf ein (» Tab. 39.1). Epikutantests mit der
erweiterten Standardreihe waren negativ, die eige-
nen Arzneimittel wurden loco classico am Riicken
getestet und fielen alle negativ aus. Erst nach
mehrmaligem intensivem und gezieltem Nachfra-
gen erinnerte sie sich schlieRlich, bei Schmerzen
oft ein weiteres Medikament aus ihrem Nachttisch
einzunehmen, was sich schlieBlich als paraceta-
molhaltiges Praparat herausstellte. Dieses war bei
keinem der behandelnden Arzte dokumentiert.
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Tab. 39.1 RegelmaRig eingenommene dokumentierte Medikamente (Patientin 2).

Freiname Markenname
Seit>5 Jahren
1 Nortryptilin Nortrilen
2 Olanzapin Zyprexa
3 Lamotrigin Lamictal
4 Estradiol Progynova
5 Torasemid Torem
6 Atorvastatin Sortis
7 Omeprazol Omeprazol
8 Magnesium Magnesiocard
9 Baldrian, Hopfen Valverde Schlaf

Seit>2 Jahren

10 Acetylsalicylsdure Aspirin cardio

11 Nebivolol Nebilet

Gelegentlich, bei Bedarf

12 Eisen-Il-sulfat Tardyferon retard

13 Laktulose Duphalac Sirup

* Epikutantests, Reexposition unauffdllig.
Abkiirzung:
nd = nicht durchgefiihrt

Ein Epikutantest mit Paracetamol und ein Intra-
dermaltest mit Propacetamol, beide auf unauffal-
liger Haut und in einer Makula, fielen negativ aus.
Da es sich um keine bullgse Variante handelte,
wurde mit dem Einverstindnis der Patientin ein
Provokationstest mit Paracetamol durchgefiihrt,
der im erythemat6sen Aufflammen von mehreren
Herden resultierte.

39.3 Konsequenzen fiir die
Patienten

Patient 1hatte den Kauf und die Einnahme eines
frei verkduflichen Schnupfenmittels vergessen, der
Ausloser Pseudoephedrin wurde nur durch Zufall
dank der in der Testreihe mitgefiihrten Substanz

Abklarung* Indikation

negativ Depression

negativ Depression

negativ Depression

negativ Hormonsubstitution

negativ arterielle Hypertonie

negativ Hypercholesterindmie

negativ Reflux

nd Restless legs

negativ Schlafstorung

negativ Thrombozyten-agggregations-
hemmung

negativ arterielle Hypertonie

nd Eisenmangel

nd Obstipation

aufgedeckt. Das urspriinglich als fiir das Exanthem
ursdchlich interpretierte Kontaktekzem am Unter-
schenkel wurde bei positiven Epikutantests auf
Kolophonium und Epoxidharz auf die Klebstoffe in
den verwendeten Heftpflastern zuriickgefiihrt. Die
Angabe aller eingenommenen Medikamente vor
dem Exanthem hdtte das unnotige Absetzen seiner
Dauermedikation verhindert und die Abkldarung
erleichtert. Ein Allergiepass fiir Pseudoephedrin
und Ephedrin sowie die beiden Kontaktallergene
wurde ausgestellt.

Bei Patientin 2 traten seit tiber 2 Jahren zuneh-
mende pigmentierte Herde auf, die initial als Bor-
reliose, dann als Melanommetastasen interpretiert
wurden, was zu entsprechenden Fehlbehandlun-
gen fiihrte. Erst die dermatologische Befunderhe-
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bung und die Histologie ergaben die Verdachts-
diagnose eines fixen Arzneimittelexanthems. Bei
Einnahme von mehr als 10 Medikamenten und
einer schwierigen Anamnese wurde der eigentli-
che Ausloser Paracetamol allerdings erst nach
einer aufwendigen und kostspieligen negativen
Abkldrung identifiziert. Auch hier hdtte eine voll-
stindige Angabe der Medikamente die Abkldrung
deutlich vereinfacht und beschleunigt. Da die Pa-
tientin auf eine analgetische Therapieoption ange-
wiesen war, wurden ihr Azetylsalizylsaure und Di-
clofenac als Alternativen empfohlen, welche im
weiteren Verlauf gut toleriert wurden.

39.4 Diskussion

Das Sympathomimetikum Pseudoephedrin ist eine
potente vasokonstriktiv wirksame und abschwel-
lende Substanz, die in vielen freiverkduflichen
OTC-Erkdltungsmedikamenten vorhanden ist, sein
Enantiomer Ephedrin wird in der Andsthesiologie
bei Hypotension eingesetzt. Zusammen mit Nor-
ephedrin gehoren sie zur Gruppe der Phenylpro-
panolaminderivate. Strukturell eng verwandt sind
die Phenylethanolamine Phenylephrin und Epi-
nephrin (Adrenalin) [485]. Besonders auf Pseudo-
ephedrin wurden z. B. nicht pigmentierte, fixe Arz-
neimittelexantheme [458], [461], [465], [484],
[490], systemische Kontaktdermatitiden inklusive
das sog. Baboonsyndrom oder SDRIFE [462], [476],
[487], eine akute generalisierte exanthematische
Pustulose [480] und besonders scarlatiniforme
Exantheme [464], [477] bis hin zu Erythrodermien
und ein Erythema multiforme beschrieben [467],
[470], [483], [486]. Epikutantests waren oft positiv
[464], [477], [485], bei fixen Arzneimittelexanthe-
men mussten allerdings zum Nachweis des Aus-
16sers oft Provokationstests durchgefiihrt werden,
da Hauttests negativ waren. Sehr selten wurden
Soforttypreaktionen auf Pseudoephedrin beschrie-
ben, bei einem Fall bestand eine Kreuzreaktion zu
Ephedrin [489]. Auf Phenylephrin wurden vor al-
lem Kontaktallergien auf Ophthalmologika berich-
tet [460], [479], seltener fixe Arzneimittelexanthe-
me [474]. Kreuzreaktionen mit anderen Substan-
zen der Phentolamingruppe, besonders zwischen
Phenylephrin und Pseudoephedrin [460], sehr sel-
ten sogar auf Adrenalin, wurden beschrieben
[485].

Patientin 2 hatte die unregelmdfSige Einnahme
von Paracetamol offenbar fiir unbedeutend oder
nicht als Pharmakotherapie betrachtet, da sie es

selbst beschafft hatte. Das auf Paracetamol auf-
getretene generalisierte fixe Arzneimittelexan-
them verlief nicht bullgs, sodass es vor allem kos-
metisch stérend war. Allerdings fiihrte es zu fal-
schen Differenzialdiagnosen, und die Ursache der
hyperpigmentierten Herde wurde deshalb erst
spat identifiziert, nachdem bereits gegen 50 Ldsio-
nen aufgetreten waren.

Hdufigste Ausloser des monolokuldren fixen
Arzneimittelexanthems sind Antibiotika aber auch
NSAID und viele andere Medikamente, auch Para-
cetamol ist ein bekannter Ausloser [475], [478].
Klassische fixe Arzneimittelexantheme sind zwar
Dermatologen gut bekannt, allerdings werden sie
von Nicht-Spezialisten gelegentlich nicht erkannt.

Das generalisierte fixe Arzneimittelexanthem ist
selten [472] und muss vom Stevens-Johnson-Syn-
drom und der toxischen epidermalen Nekrolyse
abgegrenzt werden, da es eine bessere Prognose
hat [481]. Auch hier sind vor allem Antibiotika und
NSAID als Ausldser berichtet worden, Paracetamol
16st selten die generalisierte Form aus [466]. [468],
[469], [488]. Gerade bei dlteren Patienten kann
Selbstmedikation mit Analgetika zu rezidivieren-
den Verldufen [482], bei generalisierten Varianten
auch zu teils letalem Ausgang fiihren [463], [481].
Therapeutisch wurde bei einigen schweren Fdllen
erfolgreich Ciclosporin eingesetzt [459].

Die beiden Fille illustrieren die Wichtigkeit der
umfassenden Anamnese in der Allergologie, da
sonst unndtige, langwierige und unergiebige Ab-
klarungen resultieren konnen. Eine auf einer in-
kompletten Anamnese beruhende Beurteilung
kann zudem zu einer falschen Diagnose fiihren;
bei unserem 1. Fall wurde initial ein streuendes
Kontaktekzem vermutet, bei der 2. Patientin Mela-
nommetastasen und eine Morphda. Wenn der
Ausloser nicht identifiziert wird, kann es zu Rezi-
diven des Arzneimittelexanthems kommen, und
schlief8lich kann ein solches schwerwiegender ver-
laufen wie bei unserem 2. Fall.

Das unkritische Absetzen von wichtigen, indi-
zierten Medikamenten bei Verdacht auf eine
Arzneimittelallergie kann zu einer erh6hten
Morbiditat fiihren.

Merke
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20-60% der dlteren Patienten betreiben Selbst-
medikation, am hdufigsten werden Analgetika, An-
tipyretika oder NSAID eingenommen [471]. Diese
sind in medizinischen Verordnungen und Verldu-
fen nicht dokumentiert und werden in der Anam-
nese meistens unbeabsichtigt unterschlagen. Ob-
wohl drztlicherseits keine grundlegenden Fehler
begangen worden sind, illustrieren die Fille die
Schwierigkeiten, welche bei dlteren Patienten un-
ter einer Polymedikation mit vermutlichen Arznei-
mittelreaktionen vorliegen und welche Probleme
dabei auftreten kénnen.

Fazit
vi Take Home Message
In der Allergologie, besonders bei Uberempfind-
lichkeitsreaktionen auf Arzneimittel, ist eine de-
taillierte und umfassende Anamneseerhebung
zentral, da sonst relevante Informationen und
OTC-Medikamente, Vitaminpraparate und Phy-
totherapeutika verpasst werden kénnen. Auch
die exakte Beschreibung der Effloreszenzen, de-
ren Lokalisation und Verlauf sind von heraus-
ragender Bedeutung, um die geeigneten Test-
verfahren anzuwenden. Allerdings kann die
Anamneseerhebung bei dlteren Patienten eine
groRe Herausforderung darstellen, wie die bei-
den illustrativen Félle zeigen. Die aufwendige
Zusammenarbeit mit allen in die Behandlung in-
volvierten medizinischen Fachpersonen kann
notwendig sein, um einen Uberblick iiber die
gesamte Pharmakotherapie zu gewinnen.
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