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Diagnostik und palliative Therapie
einer Mycosis fungoides bei einer
Golden-Retriever-Hundin

Maike Stampehl*, Claudia Laik®

Zusammenfassung

Beschrieben wird eine seltene kutane Form des Lym-
phoms bei einer 14 Jahre alten Golden-Retriever-Hindin.
Der Hund wurde mit einer ekzematdsen, exsudativen
Hautveranderung vorgestellt. Nachdem die pathohisto-
logische Diagnose eines epitheliotropen Lymphoms via
Hautbiopsie gestellt wurde, konnte immunhistochemisch
ein CD3"-T-Zell-Lymphom nachgewiesen werden. Die
ultrasonographische Untersuchung des Abdomens und die
Rontgenbilder des Thorax ergaben keine pathologischen
Befunde. Eine gesteigerte Aktivitat der alkalischen Phospha-
tase und eine Monozytose wurden festgestellt.
UnterTherapie mit Prednisolon, Isotretinoin und Linolséure
gingen die Hautverédnderungen fur zwei Monate in Remissi-
on. Danach kam es, zusatzlich zu weiteren noduléaren Veran-
derungen im gesamten Integument, zu einer generalisier-
ten Lymphknotenschwellung. In der Zytologie der Lymph-
knoten wurde ein malignes Lymphom nachgewiesen. Im
Blutausstrich aufgetretene neoplastische Zellen konnten
bei diesem Patienten das Sezary-Syndrom dokumentieren.
Vier Monate nach Diagnosestellung verschlechterte sich
das Allgemeinbefinden des Patienten dramatisch. Aufgrund
der infausten Prognose wurde die Hindin euthanasiert.
Das epitheliotrope Lymphom stellt eine wichtige Diffe-
renzialdiagnose der ekzemattsen Hauterkrankungen dar.
Anfangsstadien kdnnen mit Allergien, Sarkoptesrdude oder
Lupus erythematosus verwechselt werden.

Schlusselworter:
Hund, epitheliotropes Lymphom, Isotretinoin, Sezary-
Syndrom

Im Folgenden werden klinisches Bild, Diagnose, Therapie
undVerlauf einer Mycosis fungoides bei einer 14-jéhrigen
Golden-Retriever-Hindin beschrieben.

Bd 7-24 % dler kaninen Neoplasien handelt es sich um
maligne Lymphome, eine Neoplasie, diein lymphatischen
Geweben entsteht. Regelméig sind Lymphknoten, Milz
und Knochenmark betroffen. Das kutane Lymphom ist
dagegen eine seltene Form der Erkrankung und macht nur
5 % dler kaninen Lymphome aus (Withrow, 2007). Auf-
grund ihres klinischen Bildes wurde die Mycosis fungoides
friher der Gruppe der Hautpilzerkrankungen zugeordnet.
Durch Verwechdung mit sich dhnlich darstellenden Haut-
erkrankungen vergeht in der Praxis haufig ein léngerer
Zeitraum bis zur Diagnosestellung. Tatsachlich handelt
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A rare cutaneous form of lymphoma in a 14-year-old female
Golden Retriever is described. The dog was presented with
eczematous, exudative skin lesions.

The initial histopathological diagnosis of lymphoma was
made using a skin biopsy and was confirmed as a CD3"
T-Cell lymphoma by immunohistochemistry No patho-
logical findings were present on ultrasonography of the
abdominal cavity and chest radiographs. An increased
activity of alkaline phosphatase and a monocytosis were
noted. The skin lesion went into remission for two months
with prednisolone, isotretinoin and linoleic acid.There-
after, the patient showed generalised lymphadenopathy as
well as generalised nodular alterations of the skin. A blood
smear in which neoplastic cells could be found confirmed
the Sezary syndrome present in this patient. Four months
after the initial diagnosis, the patient deteriorated dramati-
cally. The dog was euthanized on account of its very poor
prognosis. Epitheliotropic lymphoma is an important differ-
ential diagnosis of eczematous skin lesions. The early stages
may be mistaken for allergy, sarcoptic mange or lupus
erythematosus.
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es sch um ein progressiv fortschreitendes Lymphom der
Haut, bel der T-Lymphozyten neoplastisch proliferieren.

Unterschieden werden eine epitheliotrope und eine
nicht epitheliotrope Form der Lymphome. Be der
epitheliotropen Form handelt es sich zumeist um T-Zdll-
Lymphome, wahrend bel der nicht epitheliotropen Form
vorrangig B-Zdl-Lymphome auftreten. Ba einem Groleil
der beim Hund beschriebenen Erkrankungen handelt es
sich um die epitheliotrope Form (Shadduck et a., 1978).

Die Atiologie der Mycosis fungoides ist weitgehend
unbekannt. Aktuellen Hypothesen zufolge wird eine
virale Ursache as Ausgangspunkt der Erkrankung dis-
kutiert (Fontaine et al, 2009). Eine weitere Studie wies
eine Prédisposition dlterer Tiere mit 1anger bestehender
chronischer Dermatitis nach (Santoro et d., 2007). Eine
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Rasse- oder Geschlechtspréadisposition besteht nicht (Scott
et al, 2001).

Histologisch wird das epitheliotrope Lymphom nach
der Kieler Klassifikation in die Gruppe der Lymphome
von niedrigem Malignitétsgrad eingestuft (Teske, 1999).
AlsVarianten der Mycosis fungoides werden beim Hund
das Sezary-Syndrom (Thrall et al, 1984) und die pagetoide
Retikulose (Woringer-Kollopp-Krankheit) (Johnson und
Patterson, 1981) beschrieben.

Im Allgemeinen ist die Prognose fir Patienten, bei denen
Mycosis fungoides diagnostiziert wurde, schlecht. Remis-
sionen nach Chemotherapie sind beschrieben (Risbon
et al, 2006; Williams et al, 2006; Fontaine et al, 2009),
haben jedoch keine Auswirkungen auf die Uberlebenszeit
(Fontaine et al, 2010). Die Uberlebenszeiten variieren von
einigen Monaten bis zu zwei Jahren (Moore und Olivry,
1994; Scott et al, 2001; Willemze et al., 2005).

Anamnese
Eine 14 Jahre alte Golden-Retriever-Hiindin wurde im
Juni 2009 in der Tierarztlichen Klinik fur Kleintiere in
Quickborn vorgestellt. Grund der Vorstellung war eine
Hautveranderung im Bereich der linken Flanke, die den
Besitzern eine Woche zuvor erstmals aufgefallen war.
Vorberichtlich wurde die Hindin seit finf Jahren auf-
grund einer Hypothyreose mit Levothyroxin-Natrium
(Forthyron®, Arbrecht GmbH, D) behandelt. Anamnestisch
bestand kein Hinweis auf eine allergische Vorerkrankung.
Der Hund wurde regelméafRig geimpft und entwurmt.
Alle zwei bis drei Monate wurde durch die Besitzer eine
Behandlung mit dem Ektoparasitikum Selamectin (Strong-
hold®, Pfizer AG, D) durchgefihrt. Im Ausland hatte sich
die Hindin nicht aufgehalten.

Klinische und weiterfiihrende Untersuchungen

Das Allgemeinbefinden des Tieres war bei der Erstvor-
stellung ungestért. Laut Aussage der Besitzer bestand
keine reduzierte Futteraufnahme und das Gewicht war
konstant geblieben (28 kg). Die klinische Untersuchung
der Hundin ergab bis auf die Hautveranderung keine
auffélligen Befunde. Die Lymphknoten waren palpato-
risch unauffallig.

Zum Zeitpunkt der Erstvorstellung stellte sich die Hautver-
anderung asein ca 10 x 10 cm grof3es, teilweise haarl oses,
nassendes Areal dar. Sie war erythematds und exsudativ.

Die ubrige Haut und das Haarkleid des Hundes sowie
die mukokutanen Ubergénge erwiesen sich bei der Unter-
suchung als unauffallig.

Es bestand der Verdacht auf eine pyotraumatische Der-
matitis unklarer Genese. Daraufhin erfolgte eine anti-
biotische Therapie mit Cephalexin-Monohydrat 25 mg/kg
zweimal taglich (Cefaexin®, CP-Pharma, D) sowie lokale
Waschungen (Povidon-Jod, Betaisodona®, M undipharma
GmbH, D). Zusétzlich wurde Prednisolon (Prednisolon®,
CP-Pharma GmbH, D) fiur funf Tage in einer Dosierung
von 0,2 mg/kg zweimal téaglich verabreicht.

Die Hundin erschien nicht zur Folgeuntersuchung und
wurde erst vier Wochen spéter erneut vorgestellt. Die
Hautveranderung hatte sich im Bereich der Flanke nicht
ausgedehnt, zeigte aber ein deutlich verandertes Aussehen.
Die Oberflache erschien krustds, geringgradig erhaben
und wies ein diffuses Erythem auf. Zudem befand sich

. Ulzerése Plaque, ca. 1,5 x 1,5 cm, vier Wochen

nach Erstvorstel lung.
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- ': Mukokutanes Erythemder Maul schleimhaut mit
P| gmentverlust und Bildung einer solitdren Umfangsver mehrung.

zentral eine gleichfalls hochgradige erythematése Plaque
von ca 15 x 15 cm Durchmesser (Abb. 1). Sowohl an den
Ohrinnenseiten as auch im Gesichtsbereich und an den
mukokutanen Ubergangen von Lefzen und Vulva zeigten
sich hnliche Plagues und/oder Erytheme (Abb. 2). Diese
waren jedoch nicht nassend, nur geringgradig erythematos
und wiesen keine Alopezie auf. An den Lefzen trat eine
Depigmentierungauf. Die Hindin zeigte einen massiven
generalisierten Pruritus. Die klinische Untersuchung verlief
im Weiteren unauffélig.

Zur diagnostischen Aufarbeitung wurden zwei in For-
marin fixierte Stanzbiopsien mit einem Durchmesser von
0,6 cm genommen und zur pathologisch-histologischen
Untersuchung in ein Labor fir klinische Diagnostik
gesandt (Laboklin GmbH, D).

Eine komplette Hamatologie und Serumbiochemie wurden
durchgefiihrt. Die Aktivitét der alkalischen Phosphatase war
erhdht (693 U/1), die tbrigen Ergebnisse waren unauffallig.
Ein Blutausstrich wurde zur zytol ogischen Untersuchung an
das Labor fur klinische Diagnostik versandt.

Pathohistologische Untersuchungsbefunde

Im Labor fur klinische Diagnostik wurden die Biopsie-
proben in Paraffin eingebettet und mit Hamatoxylin-Eosin
(HE) und Giemsa geférbt. Histologisch zeigte sich eine
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Diffuselnfiltration der Epidermisund
Dermismit lymphozytéren Tumor zellen, HE-Férbung,
400x. Foto: Eaboklin GmbH, D.
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Infiltration einesHaarfollikelsmit
Tumor zellen (Pautrier-Abszess), HE-Farbung, 400 x.
Foto: Laboklin GmbH, D.
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Infiltration der Epidermisund Dermis
mit positiven Tumorzellen { braun geférbte Tumor zellen),
CD3". Foto: Eaboklin GmbH, D.

hochgradige Ansammlung rundzelliger Tumorzellen, die
die Dermis diffus infiltrierten (Abb. 3). Die Zellen wiesen
einen runden, teils blastoiden Zellkern mit schmalem,
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undeutlich begrenztem Zytoplasmasaum auf. In den bla-
stoiden Zellkernen waren wenige prominente Nukleoli zu
finden. Anisozytose und Anisokaryose lagen geringgradig
vor. Die Tumorzellen zeigten einen Epitheliotropismus
mit fokalen Ansammlungen tumoréser Lymphozyten in
der Epidermis und den Haarfollikelwanden. Die Infiltra-
tion der Haarfollikelwand wird auch als Pautrier'scher
Abszess bezeichnet (Abb. 4). Zytologisch zeigten sich
im Blutausstrich gut differenzierte Leukozytenpopul ati-
onen, die keine Hinweise auf Malignitat aufwiesen. Die
Erythrozyten erschienen normochrom und normozytar
ohne parasitére Gebilde. Das Differenzialblutbild ergab
eine Monozytose.

Immunhistologie

Zur Differenzierung der Tumorzellen wurden ein humaner,
kreuzreaktiver CD3-T-Zellmarker (Monoclonal Mouse
Anti-Human CD3 DakoCytomation Code-Nr. M7254)
und ein humaner kreuzreaktiver CD79a-B-Zellmarker
(Monoclona Mouse Anti-Human CD79alpha cy Dako-
Cytomation Code-Nr. M7051) verwendet. Der CD3-
Marker markiert den Anteil der T-Lymphozyten in den
Lymphozytenpopul ationen bzw. differenziert zwischen
B- und T-Zdl-Lymphomen. Dies ist von prognostischer
Bedeutung, da T-Zell-Lymphome unabhangig von ihrer
Differenzierung grundsétzlich as hochmaligne anzusehen
sind. Im Hautschnitt ergab sich eine deutliche Infiltration
der Epidermis mit CD-3"-Tumorzellen (braun geféarbte
Zéellen; Abb. 5). Die Tumorzellen zeigten keine positive
Reaktion mit dem CD79a-Antikoérper.

Weitere Untersuchungsbefunde

Von dem Patienten wurden Rontgenbilder von Thorax
und Abdomen angefertigt. Diese zeigten keine Auffalig-
keiten. Eine durchgefiihrte sonographische Untersuchung
des Abdomens ergab ebenfalls keine pathologischen
Befunde.

Diagnose
Mycosis fungoides (epitheliotropes Lymphom), T-Zdll-
Lymphom.

Therapie

Eine chemotherapeutische Behandlung mit Lomustin
(Cecenu®, Medac GmbH, D) wurde von den Besitzern
abgelehnt. Daher erfolgte eine symptomatische Therapie,
bei der initial eine Prednisolon-Dosierung von 2 mg/kg
zweimal taglich p. 0. (Prednisolon ENAPHARM®, Jena-
pharm GmbH, D) eingesetzt wurde. Zusétzlich erfolgte
eine Behandlung mit Isotretinoin (Isotret-HEXAL®,
HEXAL AG, D) in einer Dosierung von 4 mg/kg/Tag
p. 0. sowie Nachtkerzendl (4 Trpf./Tag). Die Predniso-
lon-Dosierung musste nach einer Woche aufgrund der
vom Besitzer nicht tolerierbaren Nebenwirkungen auf
1 mg/kg zweimal téglich p. 0. angepasst werden.

Der Pruritusim Bereich der Vulvawurde zusétzlich lokal
mit Triamcinolon (VOLON A Salbe, Dermapharm AG, D)
verringert. Ein Austrocknen der Plaques konnte durch das
Betupfen mit 3%iger Wasserstoffperoxydlésung erreicht
werden.

Verlauf

Be der Wiedervorstellung zwei Wochen nach Therapie-
beginn waren samtliche erhabenen Plagues und Knoten
deutlich verkleinert und weniger erythematds (Abb. 6).
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Auch dieVeranderungen im Bereich der Gingiva waren
fast vollsténdig zuriickgegangen. Im Bereich des Kopfes
und des Ruckens konnten nur noch krustige, leicht gero-
tete Hautstellen lokalisiert werden. Pruritus bestand noch
geringgradig an der Vulva. Die peripheren Lymphknoten
waren pal patorisch ohne besonderen Befund. Der klinische
Zustand des Hundes verbesserte sich unter der Medika-
tion in den folgenden zwei Wochen weiterhin und blieb
fur zwei Monate unverandert. Die Kontrolluntersuchung
in der darauf folgenden Woche ergab einen Gewichts-
verlust von 15 kg Koérpergewicht sowie eine deutliche
Zunahme von Knoten und schuppenden Hautarealen
im Bereich des Halses, der Gliedmaf3en und des Thorax.
Die mukokutanen Uberginge waren unverandert. Die
Lnn. mandibulares und Lnn. cervicales superficiales waren
auf Pflaumengrolie verdickt. Das Allgemeinbefinden des
Hundes war trotzdem weiterhin als gut zu bezeichnen.

Eine durchgefiihrte Blutuntersuchung ergab eine tber
dem Messbereich liegende Aktivitat der Alkalischen
Phosphatase und eine leichte Anéamie. Die zytologische
Untersuchung des nach Giemsa geférbten Blutausstriches
lie neoplastische Zellen im peripheren Blut vermuten.
Eine Kontrolluntersuchung durch ein Labor fir klinische
Diagnostik bestatigte dasVorkommen von Lymphozyten
mit Sezary-Zellkernatypien (Abb. 7).

Zeitgleich wurde eine Feinnadelaspiration des Ln. cer-
vicales superficialis vorgenommen. Die zytologische

Ul zerdse Plaque (vgl. Abb. 1) z2wel Wochen nach

Therapiebeginn.

Untersuchung durch das Labor ergab eine homogene
Population grofRRer lymphoblastischer Zellen mit grofRen
runden Zellkernen, die mehrere Malignitatsanzeichen
aufwiesen (Anisozytose, Anisokaryose, erhdhtes Kern-
Zytoplasma-Verhdltnis, Nachweis von Mitosefiguren). Die
zytologischen Befunde sprachen fir das Vorliegen eines
malignen Lymphoms (Abb. 8).

Nach weiteren zwei Wochen verschlechterte sich das kli-
nische Hautbild des Hundes. Das gesamte I ntegument war
mit nodul &ren V eradnderungen tibersét. Erythematdse Plaques

Anzeige




Sézary-Zelleimperipheren Blut.
Foto: Laboklin GmbH, D.

e
Zytologie, malignes Lymphom des
Lnn. sternalis cranialis, |000x, Ol. Foto: Laboklin GmbH, D.

traten in wechselnder Intensitét an verschiedensten Stellen
auf. Nachfolgend verschlechterte sich das Allgemeinbefinden
der Hundin. Siewar dyspnoisch. Eine weitere Untersuchung
desBlutausstriches ergab iber 70 % atypische Lymphoblasten
(Abb. 9). Das Blutbild zeigte eine Erhéhung der Alanin-
aminotransferase (158 U/1) und eine starke erhthte Aktivitét
der Alkalischen Phosphatase (1721 U/1). Der Hund wurde
daraufhin auf Wunsch der Besitzer euthanasiert.

Das kutane Lymphom tritt mit einer Haufigkeit von ca
5 % dler diagnostizierten Lymphome auf. Damit handelt
es sich um eine relativ seltene Erkrankung des Hundes.
80 % der Lymphome sind multizentrischer Art. Ande-
re Lokalisationen sind das gastrointestinale Lymphom
(5-7 %) und das mediastinale Lymphom (5 %).
DieAtiologie der Erkrankung ist weitgehend unbekannt.
Langer bestehende Umwelteinfllsse wie Strahlenexpo-
sitionen oder Chemikalien, retrovirale Infektionen oder
immunologische Dysfunktionen werden hypothetisch as
Ursache fir das Entstehen eines epitheliotropen Lymphoms
vermutet (The Merck Veterinary Manual, 2006). Be einer
Katze mit kutanem (nicht epitheliotropem) Lymphom
konnte mithilfe der Polymerase-Kettenreaktion (PCR)
provirale DNA des Felinen Leuk&mievirus (FeLV) nachge-
wiesenwerden (Tobey et al., 1994). In zwei weiteren Falen
wurde ein Retrovirus Typ C bei leukamischen Hunden, die
am Sézary-Syndrom erkrankt waren, dokumentiert. Ein
kausaler Zusammenhang zwischen Neoplasie und Virus
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konnte nicht bewiesen werden (Safran et al., 1992; Gher-
nati et al., 2000). Auch ein Zusammenhang zwischen einer
anamnestisch bestehenden atopischen Dermatitis und der
Entwicklung des Lymphoms wird angenommen (Duclos
und Hargis, 1996). Eine retrospektive Fallstudie zeigte, dass
Hunde mit dem Vorbericht einer atopischen Dermatitis eine
zwolfmal héhere Wahrscheinlichkeit hatten, ein kutanes
Lymphom zu entwickeln. Als Ursache wurde die Langzeit-
therapie mit Immunsuppressiva vermutet (Santoro et a.,
2007). Im vorliegenden Fall bestand kein entsprechender
Hinweis. Die Hindin war lediglich seit einigen Jahren
wegen einer Hypothyreose in Behandlung.

Eine Rasse- oder Geschlechtspradisposition besteht
nicht. Betroffen sind vorrangig dltere Tiere liber zehn Jahre
(Scott et al, 2001).

Die Diagnose dieser Neoplasie wird pathohistologisch
mittels Hautbiopsie gestellt. Ein Feinnadel aspirat kann nur
einen Hinweis geben. Differenzialdiagnostisch mussen
andere Rundzelltumoren der Haut wie der Mastzelltumor,
das Plasmozytom, das Melanom und das Histiozytom
beachtet werden. Eine immunhistol ogische Aufarbeitung
der Proben kann schliefllich eine definitive Abgrenzung
ergeben und ermdglicht zudem die Unterscheidung zwi-
schen B-Zell- und T-Zell-Lymphom. Der immunologische
Phénotyp der Zellen war im vorliegenden Fall uberwie-
gend CD3", also T-Lymphozyten. Immunhistologisch
findet man beim epitheliotropen Lymphom des Hundes
hauptsachlich CD8"-T-Lymphozyten, weniger haufig CD4
CD8 -T-Lymphozyten (doppelt negative) und sehr selten
CD4"-T-Lymphozyten (Moore et a., 1994; Magnol et al,
1996; Day, 1999; Scott et al, 2001; Gross et al., 2005). Dies
steht im Gegensatz zur Humanmedizin, wo die CD4"-T-
Lymphozyten regelméfiig vorgefunden werden (Moore et
al., 1994). Eine weitere immunhistol ogische Untersuchung
zur Differenzierung (CD4- und CD8-T-Lymphozyten) war
nicht moglich, da Antikérper gegen diese Antigene am
Paraffinmaterial nicht reagieren (Marquart, 1995; Gross
et al., 2005), hierfir waren Kryostatschnitte notwendig
gewesen (Moore et al, 1994; Marquart, 1995).

Histopathologisch werden die kutanen Lymphome in
zwei Untergruppen unterteilt: die epitheliotrope und die
nicht epitheliotrope Form. Das epitheliotrope Lymphom tritt
haufiger beim Hund auf, das nicht epitheliotrope Lymphom
wird vorwiegend bei der Katze nachgewiesen (Scott et al.,
2001). Die nicht epitheliotropen Lymphome zeichnen sich
durch eine diffuse Infiltration der Dermis und der Subkutis
mit malignen Lymphozyten aus. Dagegen ist der Tropis-
mus der lymphozytaren Tumorzellen fir das epidermale,
mukosaassoziierte oder follikuldre Epithel das Schliissel-
merkmal des epitheliotropen Lymphoms. Im Epithel sind
die rundzelligen Tumorzellen diffus verteilt oder treten in
Mikroaggregaten (Pautrier-Mikroabszesse) auf (L oesenbeck,
2006). Die mitotische Aktivitét ist in der Regel gering.

Hinzu kommt, dass histologisch als plaqueartig oder
tumordés zu charakterisierende Lasionen makroskopisch
zum Teil keine auf diese Veranderungen hinweisenden
Plaques oder Umfangsvermehrungen aufweisen (Mar-
quart, 1995). Imvorliegenden Fall konnte durch die Biopsie
bereits in vergleichsweise friihem Krankheitsstadium eine
entsprechende Diagnose gestellt werden.

Die Tumorentwicklung vollzieht sich beim Hund,
angelehnt an die Humanmedizin, in drei Stufen: vom
Patchstadium Uber das Plaquestadium zum Tumorsta-
dium. Die Stadien kénnen sich jedoch in vielen Fallen
Uberlappen. Vor alem Patch- und Plaquestadium weisen
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haufig Uberschneidungen auf. Der Krankheitsverlauf ist
beim Hund wesentlich schneller voranschreitend, als es
aus der Humanmedizin bekannt ist (Moore und Olivry,
1994). Die Bildung von Tumorknoten charakterisiert das
weit fortgeschrittene Stadium (Tumorstadium), in wel-
chem es zu extrakutanem Befal von Lymphknoten und
viszeralen Organen kommen kann (Beale und Bolon, 1993;
Moore und Olivry, 1994).

Klinisch stellt sich die Mycosis fungoides sehr pleo-
morph dar. Trotzdem ist eine Unterteilung in die folgenden
vier Kategorien der klinischen Darstellung sinnvoll (Scott
et al., 2001):

1. Makulastadium/Patchstadium: Hierbei tritt ein herd-
artiges flaches, gerotetes, schuppendes Hauterythem
auf (exfoliatives Erythroderm), welches sich durch
starken Pruritus auszeichnen kann, jedoch manch-
mal auch symptomlosist. In diesem Stadium kann
die Erkrankung Uber Monate oder Jahre verharren.
Im vorliegenden Fall berichteten die Besitzer, bereits
vier Monate vor der Erstvorstellung ein schuppiges
Erythem beobachtet zu haben. Haufigwird zu die-
sem Zeitpunkt Sarkoptesraude, Allergie oder Sebor-
rhé vermutet.

2. Tiere, deren klinisches Bild der zweiten Kategorie
entspricht, entwickeln ein mukokutanes Erythem
(s. Abb. 2) mit Infiltration, Alopezie, Depigmentie-
rung und Ulzeration im Bereich der Lefzen und
des Planum nasale. Ebenso kdnnen die anorektale
Region und die Vulva betroffen sein. Leicht kann
es zu Verwechslungen mit adhnlich aussehenden
Autoimmunerkrankungen wie einem Lupus ery-
thematosus (Fischer et al, 2008) kommen.

3. Plaquestadium: In dieser Kategorie kommt es zum
Auftreten von einzelnen oder multiplen Plaques, die
in der Regel stark erythematds und mehr oder weni-
ger erhaben sind (s. Abb. 1). GroRere Verdnderungen
neigen zu Erosion, Exsudation und Ulzeration. Bei
einer fortgeschrittener Erkrankung dieser Kategorie
kommt es zur neoplastischen Lymphadenopathie,
wie sie auch bei diesem Patienten auftraten.

4. Die vierte Unterkategorie beschreibt die ulzerative
Erkrankung von Gingiva, Gaumen oder Zunge.
Auch scheinbar unveranderte Bereiche der Mukosa
weisen hierbei palpableVeradnderungen auf.

Der beschriebene Fall wies alle angegebenen vier Katego-
rien auf. Das zuerst vorhandene Makulastadium tberlapp-
te zeitlich mit den teilweise auf den Patches befindlichen
Plaques. Zeitgleich waren mukokutane Veranderungen
und Depigmentierung an den Schleimh&uten zu finden.
Im weiteren Verlauf der Erkrankung zeigten die Verande-
rungen unter der Therapie eine rapideVerbesserung, die
jedoch nur zwei Monate anhielt. Die dann aufgetretenen
erythemattsen Plagues variierten in ihrer Gréf3e und dem
Mal3 der Ulzeration von Woche zu Woche. An den Lef-
zen entwickelte sich im Endstadium der Erkrankung ein
regelrechter solitérer Knoten (s. Abb. 2).

Das Sézary-Syndrom stellt eine Variante der Mycosis fun-
goides dar. Charakterisiert wird es durch das gleichzeitige
Vorhandensein eines kutanen epitheliotropen Lymphoms,
einer peripheren Lymphadenopathie und zirkulierender
Tumorzellen (sog. Sézary- oder Lutzner-Zellen) im peri-
pheren Blut (Rafkiaer und Jaffe, 2001). Es finden sich neo-
plastische, hyperchromatische Lymphozyten, deren Zell-
kerne ein hirnwindungsformiges (zerebriformes) Aussehen

| | » -
S
, g o N
-
& 5 Jitw ? - }- = Ly
y R 7 - 5 - """t - )
¥ \ : ~

Atypische Lymphoblasten im Blutaus-
strich im Endstadium der Erkrankung, 1000, Ol.
Foto: Laboklin GmbH, D.

haben (s. Abb. 7). Andere beschriebene Symptome sind
Leuk&mie und weitfléchig schuppende, erythematdse Haut-
bezirke mit Pruritus (Thrall et a., 1984). Beim Hund ist das
Sezary-Syndrom selten (Moore und Olivry 1994) und liel3
sich imvorliegenden Fal durch morphologische Beurteilung
des Blutausstriches nachweisen. Die Sezary-Zellen traten
erstmals ca. zwei Monate nach Diagnosestellung auf.

Zeitgleich mit dem Auftreten der Sezary-Zellen im peri-
pheren Blut konnte bei der Hindin eine generalisierte
Lymphadenopathie dokumentiert werden. Die durch-
gefuhrte zytologische Untersuchung des Feinnadel aspi-
rats wies eine Beteiligung der Lymphknoten drei Monate
nach Diagnosestellung nach (s. Abb. 8). Im Endstadium
der Erkrankung lief3en sich im Blutausstrich neben den
Sezary-Zellen tiber 70 % atypische Lymphoblasten (Kessler
und von Bomhardt, 2008) feststellen (s. Abb. 9).

Eine weitereVariante kutaner T-Zell-Lymphome stellt die
pagetoide Retikulose dar. Hierbei sind die malignen Zellen
strikt intraepithelial lokalisiert. Die pagetoide Retikulose
zeichnet sich klinisch durch ein exfoliatives Erythroderm mit
Schuppen, Alopezie, Erosionen oder Ul zerationen aus, die aber
ohne palpable V erénderungen auftreten. Die kanfne pagetoide
Retikulose tritt bevorzugt an mukokutanen Ubergéngen und
an den Pfotenballen auf (Le Boit und McCalmont, 1997).

Die Therapie des epitheliotropen Lymphoms ist im
Gegensatz zu anderen kaninen malignen Lymphomen
deutlich frustrierender. Keines der bekannten Chemo-
therapieprotokolle konnte bisher langerfristig den Verlauf
der Erkrankung beeinflussen. Die Uberlebenszeiten der
Patienten variieren von einigen Monaten bis zu zwei Jahren
(Moore und Olivry, 1994). Die Prognose betroffener Tiere
ist daher als unglinstig zu bewerten.

Therapeutisch wurde das epitheliotrope Lymphom in
der Vergangenheit haufig mit dem topischen Chemo-
therapeutikum Senfgas behandelt (Shadduck, 1979). Vor
allem im Anfangsstadium der Erkrankung zeigten sich gute
Erfolge. Limitiert wurde die Anwendung dadurch, dass
Senfgas fur den Menschen kanzerogen ist und hochgra-
dige Kontaktdermatitiden beim Besitzer ausldst (Williams
et al, 2006).

Die chirurgische Exzision und/oder Strahlentherapie
einzelner betroffener Hautareale kénnen gewisseV erbes-
serungen bringen (Ettinger, 2003; Risbon et al., 2006). Bei
generalisierter Auspragung wird aktuell Lomustin (Cece-
nu®, Medac GmbH, D) als Mittel der Wahl betrachtet.
Studien beschreiben eine Remissionsratevon 83 bzw. 79 %
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(Rishon et al, 2006; Williams et a., 2006). Dokumentiert
sind mediane (vollsténdige oder partielle) Remissionen
von 106 Tagen (Williams et al, 2006 [75-182 Tage]) bzw.
94 Tagen (Risbon et al, 2006 [22-282 Tage]). Uberlebens-
zeiten wurden nicht angegeben.

In einer aktuellen Fallstudie (Fontaine et a., 2010)
wird eine mediane Uberlebenszeit von sechs Monaten
beschrieben, wobei eine Therapie mit Prednisolon oder
Lomustin keine nachweisbare Lebenszeitverldngerung
erbrachte, sehr wohl jedoch eine klinische Verbesserung
mit Steigerung der Lebensqualitdt der Patienten.

Beschriebene Nebenwirkungen der chemotherapeu-
tischen Behandlung sind gastrointestinale Probleme,
Myelosuppression und Erhéhung der Leberwerte. Kiirzlich
wurde auch die Therapie eines gegeniiber Chemotherapie
resistenten, epitheliotropen Lymphoms mit humanem Inter-
feron a-2a beschrieben (Tzannes et d., 2008). Eskonnte eine
fast viermonatige Remission erzielt werden. Ein Therapie -
ansatz mit Dacarbazin fuhrte in einem Fdl zu einer voll-
standigen Remission (Lemarie und Eddiestone, 1996).

Wenn die oben angegebenen Therapieansétze aus
finanziellen oder personlichen Grunden nicht angewandt
werden kénnen, so steht palliativ Prednisolon in Kombi-
nation mit dem in der Humanmedizin zur Akne-Therapie
verschriebenen Retinoid Isotretinoin zur Verfligung. Alle
Retinoide sind hochgradig teratogen und sollten daher
nur sehr vorsichtig an Patientenbesitzerinnen im gebér-
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féhigen Alter abgegeben werden. Patientenbesitzerinnen
miissen hinsichtlich entsprechender V orsichtsmal3nahmen
im Umgang mit dem Medikament aufgeklart werden.

Zusétzlich wurden der hier beschriebenen Hindin tag-
lich vier Tropfen Nachtkerzendl verabreicht. Nachtkerzendl
besteht mit rund 80 % zum Uberwiegenden Teil aus den
Olen Linolsdure (cis,cis-Octadeca-9,12-diensdure) und
grLinolensaure (all-cis-Octadeca-6,9,12-trienséure). Beide
Fettsduren sind mehrfach ungeséttigt und fungieren ds Vor-
stufen im Stoffwechsd von Arachidonsdure, Prostaglandi-
nen, Leukotrienen und Thromboxanen (Boalli, 2005). In
der Humanmedizin wird Nachtkerzendl mit Erfolg bei
der Behandlung atopischer Dermatitis eingesetzt (Wright
und Burton, 1982). Der zytotoxische Effekt der mehrfach
ungeséttigten Fettsduren auf Krebszellen ist nachgewiesen
(Begin, 1987). In der Veterindrmedizin ist ein positiver Effekt
bei der Behandlung von an Mycosis fungoides erkrankten
Tieren beschrieben (lwamoto et a., 1992).

Die lokale Behandlung mit cortisonhaltigen Hautsalben
und Wassergtoffperoxid ermdglichte im vorliegenden Fdl
den Besitzern ein erleichtertes Management durch das
Abtrocknen einzelner Hautplaques. Interessant war, dass
die kutanen und mukokutanen Plaques, die sich bereitsin
fortgeschrittenem Stadium befanden, zwei Wochen nach
Therapiebeginn fast vollsténdig in Remission gingen.

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass vorliegender
Fal, nach histologischer Untersuchung und entsprechenden
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klinischen Symptomen, zligig zu einer Diagnosestellung des
Patienten fiihrte. Trotz des Fortschreitens der Erkrankung
und nur kurzer Remission sicherte die durchgefihrte sym-
ptomatische Therapie ein gutes Allgemeinbefinden, bis der
Petient erkrankungsbedingt euthanasiert werden musste.
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