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Deutsche | RHEUMA-LIGA

* GEMEINSAM MEHR BEWEGEN -«

Die Wegener'sche Granulomatose gehért zu den ent-
ziindlichen GeféBerkrankungen (= Vaskulitis). Diese
stellen eine Krankheitsgruppe dar, mit dem gemein-
samen feingeweblichen Bild einer Zerstérung und
Durchdringung mit Entziindungszellen der BlutgefaBe
und anschlieBender Verengung, Aussackung oder auch
Verschluss der BlutgefaRe.

Die Wegener'sche Granulomatose nimmt insofern
eine Sonderstellung im Spektrum dieser Erkrankungen
ein, dass neben den Entziindungen im Bereich der
GefdBwand, gefdBnah und geféBfern, so genannte
granulomatdse Veranderungen (Granulome) vorwie-
gend in den oberen und unteren Luftwegen, auftreten.
Mit Hilfe eines Autoantikdrpers im Blut - CANCA/PR3-
ANCA - ist die Diagnose weiter zu erhdrten.

Krankheitssymptome

Da die Erkrankung meist im ganzen Korper, iberall
dort, wo BlutgefaBe vorhanden sind, abléauft, treten All-
gemeinbeschwerden, wie Abgeschlagenheit, Miidigkeit,
Appetitlosigkeit, Gewichtsabnahme, erh6hte Tempe-
raturen, allgemeine Schwéche und haufig rheumatische
Beschwerden auf. Hinzu kommen spezifische Symptome
der befallenen Organe.

Augen: Entziindungen in fast allen Augenabschnitten,
charakteristisch ist das »Rote Auge« (Episkleritis). Aber
es kénnen auch Sehstérungen und Exophthalmus (Her-
vortreten des Augapfels durch Granulome hinter dem
Auge) auftreten.

Hals-Nasen-Ohren-Bereich: Hier beginnt bei den
meisten Patienten die Erkrankung mit meist blutig-
krustiger, chronischer Nasenschleimhautentziindung,
spater Zerstérung der Nasenscheidewand. Chronische
Mittelohrentziindung mit Hérminderung, Halsentziin-
dungen, Speicheldriisenentziindungen, die auf die
Ubliche Therapie nicht ansprechen.

Luftrohre: Akute Atemnot, Lufthunger, mitunter
Erstickungsgefahr, Einengung der Luftrohre dicht
unterhalb der Stimmlippe (Subglottis).

Lungen: Manchmal nur geringe Beschwerden, trotz
haufig beobachteten, sehr auffélligen Lungenverschat-
tungen in Form von Lungenrundherden, aber auch
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schwere Verldufe mit Lungenbluten sind mdglich, dann
auch meist kombiniert mit Nierenversagen.

Gelenke: Allgemeine Schmerzen in den kleinen und groRen
Gelenken, meistens springender Natur, aber auch Muskel-
schmerzen.

Nieren: Davon merkt zundchst der Patient kaum etwas!
Schmerzen in den Nierengegenden wegen Schwellung
der Nieren in der Nierenkapsel sind ein sehr spates
Krankheitszeichen. Der Urin kann auch normal aussehen.
Haufig indirekte Beschwerden, wie Kopfschmerzen bei
Blutdruckerh6hung, Schwellungen im Bereich der Augen-
lieder und Unterschenkel wegen EiweiBverlusts durch die
Entziindung der Nierenkndulchen (Glomerulonephritis),
Ubelkeit, Erbrechen und schweres Krankheitsgefiihl beim
Auftreten eines Nierenversagens (Urdmie - Wasserein-
lagerung).

Nervensystem: Taubheitsgefiihl mit Missempfindungen
in den Finger- und FuBspitzen (Polyneuropathie), Gang-
unsicherheit, Schwache wegen begleitender Muskelent-
zlindung (Myositis).

Haut: Punktfdrmige (Purpura) oder flachenhafte Ver-
farbungen und Ulzerationen mit Zerstérung grofRer
Flachen der Haut und des Unterhautfettgewebes
(Nekrose), bei Beteiligung groRer Blutgefale, z. B. im
Bereich der Finger und Zehen (Gangran).

Sehr héufig kommt es zu einer Erhéhung der Blut-
senkungsgeschwindigkeit und des CRP, einer Vermin-
derung der roten Blutkérperchen (Anamie), einer Ver-
mehrung der weilen Blutkdrperchen (Leukozytose) und
der Blutplattchen (Thrombozytose), Erhéhung von Ent-
zlindungseiweillen im Serum. Bei einer Nierenbeteiligung
finden sich rote Blutkdrperchen und Eiwei8 im Urin. Bei
iber 90% schwerer Krankheitsverldufe ist ein cANCA/
PR3-ANCA im Blut nachweisbar.

Diagnostik und Krankheitsverlauf

Die Wegener'sche Granulomatose (WG) beginnt haufig
schleichend und uncharakteristisch als »Infekt«, meist
der oberen Luftwege. In vielen Fallen fiihrt daher der
erste Weg zum HNO-Arzt. Nach langeren, meist vergeb-
lichen Behandlungsversuchen, treten weitere Beschwer-
den auf, weshalb der Internist aufgesucht wird. Da



die Zusammenhédnge zu diesem Zeitpunkt meist noch
unklar sind, wird dem jeweils im Vordergrund stehen-
den Organbefall nachgegangen. Fallt z. B. ein Lungen-
rundherd auf oder eine andersartige Verschattung, so
erfolgt die Tumorsuche wegen des Verdachts auf ein
Bronchialkarzinom. Die férdert hdufig nur unzureichen-
des Gewebematerial zutage, weil die Lungenverschat-
tungen im Lungengewebe ohne Bronchusbeteiligung,
m. u. dem Rippenfell nahe liegen. In einem solchen Fall
hilft nur die offene Lungenbiopsie, d. h. die Eréffnung
des Brustkorbes und die gezielte Gewebeentnahme.
Dies ist aber selten notig, denn relativ gefahrlos kann
die WG feingeweblich (histologisch) aus dem HNO-Trakt
(Nasenschleimhaut) gesichert werden, manchmal sind
aber mehrere Gewebeproben erforderlich. Sind die Nie-
ren betroffen, wird man eine Nierenbiopsie anstreben,
bei Befall der Haut, der Muskeln, der Nerven etc. eine
Probeentnahme aus dem jeweiligen Organ. Einen her-
ausragenden Stellenwert hat der Hals-Nasen-Ohren-
und augenarztliche Bereich. Durch gezielte fachérztliche
Untersuchung und mehrfache Gewebeentnahmen, die
an einen Pathologen eingesendet werden sollten, der
besondere Erfahrung besitzt, gelingt die feingewebliche
Diagnose. Haufig genug vergeht viel Zeit, bis die end-
gliltige Diagnose feststeht.

Krankheitsursache

Die Wegener'sche Granulomatose kann in jedem Lebens-
alter auftreten und betrifft Mdnner gleich haufig wie
Frauen. Es gibt einige Hinweise, dass bestimmte Gene,
die auch bei anderen Autoimmunerkrankungen gehduft
gefunden werden, bei der WG ebenfalls eine Rolle spielen
konnten. Konkrete Ausldser sind nicht bekannt. Haufig
ist ein vorausgehender bakterieller Infekt nachweisbar,
moglicherweise 16sen Teile des Erregers (evtl. Staphy-
lokokken) die spatere immunologische Entziindung im
Bereich der GefaRBwande aus.

Behandlung

Schwere Verlaufe der Wegener'schen Granulomatose
kénnen heute hochwirksam mit Cyclophosphamid
(2mg/kg/Tag als tdgliche Dauertherapie) oder mit
der Cyclophosphamid-sparenden StoBtherapie (alle 2
bis 3 Wochen als Infusion), in Verbindung mit Kortison
(meist beginnend mit 1mg/kg/Tag) behandelt werden
(Remissionsinduktion). Neuere kontrollierte Studien
haben eine gleichwertige Remissionsinduktion mit dem
monoklonalen Antikdrper gegen CD20-Lymphozyten

(Rituximab) gezeigt mit mdglicherweise weniger Spat-
nebenwirkungen als Cyclophosphamid.

Leichtere Krankheitsverlaufe, insbesondere ohne Nieren-
oder sonstige lebensbedrohliche Organmanifestationen,
kénnen von Anfang an unter sorgfaltigen Kontrollen mit
Methotrexat behandelt werden (0,3mg/kg pro Woche).
Nach Erreichen einer Remission (= volliges Fehlen von
Krankheitszeichen) kann eine Cyclophosphamid-Thera-
pie meist nach 3 bis 6 Monaten beendet werden und
eine weniger aggressive, remissionserhaltende Thera-
pie begonnen werden. Hierzu eignen sich Azathioprin,
Leflunomid oder auch Methotrexat. Besteht ein Nierenver-
sagen wird heute zusatzlich zu der o. g. Standardtherapie
anfanglich eine mehrfache Blutwasche durchgefiihrt
(Plasmapherese). Besteht eine dauerhafte starke Nieren-
funktionseinschréankung (ca. 5 bis 10%) ist eine dauer-
hafte Dialyse nétig. Spatere Nierentransplantationen
sind moglich.

Nebenwirkungen der Behandlung

Hauptnebenwirkungen von Cyclophosphamid sind eine
erhéhte Infektanfalligkeit mit oder ohne Blutbildveran-
derungen (Abfall vor allem der weiBen Blutkdrperchen)
und eine blutige Harnblasenentziindung, die das
Risiko eines spateren Harnblasenkrebses in sich birgt.
Das Risiko kann durch reichlich trinken und Einnahme
eines Blasenschutzes (Uromitexan) und natirlich durch
eine mdglichst kurze Behandlungsdauer deutlich mini-
miert werden. Engmaschige Blutbildkontrollen (zum Teil
mehrfach in der Woche) kénnen Blutbildverdanderungen
friihzeitig erfassen und es kann eine Dosisanpassung
erfolgen.

Methotrexat, Leflunomid und Azathioprin kénnen eben-
falls Blutbildveranderungen verursachen oder auch eine
Erhohung der Leberwerte. Mindestens die Halfte der WG-
Patienten erleiden im spateren Verlauf einen Krankheits-
riickfall (Rezidiv). Wichtig ist, durch eine entsprechende
Patientenschulung die Aufmerksamkeit fiir Friihzeichen
eines Riickfalls zu »schulen« und dann rechtzeitig den Arzt
aufzusuchen. Impfungen ohne Lebendimpfstoffe (Grippe,
Pneumokokken) sind mdglich und auch zu empfehlen,
da unter der Therapie eine erhdhte Infektanfalligkeit
besteht.
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