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1 Mogliche Zusammenhange mit Tattoos

Tatowierungen koénnen in seltenen Fillen systemische Nebenwirkungen verursachen, aber eine
progrediente Schadigung von peripheren Nerven, Riickenmark und Gehirn ist durch Tattoos allein bislang
nicht als typisches Krankheitsbild belegt.

Bei einer Patientin mit zahlreichen Tattoos und fortschreitenden neurologischen Defiziten miissen folgende
Moglichkeiten in Betracht gezogen werden

1.1 Chronische Entziindungsreaktion auf Tattoo-Pigmente

Tattoo-Farben enthalten u. a. Metalle (Nickel, Chrom, Kobalt), organische Farbstoffe und Nanopartikel.
Diese kdnnen in regionale Lymphknoten und méglicherweise auch systemisch gelangen.

Beschrieben sind

e  Chronische Entziindungsreaktionen
e Granulomatose Reaktionen

e Sarkoidosedhnliche Erkrankungen
e Autoimmunphanomene

1.2 Sarkoidose

Tattoos kdnnen

e granulomatdse Reaktionen entwickeln
e  Manifestationsort einer Sarkoidose sein

Eine Sarkoidose kann betreffen

e Haut

e lunge

e periphere Nerven

e  Gehirn (Neurosarkoidose)
e  Rickenmark

Die Kombination aus neurologischer Progredienz und Tattoo-Reaktionen sollte an eine Neurosarkoidose
denken lassen.



1.3 Schwermetallbelastung

Einige dltere Farben enthalten

e  Quecksilber
e Cadmium

e Chrom
e Kobalt
e Blei

Mogliche Folgen
e Polyneuropathie
e  kognitive Stérungen

e Enzephalopathie

Dies ist heute selten, sollte aber ausgeschlossen werden.

1.4 Autoimmun/inflammatorisches Syndrom (ASIA-Syndrom)

Diskutiert wird eine Immunaktivierung durch Fremdmaterialien.

Mogliche Symptome

e  Fatigue
e  Polyneuropathien
e  Myalgien

e Autoimmunerkrankungen

Die wissenschaftliche Evidenz ist allerdings begrenzt.



2 Diagnostik

2.1 Labor
e  Blutbild
e CRP, BSG
e ANA
e ENA
e ANCA
e Rheumafaktor
e CCP
e ACE
e |bslicher IL-2-Rezeptor
e Kalzium
e Vitamin B12
e  Kupfer
e Zink

e Schwermetall-Screening (Blut/Urin)

2.2 Bildgebung
e  MRT Schadel mit KM
e  MRT Rickenmark mit KM
2.3 Neurologisch
e ENG/EMG
e ggf. Hautbiopsie (Small-Fiber-Neuropathie)

2.4 Weitere Abklarung

e CT Thorax
e FDG-PET

zum Ausschluss einer systemischen Sarkoidose



3 Therapie

Die Therapie richtet sich nach der Ursache

3.1 Bei Neurosarkoidose

1. Prednison

2. Methotrexat oder Azathioprin

3. beischweren Fallen: -Infliximab
-Adalimumab

3.2 Bei toxischer Belastung

e  Expositionsstopp
o ggf. spezifische Ausleitung nur bei nachgewiesener Belastung

3.3 Bei entziindlicher Neuropathie

e  Kortikosteroide
e |VIG (Intravendse Immunglobuline)
e Immunsuppressiva je nach Ursache

3.4 Tattoo-Entfernung?

Eine Laserentfernung ist bei Verdacht auf eine systemische Immunreaktion umstritten, da Pigmente
freigesetzt werden kénnen. Daher nur nach genauer Diagnose und interdisziplindrer Beurteilung.

Bei der vorliegenden Konstellation ist nicht unbedingt priméar von einer Tattoo-Toxizitdt auszugehen.
Das klinisch Bild spricht eher fiir eine systemische Erkrankung als fiir eine direkte Nebenwirkung von
Tatowierungen.

Im vorliegenden Fall

e zundchst LWS-Probleme

e mehrere Wirbelsdulenoperationen

e auffallend ,schlechtes Gewebe” (Kollagenmangel? Therapeutisch Kollagenpeptide
empfehlenswert)

e progrediente neurologische Verschlechterung

e spdtere Hirnprobleme

e intermittierend Rollstuhlpflichtigkeit



4 Differenzialdiagnosen

4.1 Bindegewebserkrankung / Ehlers-Danlos-Syndrom (EDS)
Der Hinweis auf ,,schlechtes Gewebe” macht hellhorig
Typische Merkmale

e Bandscheibenprobleme in jungen Jahren

e schlechte Wundheilung

e  Operationskomplikationen

e  Gelenkhypermobilitat

e Instabilitaten der Wirbelsaule

e neurologische Symptome durch Kompressionen

Bei manchen Patienten entstehen spater

e autonome Dysfunktion (POTS)
e  Fatigue
e kognitive Beschwerden (,,Brain Fog*)

4.2 Multiple Sklerose oder andere entziindliche ZNS-Erkrankung

Falls die ,,Hirnprobleme” auf MRT-Ldsionen beruhen.
Differenzialdiagnostisch:

e  Multiple Sklerose
e Neuromyelitis-optica-Spektrum-Erkrankung
e  MOG-Antikorper-assoziierte Erkrankung

4.3 Neurosarkoidose

Hier besteht tatsadchlich ein moglicher Zusammenhang mit Tattoos.
Tattoo-Granulome kdnnen gelegentlich der erste Hinweis auf eine systemische Sarkoidose sein.
Neurologische Manifestationen:

e Hirnlasionen

e  Myelitis

e Hirnnervenausfille
e Polyneuropathien
e Sarkoidose



4.4 Chronisch entziindliche Neuropathien

e  Chronisch inflammatorische demyelinisierende Polyneuropathie
e Autoimmunneuropathien
e  Small-Fiber-Neuropathie

4.5 Mitochondriale oder genetische Erkrankungen

Bei Beginn in relativ jungen Jahren und schleichender Progredienz ebenfalls denkbar.



5 Wie wahrscheinlich sind die Tattoos als Ursache?

Nach heutigem Wissensstand
e Direkte Hirnschadigung durch Tattoo-Pigmente: Sehr unwahrscheinlich
e Direkte Ursache einer schweren Rollstuhlpflichtigkeit: ~ Sehr unwahrscheinlich

e  Moglicher Trigger einer Immunreaktion oder Sarkoidose: Moglich, aber selten

-> Tattoos eher Hinweisgeber auf eine zugrunde liegende Immunerkrankung als eigentliche Ursache
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6 Laboranalytik

e MRT Gehirn

e  MRT gesamte Wirbelsaule

e Liquorbefund

e Histologie des ,,schlechten Gewebes”

e Histologie eventuell entziindeter Tattoos

e  ACE und I6slicher IL-2-Rezeptor

e ANA, ENA, ANCA

e ENG/EMG

e genetische Abklarung auf EDS bzw. andere Bindegewebserkrankungen

Die Kombination aus jungem Alter, auffdlligem Gewebe, mehrfachen Operationen und neurologischer
Progression lasst starker an eine Bindegewebs- oder Autoimmunerkrankung denken als an eine reine
Tattoo-Nebenwirkung.



7 Differentialdiagnostisch moglicherweise passend

7.1 Bindegewebsschwache

e Angeborene Kollagenstérungen (z. B. Ehlers-Danlos-Syndrom) kénnen zu frihzeitigen
Bandscheibenproblemen, Gelenkinstabilitdten und unglinstigen Operationsergebnissen fiihren
e Auch ohne genetisches Syndrom gibt es Menschen mit auffallend schwachem Bindegewebe

7.2 Proteinmangel

e Ein schwerer Eiweissmangel kann die Wundheilung verschlechtern

e Niedrige Zufuhr von essenziellen Aminosauren kann den Aufbau von Kollagen, Muskeln und
Bindegewebe beeintrachtigen

e Proteinmangel verursacht normalerweise keine progrediente Hirnschadigung

11
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8 Bei vegetarischer Ernahrung

Mogliche Mangelzustédnde sollten Betracht gezogen werden

e Vitamin B12

e  Kupfer

e Vitamin D
e Eisen

e Zink

e Kollagenmangel

Insbesondere Vitamin-B12- und Kupfermangel kénnen neurologische Stérungen mit Gangunsicherheit,
Myelopathie und Polyneuropathie verursachen.
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9 Der Verlauf wirft Fragen auf

Sportverletzung

LWS-Probleme

mehrere Operationen

zunehmende neurologische Defizite
Hirnbeteiligung

Rollstuhl

A e

Die genannten Punkte passen nicht gut zu einem reinen Kollagen- oder Proteinmangel.
Oft ist der Unfall dann eher der Ausloser der Diagnostik, wahrend die eigentliche Erkrankung bereits im
Hintergrund bestand.

9.1 Wichtige Differenzialdiagnosen

e  Multiple Sklerose

e Sarkoidose

e  Chronisch inflammatorische demyelinisierende Polyneuropathie
e Ehlers-Danlos-Syndrom

e Vitamin-B12- oder Kupfermangelmyelopathie

e Seltene mitochondriale oder genetische Erkrankungen

9.2 Wichtige Fragestellungen

e  Wie schnell verlief die Verschlechterung?
e Welche ,Hirnprobleme” bestehen genau?

-Gedachtnis?
-Konzentration?
-Sprachstérungen?
-MRT-Lasionen?

e Liegen Blasen- oder Darmstérungen vor?

e Bestehen Schmerzen, Taubheitsgefiihle oder Lahmungen?

e Gibt es Zeichen einer Hypermobilitat (liberstreckbare Gelenke, haufige Luxationen)?
e Wurden Vitamin B12, Holotranscobalamin, Methylmalonsaure und Kupfer bestimmt?
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10 Sarkoidose

10.1 Definition

Die Sarkoidose ist eine entziindliche Multisystemerkrankung unbekannter Ursache, die durch die Bildung
von nichtverkasenden Epitheloidzellgranulomen in verschiedenen Organen gekennzeichnet ist.

Ein Granulom ist ein kleiner entziindlicher Zellknoten aus
e Makrophagen (Epitheloidzellen)
e Riesenzellen
e T-Lymphozyten
Im Gegensatz zur Tuberkulose zeigen Sarkoidose-Granulome normalerweise keine zentrale Verkdsung

(Nekrose).

Tabelle 1 Haufigkeit betroffener Organe

Organ Haufigkeit

Lunge >90%
Hildre Lymphknoten | >90%
Haut 20-35%
Augen 20-30%
Leber 20-30%
Nervensystem 5-15%
Herz 2-10%

10.2 Ursache

Die genaue Ursache ist bis heute unbekannt.

Vermutet wird

e Genetische Veranlagung
e Uberschiessende Immunantwort
e  Auslosung durch Umweltantigene

Diskutiert werden

e  Mykobakterien

e  Propionibakterien
e  Metallpartikel

e  Staubexpositionen
e Tattoo-Pigmente

Keiner dieser Ausléser konnte bisher eindeutig bewiesen werden.



10.3 Typische Symptome

Allgemein

Midigkeit

Leistungsknick
Gewichtsverlust
Nachtschweiss
Subfebrile Temperaturen

Trockener Husten
Belastungsdyspnoe
Thoraxschmerzen

Erythema nodosum
Lupus pernio
Granulome in Narben
Granulome in Tattoos

Uveitis
Verschwommenes Sehen
Lichtempfindlichkeit

Nervensystem (Neurosarkoidose)

Hirnnervenausfalle
Kopfschmerzen
Krampfanfille
Myelitis
Polyneuropathie
Kognitive Stérungen

15
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10.4 Diagnostik

10.4.1 Labor

Oft erhoht
e ACE
e  |Gslicher IL-2-Rezeptor
e Neopterin

e Kalzium

Normale Werte schliessen eine Sarkoidose jedoch nicht aus.

10.4.2 Rontgen/CT Thorax
Typisch:
e beidseitige Hiluslymphknotenvergrésserung
10.4.3 MRT
Bei Neurosarkoidose:

e Hirn- und Rickenmarksldsionen
e Meningeale Kontrastmittelaufnahme

10.4.4 Histologie (Goldstandard)

Nachweis von:
nichtverkdsenden Epitheloidzellgranulomen
z. B. aus:

e Haut
e Lymphknoten
e lLunge
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11 Tattoo-Sarkoidose

Besonders interessant: Granulome konnen Jahre nach einer Tatowierung entstehen.

Typisch

e Verhartung des Tattoos
e Schwellung

e Rotung

e Knotenbildung

Manchmal ist dies der erste Hinweis auf eine systemische Sarkoidose.

11.1 Therapie

Leichte Formen
Oft nur Beobachtung

Organbefall

1. Prednison

2. Steroidsparende Therapie: -Methotrexat
-Azathioprin
-Mycophenolat

3. Schwere Neurosarkoidose: -Infliximab
-Adalimumab
-Rituximab (Einzelfalle)

11.2 Prognose

e Etwa 60-70% haben eine spontane Besserung
e 20-30% entwickeln einen chronischen Verlauf
e Neurosarkoidose und Herzsarkoidose gehéren zu den schwersten Verlaufsformen
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11.3 Warum Sarkoidose im vorliegenden Fall mitbedacht werden sollte

Die Kombination aus

e vielen Tattoos

e moglicher Gewebereaktion

e progredienten neurologischen Symptomen
e moglicher Hirnbeteiligung

macht eine Sarkoidose zwar keineswegs sicher, aber sie gehért zu den Erkrankungen, die man aktiv
ausschliessen sollte.

Besonders hilfreich waren Informationen zu

e Hautverdanderungen in den Tattoos
e Thorax-CT

e ACE/sIL-2R

e  MRT von Gehirn und Rickenmark
e sowie eine eventuelle Biopsie
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Sarkoidose - Schliisselpublikationen

Definition, Diagnostik, Neurosarkoidose, Therapie und moglicher Zusammenhang mit Tattoos

12.1

Grundlegende Definition und Diagnostik

Die aktuelle ATS-Leitlinie definiert die drei diagnostischen Hauptkriterien:
Kompatible Klinik, nicht-nekrotisierende Granulome und Ausschluss anderer Ursachen [2]

12.2

12.3

12.4

Klassische Konsensusdefinition der Sarkoidose [17]

Gute klinische Ubersicht [18]

Neurosarkoidose: Eine der wichtigsten aktuellen Ubersichtsarbeiten [4]

Neurosarkoidose: Umfassender aktueller Review [5]

Neurosarkoidose: Moderne Ubersicht zu Diagnostik und neuen Therapien [19]

Gute Zusammenfassung von Steroiden, Methotrexat und Infliximab [20]

Granulombildung in Tattoos, Tattoo-induzierte oder Tattoo-assoziierte Sarkoidose, Falle mit
spaterer systemischer Beteiligung [6,21]

Definition, Diagnostik, Therapie

Die ATS definiert die Diagnose liber kompatible Klinik, nicht-nekrotisierende Granulome und
Ausschluss anderer Ursachen [2]

Wichtigste europdische Therapieleitlinie. Therapieindikation bei Organfunktionsrisiko oder
relevanter Lebensqualitdtsminderung [3]

Praxisnahe pneumologische Diagnostik und Verlaufskontrolle [1]

Neurosarkoidose

Sehr wichtig fir MRT, Liquor, Differenzialdiagnose und Therapie [4]
Aktueller Review: Diagnose (iber Klinik, Neuroimaging, Liquor und systemische Sarkoidose.
Abgrenzung zu MS bleibt schwierig [5]

Tattoos, Granulome, Sarkoidose

Klassischer Review: granulomatdse Tattoo-Reaktionen kénnen erste oder einzige kutane
Manifestation einer systemischen Sarkoidose sein [6]

Sehr relevant: Papulonoduldre Reaktionen in schwarzen Tattoos wurden als Marker fiir
Sarkoidose gewertet [7]

Zeigt Migration und Langzeitablagerung von Tattoo-Pigmenten bzw. toxischen Elementen in
Lymphknoten [8]

Ubersicht zu Infektionen, Allergien, Fremdkdrperreaktionen und granulomatdsen Reaktionen [9]
Systematische dermatologisch-histopathologische Ubersicht der Tattoo-Komplikationen [10]
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Differenzialdiagnosen im vorliegenden Fall

Kupfermangel ist eine behandelbare Ursache einer nicht-kompressiven Myelopathie und kann
B12-Mangel imitieren [11]

Klinisch wichtig: neurologische Verschlechterung kann auch ohne ausgepragte hamatologische
Zeichen auftreten [12]

B12-Mangel kann Myelopathie, Polyneuropathie und kognitive Symptome verursachen [16]
EDS kann mit Chiari, kraniozervikaler Instabilitat, sesgmentaler Instabilitat, Tarlov-Zysten,
Tethered Cord und Wundheilungsproblemen assoziiert sein [13]

Gute Ubersicht zu neurologischen und spinalen Problemen bei EDS [14]

Relevant bei Hirnstamm-/Kopfsymptomen, Dysautonomie, Schwiche und komplexen
neurologischen Beschwerden [15]
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