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ZUSAMMENFASSUNG

Die Kapillarmikroskopie spielt als bildgebendes Verfahren eine
groRe Bedeutung in der Differenzialdiagnose mikrovaskularer
Pathologien der Haut. Bei Systemerkrankungen, insbesondere
Kollagenosen werden hier spezifische Verdnderungen gesehen.
Zur Differenzierung eines Raynaud Syndroms ist sie unerldss-
lich. Diese interdisziplindr erstellte Arbeit bietet dem Leser eine
aktuelle Ubersicht der wichtigsten Anwendungsgebiete der
Methode, Méglichkeiten, Grenzen der Kapillarmikroskopie und
wagt einen Ausblick auf die zukiinftige Entwicklung.

ABSTRACT

Nailfold capillary microscopy is an imaging procedure of great
diagnostic value in the differential diagnosis of microvascular
skin pathologies. It enables the detection of specific changes
in systemic diseases, especially connective tissue diseases, and
is essential for the differentiation between primary and secon-
dary Raynaud’s phenomenon. This interdisciplinary review
provides a current overview of the mostimportant applications
of nailfold capillary microscopy as well as the chances and limi-
tations of this procedure. Also it gives an outlook on the expec-
ted future development.

Einleitung

Die Kapillarmikroskopie ist ein bildgebendes Verfahren mit hoher
diagnostischer Relevanz fiir die Differenzierung zwischen prima-
rem und sekunddrem Raynaud-Syndrom (RP). Sie ist insbesondere
ein wichtiger Baustein bei der Diagnose der systemischen Sklerose
(SSc), kann aber auch bei anderen Kollagenosen wertvolle diagnos-
tische Informationen liefern. Angiologen, Rheumatologen und Der-
matologen nutzen dieses Verfahren. Technik, Untersuchungsalgo-
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rithmen und Nomenklatur variierten lange, wurden aber zwischen-
zeitlich durch eine interdisziplindre Arbeitsgruppe (AG KapMik der
DGRh und DDG) standardisiert [1]. Regelm&Rige Schulungen fin-
den unter der Agide der Rheumaakademie e.v. statt. [2]. Kapillar-
mikroskopie ist Inhalt der Facharztweiterbildung zum Angiologen
und Rheumatologen.

Im Folgenden werden die Bedeutung der Kapillarmikroskopie fir
den Rheumatologen, die Grenzen der Methode sowie zukiinftige
Entwicklungen aus interdisziplindrer Perspektive zusammengefasst.

391

Dieses Dokument wurde zum persénlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.


mailto:sander@med.uni-duesseldorf.de

& Thieme

Technische Aspekte

In der Routinediagnostik sollten die Finger IlI-V beider Hinde bei
einer ruhenden Person unter stabiler Raumtemperatur untersucht
werden. Eine Untersuchung der Zehen ist in der Regel nicht erfor-
derlich und ist insbesondere nicht weiter hilfreich, um Patienten
mit einem systemischen SSc-Muster zu detektieren [3,4].

(Pflanzliches) Ol zur Immersion (alternativ Ultraschallgel), Licht
(Kaltlicht, LED) und eine Moglichkeit zur optischen oder digitalen
VergréBerung (optimal bis 300fach) werden benétigt, um eine Mi-
kroskopie der Nagelfalzkapillaren durchzufiihren. Eine Kalibrierung
und eine GroRenangabe sollten vorgehalten werden. Integrierte
digitale Messprogramme setzen sich hierfiirzunehmend durch. Ein
Ubersichtsbild und ein Detailbild (1 mm) pro untersuchtem Finger
sollten standardmaRig dokumentiert werden, alternativ pro unter-
suchtem Finger vier 1 mm-Bilder mit nachfolgender Rekonstrukti-
on eines Ubersichtsbildes [1]. Gerite mit variabler Brennweite
iiberzeugen mit mehr Ubersicht und leichterer Erkennbarkeit gro-
ber Verdanderungen, die fixe VergréRBerung schafft bessere Auswer-
tungsbedingungen mit auch der Méglichkeit einer gegebenenfalls
automatisierten Auswertung [5]. Die Benutzung unterschiedlicher
Techniken stellt im akademischen Setting hinsichtlich der Anwen-
dung und des Untersuchungsergebnisses kein Problem dar [6], die
Verlasslichkeit kostengtinstiger Alternativen wird derzeit getestet.
Na-Fluorescin-oder Indocyanin-Griin-Injektionen erh6hen die
Sichtbarkeit der Kapillaren, haben aber keinen relevanten klini-
schen Zusatznutzen, insbesondere fiir das Erkennen und die Zu-
ordnung pathologischer Muster [7].

Der Normalbefund

Normaler und pathologischer Befund sind klar definierbar, und bei
Begutachtung des gleichen Bildes ist die Intra- und Interobserver-
Ubereinstimmung hoch [8]. Die Terminologie und die Definitionen
fir Veranderungen sind international aber nicht immer tberein-
stimmend. Dies muss insbesondere bei der Auswertung der publi-
zierten Literatur beachtet werden. So fiihren bspw. die Definitio-
nen zur Kapillardichte und zu den Megakapillaren von Sebastiani et
al. bei der Auszdhlung der Kapillaren in beiden Féllen zu héheren
Werten [9, 10]. Auch gilt es zu beachten, dass bei Verwendung von
dlteren Mikroskopen mit eingeschrankter Auflosung vor allem mit
einer Unterschédtzung geringfligiger Veranderungen zu rechnen
ist.

Bezliglich des Normalbefundes ist zu beachten, dass beim Gesun-
den oft auch kapillarmikroskopische Auffalligkeiten zu finden sind.
So wiesen bspw. in einer rezenten osterreichischen Publikation nur
15% der untersuchten gesunden Blutspender keine Verdnderungen
derKapillarmorphologie, der Kapillardichte oder Himorrhagien auf.
Bei 67 % dagegen fanden sich Verdnderungen der Kapillarmorpho-
logie (vor allem Torquierungen, Verzweigungen und Biischelkapilla-
ren), bei 48 % Mikrohdamorrhagien. Ferner hatten 40 % der Proban-
den unter 40 Jahren sowie 15% der Probanden (iber 40 Jahren eine
Kapillardichte von weniger als acht Kapillaren/mm [11].

Insgesamt weisen die kapillarmikroskopischen Variationen beim
Gesundenin der Regel jedoch eine geringe Haufigkeit auf und sind
auf einzelne Areale beschrankt. Anhand einer kapillarmikroskopi-
schen Untersuchung an einer Bevolkerungskohorte aus dem Diis-
seldorfer Raum konnten folgende Charakteristika fiir einen Nor-

392

malbefund beim Erwachsenen im Bereich des Nagelfalzes der Fin-
gern definiert werden: Die Kapillardichte betrdagt mehr als 7
Kapillaren/mm, (iber 80-100 % der untersuchten Kapillaren (2 SD
des Mittelwertes) weisen eine Haarnadelform und/oder Torquie-
rung auf und es sind bei den Kapillaren <10 % Kaliberschwankun-
gen,<6 % Ektasien, <19 % Verzweigungen und<15 % Elongationen
vorhanden [11]. Megakapillaren sind als hochgradig suspekt fir
eine zugrunde liegende Pathologie anzusehen. Der Blutfluss ist nor-
malerweise laminar, die Fiillung innerhalb von Grenzen jedoch va-
riabel. Kleinere Cluster von Blutungen werden an etwa jedem zehn-
tem Finger beobachtet [12].

An den Zehen liegen eine physiologisch niedrigere Kapillardich-
te und eine héhere Variabilitdt der kapillarmorphologischen Befun-
de mit auch hdufigerem Vorhandensein von torquierten Kapillaren,
Kapillarverzweigungen, -elongationen und -biischeln vor. Bei der
Interpretation von Befunden an den Zehen ist daher zu beachten,
dass kapillarmikroskopische Muster, die an den Fingern bereits als
pathologisch klassifiziert werden wiirden, an den Zehen noch einen
physiologischen Befund darstellen konnen [13].

Beeinflusst wird der kapillarmikroskopische Normalbefund unter
anderem auch vom Lebensalter, Geschlecht und von der bestehen-
den mechanischen Belastung, wobei diese Faktoren bislang unter-
schétzt wurden [14]. So steigt die Kapillardichte bei Kindern erst
mit zunehmendem Lebensalter an [15-18] und die Kapillarschlin-
gen erscheinen im Vergleich zu Erwachsenen weiter. Ferner kon-
nen bei gesunden Kindern Torquierungen in variabler Auspragung
im Median 29 % der untersuchten Kapillaren betragen, zuweilen
sogar bizzare Deformierungen, Kapillarverzweigungen und Bi-
schelkapillaren vorhanden sein [15, 16]. Dies begriindet, dass Un-
tersuchungsergebnisse zum Normalbefund, die bei Erwachsenen
erhoben wurden, nicht einfach auf Kinder tibertragen werden diir-
fen.

Es gibt aber noch weitere, krankheitsunspezifische Faktoren, die
zu kapillarmikroskopischen Variationen fithren kénnen, die wiede-
rum Gber den Normalbefund hinausgehen kénnen: So vermindert
Rauchen den Blutfluss und die Kapillarfillung [12]. Ebenso finden
sich eine geringere Fiillung bei Andmie und einer Kreislaufzentra-
lisierung. Auch kommt es bei arteriellen GefdaRverschliissen zu einer
verminderten Fiillung der nachgestellten Kapillaren, bei schwerer
Verschlusskrankheit kann dies sogar bis zum Kapillarverlust fiihren
[19]. Bei Polyglobulie und bei venésen Thrombosen ist dagegen
mit einer gesteigerten Fillung zu rechnen.

Relevant fiir den Rheumatologen ist, dass ein kapillarmikrosko-
pischer Normalbefund eine hohe negative Pradiktion fir Kollage-
nosen, insbesondere fir die Systemsklerose aufweist.

Fiir den Rheumatologen relevante
kapillarmikroskopische Muster

Primdres Raynaud-Syndrom

Das primdre RP ist bei Erwachsenen verbreitet und betrifft ca. 3-5%
der hiesigen Bevodlkerung [12,20-22]. Bei Patienten mit primdrem
RP liegtin der Regel ein normaler kapillarmikroskopischer Befund,
wie oben beschrieben, vor. Der Kapillarfluss ist jedoch oft reduziert
und gewohnlich ist ein Sludge-Phdanomen (=sichtbare Erythrozy-
tenaggregation mit reversiblem Abbruch der Erythrozytensaule)
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> Abb. 1 Nikon Stereo Zoom Mikroskop SMZ 1000, NIS Elements
Software (NM) VergroBerung 1:100. 28 jéhrige Frau mit Akrozyano-
se. Normale Kapillardichte (9/mm). Gesteigerte Kapillarfiillung und
Betonung des efferenten Schenkels. Quasi ausschlieRlich Haarnadel-
form. Cluster von frischerer tiberwiegend einzeitiger Blutung ,Early
pattern“ nach Cutolo. ANA negativ. Pathogenese Regulatorische
Weitstellung mit Flussverlangsamung. Diagnose Akrozyanose.

> Abb. 2 Nikon Stereo Zoom Mikroskop SMZ 1000, NIS Elements
Software (NM) VergroRerung 1:100,34 jéhrige Patientin mit Sklerodak-
tylie und kutaner Kalzinose. Verminderte Kapillardichte (6/mm). Gestei-
gerte Kapillarfiillung und Betonung des Scheitels mit Ektasie (Durch-
messer>20pum) und Ausbildung von Megakapillaren (Durchmes-
ser>50um). Quasi ausschlieRlich Haarnadelform. Altere fast ausge-
wachsene Blutung. ,,Active pattern“ nach Cutolo. Centromer Antikorper
positiv. Pathogenese Immunologische Schadigung der Kapillarwand.
Diagnose SSc mit limitiertem kutanen Befall/CREST Syndrom.

nachweisbar. Wahrend derischdmischen Phase der Raynaud-Atta-
cke nimmt die Kapillarfiillung durch den Vasospasmus ab, wéhrend
in der hyperdmischen Phase eine Zunahme der Kapillarfiillung zu
beobachtenist. Auch ist oft die Variabilitdt der Fiillung im Vergleich
zu Menschen ohne RP erhoht [12].

In Studien mit einer Beobachtungszeit von 10-12 Jahren zeigte
sich bei 1% der Betroffenen pro Jahr ein Ubergang von einem pri-
madren RPin eine Kollagenose [23, 24]. Die Pravalenz des RP bei Kin-
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dernist nicht gut untersucht, bei 12-15-jdhrigen aber dhnlich wie
bei Erwachsenen [25, 26]. Bei Kindern lag die Ubergangsrate von
einem primdrem RP in eine manifeste Kollagenose bei 8-24%
[27,28]. Kapillarmikroskopische Verlaufsuntersuchungen sind
daher in Abhangigkeit der Dauer des RP und der sonstigen Klinik
sinnvoll.

Akrozyanose

Die Akrozyanose kann als primar funktionelle dystone Mikrozirku-
lationsstorung unbekannter Ursache aufgefasst werden, kann aber
auch selten sekundar im Rahmen anderer Erkrankungen, wie Kol-
lagenosen, Antiphospholipidsyndrom, Kdlteagglutininerkrankung,
Essstorungen oder Malignom auftreten [29]. Typischerweise fin-
den sich bei der Akrozyanose kapillarmikroskopisch verengte affe-
rente Kapillarschlingen, (leicht bis médRig) erweiterte Scheitelbe-
reiche und erweiterte abfiihrende Schenkel und Venolen. Die Ka-
pillarfiillung ist meist erhéht und der Blutfluss reduziert, was sich
wiederum mittels Sludge-Phdanomen, Stase und einer durch die
Desoxigenierung bedingten lila Farbung der Erythrozyten und
damit der Kapillaren manifestiert. Odem und Blutungen sind hiu-
figvorhanden (> Abb. 1). Verzweigungen oder andere Abweichun-
gen kdnnen vermehrt angetroffen oder aufgrund der besseren Fiil-
lung gesehen werden, sollten dann aber differenzialdiagnostisch
an eine sekundar bedingte Akrozyanose denken lassen.

Systemische Sklerose (SSc)

Der typische kapillarmikroskopische Befund bei systemischer Skle-
rose ist gut definiert [30-32] und kann mit einer hohen Intra- und
Interobserver-Ubereinstimmung zum Normalbefund unterschie-
den werden [33]. In der neueren Literatur wird die Definition von
Cutolo et al. [32] am haufigsten genutzt. Typische morphologische
Merkmale sind Scheitelektasie, Odem und zunichst eine normale
oder nur leicht reduzierte Dichte (,early pattern“) (> Abb. 2). Im
Verlauf kommt es dann zur Zunahme der Ektasien bis zum Auftre-
ten von Megakapillare (= Kapillare mit einem Durchmes-
ser=50pum), Kapillarblutungen und fortschreitendem Verlust von
Kapillaren bis hin zur Ausbildung von avaskularen Feldern (,,active
pattern®). SchlieRlich sind Zeichen der Revaskularisation mit unre-
gelmaRigen Kapillarverzweigungen und -biischeln zu sehen (,late
pattern) (> Abb. 3).

Die kapillarmikroskopischen Muster korrelieren aber nur be-
dingt mit der Krankheitsdauer und es ist auch ein stabiles ,,aktives”
Muster tber Jahrzehnte méglich. Das ,,aktive“ Muster bedeutet
folglich nicht automatisch eine aktive Erkrankung [32]. Ein , kapil-
larmikroskopischer Progress* wurde mit Anderungen angiogene-
tischer Marker, einer klinischen Verschlechterung und sogar mit
einer erh6hten Mortalitdt bei Patienten mit SSc assoziiert [34-37].
Eine partielle Reversibilitat der kapillarmikroskopischen Auffallig-
keiten konnte unter Therapie beobachtet werden [38,39].

Systemischer Lupus erythematodes (SLE)

Beim SLE sind normale Befunde deutlich seltener als bei gesunden
Personen anzutreffen [14,40,41]. Der kapillarmikroskopische Be-
fund ist nicht krankheitsspezifisch und es findet sich ein buntes Bild
verschiedener Verdnderungen. Am hdufigsten wurden Kapillarver-
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» Abb. 3 Optilia 5SMP Cam 200x Videokapillaroskop VergroRerung
1:200. 56 jdhrige Patientin mit fortgeschrittener Sklerodaktylie.
Verminderte Kapillardichte (6/mm). Variable Kapillarfillung und
Kaliberschwankungen mit Ausbildung einer Megakapillare (Durch-
messer>50pm). Aufgehobene Kapillararchitektur mit Verzweigung
bis zur Biischelform. Altere fast ausgewachsene Blutung. ,Late pat-
tern“ nach Cutolo. Centromer Antikorper positiv. Pathogenese Neo-
angiogenese nach Kapillarverlust, erneute Immunologische Schadi-
gung der Kapillarwand. Diagnose SSc mit limitiertem kutanen Befall/
CREST Syndrom.

> Abb. 4 Nikon Stereo Zoom Mikroskop SMZ 1000, NIS Elements
Software (NM) VergroBerung 1:100. 42 jahrige Patientin mit Frost-
beulen. Normale Kapillardichte (8/mm). Variable Kapillarfiillung und
Betonung des efferenten Schenkels in einer Region. Eine Elongation.
Quasi ausschlieBlich Haarnadelform. Cluster von wiederholter Blu-
tung aus einer Region. ANA 1:160 granuldr, Kryofibrinogen positiv.
Pathogenese Thrombosierung der Venolen mit Stauung. Diagnose
Kryofibrinogendmie.

lust, Torquierungen, Elongationen, Verzweigungen, Kaliber-
schwankungen, Sludge-Phdanomen und Blutungen beschrieben.
Bei einem geringen Teil der Patienten ist auch einSSc-Muster an-
zutreffen. Bei Patienten kdnnen Kapillaranomalien, die in Phasen
eines akuten Krankheitsschubes vorhanden sind, bei Remission
wieder verschwinden.

Auch bei anderen Kollagenosen werden kapillarmikroskopische
Auffélligkeiten beobachtet, oft in einer Assoziation mit dem klini-
schen Phdnotyp. So lassen sich oft bei UT-RNP-assoziierten Kolla-
genosen mit Anteilen einer Sklerodermie aber auch ohne diese
Konstellation Anteile eines SSc-Musters darstellen [40,41].
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Antiphospholipid-Antikérper-Syndrom
(APS)

Bei aktivem (primdren) APS sind Sludge Phdanomen, thrombosier-
te Kapillaren, Blutungen und Kapillarverlust erwartbar mit vollstan-
diger Normalisierung unter Therapie [42]. Beim SLE assoziierten
APS (iberlappen sich diese Befunde mit anderen durch den syste-
mischen Lupus erythematodes bedingten Veranderungen [40].

Myositis

Haufig finden sich bei der Dermatomyositis — aber nicht bei der Po-
lymyositis — ektatische Kapillaren oder Megakapillaren, Blutungen,
Verzweigungen und ein Kapillarverlust, wahrend groRe avaskulare
Bereiche bei Erwachsenen selten sind [43-45]. Kinder mit Derma-
tomyositis zeigen ein SSc Muster ,late pattern® mit (iberwiegen-
der Kapillarrarefizierung. Mit Eintreten einer klinischen Remission
kann oftmals auch eine Regredienz der kapillarmikroskopischen
Veranderungen beobachtet werden.

Vaskulitis

Die Immunkomplex assoziierte KleingefdRvaskulitis (z. B. bei rheu-
matoider Arthritis, Sjogren-Syndrom, Kryoglobulindmie, Virus as-
soziiert) flihrt zu einer Vielzahl von morphologischen Veranderun-
gen, Neoangiogenese und Sludge-Phdnomen; Megakapillaren sind
aber nur selten anzutreffen [46-49],].

ANCA-assoziierte KleingefdaRvaskulitiden fiihren nicht in erster
Linie zu Veranderungen der Kapillaren, jedoch kénnen Veranderun-
gen der Kapillarfiillung, avaskuldre Felder und Neoangiogenese be-
obachtet werden [unveroffentlichte Daten Sander O]. Vaskulitiden
mittlerer GefdRe und GroRgefdRvaskulitiden der Arterien der Arme
kénnen die Kapillarfiillung reduzieren, wahrend ein Sludge-Phéno-
men bei allen hoch entzilindlichen Erkrankungen haufig ist.

Kryofibrinogendamie und Frostbeulen

Klinisch kann eine Uberlappung von Raynaud-Syndrom und Akro-
zyanose vorhanden sein. Durch Thrombose der Venen finden sich
bei der Kapillarmikroskopie haufig ein reduzierter Fluss, Ektasien
der ableitenden Schenkel, Kapillarthrombosen, Blutungen und ein
Odem [50], unveréffentlichte Daten Sander O (> Abb. 4). Bei lin-
ger anhaltender Erkrankung sind Rarefizierung und Neoangioge-
nese zu beobachten (oder zu erwarten) (> Tab. 1).

Stellenwert der Kapillarmikroskopie in der
Rheumatologie

Ihren bedeutendsten Stellenwert hat die Kapillarmikroskopie beim
diagnostischen Algorithmus des Raynaud-Syndrom: Das RP ist weit
verbreitet und betrifft ca. 3-5 % der hiesigen Bevélkerung [12, 20-
22]; dabei handelt es sich mehrheitlich um ein primares RP. Kolla-
genosen stellen die haufigste Ursache eines sekunddr bedingten
RP dar und Personen mit einem RP weisen im Vergleich zu Perso-
nen ohne RP ein erhdhtes Risiko fiir die Manifestation einer Kolla-
genose auf. Dabei ist bei Personen mit einem initial isolierten RP
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»Tab. 1 Kapillarmikroskopische Muster bei Gesunden und Patienten mit Kollagenosen.

Krankheit Dichte Ektasie Megakapillaren Verzweigungen Odem Blutung
Keine (gesund) normal - - -

Priméares RP normal - - - - (+)
Akrozyanose normal < - - (+) i
SSc early pattern normal + + - (+) (+)
SSc active pattern = * ++ * + i
SSc late pattern - * (=) ++ P (+)
Kryoglobulindmie normal (+) = + (+) (+)
SLE remission normal/(-) = (+) - (=)
SLE active normal/ - (+) (-) + (+) +
APS normal/ - - - - - i
DM Remission normal + (+ + - (=)
DM aktiv - ap ar + + + + ap + +

RP=Raynaud Phdanomen, SSc=Sklerodermie/systemische Sklerose, SLE =systemischer Lupus erythematodes, APS = Antiphospholipid-Antikorper

Syndrom, DM = Dermatomyositis

> Tab. 2 Systemsklerose-Vorhersagemodell fiir Menschen mit iso-
liertem Raynaud-Syndrom nach Ingegnoli [52].

Risiko fiir SSc <10% 10-50% >50%

Kapillardichte 28,4 <8,4 <84 <84

ANA negativ oder negativ.  positiv positiv
positiv

Mega-kapillaren Keine keine keine vorhanden

(d. h. Personen mit einem RP und sonst unauffdlliger Anamnese
und Klinik) am haufigsten mit einer SSc zu rechnen. In Studien mit
einer Beobachtungszeit von mehreren Jahren (bis zu 12 Jahren)
zeigte sich bei jedem Siebten mit RP im Verlauf ein Ubergang in
eine Kollagenose [23].

Um einerseits die von einer Kollagenose betroffenen Personen
herauszufiltern und um andererseits eine Uberdiagnostik bei Per-
sonen mit RP zu vermeiden, ist ein sicheres, preiswertes und leicht
durchzufiihrendes Screeningverfahren erforderlich. Hierfiir ist die
Kapillarmikroskopie gut geeignet, da die Vorhersage des Vorhan-
denseins oder einer spdteren Entwicklung einer Kollagenose bei
Vorliegen eines typischen systemischen SSc-Musters hoch ist.
Merkmale eines SSc-Musters sind nicht in der gesunden Normal-
bevélkerung oder bei primarem RP [11] zu erwarten. Die negative
Pradiktion ist in den vorliegenden Studien bei kapillarmikroskopi-
schem Normalbefund sehr hoch [27,32,33].

Wird die Kapillarmikroskopie mit der Bestimmung der antinuk-
ledren Antikdrper (ANA) und der spezifischen Autoantikérper — die
ebenfalls jeweils ein unabhdngiger Pradiktor sind - kombiniert,
wird die Genauigkeit der Langzeitvorhersage noch erhéht. Zur Be-
wertung dieser Befunde gibt es mehrere Untersuchungen, die zur
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Abschdtzung des Risikos, eine Kollagenose zu entwickeln, heran-
gezogen werden kénnen [51-54]. Das von Ingegnoli et al. entwi-
ckelte Vorhersagemodell fiir Menschen mit isoliertem RP ist in
» Tab. 2 dargestellt [54].

Bei Vorhandensein von Megakapillaren und Blutungen kann,
wenn bei gleichzeitigem Nachweis SSc spezifischer Antikorper die
Diagnose einer friihen SSc auch ohne weitere klinische Zeichen [55]
gestellt werden. Dies hat dazu gefiihrt, dass die Kapillarmikrosko-
pie und die Autoantikorperdiagnostik in die aktuellen ACR-/EULAR-
Klassifikationskritieren fiir die SSc aufgenommen wurden [56].

Somit gibt es iberzeugende Daten, die eine Kapillarmikrosko-
pie fiir jeden mit einer neuen aufgetretenen symptomatischen Fin-
gerverfarbung rechtfertigen.

Verlaufsuntersuchungen werden von einigen Autoren fir Er-
wachsene und Kinder mit Raynaud-Syndrom in 6-12-monatigen
Abstinden vorgeschlagen, um einen Ubergang in eine SSc még-
lichst friihzeitig zu erfassen [57, 58]. Ob durch derartige Verlaufs-
untersuchungen tatsdchlich die klinisch manifeste Erkrankungen
frihzeitiger erkannt werden kénnen und die Prognose verbessert
werden kann, ist bislang nicht ausreichend untersucht. Aufgrund
der begrenzten Ressourcen und Vergiitung der Kapillarmikrosko-
pie empfehlen wir regelmaRige Follow-up-Untersuchungen nur fir
Risikopersonen, wie z. B. bei Nachweis von ANA oder spezifischen
Autoantikérpern, bei klinischen sonstigen Symptomen oder bei ka-
pillarmorphologischen Auffalligkeiten wie verringerte Kapillardich-
te oder Kapillarerweiterung.

Derzeit ist auch noch nicht ausreichend untersucht, inwieweit
stets die zusatzliche Bestimmung der ANA sinnvoll ist. Mittels einer
durch Schlager et. al. [52] entwickelten Rechenformel, in die Pro-
bandenalter, Geschlecht und die kapillarmikroskopischen Parame-
ter Megakapillaren, reduzierte Kapillardichte, avaskulare Felder,
Verzweigungen und Odem eingehen, konnte bei Personen mit be-
ginnendem RP die Wahrscheinlichkeit positiver ANA zuverlassig

395

Dieses Dokument wurde zum persénlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



& Thieme

vorhergesagt werden. Wenngleich diese Berechnung eine Autoim-
mundiagnostik sicherlich nicht ersetzen kann, ist aus unserer Sicht
zu diskutieren, dass bei der Konstellation eines niedrigen Scores
(z.B. bei junger Frau mit normalem Kapillarmikroskopie-Befund)
und somit niedriger Wahrscheinlichkeit positiver ANA, im Falle
einer sonst unauffalligen Klinik auf die Bestimmung der ANA ggf.
verzichtet werden kann. Ebenfalls ist unter Heranziehung des oben
aufgefiihrten Vorhersagemodells von Ingegnoli [54] bei sonst
unauffalliger Klinik und normalem Kapillarmikroskopiebefund mit
einer hohen Kapillardichte von durchschnittlich > 8,4 Kapillaren/
mm die Pratestwahrscheinlichkeit fiir eine Kollagenose sehr gering
und daher im Verlauf die Bestimmung der ANA aus unserer Sicht
nicht zwingend erforderlich.

Die Kapillarmikroskopie kann auch Informationen zum Verlauf
der Erkrankung und dem Auftreten von Komplikationen, insbeson-
dere digitale Ulzerationen, liefern. In diesem Zusammenhang wur-
den Scores erarbeitet und publiziert, um die Vorhersage von klini-
schen Ereignissen zu verbessern, wobei diese noch nichtin der kli-
nischen Routine etabliert sind. Die beste Vorhersage von digitalen
Ulzerationen bei der systemischen Sklerose scheint der CSURI (Ca-
pillaroscopic skin ulcer risk index) zu bieten [9, 59]. Der CSURI wird
dominiert durch die Kapillardichte, die leicht und reproduzierbar
beurteilt werden kann. Je niedriger diese ist, desto hoher ist die
Wahrscheinlichkeit der Entwicklung einer digitalen Ulzeration [60].
Die Reproduzierbarkeit des CSURI in Deutschland und anderen Re-
gionen wurde untersucht, aber noch nicht veréffentlicht
[NCT01377090, 2013].

Limitationen der Methode

Liegt bei einem Patienten ein typisches SSc-Muster vor, weist dies
zwar eine relativ hohe Spezifitat fiir die SSc auf. Es muss allerdings
beachtet werden, dass auch bei anderen Kollagenosen ein solches
Muster vorliegen kann. Somit kann die spatere tatsdchliche klini-
sche Manifestation und Klassifikation der Erkrankung innerhalb der
Gruppe der Kollagenosen alleine durch das Kapillarmuster nicht si-
cher [27] vorausgesagt werden. Ein Normalbefund spricht gegen
eine manifeste SSc oder DM, schlieRt hingegen eine andere Kolla-
genose nicht sicher aus.

Zukiinftige Entwicklungen

Die Zukunftsperspektive liegtin einer zunehmenden Verwendung
von automatischen Scannern und Auswertealgorithmen. Erste An-
wendungen haben gezeigt, dass sie bei der Erfassung und Messung
der Kapillaren und Erkennen des SSc-Musters so gut wie Experten
sind [61, 62]. Hierdurch kénnte dann der tatsdchliche Nutzen eng-
maschigerer Untersuchungen fiir Pradiktion von Erkrankungsaus-
bruch und Manifestationen in Studien auch besser iberpriift wer-
den.

Bisher fokussieren sich Rheumatologen, Dermatologen und An-
giologen in der Regel nur auf bestimmte Aspekte dieser vielschich-
tigen Syndrome und Krankheiten - Angiologen beschaftigen sich
z.B. eher mit der Funktionsdiagnostik und Rheumatologen eher
mit der Autoantikérperdiagnostik. Zudem wird die Kapillarmikro-
skopie im klinischen Alltag trotz bestehender Indikation aufgrund
mangelnder Ressourcen oftmals nicht eingesetzt. Gerade durch
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die derzeit initiierten interdisziplindaren Weiterbildungscurricula
und SchulungsmaRnahmen zur Kapillarmikroskopie und zur Diag-
nostik von akralen Durchblutungsstérungen wird zu erwarten sein,
dass die Kapillarmikroskopie hdufigerim klinischen Alltag zum Ein-
satzkommen kann und die verschiedenen Herangehensweisen der
einzelnen Fachdisziplinen besser verzahnt werden.
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