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Zusammenfassung

Seit der Markteinfiihrung der COVID-19-Impfstoffe werden regelmaRig kutane
Nebenwirkungen dieser Vakzine beschrieben. Diese beinhalten unter anderem lokale
Impfreaktionen (insbesondere den sog. COVID-Arm), urtikarielle, makulopapuldse und
pityriasiforme Exantheme oder voriibergehende Exazerbationen einer vorbestehenden
chronisch entziindlichen Hauterkrankung. Wir berichten {iber 3 Falle einer Pityriasis
rubra pilaris, die in engem zeitlichen Zusammenhang mit der Verabreichung eines
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Schliisselworter

Retinoide

COVID-19-Impfstoffs erstmals aufgetreten sind.

COVID-19-Impfstoff - mRNA-Impfstoff - Kutane Impfreaktion - Pityriasis rubra pilaris - Systemische

Die durch das neue SARS-CoV-2-Virus
verursachte COVID-19-Pandemie hat seit
Anfang 2020 das Leben der Menschen in
vielen Bereichen verandert. Um der Pan-
demie entgegenzuwirken, wurden Anfang
2021 weltweit Impfkampagnen gestartet.
Dabei wurden zum ersten Mal mRNA-
Vakzine zugelassen und eingesetzt [1], im
Verlauf auch Vektorimpfstoffe. Die bisher
beschriebenen kutanen Nebenwirkungen
der Impfstoffe beinhalten unter anderem
lokale Impfreaktionen (insbesondere den
sog. COVID-Arm), urtikarielle, makulo-
papuldse und pityriasiforme Exantheme
oder voriibergehende Exazerbationen
einer vorbestehenden chronisch entziind-
lichen Hauterkrankung wie beispielsweise
eines Lupus erythematodes [2-5].

Wir berichten nun Uber 3 Flle einer
Pityriasis rubra pilaris (PRP), die in engem
zeitlichen Zusammenhang mit der Verab-
reichung eines COVID-19-Impfstoffs erst-
mals aufgetreten sind.

Fall 1

Der 50-jahrige Patient stellte sich in un-
serer Klinik mit seit etwa 4 Wochen be-
stehenden stark juckenden Hautverdnde-
rungen an Stamm und Extremitdten so-
wie lachsfarbenen palmoplantaren Hyper-
keratosen vor (B8 Abb. 1a, b). Anamnestisch
seien die ersten Hautldsionen etwa 9 Ta-
ge nach der Erstimpfung mit dem COVID-
19-VektorimpfstoffVaxzevria® (AstraZene-
ca) aufgetreten. Chronische Erkrankungen,
Allergien, jegliche Hauterkrankungen und
Medikation in der Anamnese wurden ver-
neint. Eine bereits auswarts begonnene
Lokaltherapie mit einer Mometasonfuroat-
haltigen Creme habe nichtzu einer Befund-
besserung gefiihrt. Eine PRP konnte histo-
logisch bestatigt werden (8 Abb. 1c). Un-
ter oraler Therapie mit Acitretin 35 mg/Tag
sowie topischen Kortikosteroiden zeigte
sich eine deutliche Regredienz des Haut-
befundes. Die 2. COVID-19-Impfung er-
folgte 12 Wochen nach der 1. Vakzina-
tion mit dem COVID-19-mRNA-Impfstoff
Comirnaty® (BioNTech/Pfizer) und wurde
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Abb. 1 A Flachige Erytheme mit eingeschlossenen Arealen gesunder Haut im Sinne von Nappes claires (a) sowie palmare
lachsfarbene Hyperkeratosen (b) bei Erstvorstellung. Histologisch zeigte sich eine leichtgradige, plumpe Akanthose bei re-
gelrechtem epidermalem Aufbau mit iberwiegend aufgelagerter Orthohyperkeratose und fokalen Parakeratosearealen.
Oberfldchliches perivaskuldr akzentuiertes, maBig dichtes lymphozytdres Entziindungsinfiltrat mit eingestreuten eosinophi-
len Granulozyten (c). Gebesserter Hautbefund etwa 12 Wochen nach Einleitung der Systemtherapie mit Acitretin (d, e)

Abb. 2 A Flachige stammbetonte Erytheme mit groblamelldrer Schuppung und Nappes claires (a)
sowie histologisch plumpe Akanthose mit aufgelagerter Orthohyperkeratose, fokaler Parakeratose
und einem oberflachlichen schiitteren lymphozytaren Entziindungsinfiltrat in der Dermis vereinbar
mit einer initialen Pityriasis rubra pilaris (b). Deutlicher Riickgang der Schuppung und Abblassen des
Erythems etwa 6 Wochen nach Einleitung der Systemtherapie mit Alitretinoin (c)

problemlos vertragen. Zwolf Wochen nach
Beginn der Systemtherapie zeigt sich die
PRP aktuell gut kontrolliert (@ Abb. 1d, e)
unter fortgefiihrter Therapie mit Acitretin.

Fall 2

Der 58-jahrige Patient stellte sich in un-
serer Klinik mit einem stark juckenden,
schuppenden Erythem an Gesicht, Rumpf,
Extremitaten sowie Palmae und Plantae
vor (@ Abb. 2a), welches etwa 20 Tage
nach Verabreichung der 2. Dosis des Impf-
stoffs Comirnaty® aufgetreten sei. Die be-
reits auswarts begonnene topische The-
rapie mit Prednicarbat-Creme und oraler
Gabe von Prednisolon 30 mg/Tag habe kei-
ne Befundverbesserung erzielt. Der histo-
logische Befund war vereinbar mit einer
initialen PRP (B Abb. 2b). Bis auf eine vor-
bekannte arterielle Hypertonie und einen
Diabetes mellitus Typ | lagen keine chro-

nischen Erkrankungen oder Allergien vor.
Aufgrund der ausgeprdgten palmoplan-
taren Beteiligung leiteten wir eine orale
Therapie mit Alitretinoin 30 mg/Tag sowie
eine topische Kortikosteroidtherapie ein.
Sechs Wochen nach Therapiebeginn zeigt
sich aktuell eine deutliche Besserung des
Hautbefundes (8 Abb. 2¢) bei nahezu voll-
standigem Sistieren des Pruritus.

Fall 3

Die 60-jahrige Patientin entwickelte stark
juckende, konfluierende, teils schuppende,
orangefarbene bis erythematdse Plaques
am gesamten Integument (B Abb. 3a, b)
etwa 4 Wochen nach der Erstimpfung mit
Vaxzevria®. Die ersten Lasionen seien an
derInjektionsstelleam linken Oberarm auf-
getreten mit nachfolgender Generalisati-
on. Bis auf eine substituierte Hypothyreose
und eine Rhinitis allergica bei Graserpol-

lenallergielagen keine chronischen Erkran-
kungen vor. Bei ebenfalls fehlender Bes-
serung unter einer topischen Therapie mit
Mometasonfuroat wurden Probebiopsien
entnommen, welche (@ Abb. 3¢) in Zusam-
menschau mitderKlinikzur Diagnose einer
PRP fiihrten.

Da es unter einer initial eingeleiteten
Therapie mit Acitretin 35mg/Tag in Kom-
bination mit topischen Kortikosteroiden
nicht zur Befundbesserung kam, wurde
nach 3 bis 4 Wochen eine Therapie mit
Methotrexat 15 mg s.c. 1-mal wochentlich
in Kombination mit 5mg Folsaure am Fol-
getag ergdnzt. Hierunter besserte sich der
Hautbefund, sodass etwa 8 Wochen nach
Therapiebeginn die Methotrexat(MTX)-
Dosis auf 10mg wochentlich reduziert
werden konnte (8 Abb. 3d, e).

In der Zwischenzeit erhielt die Patientin
die zweite Dosis des gleichen COVID-19-
Impfstoffs ohne merkliche Befundexazer-
bation.

PRP ist mit einer geschétzten Inzidenz
von 1:50.000/Jahr eine seltene chronisch
entziindliche Hauterkrankung, welche sich
bevorzugt im Kindes- und Jugendalter so-
wie der 5. und 6. Lebensdekade mani-
festiert. Die Atiologie ist unklar, wobei in
einzelnen Féllen eine Triggerung durch
Virusinfektionen (Hepatitis C, HIV), Imp-
fungen oder Medikamente (u.a. Tyrosin-
kinase- und Checkpointinhibitoren), sel-
ten auch eine Assoziation mit Malignomen
oder Hypothyreose beschrieben wurde [6,
71. Einzelne Berichte einer infektassoziier-
ten PRP nach COVID-19-Infektion liegen
vor [8].
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Abb. 3 A Generalisierte, orangerote Plaques am Integument mit Nappes claires (a) und einem palmaren lachsfarbenen
Erythem (b). Die Histologie zeigt eine maBiggradige plumpe Akanthose mit aufgelagerter Hyperkeratose und angedeutet
schachbrettmusterartiger Orthohyperkeratose im Wechsel mit einer fokalen Parakeratose. Dermal findet sich ein ober-
flachliches perivaskulares lymphozytares Entziindungsinfiltrat (c). Deutliche Besserung des Hautbefundes 16 Wochen nach

Einleitung der Systemtherapie (d)

In der Literatur finden sich bisher nur
3 Falle, die eine PRP-Erstmanifestation in
zeitlicher Assoziation mit einer COVID-
19-Impfung (in 2 Fillen nach Vaxzevria®,
1-mal nach Comirnaty®) beschreiben
[9-11]. In 2 Féllen traten die ersten La-
sionen einige Tage, in dem dritten Fall
2 Wochen nach der ersten Impfdosis auf.
Zwei Patienten hatten nach Reexposition
mit dem gleichen Impfstoff eine Ver-
schlechterung der PRP entwickelt. Die
dritte Patientin erhielt aufgrund einer
vorausgegangenen  COVID-19-Infektion
keine Zweitimpfung. Bei unseren 3 Pa-
tienten mit der klassisch-adulten Form
der PRP traten erste PRP-Ldsionen 9 Tage
bis 4 Wochen nach der Verabreichung
eines SARS-CoV-2-Impfstoffes auf. Nur
1 Patientin erhielt die Zweitimpfung mit
der identischen Vakzine, 1 Patient wurde
mit einem mMRNA-Impfstoff geimpft bei
vorheriger Impfung mit Vektorimpfstoff.
Beide reexponierten Patienten erlitten
keine Exazerbation der PRP.

Die PRP zdhlt ebenso wie die Psoria-
sis vulgaris zu den Th1-dominierten ent-
ziindlichen Dermatosen [12]. Da in Phase-
1- und -2-Studien mit COVID-19-Impfstoff
eine Aktivierung von Th1-Antworten nach-
gewiesen wurde [13] und die Haufung
von 3 PRP-Erstdiagnosen innerhalb weni-
ger Wochen an unserer Klinik ungewdhn-
lichist, erscheint eine durch die Impfungen
aktivierte Th1-Immunantwort als Trigger
der PRP plausibel, méglicherweise auf dem
Boden einer vorhandenen Prédisposition.
Eine Befundbesserung konnte in allen bis-
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her bekannten PRP-Féllen nach COVID-19-
Impfung durch die tiblichen Therapiesche-
mata unter Einsatzvon Retinoiden oderIm-
munsuppressiva wie MTX erzielt werden.
Bei Therapieresistenzkdnnenauch Biologi-
ka (IL-17, IL-23 oder TNF-a-Antagonisten)
eingesetzt werden [14]. Da Exazerbationen
der PRP durch Reexposition mit COVID-19-
Impfstoff vorkommen, sollte die Entschei-
dung fiir oder gegen eine Zweitimpfung
individuell mit dem Patienten abgewogen
werden.

Fazit fiir die Praxis

= Durch die Aktivierung des Immunsystems
durch die COVID-19-Impfstoffe kann es in
seltenen Fallen bei entsprechender Pra-
disposition zum Erstauftreten chronisch
entziindlicher Hauterkrankungen wie Pi-
tyriasis rubra pilaris kommen.

= Insolchen Fillen stehen die Standardthe-
rapieoptionen zur Verfiigung.

= Da es durch die Verabreichung der néchs-
ten Impfdosis zur Exazerbation der Hauter-
krankung kommen kann, miissen die Pa-
tienten dariiber gut aufgeklart werden.

= Bei der gut kontrollierten Hauterkran-
kung konnen die weiteren Impfdosen
dennoch komplikationsarm vertragen
werden.
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Pityriasis rubra pilaris after COVID-19 vaccination: causal relationship or
coincidence?

Numerous cutaneous side effects associated with COVID-19 vaccines have been
described since their clinical approval. These include, among others, injection

site reactions, urticarial, maculopapular and pityriasiform rashes or temporary
exacerbations of a pre-existing chronic inflammatory skin disease. Herein we report
about three cases of pityriasis rubra pilaris that occurred for the first time in close
temporal relationship with the administration of a COVID-19 vaccine.
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