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Myositiden

Schwerpunkt: Muskelerkrankungen

Eine der häufigsten Indikationen für ei-
ne Muskelbiopsie ist der Verdacht auf ei-
ne Myositis. Zur Klärung der Diagnose ist 
eine Muskelbiopsie erforderlich, da bisher 
kein anderer Parameter geeignet ist, eine 
Myositis zu sichern. Eine Erhöhung der 
Kreatinkinase (CK) im Serum ist nicht 
spezifisch für die Erkrankung, außerdem 
kann der CK-Wert normal sein. Das Elek-
tromyogramm kann ein myopathisches 
Muster aufweisen, jedoch nicht sicher 
zwischen unterschiedlichen Myopathien 
unterscheiden.

Die Diagnostik von Myositiden erfor-
dert einen interdisziplinären Ansatz, der 
bereits vor Biopsieentnahme beginnt. Für 
die Wahl eines repräsentativen Biopsie-
ortes ist häufig eine Bildgebung erforder-
lich, in der Regel eine Magnetresonanzto-
mographie [25, 27]. Die Biopsieentnahme 
setzt einen erfahrenen Chirurgen voraus.

Man unterscheidet generalisierte von 
fokalen Myositiden. Die generalisierten 
Myositiden weisen häufig charakteris-
tische Befallsmuster auf. Im Folgenden 
werden Beispiele generalisierter (Der-
matomyositis, Einschlusskörperchen- 
myositis, Polymyositis, granulomatöse 
Myositis) und fokaler Myositiden vorge-
stellt (proliferative Myositis, Makropha-
genmyofasziitis).

Generalisierte Myositiden

Polymyositis

Die Polymyositis gilt, wie die beiden ande-
ren generalisierten Erkrankungen, als au-
toimmun bedingt. Man geht davon aus, 
dass Autoantigene durch MHC-Klasse-
I-Moleküle an der Oberfläche von Mus-
kelfasern präsentiert und von T-Zell-Re-

zeptoren auf zytotoxischen T-Zellen er-
kannt werden. Die Identität der postulier-
ten Autoantigene ist nicht bekannt. Auf-
grund von immungenetischen Studien 
nimmt man bei der Polymyositis an, dass 
– wie bei anderen rheumatologischen Er-
krankungen – bestimmte Haplotypen hu-
maner Leukozytenantigene (HLA) sowie 
Polymorphismen in T-Zell-Rezeptor-Ge-
nen die individuelle Suszeptibilität für die 
Erkrankung bestimmen. Das Gleiche gilt 
für Polymorphismen in den Genen be-
stimmter Zytokine [23]. Die immungene-
tischen Befunde haben bisher keinen Ein-
gang in die Routinediagnostik gefunden.

Der Sicherung der Diagnose einer Po-
lymyositis dienen zunächst einmal – wenn 
vorhanden – Autoantikörper im Serum. 
Die Autoantigene, die die Bildung der Se-
rumantikörper stimulieren, sind im Ge-
gensatz zu den postulierten im Gewe-
be präsentierten Autoantigenen bekannt. 
Polymyositis-spezifische Autoantikör-
per sind z. B. gegen das ubiquitäre Pro-
tein des endoplasmatischen Retikulums, 
„signal recognition particle“ (SRP), oder 
die Histidyl-tRNA-Synthetase (Jo1) ge-
richtet [13].

Über die klinische und pathologische 
Definition von Polymyositis herrscht we-
niger Konsens als über die beiden ande-
ren generalisierten Myositiden [6, 26]. 
Weitestgehende Einigkeit besteht hin-
sichtlich der Lokalisation und Zusam-
mensetzung des entzündlichen Infiltrats 
[15]. Das Infiltrat ist endomysial gelegen 
(. Abb. 1 a). Es infiltriert nichtnekro-
tische Muskelfasern seltener als bei sIBM 
(„sporadic inclusion body myositis“; [14]). 
Das Infiltrat besteht aus zytotoxischen T-
Zellen, Makrophagen und dendritischen 
Zellen [11, 16, 17].

Eine Polymyositis kann isoliert auf-
treten, paraneoplastisch oder als „over-
lap syndrome“ im Rahmen autoimmun 
bedingter Erkrankungen anderer Organe. 
Das histologische Bild einer Polymyosi-
tis kann sich weiterhin im Rahmen einer 
chronischen Graft-versus-host-Reaktion 
präsentieren [24].

Schwierig ist die Abgrenzung einer 
Myositis zu bestimmten hereditären Er-
krankungen, darunter verschiedene Mus-
keldystrophien, welche mit entzündlichen 
Infiltraten einhergehen [18].

Dermatomyositis

Die Dermatomyositis ist, anders als die 
Polymyositis, klinisch und morphologisch 
gut charakterisiert [10]. Typisch sind eine 
Rötung der Gesichtshaut und Gottron-
Papeln an den Streckseiten der Fingerge-
lenke. Altersgipfel finden sich im Kindes-
alter sowie im höheren Lebensalter.

Der histologische Befund ist durch pe-
rimysial akzentuierte entzündliche In-
filtrate, Gefäßveränderungen und Atro-
phie perifaszikulär gelegener Muskelfa-
sern („perifaszikuläre Atrophie“) gekenn-
zeichnet (. Abb. 1 b–d). Es wird ange-
nommen, dass ein Zusammenhang zwi-
schen dem Immunmechanismus und der 
Gefäßschädigung besteht und dass die 
Muskelfasern durch Ischämie geschädigt 
werden. Ein Kausalzusammenhang zwi-
schen den morphologisch und immun-
histochemisch zu beobachtenden Merk-
malen ist zwar suggestiv, aber bisher nicht 
gesichert [12].

Das entzündliche Infiltrat ist perimy-
sial und perivaskulär akzentuiert. Es ist 
zusammengesetzt aus B-Zellen, T-Helfer-
zellen und dendritischen Zellen [16, 17].
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Schädigung und Zerstörung von Ka-
pillaren ist charakteristisch für die Der-
matomyositis. Morphologische Verände-
rungen der Kapillaren gelten als Frühver-
änderungen. Sie können zu einem Zeit-
punkt nachgewiesen werden, an dem ty-
pische Hautveränderungen bereits vor-
handen sind, während entzündliche In-
filtrate im Muskel fehlen [7]. Kapilla-
ren exprimieren den Membranattacken-
komplex C5b-9 der Komplementkaskade 
(. Abb. 1 c). In manchen Fällen können 
tubuloretikuläre Einschlüsse in den Kapil-
larendothelzellen nachgewiesen werden 
(. Abb. 1 d). Dieses Merkmal ist nicht 
pathognomonisch für die Dermatomyosi-
tis und kommt auch bei nichtspezifischen 

Myositiden vor [5]. Schließlich werden die 
Kapillaren zerstört. Ihre Anzahl reduziert 
sich im Verlauf der Erkrankung [7].

Obwohl Dermatomyositis und Poly-
myositis verschiedene Entitäten sind, wei-
sen sie gemeinsame Merkmale auf. Auch 
mit der Dermatomyositis können Auto-
antikörper im Serum assoziiert sein, z. B. 
Mi-2, der gegen nukleäre Helikase ge-
richtet ist und bei etwa 20% der Patienten 
nachzuweisen ist [17]. Eine Dermatomy-
ositis kann paraneoplastisch sein und im 
Rahmen einer chronischen Graft-versus-
host-Reaktion auftreten. Die Erkrankung 
kann als „overlap syndrome“ an einer Rei-
he rheumatologischer Erkrankungen be-
teiligt sein. Immungenetische Befunde 

weisen auf die Bedeutung von HLA-Ha-
plotypen und Polymorphismen in den 
Genen von T-Zell-Rezeptoren und Zyto-
kinen für die Suszeptibilität für Dermato-
myositis hin [8].

Sporadische 
Einschlusskörperchenmyositis

Die sporadische Einschlusskörperchen-
myositis („sporadic inclusion body myo-
sitis“, sIBM) befällt, anders als die bei-
den genannten generalisierten Myositi-
den, vorzugsweise männliche Patienten. 
Bei über 50-Jährigen kommt sie mit ei-
ner Häufigkeit von 22 pro 1 Mio. Einwoh-
ner vor [3] und ist damit in dieser Grup-

Abb. 1 7 Polymyositis (a) 
und Dermatomyositis 

(b–d). a Charakteristisch 
für die Polymyositis sind 

endomysial gelegene Lym-
phozyten. b Perifasziku-

läre Atrophie von Muskel-
fasern ist pathognomo-

nisch für die Dermatomyo-
sitis. c Die Kapillaren expri-
mieren den Membranatta-

ckenkomplex (Pfeile). (Maß-
stäbe: 100 µm). d Typisch, 

jedoch nicht pathognomo-
nisch, sind tubuloretikuläre 
Einschlüsse in den Kapillar-
endothelzellen (Pfeil; Maß-

stab: 1 µm)

Abb. 2 8 Einschlusskörperchenmyositis (sIBM). a Invasion einer nichtnekrotischen Muskelfaser durch entzündliches Infiltrat. 
Die Muskelfaser hat MHC-Klasse I an der Plasmamembran aufreguliert (Pfeil). b Autophagische Vakuole („rimmed vacuole“) 
mit Einschlusskörperchen. (Maßstäbe: 10 µm). c Tubulofilamentöse Ablagerungen (Pfeil; Maßstab: 1 µm)
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pe häufiger als Dermatomyositis und Po-
lymyositis. Im typischen Fall sind distale 
Muskeln (mit-)betroffen, besonders die 
langen Fingerbeuger, was zu einer Atro-
phie der Unterarme führt.

Die sIBM weist wie die Polymyositis 
endomysial gelegene entzündliche Infilt-
rate auf, die aus zytotoxischen T-Zellen, 
Makrophagen und dendritischen Zel-
len bestehen [17]. Eine Invasion nicht- 
nekrotischer Muskelfasern ist typisch und 
kommt häufiger als bei Polymyositis vor 
(. Abb. 2 a). Die Erkrankung spricht al-
lerdings, anders als die beiden genannten 
generalisierten Myositiden, nicht auf eine 
immunmodulatorische Therapie an. Die 
Bedeutung der entzündlichen Infiltrate 
für den pathogenetischen Mechanismus 
ist daher nicht klar. Die Angaben darü-
ber, ob eine entzündliche Infiltration nach 
Therapie mit Kortikosteroiden persistiert, 
sind widersprüchlich [1, 4].

Es wird kontrovers diskutiert, ob sIBM 
eine autoimmun bedingte Erkrankung ist. 
Die sIBM weist zusätzlich zum entzünd-
lichen Infiltrat autophagische Vakuolen 
unter dem Bild so genannter „rimmed va-
cuoles“ auf (. Abb. 2 b). Am Rand dieser 
Vakuolen können tubulofilamentöse Abla-
gerungen gefunden werden (. Abb. 2 c). 
In den Einschlusskörperchen ist Amy-
loid nachweisbar [19]. Einzelne Autoren 
fanden Amyloid sowie assoziierte Prote-
ine außer in den Vakuolen auch im Zy-
toplasma vakuolisierter und nichtvaku-
olisierter Muskelfasern und postulieren, 
dass die sIBM eine degenerative Erkran-
kung ist [2].

Neuere Untersuchungen haben ge-
zeigt, dass es Formen der Myositis gibt, 
die klinisch Merkmale der sIBM aufwei-
sen (kein Ansprechen auf immunmodu-
lierende Therapie), aber histologisch ei-
ner Polymyositis entsprechen (endomy-
sial gelegenes entzündliches Infiltrat, kei-
ne „rimmed vacuoles“; [6]). In solchen 
Fällen kann es erforderlich sein, das An-
sprechen bzw. Nicht-Ansprechen auf The-
rapie in die Diagnosestellung mit einzube-
ziehen und probatorisch mit Kortikoste-
roiden zu therapieren.

Trotz des distinkten klinischen Ver-
laufs weist die sIBM gemeinsame Merk-
male mit Dermatomyositis und Polymyo-
sitis auf. Auch die sIBM kann im Zusam-
menhang mit Kollagenosen auftreten [21]. 

Bestimmte HLA-Haplotypen sowie Poly-
morphismen in T-Zell-Rezeptor-Genen 
können die Suszeptibilität für sIBM be-
einflussen [1].

Granulomatöse Myositis

Eine granulomatöse Myositis kann isoliert 
auftreten oder sekundär im Rahmen einer 
Mitbeteiligung z. B. bei einer Sarkoidose, 
ebenso bei Myasthenia gravis und Thy-
momen. Sie kann asymptomatisch ver-
laufen [20]. Die Granulome liegen jeweils 
endomysial (. Abb. 3 a). Es wird ange-
nommen, dass die entzündlichen Infilt-
rate die Muskelfasern durch Druck schä-
digen. Nekrose von Muskelfasern ist nicht 
typisch.

Fokale Myositiden

Es sollen zwei Beispiele fokaler Myosi-
tiden vorgestellt werden, deren histolo-
gisches Bild sich grundlegend von denen 
generalisierter Myositiden unterscheidet.

Proliferative Myositis

Die Ursache der proliferativen Myositis 
ist nicht bekannt. Sie ist gekennzeichnet 
durch Infiltration des Perimysiums und 
des Endomysiums durch Fibroblasten 
und Myofibroblasten (. Abb. 3 b; [22]) 
und spricht daher auf immunmodulato-
rische Therapie nicht an. Wenn möglich, 
wird der Herd exzidiert.

Makrophagenmyofasziitis

Die Makrophagenmyofasziitis kann mor-
phologisch in Muskeln nachgewiesen wer-
den, in denen üblicherweise geimpft wird. 
Beim Säugling ist das der M. quadriceps, 
beim Erwachsenen der M. deltoideus. 
Das histologische Bild ist gekennzeichnet 
durch Makrophagen, die im Perimysium 
akzentuiert sind und die ultrastrukturell 
nachweisbar Spiculae enthalten, welche ty-
pisch für Aluminium sind (. Abb. 3 c,  d).  
Man nimmt an, dass das manchen Impf-
stoffen beigefügte Aluminiumhydroxid 
die Infiltrate verursacht [9]. Die Infiltrate 
können asymptomatisch sein und als Zu-
fallsbefund entdeckt werden. Sie sollen 
auch eine generalisierte Erkrankung her-
vorrufen können, die dem „Chronic-fati-
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Abstract
Idiopathic inflammatory myopathies (IIM) are 
diseases that are potentially amenable to im-
munomodulatory therapy. The challenge for 
the neuropathologist consists in distinguish-
ing these myopathies from secondary inflam-
matory myopathies, especially in the context 
of some muscular dystrophies and metabol-
ic diseases that may also show inflammatory 
infiltrates. There are generalized IIMs (derma-
tomyositis, polymyositis, sporadic inclusion 
body myositis) and focal ones (e.g., prolifera-
tive myositis, macrophagic myofasciitis). This 
review provides diagnostic criteria for each 
of these and includes pathogenetic mecha-
nisms where available.
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gue-Syndrom“-ähnliche Symptome verur-
sacht. Die generalisierte Form der Krank-
heit ist ganz überwiegend in Frankreich 
beschrieben [9].

Fazit für die Praxis

Die Diagnostik von Myositiden erfordert 
eine Muskelbiopsie. Deren Durchführung 
muss sorgfältig geplant werden, ins-
besondere die Wahl der Entnahmestel-
le, und von einem erfahrenen Chirurgen 
durchgeführt werden.
Man unterteilt die Myositiden in genera-
lisierte und fokale Formen. Es wird ver-
mutet, dass die generalisierten Myositi-
den autoimmun bedingt sind. Eine Aus-
nahme bildet die sporadische Einschluss-
körperchenmyositis (sIBM), für die auch 
eine degenerative Entstehung angenom-
men wird.
Die pathologische Diagnostik der Myo-
sitiden erfordert die Immunhistochemie 
zur Differenzierung von Entzündungszel-
len und zur Erfassung von MHC-Klasse I 
sowie des Membranattackenkomplexes 
C5b-9. Im Falle von Dermatomyositis und 
sIBM ist die Elektronenmikroskopie er-
forderlich. Die aktuellen immungene-
tischen Befunde haben noch keine Be-
deutung in der Routinediagnostik.
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