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Blaarvorming op de huid kan ook voorkomen bij andere auto-immuunziekten dan auto-immuun blaarziekten.
In dit artikel presenteren wij een illustratieve casus van anti-melanoma differentiation-associated gene 5
(MDA5) geassocieerde dermatomyositis, een recent beschreven variant van dermatomyositis met een uniek
fenotype bestaande uit orale en cutane ulcera en blaarvorming ter plaatse van de typische lokalisaties van
dermatomyositis. Anti-MDA5 geassocieerde dermatomyositis heeft een verhoogd risico op interstitiéle long-
ziekte, veelal met een snel progressief beloop en een infauste prognose, zoals in deze casus. Kennis van de
unieke klinische kenmerken van anti-MDA5 geassocieerde dermatomyositis is daarom van essentieel belang

voor tijdige herkenning van dit ziektebeeld

ZIEKTEGESCHIEDENIS

Een 75-jarige vrouw met blanco voorgeschiedenis presen-
teerde zich bij een perifeer dermatoloog met recent ontstane
aften in de mond, blaren op de vingers en ulcera op de boven-
benen. De patiént vermeldde tevens pijn in de bilspier, in toe-
nemende mate algehele malaise, een verminderde eetlust en
7 kilogram gewichtsverlies in enkele weken tijd. Vanwege de
blaarvorming werd onder de werkdiagnose bulleus pemfigoid
gestart met clobetasol 0.5 mg/g zalf en een stootkuur pred-
nisolon, beide zonder effect. Vanwege klinische achteruitgang
tijdens opname werd patiénte overgenomen in het UMCG

met verdenking op een onderliggende systeemziekte.
Dermatologisch onderzoek toonde in het gelaat een vurig,
deels heliotroop erytheem en tevens erytheem in de hals, nek
en op het coeur. Opvallend was de aanwezigheid van ery-
theem met herpetiform gegroepeerde uitgeponste ulcera ter
plaatse van de strekzijde van de ellebogen, op de laterale zijde
van de bovenbenen (figuur 1A), op de bovenrug en nates. Op
de dorsale zijde van de handen waren erythemateuze papels
zichtbaar ter plaatse van PIP en MCP gewrichten, met tevens
periunguaal erytheem. Aan de palmaire zijde ter plaatse van
de DIP, PIP en MCP gewrichten van de rechter hand waren een

Figuur 1. Cutane kenmerken van anti-MDAj5 geassocieerde dermatomyositis.

A. Op het bovenbeen rechts, gelokaliseerd ter plaatse van het ‘Holster sign, een twintigtal gegroepeerde lenticulaire uitgeponste ulcera.

B. Aan de palmaire zijde van de rechter hand ter plaatse van meerdere gewrichten van digiti 2, 3 en 4 bullae en vesikels op erythemateuze ondergrond.
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Figuur 2. Histopathologie toont in bruin een sterk positieve human myxovirus resistance protein 1 (MxA) aan-

kleuring van zowel de epidermis als de dermis, duidend op een type I interferon gemedieerde aandoening.

De zwarte balk is 200 ym.

vijftal pral gespannen bullae aanwezig (figuur 1B).

Vanwege de distributie van de huidafwijkingen werd gedacht
aan dermatomyositis. Aanvullend onderzoek toonde geen
aanwijzingen voor de differentiaal diagnostische overwe-
gingen van een gedissemineerde herpes zoster, vasculitis,
(bulleuze) systemische lupus erythematosus, auto-immuun
blaarziekten (bulleus pemfigoid), erythema multiforme of
een variant van porfyrie. Histopathologisch onderzoek van
een bulla op de rechter hand toonde een gering perivascu-
lair lymfocytair infiltraat met apoptotische keratinocyten.
Kleuring met human myxovirus resistance protein 1 (MxA)
was sterk positief, passend bij een interferon type 1 gerela-
teerde aandoening (figuur 2). Laboratoriumonderzoek toon-
de een verhoogd CRP (70 mg/L), bezinking (112 mm/uur) en
creatinine kinase (1003 U/L). Beeldvormend onderzoek via

CT thorax-abdomen en PET-scan toonden geen tekenen van
maligniteit. Een hoog resolutie CT scan (HRCT) van de longen
liet matglas consolidaties zien, passend bij een niet-specifieke
interstitiéle pneumonitis. Een MRI van de bovenbenen toonde
afwijkingen passend bij myositis, bevestigd in een spierbiopt
van de musculus quadriceps.

Bij opname werd met verdenking op dermatomyositis gestart
met methylprednisolon 1000 mg voor 3 dagen, gevolgd door
prednisolon 0,75 mg/kg/dag. Binnen enkele dagen werd pati-
ente toenemend respiratoir insufficiént en overgebracht naar
de intensive care. Herhaling van de HRCT scan toonde uitbrei-
ding van de interstitiéle longziekte (ILD). Inmiddels bevestig-
de de myositis-blot de aanwezigheid van myositis specifieke
antistoffen gericht tegen MDAs, passend bij de diagnose
anti-MDAS5 geassocieerde dermatomyositis. Op de intensive
care startte men met intraveneuze immunoglobuline, cyclo-

fosfamide, en nogmaals methylprednisolon; echter patiénte
overleed korte tijd later ten gevolge van de dermatomyositis
gerelateerde ILD.

BESPREKING

Dermatomyositis is een auto-immuunziekte gekarakteriseerd
door chronische inflammatie van huid en spieren. [1] De
diagnose wordt gesteld op basis van kliniek, detectie van der-
matomyositis specifieke autoantistoffen, spierafbraak gere-
lateerde bloedwaarden (creatinine kinase, lactaat dehydroge-
nase, ASAT en ALAT), elektromyografie en histopathologisch
onderzoek van spier en/of huid. De klassieke dermatologische
manifestaties van dermatomyositis bestaan uit: 1. heliotroop
erytheem (erythemateuze plaques op de bovenste oogleden of
periorbitaal), 2. Gottronse papels (erythemateuze papels op de
strekzijde van gewrichten), 3. teken van Gottron (erythema-
teuze maculae over de strekzijden van gewrichten). [1] Andere
ziektemanifestaties zijn spierzwakte van de proximale spie-
ren van de bovenste- en onderste extremiteiten, oesophagus
dysmotiliteit of ILD. Dermatomyositis kan eveneens zonder
myositis voorkomen, ook wel amyopathische dermatomyosi-
tis genoemd.

Anti-MDAS5 geassocieerde dermatomyositis werd in 2005 voor
het eerst beschreven en kent een karakteristieke klinische
presentatie van mucocutane afwijkingen. [2-4] Het meest
typerend zijn cutane uitgeponste ulcera (40-82%), veelal
gelegen op de strekzijde van gewrichten. Een tweede ken-
merkende dermatologisch manifestatie zijn erythemateuze
papels, plaques of maculae palmair of aan de palmaire zijde
van de vingers. Deze huidafwijkingen baseren zich mogelijk
op een occlusieve vasculopathie die kan leiden tot ulcera en

Nederlands Tijdschrift voor Dermatologie en Venereologie | jaargang 31 | nummer 6 | juni 2021

37



zelfs blaarvorming zoals in de gepresenteerde casus. Andere
ziektemanifestaties bestaan uit niet-verlittekenende alopecie
(78%), orale ulcera (50%), panniculitis (20%) en hyperkeratose
of squamae aan de laterale zijde van de vingers (67%; mecha-
nic hands). [3,4]

De meest belangrijke systemische complicatie van anti-MDA5
geassocieerde dermatomyositis is de vaak snel progressieve
ILD in 42-100% van de patiénten, met aanzienlijke mortaliteit.
[3-5] Cutane ulcera zijn een belangrijke voorspeller voor het
ontwikkelen van ILD. Andere systemische manifestaties zijn

artritis en artralgie, koorts en vermoeidheid. Het risico op
onderliggende maligniteit lijkt niet verhoogd bij anti-MDA5
geassocieerde dermatomyositis, maar screening is wel geadvi-
seerd. De multidisciplinaire behandeling van dermatomyositis
is gepersonaliseerd op basis van orgaanbetrokkenheid en
bestaat veelal uit een combinatie van immunosuppressiva. In
het geval van anti-MDAS5 geassocieerde dermatomyositis is
herkenning van de unieke klinische kenmerken van essenti-
eel belang voor vroegtijdige diagnose en behandeling.

SAMENVATTING
Dermatomyositis is een auto-immuunziekte gekarakteri-
- seerd door chronische inflammatie van huid en spieren.
. Anti-melanoma differentiation-associated gene 5 (MDA5)
. geassocieerde dermatomyositis is een recent beschreven
dermatomyositis variant met unieke dermatologisch
manifestaties bestaande uit uitgeponste cutane ulcers,
. palmair erytheem, papels of blaren op lokalisaties van
- dermatomyositis. Anti-MDA5 geassocieerde dermatomyositis
i gaat tevens gepaard met een verhoogd risico op een snel
progressieve interstitiéle longziekte, met aanzienlijke
mortaliteit. Cutane ulcera zijn een belangrijke voorspeller
: voor het ontstaan van interstitiéle longziekte. Wij
presenteren een illustratieve casus van anti-MDA5
geassocieerde dermatomyositis.

TREFWOORDEN
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SUMMARY

Dermatomyositis is an autoimmune disease characterized

by chronic inflammation of skin and muscle. Anti-melanoma
differentiation-associated gene 5 (MDA5) associated
dermatomyositis is a recently described variant that displays

a unique dermatological phenotype consisting of punched-
out cutaneous ulcers, palmar erythema, papules or blisters

at typical sites of dermatomyositis. Moreover, anti-MDA5
associated dermatomyositis patients have an increased risk
to develop a rapidly progressive interstitial lung disease with :
a potentially fatal course. Cutaneous ulcers are an important
predictor for the development of interstitial lung disease.

We report an illustrative case of anti-MDA5 associated
dermatomyositis.
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