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Relevanz der subzellularen CD30-Expression
auf Mastzellen bei kutaner Mastozytose:
retrospektive multizentrische Studie
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Einleitung

Die Mastozytose ist eine Erkrankungsgruppe, die durch die klonale
Expansion von Mastzellen in verschiedenen Organen gekennzeichnet

ist. CD30 wird von normalen Mastzellen nicht exprimiert und kann somit

als zusatzliches diagnostisches Kriterium verwendet werden.' Somit ist
CD30 auch als mogliche therapeutische Zielstruktur interessant. Erste
Untersuchungen an systemischen Mastozytosen legen nahe, dass die
Wirkung von Brentuximab-Vedotin (BV) mit der subzellularen Lokalisation
von CD30 zusammenhangt. Ein therapeutischer Effekt konnte insbesondere
bei oberflachlicher/membranoser Lokalisation von CD30 erreicht werden.?

Material und Methoden

Wir haben eine retrospektive multizentrische Studie anhand 147 Formalin-
fixierter Paraffin-eingebetteter und (immun-) histochemisch gefarbten
Hautbiopsien von 143 Patienten mit kutanen Mastzellinfiltraten durchgefuhrt.
Klinische Daten wie Alter, Geschlecht, Lokalisation der Probebiopsie, klinische
Fragestellung und histologische Diagnose wurden anonymisiert erhoben. Die
Intensitat der Mastzellinfiltrate wurde wie folgt graduiert: +, ++, +++, ++++
(Abb.1 A-D). Falls eosinophile Granulozyten (EG) vorhanden waren wurde

die Dichte in +, ++, +++ stratifiziert (Abb. 2 A-C). Die CD30-Expression wurde
als Prozentanteil CD30-positiver Mastzellen in Bezug auf die gesamten
Mastzellen angegeben. Die CD30-Expressionsmuster (zytoplasmatisch,
membranos, Golgi) wurde als Prozentanteil in Bezug auf die CD30-positiven
Mastzellen evaluiert. Die Statistik wurde mittels SPSS fir Windows, Version
24.0 (SPSS, Inc., U.S.A.) durchgefuhrt, p<0,05 stellte das Signifikanzniveau dar.

Abb. 2A-C: Dichte der eosinophilen Granulozyten (Pfeile) im Infiltrat: 2A +, 2B ++, 2C +++.

Ergebnisse

147 Biopsien von 143 Patienten wurden untersucht. 58% waren weiblich, das
durchschnittliche Alter betrug 34 Jahre. Die meisten Biopsien wurden vom
Stamm (46%) und von den unteren Extremitaten (43%) entnommen, seltener
von den oberen Extremitaten und Kopf/Hals Bereich. In 4 % wurde unter
Lokalisation ,disseminiert“ angegeben. In 4 Biopsien fehlte diese Angabe.

In 48% war die Mastzelldichte gering (+) bis moderat (++). Eine hohe bis sehr
hohe Dichte konnte nur in 16% bzw. 7% beobachtet werden.

EG waren in 58% der Biopsien vorhanden. In niedriger Dichte (+) in 78%, in
mafdiger (++) in 11% und in hoherer (+++) in 12%.

In allen Biopsaten zeigten die Mastzellen eine CD30-Expression (cut-off:
>/=1%),wobei zu 99% eine zytoplasmatische Anfarbung verzeichnet wurde
(Abb. 3A). 61% der Falle zeigten eine Kombination mit einer membranosen
Expression (Abb. 3B-C). In einem Fall konnte nur ausschliefdlich eine
membranose Expression nachgewiesen werden. Eine Golgi Expression
konnte nicht beobachtet werden.

Patientinnen und altere Probanden zeigten
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Abb. 3A-C: 3A zytoplasmatische CD30-Expression,
3B-C Kombination mit einer Membranexpression.

Diskussion

Normale Mastzellen in reaktiven Erkrankungen wie z.B. Urtikaria, exprimieren kein CD30.
Daher kann dieser Marker zum Identifizieren von neoplastischen Mastzellen genutzt werden!
Die Sensitivitat scheint im Vergleich zu CD2 und CD25 hoher zu sein, was insbesondere

bei Infiltraten mit milder bis moderater Zelldichte nitzlich sein kann.?Bei systemischen
Mastozytosen wurde die zytoplasmatische Expression von CD30 an Mastzellen in
Knochenmarkbiopsaten mit einer schlechteren Prognose korreliert. In kutanen Infiltraten
konnte dies nicht bestatigt werden.*” Die CD30-Expression generell, als insbesondere deren
subzellulare Lokalisation, ist auch als mogliches therapeutisches Target interessant. Blatt et al.
belegen in in-vivo Experimenten, dass ein Therapieansprechen auf den anti-CD30-Antikorper BV
nur bei membranoser CD30-Expression eintritt.? Die unterschiedlichen Expressionsmuster von
CD30 sind moglicherweise ein Hinweis auf verschiedene subzelullare Regulationsmechanismen
mit einer unterschiedlichen Funktion von CD30 wie bereits bei Mycosis fungoides vermutet.’
Zusammenfassend stellt die CD30-Expression auf Mastzellen nicht nur einen wichtigen
diagnostischen Marker, sondern auch ein mogliches Therapietarget dar. Die Lokalisation der
CD30-Expression spielt hier eine entscheidende Rolle. Die Ergebnisse legen den Rickschluss
nahe, dass aufgrund der hohen und haufig membranocsen CD30-Expression auf Mastzelle

eine Therapie mit BV erfolgreich sein konnte.
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Abb. 4A-D: Mastozytom mit sehr hoher Mastzelldichte sowie hoher membranoser CD30-Expression (Pfeile).
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