DER BESONDERE FALL

Osteomyelitis des Sakrums bei Brucellose
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Fallbeschreibung

Eine 26-jihrige deutsche Wirtschaftsstudentin bereiste
2009 Chile, Paraguay, Neuseeland, Australien, Singapur,
Indonesien und Thailand. Im Mai und Juni desselben
Jahres war sie als Praktikantin in Barcelona tétig und
bereiste auch die ldndlichen Regionen Andalusiens.
Mitte Juli 2009 besuchte die Patientin ferienhalber die
Schweiz. Bei einem Spaziergang mit ihrem Hund ver-
spiirte sie neu einen plotzlich einschiessenden starken
Schmerz im rechten Beckengiirtel. Einen Fehltritt oder
eine abrupte Bewegung, die diesen Schmerz hervorge-
rufen haben konnten, konnte sie nicht ausschliessen.
Danach persistierten muskelkaterartig beschriebene
Schmerzen in derselben Region.

Klinisch konnte eine Druckdolenz iiber dem Iliosakral-
gelenk rechts und eine schmerzbedingt deutliche Blockade
desselben festgestellt werden. Laborchemisch fanden sich
normale Leukozytenzahlen und ein diskret erhohter CRP-
Wert von 7,5 mg/l. Zur weiteren Abkldrung wurde ein MRI
des Beckens mit der Frage nach Sakroiliitis durchgefiihrt.
Es fanden sich dabei unauffallige Iliosakralgelenke, jedoch
in der rechtsseitigen Massa lateralis des Sakrums auf Hohe
des sakralen Wirbelkorpers 1 und 2 in ventraler Lokalisa-
tion ein umschriebenes Knochenmarksédem sowie pra-
sakral ein umschriebenes Weichteilodem (Abb. 1A-C EX).
Aufgrund des kernspintomographischen Befundes musste
eine Osteomyelitis des Sakrums postuliert werden.
CT-gesteuert wurde zwei Tage spéter ein Knochenzylin-
der zur Histologie und Bakteriologie entnommen. Blut-
kulturen und Serologien auf Brucellen und Bartonellen
wurden angeordnet. Eine antimikrobielle Therapie mit
Ciprofloxacin 2 x 500 mg tiglich und Amoxicillin/Clavu-
lansdure 2 x 1 g tiglich wurde begonnen.

Eine Woche spéter prasentierte sich eine afebrile Patien-
tin in gutem Allgemeinzustand. Die Inklination in der LWS
war mit einem Finger-Boden-Abstand von 50 cm weiter-
hin deutlich eingeschridnkt. Ansonsten zeigten sich kli-
nisch keine Auffélligkeiten.

Histologisch zeigten sich kraftige Knochentrabekel mit
prominenten Kitt-Linien ohne Osteoblastensdume. Die
Bluthildung umfasste alle drei Reihen, eingestreut spér-
liche B-Lymphozyten und Plasmazellen sowie reichlich
T-Lymphozyten. Auffillig war eine Vermehrung der Eosi-
nophilen. Erreger konnten mikroskopisch keine identifi-
ziert werden.

Mikrobiologisch ergab sich aus dem Knochenmarkspunk-
tat kein Wachstum (leider aus Versehen nur vier Tage be-
briitet). Zwei aerobe und zwei anaerobe Blutkulturen blie-
ben ebenfalls ohne Wachstum.

Serologisch konnte ein Brucellen-Mikroagglutinationstiter
von 1:160 (Norm <40) nachgewiesen werden. Die Brucel-
len-IgM stiegen von 39,6 U/ml innerhalb von 3 Wochen

auf 51,3 U/ml an (Norm <15-20 U/ml). Die Bartonellen-
Serologie war negativ.

Nach Erhalt der negativen Kulturresultate der Knochen-
marksbiopsie und Diagnosestellung einer Brucellen-Osteo-
myelitis waren Ciprofloxacin und Amoxicillin/Clavulan-
sdure abgesetzt und durch eine Kombinationsbehandlung
mit Doxycyclin und Rifampicin (geplant fiir sechs Wochen)
ersetzt worden. Rifampicin musste im Verlauf aufgrund
gastrointestinaler Nebenwirkungen abgesetzt werden.
Unter voriibergehender Doxycyclin-Monotherapie kam
es zu einer eindeutigen Verbesserung der Schmerzsym-
ptomatik und der Wirbelsdulenbeweglichkeit.

Da guidelinekonform eine Kombinationsbehandlung not-
wendig ist, um das Risiko eines Riickfalls zu mindern,
entschloss man sich zur zusétzlichen Gabe eines Ami-
noglykosids (Gentamycin 300 mg i.v. tdglich fiir eine
Woche). Nach Beendigung der Therapie war die Patien-
tin beziiglich der urspriinglichen Symptome gemaéss tele-
fonischer Auskunft beschwerdefrei und fiihrte ihr Stu-
dium in Grossbritannien fort. Dort erfolgten im Januar
2011 é&rztliche Konsultationen aufgrund innerhalb von
zwei Wochen immer wiederkehrenden Fieberschiiben
und Hautverdnderungen an beiden Oberschenkeln. Eine
Steroidgabe brachte keine Besserung. Letztendlich kam
es bei weiterer Verschlechterung zu einer Hospitalisation
in Deutschland, bei der ein Streptokokken-Infekt dia-
gnostiziert und behandelt wurde. In diesem Rahmen fand
man einen IgA-Mangel, welcher retrospektiv die Brucel-
lose an dieser uniiblichen Lokalisation begiinstigt haben
konnte.

Kommentar

Die Brucellose ist eine hochkontagitse Zoonose (Aborte
und chronische Infektionen bei Rindern, Schafen, Ziegen
und Hunden), welche weltweit vorkommt und vor allem in
Stideuropa verbreitet ist. Brucellen werden durch infi-
zierte Tiere ausgeschieden und haben eine hohe Resistenz
gegen dussere Einfliisse (insbesondere Austrocknung).
Die Transmission auf Menschen erfolgt durch Konsum von
infizierten, unpasteurisierten tierischen Milchprodukten
(insbesondere unbehandelte Milch, Weichkése, Butter und
Speiseeis; saure Milch, Joghurt und Hartkdse sind auf-
grund der stattgehabten Fermentation weniger betroffen),
durch direkten Kontakt mit infizierten Tierteilen und tiber
die Inhalation von infizierten aerosolisierten Partikeln. Die
Bakterienkonzentration im Tiermuskel ist niedrig, aber
bei dem Konsum schlecht gekochter Innereien wie Leber
und Milz wurden Infektionen beschrieben.

Die Inokulation dauert etwa zwei bis vier Wochen.

Als Allgemeinsymptome konnen Fieber, Nachtschweiss,
Gewichtsverlust, Arthralgien und allgemeines Krankheits-
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Abbildung 1

MRI des Sakrums. Die T2-gewichtete fettsupprimierte STIR-Sequenz in koronarer Ebene (A) zeigt eine unscharf begrenzte Lasion mit Knochenmarksédem
ventrolateral rechts (*) ohne lliosakralgelenk-Beteiligung (Pfeile), aber mit fokalem prasakralem Weichteilddem (Pfeilspitze). Dieselbe Sakrumlésion weist in

der T1-gewichteten Sequenz ohne Kontrastmittel in axialer Ebene (B) eine diffuse Verdrangung des fetthaltigen Knochenmarks mit Signalabfall auf (*). In der
Fett-supprimierten T1-gewichteten Sequenz mit Kontrastmittel in axialer Ebene (C) nimmt die Knochenlasion (*) und das prasakrale Gewebe (Pfeilspitze) deutlich
Gadolinium auf, wahrend das lliosakralgelenk (Pfeile) keine Kontrastaufnahme zeigt. Der Befund passt am ehesten zu einer Osteomyelitis. Ein maligner Prozess
wurde spéater durch eine Biopsie ausgeschlossen.

gefiihl auftreten. Die klinische Untersuchung ist meist un-
aufféllig, obwohl Lymphadenopathie, Hepato- oder Sple-
nomegalie vorliegen konnen.

Eine osteoartikuldre Beteiligung ist die hdufigste Kompli-
kation einer Brucellose. Periphere Arthritiden sind nicht
erosiv und befallen meist Knie-, Hiift-, Sprung- und Hand-
gelenke. Sacroiliitiden und Spondylitiden, die meist die
LWS betreffen, konnen auftreten [1].

Ein Brucellenbefall im Bewegungsapparat kann, abge-
sehen von lokalen Schmerzen, klinisch wenig auffallig
sein. Der Verdacht hierauf wird meistens im Rahmen der
Anamnese gestellt. So kénnen Herkunft aus einem oder
Aufenthalt in einem Endemiegebiet (bei unserer Patien-
tin Andalusien), hohes Fieber einige Monate vor dem Be-
ginn der Schmerzen oder direkter Kontakt mit infizierten
Tieren oder die Einnahme von den oben erwédhnten Nah-
rungsmitteln richtungsweisend sein [2].

Ein isolierter ossédrer Befall des Sakrums wie im vorlie-
genden Fall wurde geméss unserem Wissen bisher in der
Literatur nicht beschrieben.

Neben den Manifestationen im Bewegungsapparat ist ein
Befall des reproduktiven Systems hdufig (inshesondere
Epididymoorchitis). Hepatitiden mit milder Transami-
nasenerhéhung treten ebenfalls nicht selten auf. Ferner
wurden Meningitiden, Enzephalitiden, Meningoenzepha-
litiden, Hirnabszesse und demyelinisierende Syndrome
beschrieben.

Endokarditiden bleiben der vordergriindige (wenn auch
seltene) Mortalitdtsgrund der Brucellose. Betroffen ist
meist die Aortenklappe, und es ist oft eine rasche chirur-
gische Klappenersatztherapie erforderlich.

Generell kann praktisch jedes Organ von der Brucellose
betroffen sein [3].

Als Goldstandard der Diagnostik werden Knochenmarks-
kulturen angegeben, da die Bakterienkonzentration im
endoplasmatischen Reticulum am héchsten ist. Aufgrund
der Invasivitit werden in der Praxis jedoch grundsétzlich
serologische Tests bevorzugt. Der Serumagglutinations-
test nach Bruce bleibt der populédrste diagnostische Test.
Titer ab 1:160 werden bei passender klinischer Priasen-
tation als diagnostisch betrachtet. Serokonversionen kén-
nen ebenfalls zur Diagnosestellung herangezogen werden.
Wegen der langen Bebriitungszeit und spezieller Nahr-
stoffanspriiche der Brucellen sind meist serologische Tests

zeitlich vor Blutkulturen diagnoseweisend. PCR-basierte
Methoden befinden sich in Entwicklung [4, 5].

Der fehlende Nachweis der Brucellen im Knochenzylinder
(und moglicherweise in den Blutkulturen) in unserem Fall
mag retrospektiv an der zu kurzen Bebriitungszeit der
Kulturen gelegen haben.

Die Behandlung der Brucellose sollte Antibiotika beinhal-
ten, welche in der Lage sind, in Makrophagen einzudringen
und die im durch Brucellen hervorgerufenen sauren intra-
zelluldren Milieu wirksam sind. Eine kombinierte Thera-
pie ist wichtig, da Monotherapien mit einer erhdhten
Riickfallrate vergesellschaftet sind. Vordergriindig werden
zwei Antibiotikakombinationen empfohlen: Doxycyclin
soll fiir sechs Wochen entweder mit Streptomycin (fiir
2-3 Wochen) oder mit Rifampicin (fiir sechs Wochen) kom-
biniert werden. Die Kombination mit Streptomycin scheint
eine geringere Riickfallrate aufzuweisen, ist aber aufgrund
der intravendsen Gabe aufwendiger.

Alternative Antibiotika-Kombinationen mit anderen Ami-
noglykosiden (Gentamycin) und Trimethoprim-Sulfame-
thoxazol wurden (wie auch in unserem Fall) ebenfalls
erfolgreich angewendet. Quinolone, Ciprofloxacin und Oflo-
xacin stellen weitere Alternativen dar. Makrolide sind
aufgrund des durch Brucellen erzeugten sauren Milieus
nicht wirksam.
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