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1 PCR = «polymerase chain

reaction»
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Fallbeschreibung

Anamnese

Ein 28-jdhriger Somalier mit intermittierendem Hus-
ten wurde auf unserer Notfallstation vorstellig. Er
berichtete von Hustenattacken beim Schlucken von
fester und fliissiger Nahrung, kaum jedoch zwischen
den Mabhlzeiten. In der Folge waren auch leichte Blutbei-
mengungen im Sputum aufgefallen. Ferner traten
Schmerzen beim Schlucken fester, kantiger Boli auf
(Odynophagie), sodass er die Nahrungsaufnahme mied.
Innert weniger Wochen hatte er etwa 10 Kilogramm
Gewicht verloren. Seit einigen Tagen bestanden zu-
satzlich Fieber und Nachtschweiss.

Frage 1: Welche Verdachtsdiagnose muss unter Bericksichti-
gung der primar geschilderten Symptome (Husten beim
Schlucken, Odynophagie) des Patienten in Betracht gezogen
werden?

a) Akute virale Tracheobronchitis

b) Bronchuskarzinom

c) Offene Lungentuberkulose

d) Osophago-respiratorische Fistel

e) Fremdkorper in den oberen Atemwegen

Von einer niheren Angehodrigen wusste der Patient,
dass diese an Tuberkulose erkrankt war. Bei der Ein-
reise in die Schweiz gut zwei Jahren zuvor war er in
einem Heim untergebracht, in dem ebenfalls Tuberku-
losefélle (offene Lungentuberkulose) auftraten. Ein
vorgangig im Rahmen der hausdrztlichen Konsulta-
tion angefertigtes Rontgenbild war unauffillig hin-
sichtlich Kavernen oder Infiltraten, die Hili waren
beidseits prominent, eine klassische Verbreiterung des
Mediastinums lag nicht vor. Eine bei vermutetem, pul-
monalem Infekt begonnene Antibiotikatherapie mit
Amoxicillin/Clavulansédure brachte keine Besserung.
Im klinischen Untersuch fanden sich beidseits leicht
vergrosserte, indolente Lymphknoten zervikal sowie
bibasal abgeschwiachte Atemgerausche in der Lungen-
auskultation. Der Patient war afebril (37,0 °C) und kar-
diopulmonal stabil.

Im Labor waren einzig eine Erhéhung des C-reaktiven
Proteins (CRP: 49 mg/l, Norm: <5 mg/1) und eine leichte
Lymphopenie (1,29 G/1) auffallig.
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Zur genaueren Evaluation der Leitsymptome «Husten
und Odynophagie» wurde eine Computertomographie
des Halsbereichs und Thorax durchgefiihrt. Es zeigten
sich beidseitige, basale, fleckige Infiltrate in der Lunge,
leicht vergrosserte Lymphknoten hildr und signifikant
vergrosserte Lymphknoten mediastinal (der grosste
davon infrakarindr mit 11 mm). Die klinisch auffalligen
zervikalen Lymphknoten liessen sich bildgeberisch
nicht als signifikant vergrossert kategorisieren
(<5 mm). Zudem ersichtlich war ein kleines Luftblas-
chen zwischen Trachea und Osophagus (Abb. 1).

Frage 2: Welcher der oben genannten Befunde passt nicht
klassischerweise zur einer Tuberkuloseinfektion?

a) CRP-Erhoéhung

b) Leichte Lymphopenie

c) Hilare/mediastinale Lymphadenopathie

d) Veranderte Lungenauskultation

e) Freie Luft zwischenTrachea und Osophagus

Im Gastrografin-Schluckversuch stellte sich ausserge-
wohnlicherweise eine Fistel zwischen dem Osophagus
und dem linken Hauptbronchus dar (Abb. 2A).

Als endoskopisches Korrelat hierzu fand sich in der
Gastroskopie eine kleine, leicht eingesenkte Offnung
im proximalen Osophagus-Drittel in vollstindig reiz-
loser, 6sophagealer Schleimhaut (Abb. 3).

In der Direktmikroskopie von drei verschiedenen Spu-
tumproben sowie der daraus durchgefiithrten PCR! (My-
cobacterium-tuberculosis-Komplex, GeneXpert® MTB/
RIF) konnten keine entsprechenden Erreger identifi-
ziert werden.

Auch das Punktat aus einem mediastinalen Lymph-
knoten, das mittels endosonographischer, gezielter
Feinnadelpunktion (FNP) gewonnen wurde, zeigte
lediglich reaktive Verdanderungen ohne Nachweis sdu-
refester Stabchen sowie ebenfalls eine negative PCR.

Frage 3: Welche Abklarung gilt als Goldstandard der Tuber-
kulosediagnostik?

a) Die Kultur

b) Die PCR-Untersuchung (GeneXpert® MTB/RIF)
c) DerTuberkulin-Hauttest

d) Die direktmikroskopische Untersuchung

e) Der Interferon-Gamma-Test
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gelangen. Ausserdem kam es durch die Verbindung des
Gastrointestinal- und Respirationstraktes zu wieder-
holten Aspirationen.

Frage 4: Welche Therapie sollte nun eingeleitet werden?

a) Rifampicin/Moxifloxacin

b) Rifampicin/Isoniazid/Streptomycin

c) Rifampicin/lsoniazid/Ethambutol/Pyrazinamid + Vitamin B6
d) Doxycyclin mono

e) «Watchful waiting»

Aufgrund der rezidivierenden Aspirationen und aus
Sorgen einer moglichen Mediastinitis wurde die Anti-
biotikatherapie mit Amoxicillin/Clavulansédure intra-
venods weitergefiihrt und eine nasogastrische Sonde
zur Sicherstellung der Erndhrung eingelegt. Bereits
hierunter kam es zu einer deutlichen Abnahme des

Abbildung 1: Computertomographie des Thorax mit intravenésem Kontrastmittel. Es Hustens. Nach Austestung auf eine genetische Rifam-
zeigen sich auf Hohe der Carina vergrosserte Lymphknoten (Kreis) und Verdacht auf

Luft (Pfeil) ausserhalb des Osophagus.

picinresistenz des Tuberkuloseerregers wurde eine an-

tituberkul6se Vierertherapie mit Rifampicin, Isonia-
zid, Ethambutol und Pyrazinamid gestartet. Vitamin
B6 wurde zusétzlich supplementiert. Nach glinstigem
Verlauf mit spontanem Riickgang der Fistel (Abb. 2B)
konnte die Magensonde gezogen und ein rascher Kost-
aufbau durchgefiihrt werden.

Frage 5: Welche Aussage zur Behandlung der Tuberkulose
stimmt nicht?

a) Zur Sicherstellung der Therapieadharenz eignet sich die
regelmassige Kontrolle der Tabletteneinnahme mittels
«directly observed therapy» (DOT).

b) Die klassische Viererkombination kann nach 2 Monaten bei
gutem Verlauf auf eine Zweierkombination mit Isoniazid
und Rifampicin umgestellt werden.

¢) ImVerlauf der Behandlung sollten erneut Kulturen angelegt
werden.

d) Eine Umgebungsabklarung ist typischerweise nicht notig.

e) Zum Monitoring allfalliger Medikamentennebenwirkungen
ist die Kontrolle von Leberfunktionsparametern (Transami-
nasen) empfohlen.

Abbildung 2: Gastrografin-Schluckuntersuchung mit Durchleuchtung vor Therapie (A)
und nach 10 Tagen adaquater Tuberkulosetherapie (B). Das anfanglich noch gut darstell-

bare Leck (Pfeil, A) ist nach 10-tdgiger Therapiedauer nicht mehr darstellbar (Pfeil, B). Die weitere kontrollierte Therapie («directly observed

Aus der angelegten Kultur (Goldstandard) einer indu-
zierten Sputumprobe sowie aus dem Punktat des
Lymphknotens liess sich spiter in den angelegten Kul-
turen Mycobacterium africanum isolieren. Der zusatz-
lich durchgefiihrte HIV-Screeningtest war negativ.

In Zusammenschau der Befunde stellten wir die
Diagnose einer tuberkuldsen, 6sophago-bronchialen
Fistel ausgehend von einer Lymphknotentuberkulose
der mediastinalen Lymphknoten durch den Erreger
Mycobacterium africanum. Aufgrund der Fistel bei ein-
schmelzendem Lymphknoten konnten die Erreger
uber die Luftwege durch den Husten nach aussen
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therapy» [DOT]) erfolgte ambulant mit engmaschigen
Nachkontrollen durch die Infektiologie und den Haus-
arzt. In den empfohlenen, anfanglich durchgefiihrten
Laboruntersuchungen zeigten sich zweimalig norm-
wertige Leberfunktionsparameter [1]. Zwei Monate
nach Therapiebeginn liessen sich in einer neu angeleg-
ten Kultur keine Erreger mehr nachweisen, sodass
Ethambutol und Pyrazinamid gestoppt werden konn-
ten. Die weitergefiihrte, tuberkulostatische Therapie
mit Rifampicin und Isoniazid wurde nach insgesamt
sechs Monaten beendet. Die entsprechenden Umge-
bungsabklarungen wurden durch die Lungenliga
Schweiz durchgefiihrt.
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Abbildung 3: Kleine, reizlose Fistel (Pfeile) in Richtung des linken Hauptbronchus.

Diskussion

Tuberkuloseinfektion: Manifestationsformen
Eine Tuberkulose wird durch Erreger des Mycobacte-
rium-tuberculosis-Komplex (Mycobacterium tuberculo-
sis, africanum, bovis, microti, caprae, canettii, pinnipedii)
verursacht. Die hdufigste Form der Primartuberkulose
ist eine Lungentuberkulose mit pulmonalen Sympto-
men (Husten, Auswurf, ev. Himoptysen) begleitet von
klassischen B-Symptomen (Fieber, Nachtschweiss,
Gewichtsverlust) [1, 2]. Auch bei unserem Patienten
lagen pulmonale Symptome vor, eine klassische Lun-
gentuberkulose liess sich aber nicht nachweisen. Die
Aussaat der Mykobakterien ins Sputum erfolgte
sekundar nach Entstehung einer Fistel zwischen dem
infizierten Lymphknoten und den Luftwegen. Wichtig
zu bedenken ist hierbei, dass in bis zu 14% der Tuberku-
losefille eine rein extrapulmonale Priasentation vorlie-
gen kann (auch als Primédrtuberkulose), was die Dia-
gnosestellung erschwert [2].

Zu den moglichen Manifestation der extrapulmonalen
Tuberkulose zdhlen unter anderem die Lymphknoten-
tuberkulose (typischerweise hildr oder mediastinal),
eine Pleuritis tuberculosa, klinisch haufig mit rezidi-
vierenden Pleuraergiissen vergesellschaftet, eine Kno-
chen- oder Gelenktuberkulose. Ferner kénnen eine
Miliartuberkulose mit Aussaat der Bakterien in theo-
retisch jedes Organ oder sogar eine Tuberkulosesepsis
(Landouzy-Sepsis) vorliegen — letztere zwei treten vor
allem bei immunkompromittierten Personen auf 1, 2].
Die Entstehung einer Fistel mit Verbindung zwischen
dem Pulmonal- und Gastrointestinaltrakt ist eine sel-
tene Komplikation einer Tuberkulose (hier ausgehend
von einer Lymphknotentuberkulose) und differential-
diagnostisch vor allem von chronisch-entziindlichen
Darmerkrankungen (insbesondere Morbus Crohn) ab-
zugrenzen [3].
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Mycobacterium africanum
Mycobacterium africanum ist ein grampositives, saure-

festes Stabchen und gehdrt zum Mycobacterium-tuber-
culosis-Komplex, zusammen mit den anderen human-
pathogenen Spezies Mycobacterium tuberculosis sensu
stricto, Mycobacterium bovis und Mycobacterium canettii
sowie anderen Spezies, die pathogen fiir Tiere sind
(Mycobacterium caprae, Mycobacterium microti und
Mycobacterium pinnipedii) [4, 5]. Wahrend bei Tuberku-
losepatienten in Europa und den USA selten Mycobac-
terium africanum nachgewiesen werden kann, liegt die
Haufigkeit in Westafrika zwischen 18-66% [6]. Das
Krankheitsbild einer Mycobacterium-africanum-Tuber-
kulose unterscheidet sich nicht wesentlich von Myco-
bacterium tuberculosis, und auch sie wird wie die klas-
sische Tuberkulose bei Fehlen von erworbenen
Resistenzen mit einer Viererkombination (Isoniazid,
Rifampicin, Ethambutol, Pyrazinamid) in der Intensiv-
phase und im Verlauf mit einer Zweierkombination
(Isoniazid, Rifampicin) in der Konsolidierungsphase
behandelt.

Infektiose Fisteln des Respirations- und
Gastrointestinaltraktes

Ein Konsens iiber die richtige Herangehensweise an
0sophago-bronchiale oder generell pulmo-gastroin-
testinale Fisteln existiert bisher nicht. Ein entschei-
dender Schritt im Findungsprozess der richtigen The-
rapie ist sicherlich die Klarung der zugrunde liegenden
Krankheit. So bediirfen beispielsweise Morbus-Crohn-
assoziierte und andere chronifizierte Fisteln im Gas-
trointestinaltrakt eher einer chirurgischen Therapie
[7]. Dagegen hat sich der direkte, endoskopische Ver-
schluss von akuten und subakuten, traumatischen,
post-interventionellen und chirurgischen Fisteln -
eine suffiziente Drainage der extraluminalen Seite vo-
rausgesetzt — im Gastrointestinaltrakt langst etabliert
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[8, 9]. Das Vorgehen bei spontanen, infektassoziierten
Fisteln, besonders mit Verbindung zwischen Respira-
tions- und Gastrointestinaltrakt, ist indes vollig un-
klar. So ist es nicht erstaunlich, dass in der Literatur fiir
o0sophago-bronchiale tuberkuloseassoziierte Fisteln
vom endoskopischen Verschluss mittels «over-the-
scope clip» (OTSC) bis Abwarten unter medikamento-
ser Therapie erfolgreiche Fallbeispiele zu finden sind
[10-14]. Was also tun, bei fehlender Evidenz? Einsatz
der zunehmenden technisch-endoskopischen Moglich-
keiten versus abwartendes Verhalten? Die praktische
chirurgische Erfahrung lehrt dagegen, dass infizierte
Wunden und moglicherweise auch infektassoziierte
Fisteln von einer sekundéren, offenen Wundheilung
profitieren. Dieses chirurgische Allgemeinwissen woll-
ten wir nicht unberiicksichtigt lassen, sodass wir uns
fiir eine konservative Therapie entschieden haben. Der
erfreuliche Verlauf hat uns recht gegeben.

Fazit
Die typische klinische Prasentation einer Tuberkulose
ist die Lungentuberkulose und beinhaltet vorwiegend

Antworten:

Frage 1: d. Frage 2: e. Frage 3: a. Frage 4: c. Frage 5: d.
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pulmonale Symptome und B-Symptome. Andere Ma-
nifestationsarten sind seltener, bei entsprechender Ri-
sikokonstellation (Herkunft, Exposition) sollte eine Tu-
berkulose aber bei bestehendem Verdacht immer
gesucht werden.

Ein Konsens zur Therapie spontaner, infektassoziierter
(oder konkret tuberkuloseassoziierter) Fisteln des Res-
pirations- und Gastrointestinaltraktes gibt es nicht.
Therapieentscheide sollten individuell gefallt werden.
Eine Orientierung an vertrauten, chirurgischen Thera-
piegrundsatzen, bei denen sich fiir infizierte Wunden
eine sekundare, offene Wundbehandlung bewéhrt hat,
ist moglicherweise sinnvoll.
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