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Hintergrund

Husten ist eine der hdufigsten geklagten Beschwerden,
die zu einer drztlichen Konsultation fiithren. Die Diffe-
renzialdiagnose moglicher Ursachen ist breit. Lasst
sich nach der ersten Beurteilung unter Beriicksichti-
gung der Epidemiologie, des Risikoprofils, der Anam-
nese und der klinischen Untersuchung keine Diagnose
stellen, sollten seltenere Ursachen beriicksichtigt
werden.

Fallbericht

Anamnese

Ein 59-jahriger Spanier stellte sich wegen produktivem
Husten mit gelblich-brdunlichem Auswurf, Fieber,
Dyspnoe und Schwichegefiihl seit einem Monat vor.
Eine Inappetenz hatte zu einem Gewichtsverlust von
fiinf Kilogramm in wenigen Wochen gefiihrt. Seit acht
Jahren lebte er mehrheitlich in der Schweiz, unter-
brochen von mehrmonatigen Spanienaufenthalten
(letztmals bis zehn Tage vor der Konsultation). Sonsti-
ge Auslandsaufenthalte wurden verneint. Er rauchte
Zigaretten (ca. 50 pack years) und trank regelmassig
Alkohol (ca. vier Gldser Wein pro Tag). Vor Jahren erlitt
er einen subakuten Myokardinfarkt und ein Thorax-
trauma links. Er arbeitete als Gipser und hatte keine
ihm bekannte Asbestexposition.

Status

Uber dem linken Lungenfeld zeigten sich ein abge-
schwidchtes Atemgerdusch und diskontinuierliche Ne-
bengerdusche. Das Gebiss war karids, lickenhaft und
es zeigte sich eine Parodontitis. Der BMI (Body Mass
Index) war 21,2 kg/m? (Gewicht 64 kg, Grosse 174 cm).
Die Vitalzeichen waren initial normal, wobei der Pa-
tient im Verlauf hypoton (minimaler Blutdruck bei
78/46 mm Hg) und tachykard (Herzfrequenz bis 101/
min) wurde mit rascher Normalisierung der Werte
nach Volumensubstitution.
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Befunde

Das CRP (C-reaktive Protein) war 231,2 mg/l (Norm
<10 mg/l) und es fand sich eine mikrozytére hyporege-
nerative Andmie (Hdmoglobin 9,5 g/dl, Norm 13,5—
17,2 g/dl). Die arterielle Blutgasanalyse zeigte eine res-
piratorische Partialinsuffizienz. Im nasopharyngealen
Abstrich wurden mittels PCR eine Influenza A/B sowie
RSV (Respiratory Syncytial Virus) ausgeschlossen. Das
Legionellen-Antigen im Urin und der HIV-Test waren
negativ. Das Albumin war 17 g/1 (Norm 34-48 g/l), er-
niedrigt durch die Entziindung und die Malnutrition.
Im Thorax-Rontgen zeigten sich Infiltrate im linken
Ober- sowie Unterlappen, wobei sich in der Computer-
tomografie (CT) neben diesen Infiltraten auch neue
Infiltrate im rechten Ober- und Unterlappen, eine Ka-
verne (32x22 mm) im linken Unterlappen, eine Lymph-
adenopathie rechts hildir und mediastinal sowie auch
kleine Pleuraergiisse beidseits zeigten (Abb. 1). In der
Bronchoskopie mit bronchoalveolarer Lavage (BAL)
aus dem linken apikalen Unterlappensegment (Ort der
Kaverne) liessen sich zytologisch massenhaft zarte,
nicht verzweigte, perlschnurartige Fadenbakterien auf
nekrotischem Hintergrund (Detritus) nachweisen und
eine pulmonale Nokardiose wurde vermutet (Abb. 2).
In der Gram- und Ziehl-Neelsen-Farbung konnten die
Bakterien nicht weiter differenziert werden. Die Kultu-
ren fiir Nokardien aus dem Sputum und der BAL zeig-
ten kein Wachstum und die Blutkulturen blieben nega-
tiv. Eine zerebrale und kutane Beteiligung wurden mit
einem MRI (Magnetic Resonance Imaging) des Gehirns
und klinisch ausgeschlossen.

Diagnose

Die Klinik, die Bildgebung und die Zytomorphologie
sprachen fiir eine schwere pulmonale Nokardiose. In
Anbetracht der Bildgebung kamen neben einem Tumor
und einer Tuberkulose auch seltenere Ursachen fiir
eine Pneumonie, beispielsweise eine Aktinomykose
oder eine Tularamie, in Frage. Gegen eine Aktinomyko-
se sprach die Morphologie der Fadenbakterien (nicht
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Abbildung 1: Bildgebung des Patienten im Fallbericht. CT Thorax: A) bei der Diagnose-
stellung mit abgekapseltem Pleuraerguss (schwarzer Pfeil), Kaverne mit Flissigkeits-
spiegel im linken Unterlappen (roter Pfeil), dichtes Infiltrat im Oberlappen (oranger Pfeil);
B) nach finf Monaten Therapie schrumpfende Kaverne (blauer Pfeil). Rontgen Thorax:
C) bei Diagnosestellung mit dichten Infiltraten und Thoraxasymmetrie; D) ein Monat
nach Abschluss der Therapie mit schrumpfender Kaverne und Fibrose im linken Ober-
lappen.
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Abbildung 2: Fadenbakterien in der zytologischen Probe der BAL.
PAP-Farbung, Massstab: 100 pm, aufgenommen in Vergrésserung x400.

SWISS MEDICAL FORUM - SCHWEIZERISCHES MEDIZIN-FORUM  20XX;XX(X): XXX

Published under the copyright license “Attribution — Non-Commercial — NoDerivatives 4.0”. No commercial reuse without permission.

verzweigt) und gegen eine Tulardmie der klinische
Kontext (kein Kontakt mit Tieren, Tierprodukten oder
verunreinigtem Wasser; subakuter Beginn der Erkran-
kung in den Wintermonaten; Vorkommen von Kaver-
nen, die bei Tulardmie selten sind). Morphologisch ver-
wandt sind neben den Aktinomyceten (verzweigt)
auch die Fusobakterien (gram-negativ und coccoid).
Der kulturelle Nachweis der Erreger gelang nicht. Bei
invasiv abgenommenen Proben gelingt die Kultivie-
rung in 85-90% der Falle [1]. Als immunsupprimieren-
de Faktoren konnten neben dem Tabakkonsum der
Alkoholkonsum sowie eine Malnutrition (Nutritional
Risk Screening 6 Punkte) eruiert werden, und der Pa-
tient hatte, als bekannter Risikofaktor, ein karidses
Gebiss mit Parodontose. Andere Risikofaktoren, wie
eine HIV-Infektion, ein Diabetes mellitus oder eine
Tumorerkrankung, fanden sich nicht. Nach vollstandi-
ger Abheilung der Nokardiose wurde im Verlauf ein
Lungentumor bronchoskopisch und in einer Verlaufs-
bildgebung ausgeschlossen.

Therapie

Die initial empirisch begonnene Antibiotikatherapie
wurde bei klinischer Diagnose einer schweren nekroti-
sierenden pulmonalen Nokardiose auf Cotrimoxazol
und Imipenem intravends wiahrend 21 Tagen umge-
stellt, gefolgt von einer peroralen Behandlung mit
Cotrimoxazol fiir insgesamt sechs Monate.

Verlauf

Unter der genannten Therapie zeigte sich eine deut-
liche Regredienz der Beschwerden und der Husten
sistierte. Eine thoraxchirurgische Intervention war
nicht notwendig. Der Patient konnte bei gutem Ver-
lauf unter Antibiotikatherapie in die pulmonale Re-
habilitation entlassen werden. Die klinische und
computertomografische Kontrolle nach einem Monat
zeigte eine Verbesserung der Befunde. Zirka fiinf Mo-
nate nach Therapiebeginn zeigten sich computer-
tomografisch eine komplette Resorption der Infil-
trate, eine schrumpfende Kaverne im emphysematos
verdnderten linken Oberlappen und eine weitere
schrumpfende Kaverne im linken Unterlappen, beide
Kavernen mit umgebenden fibrotischen (narbigen)
Veranderungen (Abb. 1). Somit konnte ex juvantibus
die Diagnose einer pulmonalen Nokardiose bestatigt
werden. Die Therapie wurde fiir insgesamt sechs Mo-
nate fortgefiihrt und der Patient konnte seine Tatig-
keit als Gipser wieder aufnehmen. Nach fiinf Mona-
ten Therapie zeigte die Lungenfunktion eine COPD
(Chronic Obstructive Pulmonary Disease) GOLD Sta-
dium 2 (GOLD: Global Initiative for Chronic Obstruc-
tive Lung Disease) Risikogruppe B mit einer schweren
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Diffusionsstorung und einer leichten restriktiven
Ventilationsstorung (bei immer noch vorhandenen
Vernarbungen, Kavernen und Schrumpfungstendenz
des linken Hemithorax).

Diskussion

Definition und Epidemiologie

Die Nokardiose ist eine seltene bakterielle Infektion
durch aerobe, langsam wachsende, gram-positive und
schwach sdurefeste Aktinomyceten der Gattung Nocar-
dia, welche 1888 erstmals durch Edmond Nocard, ein
franzosischer Tierarzt und Mikrobiologe, beschrieben
wurden. Das Vorkommen ist ubiquitar unter anderem
im Erdboden. In den 1970er Jahren wurde die Haufig-
keit der Nokardiose in den USA auf ca. 500-1 000 neue
Falle pro Jahr geschatzt [2]. Genaue Angaben zur aktu-
ellen Inzidenz sind fehlend, auch weil die Nokardiose
nicht zu den meldepflichtigen Infektionen gehort.
Manche Autoren zdhlen diese jedoch zu den «emer-
ging infectious diseases» [3].

Klinik und Diagnose

Die pulmonale Form ist die hdufigste Manifestation,
wobei Nocardia-Spezies physiologisch nicht in den
Atemwegen vorkommen, sodass man bei einem Nach-
weis in der Regel nicht von einer Kolonisation ausgeht
[4]. Zu den selteneren Manifestationen zdhlen die sys-
temische (> zwei Lokalisationen), die zentralnervose
und die kutane Form. Nahezu 50% der pulmonalen
Nokardiosen breiten sich extrapulmonal aus [5], am
haufigsten ins zentralnervose System [5, 6]. Eine spezi-
fische Klinik gibt es nicht und der Beginn kann sowohl
akut, subakut wie chronisch sein.

Eslohnt sich an eine pulmonale Nokardiose zu denken,
wenn Atemwegsbeschwerden kombiniert mit B-Symp-
tomen bestehen sowie entsprechende Risikofaktoren

Das Wichtigste fir die Praxis

e An eine pulmonale Nokardiose sollte bei ausgedehnten Lungeninfiltra-
ten mit Kavernen gedacht werden, vor allem bei Betonung in den
Oberlappen (wichtigste radiologische Differenzialdiagnose zu einer
Tuberkulose).

e Der Nachweis von Nokardien muss mittels Zytologie oder Kultur ange-
strebt werden.

e Bei schwerer pulmonaler Nokardiose erfolgt die Behandlung mit Cotri-
moxazol und Imipenem in erhohter Dosierung.

e Bei Diagnose einer Nokardiose miissen immunsupprimierende Erkran-
kungen aktiv gesucht werden (z.B. HIV, Malignome, autoimmune Er-
krankungen, Alkoholismus).
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vorliegen, wie ein immunsupprimierender Zustand
(z.B. transplantierte Patient/innen, autoimmune Er-
krankungen, immunsuppressive Therapien, HIV, Mali-
gnome), eine chronische Lungenerkrankung oder
Alkoholismus. Die radiologischen Befunde sind vielfil-
tig und beinhalten beispielsweise Noduli oder grossere
Raumforderungen mit oder ohne Kavitationen, eine
retikulonoduldre Zeichnung, lobare Konsolidationen,
subpleurale Plaques oder Pleuraergiisse. Die suggesti-
ven Fadenbakterien in der Zytologie und das Anspre-
chen auf die gezielte Therapie unterstiitzten in unse-
rem Fall die Diagnose. Es sei hier angemerkt, dass in
der Regel bei invasiv abgenommenen Proben (z.B. mit-
tels BAL) die Kultivierung und somit der Nachweis von
Nokardien gelingt.

Die wichtigsten Differenzialdiagnosen, namentlich eine
Tuberkulose, eine Pilzinfektion sowie ein Malignom,
miissen ausgeschlossen werden.

Therapieempfehlung

Zur Behandlung der pulmonalen Nokardiose gibt es
verschiedene Expertenmeinungen und praktisch kei-
ne Studien. Wir verwendeten Cotrimoxazol (15 mg/kg
KG/Tag iv. oder p.o. aufgeteilt in zwei bis vier Dosen)
sowie Imipenem-Cilastatin (500 mgi.v. alle sechs Stun-
den) fiir drei Wochen und anschliessend Cotrimoxazol
(10 mg/kg KG/Tagi.v. oder p.o. in zwei Dosen) fiir weite-
re funf bis sechs Monate. Andere Therapieempfehlun-
gen kombinieren Cotrimoxazol mit Amikacin oder
Imipenem beziehungsweise mit den beiden genann-
ten zusammen. Generell ist nach drei bis sechs Wo-
chen intravendser Therapie eine perorale Cotrimoxa-
zol-Monotherapie (ca. 2% Resistenz bei Nokardien)
empfohlen, wobei die anschliessende Therapiedauer
insbesondere bei immunkomprimierten Patienten
ausreichend lange gewdhlt werden sollte.

Verlauf im Fallbericht

Obwohl die genaue zytomorphologische und kulturel-
le Differenzierung fiir einen definitiven Beweis der No-
kardien in unserem Fall nicht gelang, war unser «edu-
cated guess» fiir die Diagnosestellung und fiir die Wahl
der Antibiotikatherapie im Nachhinein (ex juvantibus)
richtig. Namlich hitten weder die morphologisch ver-
wandten Aktinomyceten (Antibiotikum der Wahl Peni-
cillin), noch die Fusobakterien (Antibiotika der Wahl
Metronidazol, Piperacillin/Tazobactam, Clindamycin
oder Imipenem) auf die Therapie mit Cotrimoxazol
angesprochen. Nach Abschluss der initialen Phase mit
zusitzlichem Imipenem waren die Befunde im Tho-
rax-CT immer noch sehr ausgepragt, sodass vor allem
die lange Therapie mit Cotrimoxazol fir den Erfolg
ausschlaggebend gewesen sein musste.
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