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Als Tumor imponierende primdre
pulmonale Kryptokokkose bei einer
immunkompetenten Patientin.

Ein Beitrag zur Differentialdiagnose

Zusammenfassung: Die vorliegende Kasuistik beschreibt eine
primdre pulmonale Kryptokokkose der Bronchusschleimhaut
bei einer 78 Jahre alten immunkompetenten Patientin. Der
Rontgenbefund imponierte zundchst als Tumor. Der Erreger
konnte erst nach wiederholten bioptischen Versuchen in der
nekrotischen Schleimhaut nachgewiesen werden. Hinweise auf
eine Dissemination bestanden nicht. Die Therapie erfolgte mit
Fluconazol.

Primary Pulmonary Cryptococcosis Suspicious of Lung
Cancer in an Inmunocompetent Female Patient. A Contri-
cution to Differential Diagnosis: Case report of a primary
cryptococcosis of the lung in a 78-year old non-immunocom-
promised female. The patient presented with a mass in the
right upper lobe, highly suspicious of lung cancer. Cryptococcus
finally was detected on repeated biopsies from ulcerated and
necrotic bronchial mucosa. A clinical work-up showed no evi-
dence of dissemination and no signs of immunoinsufficiency.
Mass reduction in the lung was achieved under therapy with
fluconazol.

Einleitung

Wadhrend die Kryptokokkose bei Patienten bei Immunschwa-
che infolge einer Immunsuppression oder AIDS die zweit-
hdufigste systemische Pilzinfektion darstellt, ist die Krypto-
kokkose als primdre Erkrankung ausgesprochen selten [1].
Der Erreger (Cryptococcus neoformans) ist ein weltweit
verbreiteter Pilz. Die Infektion erfolgt durch Inhalation spo-
renhaltiger Stdube, wobei insbesondere Taubenkot Sporen
enthalt. Der Erreger, Cryptococcus neoformans, gilt als fakul-
tativ pathogen. Er hat einen Durchmesser von 4 bis 20
Mikrometer und bildet eine charakteristische Kapsel aus
Polysacchariden. Etwa 1/; der Erkrankten bleibt asymptoma-
tisch [1]. Die {ibrigen Patienten entwickeln ein unterschied-
lich ausgeprdgtes Krankheitsbild mit Husten und Fieber. Von
der durch den Kryptokokkus induzierten knotigen, tumor-
artigen Gewebsreaktion, leitet sich auch das Attribut ,neofor-
mans“ ab. Gefiirchtet ist die Kryptokokkenmeningitis mit
einer Mortalitit von 7%, bei unbehandelten Patienten von
nahezu 100% [1,2]. Wir berichten iiber eine 78 Jahre alte, bis
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dahin gesunde Patientin, bei der lange der Verdacht auf ein
Bronchialkarzinom bestand.

Fallbericht

Die 78 Jahre alte Patientin klagte seit etwa 7 Monaten iiber
vermehrt Husten ohne Auswurf oder Himoptysen sowie {iber
Luftnot bei stdrkerer Belastung. Aus der Anamnese sind ein
arterieller Hypertonus und eine kompensierte Niereninsuffi-
zienz bekannt. Im Rontgenbild konnte ein tumorartiges Infil-
trat im rechten Lungenoberlappen nachgewiesen werden
(Abb.1). Die daraufhin erfolgte stationdre Untersuchung in
einer Medizinischen Klinik erbrachte jedoch keinen Tumor-
nachweis. Histologisch bestand lediglich eine unspezifische,
ulzerése Bronchitis. Da nach Entlassung keine klinische
Besserung und keine Riickbildung des Infiltrates erfolgten,
wurde 6 Monate nach Entlassung noch einmal eine ambu-
lante Bronchoskopie mit Entnahme von Gewebsproben
durchgefiihrt. In diesen Gewebsproben konnten schlief3lich
Kryptokokken nachgewiesen werden. Die Patientin wurde
daraufhin wieder in einer Lungenklinik stationdr aufgenom-
men. In Rontgenbildern des Thorax sowie im Computertomo-
gramm zeigte sich im rechten Oberlappen ein im Durch-
messer 4cm grofles inhomogenes Infiltrat mit fraglicher
Verkalkung ohne Nachweis einer Lymphadenopathie (Abb. 2).
Lungenfunktionell keine Ventilationsstérung, keine Diffusi-
onsstorung. Die iiblichen Laborparameter lagen im Bereich
der Norm, HIV-1 und HIV-2 waren im ELISA-Test negativ. CD-
4-Zellen im peripheren Blut 673/ul, CD4/CD8 Ratio: 1,4.

Abb.1 Thoraxibersicht vor Therapie mit einem tumorverddchtigen
Infiltrat im rechten Oberlappen.
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Abb.2 Computertomogramm vor Therapie mit Darstellung des
tumorverddchtigen Infiltrates.

Histologischer Befund

Zur Untersuchung kamen zahlreiche, zusammen 0,7 cm im
Durchmesser groe Gewebsproben. Mikroskopisch waren die
Bronchuswandstrukturen durch Nekrosen partiell zerstort. Im
Randbereich der Nekrosen ein demarkierendes, z.T. bereits
vernarbtes Granulationsgewebe mit Infiltraten aus Lympho-
zyten, Plasmazellen und Granulozyten. Auf der ulzerierten
Schleimhautoberfliche ein fibrinds-granulozytares Exsudat.
In der Schleimhaut bereits im HE-Prdparat nachweisbare
(Abb.3) runde und ovale Kryptokokken mit einem Durch-
messer von 4 bis 20 Mikrometern und basophiler Kapsel, die
sich im dann angefertigten Alcianblau-Prdparat (Abb.4) als
typische strahlenkranzartige Schleimkapsel darstellte. Die zur
Sicherheit angefertigten Ziehl-Neelsen-Prdparate waren ohne
Nachweis sdurefester Stdbchen. Tumorgewebe war nicht
nachweisbar.

Verlauf

Die Therapie erfolgt mit Fluconazol, wobei im vorliegenden
Fall die Dosis wegen einer vorbestehenden Niereninsuffizienz
2. Grades (Ansteigen der Kreatininwerte) auf 200 mg/die
reduziert werden musste. Die Kontrolle nach insgesamt 2
Monaten Behandlung zeigt eine Riickbildung des Infiltrates
im rechten apikalen Oberlappensegment. Wegen eines blu-
tenden Magenulkus musste die Therapie mit Fluconazol nach
insgesamt zwei Monaten jedoch auf Wunsch der Patientin
abgesetzt werden. Da die Patientin auch gegenwadrtig einer
weiteren Therapie ablehnend gegeniiber steht, wurde verein-
bart, unter regelmdfigen Rontgenkontrollen den Spontanver-
lauf abzuwarten.

Abb. 3 Bronchusschleimhaut mit massenhaft eingeschlossenen
Kryptokokken. Gut erkennbar sind die zystischen Erreger mit dem
hellen Hof. HE-Farbung 100-fach.

Abb. 4 Detailaufnahme nach Alcianblau-Férbung zur Darstellung des
typischen Strahlenkranzes. Alcianblau-Farbung, 400-fach (Olimmer-
sion).

Diskussion

Die pulmonale Kryptokokkose stellt bei immunkompromitier-
ten Patienten die zweithdufigste Pilzinfektion dar [1,3]. Die
radiologischen Erscheinungsformen der pulmonalen Krypto-
kokkose sind unterschiedlich, sie reichen von tumorartigen
Formationen (deshalb der Speziesname ,,neoformans*) bis hin
zu dem Bild einer Miliartuberkulose [4]. Die Kryptokokkose
bei immunkompetenten Menschen ist dagegen sehr selten
[1,2,5,6). Da in diesen Féllen keine Vorerkrankungen bekannt
sind, stellt sich hier bei einer pulmonalen Infektion zundchst
einmal der Verdacht auf ein Bronchialkarzinom, welches
bioptisch abgekldrt werden muss. Dabei steht die Kryptokok-
kose als Ursache derartiger Infiltrate zundchst sicherlich nicht
im Vordergrund der differentialdiagnostischen Uberlegungen.
Entscheidend ist das Ergebnis der histologischen Diagnostik,
welche die gesamte Differentialdiagnose einer ulzerfsen
nekrotisierenden Bronchitis durcharbeiten muss. Sie umfasst
das grof3e Spektrum, welches von vollstindigen Tumornekro-
sen iiber Vaskulitiden (z.B. M. Wegener), allergische Reaktio-
nen bis hin zu infektiésen Nekrosen reicht [7,8]. Dabei steht
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in Europa die Tuberkulose immer noch an erster Stelle als
Ursache infektios bedingter Nekrosen. Bei der Wertung der
einzelnen mikroskopischen Phdnomene muss immer bedacht
werden, dass wesentliche und richtungweisende Befunde bei
der Biopsie nicht erfasst oder nur in wenigen Partikeln
nachweisbar sein kénnen. So hat auch im vorliegenden Fall
erst die wiederholte Gewebsentnahme den Erreger nach-
weisen konnen, wobei dieser dann aber bereits im routine-
maRig erstellten HE-Prdparat zweifelsfrei zu identifizieren
war. Die Darstellung der Kapsel durch Alcianblau zeigt dann
den typischen intensiv blau angefirbten Stahlenkranz. Die
sonst zum Pilznachweis benutzte Darstellung mit Methamin-
Silber (Grocott-Farbung) ist zum Nachweis des Cryptococcus
neoformans weniger geeignet, da die Schleimsubstanzen den
eigentlichen Erreger einhiillen und somit die Imprdgnierung
durch das Silber behindern.
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