len Nachweises von sédurefesten Stabchen mit der Polymerase
Chain Reaction liberein; acht Proben waren nur in der Polyme-
rase Chain Reaction positiv. Dabei handelte es sich um klinisch
gesicherte Tuberkulosefille.

Empfehlungen

1. Bei Verdacht auf tuberkuldse Meningitis sollten mehrere Li-
quores wie auch andere Proben (z. B. Sputum, Magensaft, Urin)
auf sdurefeste Stdbchen untersucht werden.

2. Der mikroskopische Nachweis von séiurefesten Stiabchen ist
nach wie vor die schnellste und billigste Bestétigung einer tuber-
kuldsen Meningitis. Allerdings ist die Sensitivitat gering. Kliniker
und Laborverantwortliche sollten die Rahmenbedingungen ver-
bessern. Dazu gehdren -eine strengere Indikationsstellung zur
Untersuchung auf sdurefeste Stadbchen; mindestens 2 ml Liquor
fir die mykobakteriologische Untérsuchung (Zentrifugation der
Probe mit mind. 3'000 x g, mind. 20 Min.). Objekttriger solite
mit ,Liquor” bezeichnet und ldnger nach saurefesten Stabchen
gesucht werden; eventuelle Uberpriifung des Befundes durch
eine zweite medizinisch-technische Assistentin.

3. Neben Festmedien sollten unbedingt Flissigmedien, z. B.
BACTEC- oder Kirchner-Medium, verwendet werden. Auf den
Tierversuch kann unter diesen Umsténden verzichtet werden.

4. Obwohl| der apparative Aufwand fur den Nachweis der Tuber-
kulostearinsaure erheblich ist, lohnt sich dank der guten Sensiti-
vitdt fur groBere Zentren die Anschaffung der notwendigen Ge-
rate.

5. Die erwdhnten Arbeiten liefern die Grundlagen fir die win-
schenswerte Einfihrung serologischer Untersuchungsmethoden
in d|e Routinediagnostik.

6. Hat vor Jahren die radiometrische Nachweismethode den
mykobakteriologischen Alitag nur z6gernd verandert, so wird
die Molekularbiologie mit ihren neuesten Methoden dies um so
schneller tun.
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Cryptococcu;heoformans — Nachweis im Liquor (Kasuistik)

Demonstration of Cryptococcus neoformans in Cerebrospinal Fluid (Case Report)

D. Ratfisch, P. Koschnike, Liquorlabor, Bezirksnervenklinik Schwerin

Zusammenfassung:

Kasuistik einer 25jihrigen Frau mit einer Cryptococcen-Menin-
goencephalitis. Schon die Routine-Férbung nach 'Pappenheim
zeigte zahlreiche Cryptococcen Da diese aber nicht als Pilzzellen
erkannt wurden, kam es ohne spezifische Therapie zum ‘Exitus
letalis.

Schlidsselwérter:
Chronische Pilzmeningoencephalitis — Crvptococcen-Nachwei's
mit Farbung nach Pappenheim

Summary:

The case report of a 25 year old woman with cryptococcus me-
ningoencephalitis is presented. The routine staining of the CSF

sediment by Pappenhenm showed numerous cryptococcae. A
specific treatment was not performed because of the ignorance
of the cells to be fungus elements and a lethal outcome occur-
red.

Keywords:

Fungous Meningoencephalitis — cryptococcus detection by Pap-
penheim staining

Wir méchten ein Krankheitsbild vorstellen, das uns erheblighe
diagnostische Schwierigkeiten bereitet hat und das letztendlich
erst vom Pathologen geklart wurde.
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Es handelte sich um eine 25jshrige Frau, die sechs Monate vor
dem Tode in einer Klinik fir Innere Medizin zur Diagnostik hor-
moneller Storungen (extreme Adipositas, Hirsutismus, Oligome-
norrhoe) lag. Eine Ursache der endokrinen Storungen wurde
aber nicht gefunden.

Da die Frau auBlerdem seit einem Jahr (ber Kopfschmerzen
klagte, wurde sie einem Neurologen vorgestelit, der Stauungs-
papillen sah und sie uns einwies. Der Neurostatus bot aufer
den Stauungspapillen nichts Pathologisches. Die Sella erschien
im Roéntgenbild zwar transparentgemindert, ein Pneumoence-
phalogramm schloB aber einen Tumor an der Hirnbasis aus. Im
cranialen Computertomogramm zeigte sich eine weite Sella bei
regelrechter Hirnfurchung und unauffélligem Hirnparenchym.
Im EEG wurden lediglich bitemporale Theta-Delta-Wellen regi-
striert.

Alle serologischen Untersuchungen auf Viren und Bakterien blie-
ben negativ.

Zwélif Tage vor dem Tode vielen eine delirante Unruhe und eine
allgemeine Verlangsamung auf. Zu diesem Zeitpunkt bestanden
auch ein Meningismus und eine N. abducens-Parese links, im
EEG leichte Aligemeinverdnderungen. Trotz Intensivtherapie ent-
wickelte sich ein Koma, in dem sie verstarb.

Pathologisch und auf eine Encephalitis hinweisend waren aller-
dings zwei Liquores gewesen (Methodik s. 1). Bei Klinikauf-
nahme fand sich lumbal: Gesamteiwei3 990 mg/l, Albumin 570
mg/l, Immunglobulin G 240 mg/l, 260 Mpt/l Zellen, im nach Pap-
penheim gefarbten SAYK-Sediment 53% Neutrophile, 21% mo-
nozytare und 22% lymphozytare Zellen, auRerdem 1 Eosinophi-
ler, 1 Leukophage und 2 Lymphoidzellen.

Ein spéterer suboccipitaler Kontroll-Liquor bot bei 1000 mg/l Ge-
samteiweif} eine Zellzahl von 192 Mpvl; im Sediment waren .

38% Neutrophile, 37 % monozytare und 16 % lymphozytére Zel-
len, ferner 4 Eosinophile, 3 Phagen, 1 Plasmazelle, 1 Lymphoid-
zelle. Zahlreiche Zellen zeigten acidophile und tropfchenférmige
Einschlisse, einige Zellen blieben undifferenzierbar (s. Abb. 1).

Die Sektion konnte den entziindlichen ProzeR klaren. Es bestand
eine ausgepragte granulomatéose Meningoencephalitis aller
Hirnabschnitte mit zahlreichen Nekrosen der Rinde und des
Marklagers. Mikroskopisch waren massenhaft extra- und intra-
zellular gelegene Pilze (Cryptococcen) zu erkennen. Vorbeste-
hende Krankheiten, die das Auftreten der Pilzinfektion begiin-
stigt hatten, waren nicht nachweisbar.

In Kenntnis des Obduktionsbefundes kénnen wir retrospektiv
die im Liquorsediment gesehenen Zellen mit acidophilen und
tropfchenférmigen Einschlissen als Cryptococcen klassifizieren.
Da wir solche Zellelemente vorher niemals gesehen hatten, ge-
lang uns die richtige Artdiagnose nicht. Dies ist insofern bedau-
erlich, da eine rechtzeitige Therapie mit Amphotericin B in der
Mehrzahl der Falle wirksam ist und zur Ausheilung fuhrt.

Cryptococcen (2) werden in die Klasse der imperfekten Pilze
(Deuteromycetes) eingeordnet, die sich rein vegetativ (iber Spo-
ren (Konidien) fortpflanzen. Wihrend sich die meisten Pilze Gber
einen fadigen Vegetationskorper (Mycel) durch Sprossung ver-
mehren, besitzt Cryptococcus neoformans kein Mycel. Die asex-
uelle Vermehrung vollizieht sich in der Form, daR sich von einer
Mutterzelle eine Tochterzelle abschnurt und diese rasch freige-
setzt wird.

Cryptococcen sind rundliche Zellen von 2 bis 20 um GroRe, die ’
im Innern Fetttrépfchen enthalten, als feine Kérnelung erkenn- .

bar. Die Pilzzellen sind von einer schleimigen Gallertkapsel um-
geben. Je dicker die Kapsel ist, desto hoher soll die Virulenz
sein. Cryptococcen benutzen als Eintrittspforte die Atemwege.
Die pulmonale Primaérinfektion bleibt klinisch oft unbemerkt.
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Abb. 1: Liquorsediment: Cryptococcus neoformans. Farbung
nach Pappenheim, Obj. 40

Uber eine hdmatogene Aussaat gelangen die Pilzzellen ins Ge-
hirn und in die Meningen und unterhaiten hier chronische Ent-
ziindungen. Trotz schwerer Nekrotisierung des Hirnparenchyms
treten keine akuten Entziindungszeichen auf. Infolge des unter-
schiedlich starken Pilzbefalls in verschiedenen Hirnregionen ist
das neurologische Krankheitsbild bunt und auch psychopatholo-
gische Auffalligkeiten sind nicht unbekannt. Unbehandelt ver-
lauft eine gernalisierte Infektion des gesamten ZNS fast immer
todlich (3, 4).

Richtungweisend fur die Diagnose sind Bestimmungen der KBR
im Serum und Liquor. Ein positiver Antigennachweis gelingt
haufig.

Wir wollten mit unserem Beitrag zeigen, daB es bereits mit einer
Routine-Férbung nach Pappenheim gelingt, im Liquor Pilze nach-

-zuweisen und da das Nichterkennen der Pilzzellen fiir den Pa-

tienten fatale Folgen hat.
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