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Fallbeschreibung

Es handelt sich um eine 44-jéhrige Patientin
afrikanischer Herkunft, die seit mehr als zehn
Jahren in der Schweiz wohnhaft ist. Vor acht
Wochen wurde eine Infektion mit dem Hu-
manen Immundefizienzvirus 1 (HIV-1) mit
starker Immunsuppression (Nadir 40 CD4-
Lymphozyten/mm?® [7%], Viruslast 5,36 Mio.
Kopien/ml) diagnostiziert. Sie wird mit Emtri-
citabin, Tenofovir und Dolutegravir behandelt
und erhalt eine Prophylaxe mit Trimethoprim-
Sulfamethoxazol. Die Patientin wird wegen ei-
nes aufgetriebenen Bauches und Appetitlosig-
keit in der Notfallabteilung vorstellig. Sie weist
keinen Gewichtsverlust, kein Fieber, kein Erbre-
chen und keine Passagestérung auf. Die Vital-
parameter sind normal, der Allgemeinzustand
ist insgesamt gut. Der Bauch ist geschwollen
und bei der Palpation des rechten Hypochon-
schmerzhaft. Die Abdomen-Sono-
graphie zeigt perihepatisch freie Fliissigkeit.

Welche der folgenden Differentialdiagnosen von

driums

beginnendem Aszites ist bei dieser immunsup-

primierten Patientin am wenigsten plausibel?

a) Portale Hypertension durch chronische
Virushepatitis

b) Abdominales Non-Hodgkin-Lymphom

¢) Peritonitis tuberculosa

d) Chronische Niereninsuffizienz

e) HIV-assoziierte Nephropathie

Chronische Hepatitis B oder C ist bei HIV-
Patientinnen und -Patienten hiufig [1, 2].
HIV-positive Menschen haben ein erhohtes
Risiko, an Krebs zu erkranken, insbesondere
an Non-Hodgkin-Lymphomen [3]. Bei einer
HIV-positiven Person, die aus einem Land
stammt, in dem Tuberkulose endemisch ist,
muss eine Peritonitis tuberculosa in Betracht
gezogen werden. HIV-Patientinnen und -Pa-
tienten leiden im Allgemeinen nicht haufiger
an chronischer Niereninsuffizienz, allerdings
sind HIV-Positive aus Afrika bei fortgeschrit-
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tener Erkrankung wie bei unserer Patientin
héiufiger von HIV-assoziierter Nephropathie
(HIVAN) betroffen.

Bei unserer Patientin zeigt das Computer-
tomogramm (CT) des Abdomens Aszites und
eine knotige Verdickung des Peritoneums
ohne weitere Anomalien (Abb. 1).

Welche dieser Differentialdiagnosen fiihrt nicht
zu einer knotigen Verdickung des Peritoneums?
a) Peritonitis tuberculosa

b) Zoliakie

¢) Peritonealkarzinose

d) Peritoneales Mesotheliom

e) Endometriose

Alle genannten Diagnosen konnen sich in der
Bilddiagnostik durch ein knotiges Peritoneum
zeigen, mit Ausnahme der Zoliakie. Das Peri-
toneum kann bei Tuberkulose, Karzinose und
Endometriose sekundir befallen sein. Das
Mesotheliom gehort zu den priméren Tumo-
ren des Peritoneums.

In der Notfallabteilung weist die Patien-
tin eine Viruslast von 1773 Kopien/ml und
einen CD4-Wert von 230 Zellen/mm? (12%)
auf. Die Analyse der Aszitesfliissigkeit zeigt
eine Zellularitit von 700 Zellen/pl (Neutro-
phile 12%, Monozyten 41%, Lymphozyten
47%), der Wert der Laktatdehydrogenase
(LDH) betragt 244 U/l und die Protein-Kon-
zentration 63,3 g/l. Bei der direkten Unter-

Abbildung 1: Das Computertomogramm des Abdomens (Axialschnitt) zeigt eine knotige Verdickung
des Peritoneums (Pfeil).
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Abbildung 2: In der Biopsie eines peritonealen Knotens (Hamatoxylin-Eosin-Farbung, Vergrésse-
rung 10x) zeigen sich nichtkasige Granulome.

suchung werden keine Pathogene nachge-
wiesen. Die Auraminfirbung des Biopsats
und der Aszitesflissigkeit verlauft negativ.
Die perkutane Biopsie eines der peritonealen
Knoten zeigt eine granulomatdse, nicht ne-
krotisierende Entziindung ohne maligne
Zellen (Abb. 2).

Welche dieser Diagnosen ist angesichts der

Ergebnisse am wahrscheinlichsten?

a) Mykobakterielle Peritonitis

b) Immunglobulin-G4-(IgG4-)assoziierte Er-
krankung

¢) Toxizitdt der antiretroviralen Therapie (ART)

d) Multizentrischer Morbus Castleman

e) Diffus grosszelliges B-Zell-Lymphom

IgG4-assoziierte Erkrankungen sind Auto-
immunerkrankungen, die zu einer Fibrose in
bestimmten Organen, insbesondere im Retro-
peritonealraum, fithren. Der multizentrische
Morbus Castleman ist eine lymphozytire und
vaskuldre Proliferation in den Lymphknoten,
die bei HIV-Positiven mit einer Infektion mit
dem Humanen Herpesvirus Typ 8 (HHV 8)
einhergeht. Das diffus grosszellige B-Zell-Lym-
phom ist mit HIV assoziiert und kann das Peri-
toneum befallen. Bei einem Bild, das den Ver-
dacht auf Peritonealkarzinose nahelegt, kénnen
diese drei Differentialdiagnosen in Betracht
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gezogen werden. Lediglich die mykobakterielle
Peritonitis geht indes mit nichtkasigen Granu-
lomen einher. Es wurden keine spezifischen
peritonealen Erkrankungen infolge der Expo-
sition gegeniiber einer ART festgestellt.

Bei einer Patientin afrikanischer Herkunft
ist Tuberkulose die haufigste opportunistische
Erkrankung im Zusammenhang mit einer
HIV-Infektion, gefolgt von Infektionen mit
nichttuberkulésen Mykobakterien. Dariiber
hinaus sollte beim geringsten verdachtigen
Symptom nach der HIV-Diagnose auf typische
oder atypische Mykobakterien getestet wer-
den. Derzeit wird in den Empfehlungen nicht
vorgeschlagen, eine Prophylaxe gegen Myko-
bakterien zu beginnen, wenn keine typischen
Anzeichen vorliegen und eine ART schnell
eingeleitet werden kann.

Im Fall unserer Patientin ist Mycobacteri-
um tuberculosis weder bei der direkten Unter-
suchung noch durch Polymerase-Kettenreak-
tion (PCR) in der Aszitesfliissigkeit und dem
Biopsat nachweisbar. Eine beim ersten Aufent-
halt entnommene Blutkultur erweist sich je-
doch als positiv auf Erreger des Mycobacte-
rium-avium-Komplexes (MAC). Dieser Befund
zeigt sich erst nach Entlassung der Patientin
und wird beim zweiten Aufenthalt entdeckt
(langsames Wachstum). Die Kultur wurde auf-
grund einer Fieberepisode entnommen, die zu
diesem Zeitpunkt auf eine Bakteridmie durch

Streptococcus pyogenes zurtickgefithrt wurde,
weshalb keine Anti-MAC-Prophylaxe einge-
fihrt wurde.

Was deutet nicht auf eine MAC-Infektion hin?

a) Fieber,
Gewichtsverlust

b) Hautknétchen

c) Apikale Lungenkavitationen in Verbindung

Nachtschweiss, Bauchschmerzen,

mit einem Emphysem im CT

d) Nachweis von MAC-Erregern im Sputum
einer asymptomatischen, nicht immunsup-
primierten Person

e) Isolierte Blutkultur positiv auf MAC-Erre-
ger

Bei immunkompetenten Personen sind zwei
Formen des Lungenbefalls zu beobachten: Die
eine betrifft Menschen ohne vorbestehende
Lungenerkrankung und &dussert sich durch
lang anhaltenden Husten, Bronchiektasen und
multiple Knétchen [4]. Die andere mimt eine
Tuberkulose bei einer Person, die an Bronchi-
ektasen oder chronisch obstruktiver Lungen-
erkrankung (COPD) leidet, mit Entwicklung
apikaler Kavitationen [5, 6]. Bei immunsup-
primierten Personen kann die Krankheit dis-
seminiert mit wenig spezifischen Symptomen
(Asthenie, Fieber, Nachtschweiss oder Bauch-
schmerzen) oder lokal in Form von Lymph-
adenitis oder Hautbefall (Knotchen, Abszesse,
Ulzera) auftreten [7]. Nichttuberkulose Myko-
bakterien sind endemisch und ihr Vorkom-
men im Sputum ist nicht gleichbedeutend mit
einer Infektion [8]. Dagegen ist der Nachweis
von MAC-Erregern in Blutkulturen immer
gleichbedeutend mit einer Erkrankung.

Bei unserer Patientin konstatieren wir eine
MAC-Bakteridmie, die vorhanden war, als sie
stark immunsupprimiert war und keine abdo-
minalen Symptome hatte. Drei Monate spéter
entwickelt sie wihrend einer ART eine granu-
lomatgse Peritonitis. Obwohl sie nie eine anti-
mykobakterielle Behandlung erhalten hat,
wurden bei der direkten Untersuchung und
den Kulturen der Aszitesfliissigkeit und des
Peritoneums keine Mykobakterien nachgewie-
sen. Diese Tests sind allerdings nicht sehr sen-
sitiv fir den Nachweis dieser Bakterien. Wir
vermuten darum ein Immunrekonstitutions-
syndrom («immune reconstitution inflamma-
tory syndrome» [IRIS]), das nach einer disse-
minierten Infektion mit MAC aufgetreten ist.

Welche dieser Aussagen iiber das IRIS ist

falsch?

a) Es handelt sich um eine Entziindungsreak-
tion, die zu einer bestehenden Infektion
hinzukommt.

See: http://emh.ch/en/services/permissions.html



Swiss Medical Forum | 2024;24(19-20):247-249

(47) 249

Was ist Ihre Diagnose?

b) Bei Menschen, die mit HIV leben, tritt es
nach Beginn einer ART auf.

¢) Blutkulturen sind héufig positiv.

d) Es kann die Behandlung mit Kortikosteroi-
den erfordern.

e) Es ist haufig mit einer MAC-Infektion ver-
bunden.

Das IRIS ist eine Entziindungsreaktion, die die
Klinischen Manifestationen einer zuvor dia-
gnostizierten oder gleichzeitig mit dem Auf-
treten der IRIS entdeckten Infektion ver-
schlimmert. Die Immunrekonstitution, die
mit dem raschen Abfall der Viruslast nach
Einfiihrung einer ART verbunden ist, ist die
Voraussetzung fiir das Auftreten dieses Syn-
droms. Es tritt sehr hdufig bei einem derart
niedrigen CD4-Nadir auf (rund 50%). Die
Exazerbation der Anzeichen und Symptome
ist auf die Wiederherstellung der Fahigkeit des
Wirts zuriickzufithren, eine Entziindungs-
reaktion auszulésen. Nach Beginn der ART
kann das MAC-assoziierte IRIS nach 3-4 Wo-
chen, aber auch erst viel spater im Verlauf der
Krankheit auftreten. Es dussert sich meist
durch Fieber und Lymphadenopathie (ca.
70%) oder Atemwegserkrankungen (ca. 20%)
[9]. Blutkulturen und andere Kulturen konnen
negativ sein.

Bei unserer Patientin betrug die Viruslast
zum Zeitpunkt der Entdeckung der HIV-
Infektion 5,36 Mio. Kopien/ml mit einem
CD4-Wert von 40 Zellen/mm?®. Acht Wochen
nach Einfithrung der ART stieg der CD4-Wert
auf 230 Zellen/mm?® und sank die Viruslast auf
1773 Kopien/ml, was eine starke Immun-
rekonstitution zeigt. Eine Behandlung mit Cla-
rithromycin und Ethambutol fithrte zum voll-
stindigen Abklingen der Symptome (Aszites,
Asthenie und Bauchschmerzen).

Diskussion
Nichttuberkulse Mykobakterien sind ubiqui-
tér verbreitet. Ihre Ubertragung erfolgt durch
Ingestion, Aerosole, Tropfchen oder trans-
kutan. Einige konnen die Chlorbehandlung
von Wasser oder Temperaturen von {iber
50 °C tberleben. In den Industrielindern ist
ein Anstieg der Inzidenz von Erkrankungen
durch nichttuberkulose Mykobakterien zu be-
obachten [10, 11]. In den Vereinigten Staaten
stieg die jahrliche Inzidenz zwischen 2008 und
2015 von 3,1 auf 4,7 pro 100 000 Personenjahre
[12]. Die am héufigsten gemeldeten Falle sind
Atemwegsinfektionen durch MAC-Erreger.
MAC-Infektionen konnen in zwei Formen
auftreten [13]. Die disseminierte Erkrankung ist
vor allem bei stark immunsupprimierten Perso-
nen zu beobachten. Die lokalisierte Form kann
auch eine immunkompetente Person betreffen.
Vor der Einfiihrung von Fritherkennungsstrate-
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gien bei Menschen, die mit HIV leben, war die
disseminierte Form prévalenter. Aufgrund der
Endemizitét ist das Vorhandensein von MAC-
Erregern im Sputum nicht gleichbedeutend mit
einer Infektion und die Diagnose wird anhand
einer Kombination aus klinischen, radiologi-
schen und mikrobiologischen Kriterien gestellt,
wie sie von der «British Thoracic Society» (BTS)
[13] und der «American Thoracic Society»
(ATS) [12] beschrieben werden.

HIV-Patientinnen und -Patienten sollten
vor der Einfithrung einer ART auf eine MAC-
Infektion untersucht werden. Werden keine Er-
reger des MAC identifiziert und keine auffalli-
gen Symptome festgestellt, ist eine Prophylaxe
nicht erforderlich, sofern die Einfithrung einer
wirksamen ART (insbesondere auf der Basis
von Integrase-Inhibitoren) rasch eingeleitet
werden kann, wie dies in der Schweiz allgemein
der Fall ist.

Die opportunistische MAC-Infektion bei
einem Wirt mit erworbenem Immunschwi-
chesyndrom (AIDS) ist schwer zu diagnosti-
zieren, vor allem wegen des unspezifischen
Klinischen Bildes. Bei AIDS ist ein IRIS indes
eine klassische Manifestation einer opportu-
nistischen Krankheit und sollte daher vorran-
gig in Betracht gezogen werden.

Beim IRIS fithrt die Inmunantwort wahr-
scheinlich zu einer schnellen Eliminierung der
Pathogene, mit dem Ergebnis, dass die Kultu-
ren in diesem Stadium wie bei unserer Patien-
tin oftmals negativ sind. Die MAC-Infektion
war jedoch bereits bei der initialen AIDS-Dia-
gnose disseminiert, wie die positive Blutkultur
belegt. Sie wurde im Zuge der Immunrekonsti-
tution symptomatisch, mit der besonderen,
eine Tumorerkrankung imitierenden Manifes-
tation einer granulomatésen Peritonitis in Ver-
bindung mit Aszites.

Antworten
Frage 1: d. Frage 2: b. Frage 3: a. Frage 4: d.
Frage 5: c.
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