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Fallbericht
Ein moglicher Fallstrick in der akuten Differenzialdiagnose
einer bakteriellen Meningitis

Aktuelle Kommentare in Leitlinien zeigen, dass es bei akuten bakteriellen
Meningitis-Erkrankungen nicht in jedem Fall gelingt aus einer Liquorprobe einen
mikroskopischen oder kulturellen Erregernachweis zu erzielen.""? Dies gilt insbe-
sondere, aber nicht ausschlieflich,? fiir Felle mit antibiotischer Vorbehandlung.3
Im vorgestellten Fall erwies sich nicht der mangelnde Erregernachweis als das
grundsdtzliche Problem, sondern unterschiedliche labordiagnostische Befunde.
Aufgrund einer durch das Gesundheitsamt gezielt veranlassten Reevaluation des
mikroskopischen Priparates, konnte der korrekte Befund ermittelt werden, wel-
cher sich spdter auch kulturell bestitigen liefs. Zudem wird die Arbeit des Gesund-
heitsamtes aufgezeigt, die notwendig war, um beiden differentialdiagnostisch im
Raum stehenden invasiven bakteriellen Erkrankungen gerecht zu werden.

Fallbeschreibung

Ein 47-jahriger Mann wurde mit Brechdurchfall, schlechtem Allgemeinzu-
stand, Fieber bis 40°C und zunehmender Somnolenz vom Hausarzt in eine
Klinik der Grundversorgung am 8. Februar 2017 eingewiesen. Bei septischem
Erscheinungsbild mit erhéhten Infektionsparametern: CRP 33 mg/l (Normalbe-
reich (NB) < o,5 mg/l), Leukozytose 31.000/pl (NB 3.600-10.500/pl) und ILG
2.200 pg/ml (NB <15 pg/ml) sowie angedeutetem Meningismus wurde eine so-
fortige Liquorpunktion durchgefiihrt und Liquorproben an zwei unterschiedli-
che Untersuchungsstellen, zur Mikroskopie zur umgehenden Schnelldiagnose
im Klinikareal, und fiir die kulturelle Anziichtung an ein Zentral(fremd)labor,
versendet. Der Patient wurde bei klinischer Verdachtsdiagnose einer bakteriellen
Meningitis und einem entsprechenden Liquorbefund (Eiweifd 500 mg/dl (NB
15—45 mg/dl), Blutzucker <10 mg/dl (NB 50—9o mg/dl), Laktat 21 mmol/l (NB
1,1-2,4 mmol/l) und 73 % neutrophile Granulozyten (NB bis 5%) stationir auf-
genommen und in einem Einzelzimmer untergebracht. Eine kalkulierte Anti-
biotikatherapie wurde mit Ceftriaxon und Ampicillin begonnen.

Durch folgende voneinander abweichende Laborbefunde wurden die differen-
zialdiagnostischen Uberlegungen intensiviert:

Das mikroskopisch titige niedergelassene Labor im Klinikareal stellte im
Liquor in der Gram-Firbung ,Gram-negative Diplokokken, teils intrazellulir,
V.a. Meningokokken-Meningitis“ fest, das mikrobiologische Zentrallabor (Li-
quor nativ und Blutkulturen) hielt ,massenhaft Gram-positive Kettenkokken,
morphologisch Pneumokokken, V. a. Pneumokokken-Sepsis* fest.

Das Gesundheitsamt wurde am 9. Februar 2017 von der Klinik im Rahmen der
Meldepflicht nach § 6 Abs. 1 Nr. 1 Infektionsschutzgesetz (IfSG) iiber den Ver-
dacht einer invasiven Meningokokken-Erkrankung mit meningealen Zeichen,
Fieber, Hirndruckzeichen und septischem Krankheitsbild informiert.
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Vorher hatten enge, noch in der Klinik anwesende Ange-
horige des Patienten und das unmittelbar betroffene me-
dizinische Personal unter der Verdachtsdiagnose einer Me-
ningokokken-Meningitis die Aufforderung zur Chemopro-
phylaxe durch die behandelnden klinischen Arzte erhalten.

Als erweiterte Anamnese wurden dem Gesundheitsamt auf
Nachfrage neben den divergierenden Laborbefunden mit-
geteilt, dass der Patient bedingt durch einen fritheren Ver-
kehrsunfall eine Splenektomie aufwies und dass keinerlei
Impfungen gegen Pneumokokken oder Meningokokken
bekannt seien. Der Patient wies keine petechialen oder
ekchymosenhaften Hauterscheinungen auf. Ein mittler-
weile durchgefiihrter Latex-Agglutinations-Test aus der Li-
quorprobe war negativ fiir Meningokokken-Antigene.

Im Fall einer Meningokokken-Meningitis ist eine umge-
hende gesundheitsamtliche Ermittlung der weiteren engen
Kontaktpersonen im ansteckungsmoglichen Intervall, d.h.
sieben Tage vor Symptombeginn beim Indexpatienten bis
24 Stunden nach dem Beginn der antibiotischen Therapie
angezeigt. Eine schnellstmogliche Postexpositionsprophy-
laxe ist maximal bis zehn Tage nach dem letztmdglichen
Kontakt mit dem Indexpatienten sinnvoll. Im Fall einer
Pneumokokken-Meningitis wiren von Seiten des Gesund-
heitsamts keine weiteren Mafinahmen erforderlich. Daher
waren folgende differenzialdiagnostische Uberlegungen
angebracht.

Differenzialdiagnostische Uberlegungen

Fur den oben geschilderten Fall war von Seiten des Gesund-
heitsamts eine kalkulierte Entscheidungsfindung fiir die
weiter zu vollziehenden Schritte in der vermuteten Verur-
sachung des Krankheitsgeschehens notwendig. Etwa drei-
viertel der bakteriellen Meningitiden im Erwachsenenalter
werden durch Meningokokken oder Pneumokokken verur-
sacht, etwas hiufiger sind dabei Pneumokokken die Auslé-
ser.>* Da der Patient nach einem fritheren Verkehrsunfall
splenektomiert ist, besitzt er eine erhchte Empfinglichkeit
sowohl gegentiber invasiven Pneumokokken-Erkrankun-
gen wie auch invasiven Meningokokken-Erkrankungen.®
Unter Betrachtung der Befunde des mikrobiologischen
Labors machten die fehlenden typischen Hautsymptome
einer Meningokokken-Erkrankung und das Alter des Pa-
tienten eher eine Pneumokokken-Meningitis wahrschein-
lich. Sehr unwahrscheinlich wire eine denkbare invasive
Erkrankung mit beiden bakteriellen Erregern.®
weiteren Verlauf durchgefiihrter Latex-Agglutinations-Test
war negativ auf Meningokokken-Antigene. Ein negatives
Testergebnis schliefit eine Infektion mit dem jeweiligen
Erreger allerdings nicht aus.® Die Sensitivitit des Latex-
Agglutinations-Tests entspricht mit ungefihr 50-9o0 % der
Gram-Firbung.! Mit einem Latex-Agglutinationsschnell-
test ist jedoch der Antigennachweis auch noch nach an-
tibiotischer Anbehandlung durchfiihrbar, auch wenn der
Erreger nicht mehr kulturell anziichtbar ist. Somit bleibt
der Latex-Agglutinationstest in der Schnelldiagnostik wei-
terhin wertvoll.*

Ein im

Fir eine Meningokokken-Meningitis durch Neisseria
meningitidis sprach allein der vom Labor mit Nachdruck
vertretene mikroskopische Befund mit ,Gram-negativen,
teils intrazelluliren Diplokokken, V.a. Meningokokken-
Meningitis“.

Sowohl fiir das Gesundheitsamt fiir seine Ermittlun-
gen und Entscheidung einer etwaigen Postexpositions-
Chemoprophylaxe fiir weitere enge Kontaktpersonen als
auch fiir den behandelnden Kliniker und seiner méglichen
Entscheidung fiir eine fortgesetzte Dexamethasongabe ne-
ben der anfinglich kalkulierten Antibiose ist die Erreger-
differenzierung in Gram-negative Meningokokken oder
Gram-positive Pneumokokken von groRer Bedeutung.?
Das Gesundheitsamt bat deshalb telefonisch um eine er-
neute Begutachtung des mikroskopischen Priparates. Die-
se kam zu folgendem Ergebnis:

Anscheinend war im vorliegenden Fall durch den alkoho-
lischen Verfahrensschritt der Gram-Fiarbung das Priparat
yuberentfirbt“ worden, so dass in der mikroskopischen
Bewertung die dargestellten Bakterien filschlicherweise als
gram-negative Diplokokken (rot) und damit als Meningo-
kokken (Neisseria meningitidis) missinterpretiert wurden.

Fazit

Die Gram-Firbung kann sowohl falsch-positiv als auch
falsch-negativ ausfallen, wenn zu kurz oder zu lange mit
Alkohol entfirbt wird. Dies wird bei Pneumokokken zum
Beispiel auch wihrend der Autolyse oder nach antibioti-
scher Vorbehandlung beobachtet, wenn die Pneumokok-
ken sich dadurch stirker als intakte Pneumokokken ent-
firben und deshalb scheinbar Gram-negativ sind.# Deshalb
sollte neben dem angefithrten Latex-Agglutinationstest
auch immer eine kulturelle Anziichtung erfolgen, die di-
vergierende Befunde auflésen kann. Eine kostenfreie PCR-
Diagnostik am Nationalen Referenzzentrum (NRZ) fiir Me-
ningokokken und Haemophilus influenzae, die in der Regel
eine Feintypisierung miteinschlieft, sollte ebenfalls bei
Verdacht auf eine Meningokokken-Infektion unternom-
men werden.® Eine Serotypisierung von Pneumokokken-
Isolaten aus Blut, Liquor oder sonstigen primir sterilen
Materialien ist am NRZ fiir Streptokokken méglich.

Im vorliegenden Fall bestitigte das Wachstum von Strep-
tococcus pneumoniae sowohl in der Blut- als auch in der Li-
quorkultur die Diagnose einer invasiven Pneumokokken-
Erkrankung mit Meningitis bei einem splenektomierten
Patienten.
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