ROBERT KOCH INSTITUT

&

EpidemiologischesBulletin

16. November 2015/ Nr. 46

Tularimie als eine differentialdiagnostische Herausforderung —
Ein Beispiel fur eine fiebrige bakterielle Zoonose mit vieldeutiger Begleit-
symptomatik
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Am 10. August 2014 stellte sich ein 68-jihriger Mann wegen einer seit drei Ta-
gen ansteigenden Korpertemperatur, einer Dyspnoe mit Husten, einer zuneh-
menden Verschlechterung seines Allgemeinzustandes, diffusen Kopfschmer-
zen, Midigkeit, Schlafstorungen und Nykturie in der Notfallaufnahme eines
Allgemeinkrankenhauses vor.

Anamnestisch waren ein vermeintlicher Zeckenbiss Anfang Juli 2014 ohne Auftre-
ten eines Erythema migrans oder eines Meningismus beziehungsweise eine vor
etwa 12 Jahren durchgefiihrte stationire Therapie bei einer schweren depressiven
Episode erwihnenswert. Im Rahmen der Untersuchung zur stationiren Aufnah-
me wurden klinisch keine relevanten korperlichen Auffilligkeiten bemerkt und
im Ruhe-EKG zeigte sich ein regelrechter Stromkurvenverlauf. Mittels der bildge-
benden Diagnoseverfahren wurden sowohl beim Rontgenthorax in zwei Ebenen,
bei der transthorakalen Echokardiografie, bei der Abdomensonografie und beim
Schidel-MRT mit Kontrastmittel keine pathognomonischen Befunde identifiziert.
Laborchemisch konnten eine Borreliose-, eine FSME- und eine Influenza-Infek-
tion ausgeschlossen werden. Weitere Suchtests hinsichtlich anderer differential-
diagnostisch relevanter Infektionskrankheiten wurden nicht veranlasst.

Im Verlauf der insgesamt dreitigigen stationiren TherapiemafRnahmen
(10.-12. August) entschlossen sich die behandelnden Arzte, eine probatorische
Breitbandantibiose unter Annahme eines primir bakteriellen Infektionsgesche-
hens unter dem Leitsymptom ,Fieber“ durchzufiihren. Unter der Antibiose
kam es zu einer raschen Normalisierung der Kérpertemperatur beziehungswei-
se zu einem vollkommenen Riickgang der Kopfschmerzen, der Dyspnoe mit
Husten und der Nykturie, sodass der Patient fieber- und beschwerdefrei mit
einer Bedarfsmedikation (Paracetamol 500 mg bis zu drei Tabletten tiglich)
in die hausirztliche Betreuung entlassen wurde. Basierend auf die vormalige
psychosomatische Beschwerdesymptomatik und die bekannte psychiatrische
Vorerkrankung wurde dem Patienten empfohlen, sich in einem psychiatrischen
Krankenhaus zur weiteren diagnostischen Abklirung vorzustellen.

Sechs Tage nach Entlassung aus dem Krankenhaus (18. August) suchte der
Patient wegen erneut steigender Korpertemperatur in Kombination mit extre-
mer Erschopfung, Mudigkeit, Niedergeschlagenheit und Schlafstérungen sei-
ne betreuende Hausirztin auf. Im Rahmen der dortigen Anamneseerhebung
wurde von der begleitenden Ehefrau berichtet, dass ihr Ehemann seit etwa zwei
Jahren alltagstigliche Entscheidungen zunehmend verschiebe, in Ruhe gelas-
sen werden wolle, korperlich und geistig nicht mehr belastbar sei, deutliche
Stimmungsschwankungen zeige und sich eine intensivierende Resignation
nebst sozialer Riickzugstendenz aufzeige. Vor diesem Hintergrund wurden von
der Hausirztin eine Stimmungslabilitit, eine erhebliche Antriebsreduzierung,
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deutliche Hinweise auf Denk- und Wahrnehmungsstérun-
gen, eine Finengung des Gedankenganges, psychotische
Symptome, optische Halluzinationen bzw. Konzentrations-
und Aufmerksambkeitsstérungen ohne Bestehen einer Sui-
zidalitit psychopathologisch beschrieben. Das erneute Fie-
ber als primir somatische Beschwerdesymptomatik wurde
differentialdiagnostisch nicht ndher beriicksichtigt.

Auf der Grundlage des psychiatrischen Symptomenkom-
plexes erfolgte mit Zustimmung des Patienten die stati-
ondre Einweisung in eine Fachklinik fiir Psychiatrie mit
einer angegliederten neurologischen Abteilung. Wegen
des fiebrigen Zustandsbildes des Patienten wurde von den
dortigen Arzten zunichst eine somatisch neurologische
Abklirung eingeleitet. Bei der dortigen Erhebung des kor-
perlichen Gesamtstatus wurde im Gegensatz zur Untersu-
chung vom 10. August 2015 eine reizfreie Stichverletzung
handbreit unterhalb der Auflenseite des rechten Knies
mit intermittierenden Missempfindungen im Sinne ei-
ner Allodynie rechts am Fufiriicken dokumentiert. Ferner
wurde mittels somatisch evozierter Potenziale (SEP) am
Nervus tibialis links eine grenzwertige Verlingerung der
Nervenleitgeschwindigkeit und ein schlecht ausgeprigter
Hoffmann-Reflex beschrieben, was jedoch als nicht eindeu-
tiger Hinweis auf ein spezifisches somatisches Krankheits-
bild gewertet werden konnte. Unter kritischer Wiirdigung
aller fachneurologischen Befunde wurde am ehesten ein
infektioses Krankheitsgeschehen als Arbeitshypothese an-
genommen. Ausgehend von dieser Annahme erwies sich
die detaillierte Erfragung der Berufsanamnese und des
Freizeitverhaltens als diagnostisch zielfithrend, zumal der
Patient seit Jahren als Landwirt titig war und seine Freizeit
vorzugsweise als Jiger mit eigenem Revier verbrachte. In
Gesamtsicht dieser Erkenntnisse wurde die Verdachtsdia-
gnose einer Zoonose begriindet. Serologisch war von den
sogenannten Entziindungsparametern lediglich das CRP
(29,1 mg/l) itber die Norm erhoht. Zudem konnten fiir
Q-Fieber und fiir Brucellose keine positiven Laborbefunde
erhoben werden, hingegen wurde erstmalig am 28. Au-
gust 2015 eine deutliche Erhéhung der Antikérper(AK)-
Titer gegen Francisella tularensis (AK IgM > 400 U/ml, AK
IgG > 300 U/ml; Referenz > 15 U/ml) aufgedeckt.

Unter kritischer Wiirdigung der Berufs- und Freizeita-
namnese in Verbindung mit dem erregerspezifischen
Laborbefund konnte erstmals die Diagnose einer akuten
Tulardmie gestellt und eine erregerspezifische Antibiose
durch die Gabe von Doxycyclin (100 — 0 — 100 mg tiglich)
eingeleitet werden. In der Folge normalisierte sich die
Kérpertemperatur und der laborchemische Befund vom
9. September 2015 sprach fiir einen moglichen Riickgang
des akuten Infektionsgeschehens (AK IgM =136 U/ml, AK
IgG = 270 U/ml und CRP = 2,1 mg/l). Auch konnte durch
begleitende psychotherapeutische Mafinahmen der psy-
chosomatische Symptomenkomplex in seiner Intensitit
deutlich gemindert werden, sodass der Patient nach einer
insgesamt vierwochigen stationidren Therapie (23. August
bis 20. September) in deutlich gebesserten und stabilisier-

ten Allgemeinzustand erneut in die ambulante Betreuung
entlassen werden konnte.

Erginzend zur individualmedizinischen Fallkonstellation
ist aus infektionsepidemiologischer Sicht anzumerken,
dass innerhalb des vom Patienten bewohnten Landkreises
bereits im April 2014 insgesamt vier positive Nachweise
von Francisella tularensis ssp. bei vier Feldhasen aufgedeckt
wurden, wortiiber auch die ortliche Jagerschaft durch das zu-
stindige Veterindramt zeitnah verstindigt wurde.

Fazit
In der vorgestellten Kasuistik wurde das Krankheitsbild ei-
ner Tularimie mit dem somatischen Leitsymptom Fieber
mitunter wegen einer Vielzahl von primir psychosomati-
schen Begleitbeschwerden zeitlich verzégert diagnostiziert.
Diese anfingliche klinische Fehlinterpretation mag nicht
verwundern, da eine Infektion mit Francisella tularensis mit
einer mittleren Inkubationszeit von drei bis funf Tagen zu-
nichst durch uncharakteristische Allgemeinsymptome wie
Fieber, Kopf- und Gliederschmerzen, Ubelkeit und unspe-
zifischen Exanthem imponieren kann. Daneben ist gezielt
auf eine potenzielle Eintrittspforte des Krankheitserregers
(Hautkontakt, Hautdefekt, Auge, oral, pulmonal) zu achten,
was fiir die Symptomatologie, die Diagnostik und das klini-
sche Erscheinungsbild (glandulidr und ulzeroglandulir, ocu-
loglandulir, oropharyngeal, pulmonal, gastrointestinal oder
generalisiert) wegweisend sein kann. Allerdings kommt
erschwerend hinzu, dass laborchemische Entziindungspa-
rameter (CRP, LDH, alkalische Phosphatase) und Blutbild-
verinderungen grundsitzlich krankheitsunspezifisch aus-
fallen und spezifische Antikorper in der Regel frithestens
14 Tage nach erfolgter Infektion nachweisbar sind. Diese
bleiben in der Regel iiber viele Jahre nachweisbar.
Aufgrund dieser exemplarischen Krankheitsbeschrei-
bung sollte bei akuten fiebrigen Infektionskrankheiten
ohne eindeutig zuordenbare Symptomatik die Moglichkeit
einer Zoonose innerhalb des differentialdiagnostischen
Prozesses in Betracht gezogen werden. Neben einer kate-
gorischen Trennung von primdr somatischen und primir
psychiatrischen Symptomen beziehungsweise der Kenntnis
von biomedizinischen Einflussfaktoren ist dem Freizeitver-
halten und den Lebensverhiltnissen von Erkrankten, aber
auch den infektionsepidemiologischen Gegebenheiten
mehr Beachtung bei der Diagnosefindung zu widmen.
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