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Klinik fiir Wiederkduer und Pferdemedizin’ und Institut fiir Veterindirpathologie® der Universitiit Ziirich

Ein Fall von akuter disseminierter
Mucor-Enzephalitis bei einem Rind

M. Schonmann?, R. Thoma?, U. Braun’

:'Zuséymmenfassung

~ Der Fall eines 2%jdhrigen Rindes der Schweizeri-
'schen Braunviehrasse wird beschrieben, welches

_an einer akuten Enzephalitis infolge einer Mucor-

 mykose erkrankt war. Die klinische Symptomatik,
‘u. 2. mit Festliegen, Sensibilititsverlust am Kopf,
_Enophthalmus, bilateralem Nystagmus und die
Untersuchung des Liquor cerebrospinalis mit er-

~ hohtem Proteingehalt und der Pleozytose spra-
chen fiir eine akute Enzephalitis, moglicherweise
als Folge einer Infektion mit Listeria monocyto-
.genes. Durch die pathomorphologische Untersu-
chung konnte eine akute, disseminierte, throm-
‘boembolische Enzephalomyelitis infolge einer
‘Mucormykose diagnostiziert werden. Enzephaliti-

 den infolge von Pilzinfektionen, insbesondere

- Mucorales spp., treten beim adulten Rind sehr
selten auf. Daher sollen die praktizierenden Tier-

~ drzte mit diesem Fall auf ein spezielles Krank-

_ heitsbild aufmerksam gemacht werden, welches

 klinisch nicht von einer bakteriellen Enzephalitis

_ (Listeriose) unterschieden werden kann.

~ Schliisselwérter: Enzephalitis — Kuh —
Mucorales spp.

Einleitung

Die Mucormykose ist eine akute, selten eine chronisch
verlaufende Systemmykose. Bei dieser Pilzinfektion - ver-
ursacht durch die vier Gattungen Mucor, Rbhizopus, Absi-
dia und Mortiella - handelt es sich stets um sekundire,
nicht ansteckende Erkrankungen, deren Manifestation
massgeblich von krankheitsbegiinstigenden Faktoren ab-
hingt. Aufgrund der ubiquitiren Verbreitung dieser Pilze
sind Infektionsmoglichkeiten fiir Mensch und Tier man-
nigfaltig gegeben. Bei den Nutztieren tritt die Infektion
vorwiegend als pulmonale oder gastrointestinale Form

Schweizer
Archiv fiir
Tierheilkunde

A case of cerebral mucormycosis in a cattle

The case of a 2% year old Swiss Braunvieh heifer
suffering from an acute disseminated mycotic en-
cephalitis caused by a Mucorales spp. infection
is presented. Clinical signs and analysis of cere-
brospinal fluid (increased protein concentration
and pleocytosis) were typical for an acute ence-
phalitis, probably due to a listeriosis. The histolo-
gical examination of the brain revealed an acute
disseminated thrombo-embolic encephalomyeli-
tis due to a fungi infection, morphologically con-
sistent with Mucorales spp. The occurrence of
bovine cerebral mucormycosis is rare and there-
fore the veterinarian should become aware of 4
case which was clinically not dlstmgmshable
from a listeriosis.

Key words: encephalitis — cattle — Mucorales
Spp-

auf (Rolle und Mayr, 1984). Bei der gastrointestinalen
Form des Rindes kommt es sowohl zur Infektion des Vor-
magensystems mit eitrig-nekrotisierenden bis granuloma-
tdsen Veranderungen als auch zur Ausbildung von Labma-
gengeschwiiren und eitrig-nekrotisierenden Enteritiden.
Die Pathogenese dieser gastrointestinalen Form scheint
komplex zu sein,und pridisponierende Faktoren wie Pan-
senazidose, Verfiitterung von jungem Gras und intensive
antimikrobielle Therapien konnen eine Rolle spielen (Ko-
nig et al., 1967; Pohlenz et al., 1973; Ohshima et al., 1976;
Jensen et al., 1994). Durch Mucorales spp. verursachte
Pneumonien sind sowohl in experimentellen Arbeiten als
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auch in natiirlich auftretenden Fillen beschrieben wor-
den (Cordes et al., 1972; Neilan et al., 1982). Eine weitere
Erscheinungsform dussert sich beim Rind in Aborten mit
Plazentitis und fetaler Enzephalitis (Cordes et al., 1972;
MacDonald und Corbel, 1981;Neilan et al., 1982). Granulo-
matose Diskospondylitiden und akut verlaufende Mastiti-
den infolge Infektionen mit Mucorales spp. sind ebenfalls
beschrieben worden (Fankhauser et al., 1966; MacDonald
und Corbel, 1981).

Enzephalitiden beim erwachsenen Rind infolge von Pilz-
infektionen, insbesondere durch Mucorales spp., treten
sehr selten auf (Chihaya et al., 1986).Im folgenden wird
der Fall eines 2)jihrigen Rindes der Schweizerischen
Braunviehrasse beschrieben, welches an einer akuten,
disseminierten Mucorenzephalitis erkrankte.

Klinische Befunde

Bei der Einlieferung in unsere Klinik zeigte das Rind ein
hochgradig gestortes Allgemeinbefinden und stindiges
Stohnen. Die rektale KOrpertemperatur betrug 39,1 °C.
Die Herzfrequenz lag im Normalbereich. Die Schleim-
hiute wiesen eine blassrosa Farbe auf, und die Skleralge-
fisse waren mittelgradig injiziert. Die kapillire Fiillungs-
zeit war mit 3 Sekunden leicht verzogert. Bei der Unter-
suchung des Atemapparates konnte bei einer erhohten
Atemfrequenz von 50 pro Minute ein verstirktes Vesiku-
lairatmen auskultiert werden. Es lag eine Pansen- und
Darmatonie mit sistierendem Kotabsatz vor; der Harn-
absatz war noch vorhanden.

Das Bewusstsein des Rindes war stark beeintrichtigt
(Stupor),und es reagierte weder auf Lirm noch auf Licht.
Die Reaktionen auf Manipulationen waren reduziert; die
spinalen Reflexe jedoch vorhanden. Der Schwanztonus
war herabgesetzt. Das in Seitenlage festliegende Tier
zeigte eine Hyperextension der Vordergliedmassen;
nach Unterstiitzung konnte sich das Tier sternal halten,
und der Kopf wurde autoauskultatorisch zurtickgelegt.
Die Sensibilititspriifung am Kopf und bis kaudal des
Schulterbereiches verlief negativ,im Lendenbereich und
an den Beinen konnte hingegen eine leichte Reaktion
ausgelost werden. Des weiteren konnten am Kopf die
folgenden Befunde erhoben werden: starker Enophthal-
mus bei fast geschlossenen Augenlidern, beidseitige Auf-
hebung des Drohreflexes, Miosis der Pupillen, vorhan-
dene Lid- und Kornealreflexe und bilateraler, horizonta-
ler Nystagmus. Der Schluckreflex konnte nicht gepriift
werden, da das Rind einen ausgeprigten Trismus auf-
wies. Zudem zeigte das Tier vermehrtes Speicheln.

Hamatologische und blutchemische
Befunde, Liquoruntersuchung

Das Rind wies eine Himokonzentration mit einem Hi-
matokrit von 40% auf. Die Leukozytenzahl (8.2 X 103/ub),
die Plasmaproteine (78g/1) und das Fibrinogen (6 g/
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lagen im Normalbereich. Das Chemogramm zeigte eine
Erhohung der Aspartat-Amino-Transferase (ASAT) mit
361 U/l (Normalbereich 99 U/D) und der Creatinkinase
(CK) mit 9150 U/I (Normalbereich bis 218 U/D). Der Glu-
taltest gerann innerhalb von 10 Minuten nicht. ;
Der unter okzipitaler Punktion gewonnene Liquor cere-
brospinalis war klar und farblos. Der Proteingehalt war
mit 1.14 g/l erhoht (normal < 0.4 g/) und die Zellzahl
mit 200 Leukozyten/ul stark erhoht. Die Zelldifferenzie-
rung ergab 6% segmentkernige Zellen, 33% Lymphozy-
ten und 61% Monozyten.

Diagnose und Verlauf

Aufgrund simtlicher Befunde wurde die Diagnose «aku-
te Enzephalitis» gestellt. Atiologisch wurden neben ei-
ner Listeriose ein Hirnabszess in Betracht gezogen. In-
folge der zunehmenden Verschlechterung des Allge-
meinbefindens wurde das Tier euthanasiert.

Pathologisch-anatomische Befunde

Bei der routinemissig durchgefiihrten Sektion konnten
keine makroskopischen Verinderungen festgestellt wer-
den; es fiel lediglich der stark eingedickte, schlecht zer-
kleinerte Vormageninhalt auf, da das Tier offenbar schon
einige Tage kein Wasser mehr aufnehmen konnte. Von
Gehirn, Leber, Darm, Milz und von Lymphknoten ver-
schiedener Lokalisationen wurden Proben fiir die histo-
logische Untersuchung entnommen.

Die histomorphologische Untersuchung des Gehirns er-
gab eine thromboembolische Enzephalomyelitis mit pe-
rivaskuldren, eitrig-nekrotischen Herden, die teilweise
von ausgeprigten Blutungen begleitet waren (Abb. 1).

Abbildung 1: Gebirn. Links (Histologische Ubersichts-
aufnabme der Grosshirnrinde, HE): ausgeprdgte,
perivaskuldire, eitrig-nekrotische Bezirke, welche weit
ins Neuropil reichen; Geféisse teilweise thrombosiert.
Rechts (mittlere Vergrosserung, HE): grossfldchiger
eitrig-nekrotischer Bezirk mit ausgeprdgten
Blutungen. Vereinzelte Pilzhyphen sind bereits in
dieser Fdrbung erkennbar.
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Abbildung 2: Gebirn (mittlere Vergrdsserung,
Versilberung nach Grocoitt). In dieser Fdrbung
deutlich erkennbar die plump wirkenden, nicht
septierten Pilzhyphen, deren Winde keinen
parallelen Verlauf zeigen. Die Pilzbyphen liegen
sowobl in den Gefdsswdnden, im perivaskuldren
Bereich als auch in den Gefdsslumina.

Am ausgeprigtesten waren die Lisionen im Hirnstamm-
bereich; die kranialen Grosshirnanteile waren nicht in
den pathologischen Prozess miteinbezogen. In den be-
troffenen Anteilen konnten bereits im Himatoxylin-
Eosin gefirbten Schnitt Pilzhyphen erkannt werden, die
im perivaskuldren Bereich, in den Gefisswinden und in
den Gefisslumina lokalisiert waren. Die weiteren Orga-
ne wiesen keine histomorphologischen Verinderungen
auf.

In den zur weiteren Charakterisierung der Pilzhyphen
durchgefiihrten Spezialfirbungen (Versilberung nach
Grocott, Perjodsdure-Schiff [PAS]-Reaktion) stellten sich
diese als breite, plump wirkende, nicht septierte Stib-
chen dar. Die Hyphen wiesen selten Verzweigungen auf,
und die diinnen Winde der einzelnen Hyphen zeigten
keinen parallelen Verlauf zueinander, d.h. morphologi-
sche Eigenschaften, die fiir die Gattung Mucor typisch
sind (Abb. 2; Rippon, 1982). Auch mittels der Spezialfir-
bungen waren in den weiteren histologisch untersuch-
ten Organen keine Pilze nachzuweisen. Die Diagnose
lautete somit «akute, disseminierte, thromboembolische
Enzephalomyelitis» verursacht durch eine Infektion mit
Mucor spp.

Diskussion

Bei dem beschriebenen Fall konnte die Diagnose «akute
disseminierte, thromboembolische Enzephalomyelitis
infolge einer Mucormykose» erst post mortem gestellt
werden. Die Anamnese, die klinischen Befunde und die
Liquoruntersuchung gaben Anhaltspunkte fiir das Vor-
liegen einer durch Mikroorganismen hervorgerufenen
Enzephalitis, wie sie relativ hiufig bei der zentralnervos
verlaufenden Listeriose festgestellt werden. Da im Ver-
lauf von Pilzinfektionen auftretende Enzephalitiden

Schweizer
Archiv fiir
Tierheilkunde

beim Rind selten vorkommen, wurde eine solche nur als
Differentialdiagnose mitberiicksichtigt.

Die beim Rind beobachteten klinischen Symptome spra-
chen fiir eine Lokalisation der Lisionen im Grosshirn-
und Hirnstammbereich. Das Vorliegen einer Hirnstamm-
enzephalitis infolge einer Listerieninfektion schien mog-
lich, wurde Kklinisch aber eher in den Hintergrund ge-
ruckt, da die typischerweise zu beobachtenden einseiti-
gen Kopfnervenlihmungen fehlten und ein bei Listerio-
se tblicherweise nicht zu beobachtender Trismus vor-
lag. Ein Hirnabszess konnte dagegen klinisch nicht aus-
geschlossen werden.

Im Blutserum waren die Aktivititen des Muskelenzyms
CK und der ebenfalls in den Muskelzellen vorkommen-
den ASAT als Folge des Festliegens erhoht. Von den klini-
schen Laboruntersuchungen war diejenige des Liquors
am aufschlussreichsten. Die Liquoruntersuchung mit
dem erhohten Eiweissgehalt und der Pleozytose spra-
chen deutlich fiir ein entziindliches Geschehen mit ent-
sprechender Ausprigung im zentralen Nervensystem.
Die polymorphkernigen Zellen, die im Liquor eines ge-
sunden Tieres nicht vorkommen, waren fiir eine Menin-
goenzephalits typisch (Vandevelde und Spano, 1977;
Vandevelde und Fankhauser, 1987; Scott und Penny,
1993; Scott, 1995). Untersuchungen beim Hund haben
gezeigt, dass eine Unterscheidung zwischen bakterieller
und mykotischer Enzephalitis aufgrund der Zelldifferen-
zierung des Liquors nicht moglich ist (Vandevelde und
Spano, 1977).Da wir diesbeziiglich in der Literatur keine
Angaben zum Rind gefunden haben, gehen wir davon
aus, dass wir dieselbe Interpretation fiir das Rind tiber-
nehmen diirfen. Der direkte Pilznachweis im Liquoraus-
strich hitte eine &tiologische Diagnose ermoglichen
konnen, aber weder in der Firbung nach Romanovsky
noch in der PAS-Firbung waren Pilzhyphen nachweisbar.
Dies liesse sich moglicherweise dadurch erkliren, dass
die Hyphen beim Einbruch in die Blutgefisse und in die
Meningen durch Mikrothromben aufgefangen wurden.
In der Literatur sind wenige Angaben vorhanden tber
durch Mucorales spp. verursachte Enzephalitiden beim
Rind. 1986 beschrieb Chihaya einen Fall von boviner
cerebraler Mucormykose. Nachfolgend beschrieb dersel-
be Autor 1988 bei einem Kalb eine disseminierte Asper-
gillose mit Lisionen im zentralen Nervensystem. Die
itiologische Diagnose wurde in beiden Fillen ebenfalls
erst post mortem gestellt.

Mucormykosen werden als sekundire Erkrankungen an-
gesehen (Rolle und Mayr, 1984; Chihaya et al., 1986;
Radostits et al., 1994). Zur Mucormykose des Gehirns
kommt es meist infolge hidmatogener Verschleppung
(Cordes et al., 1967; Cordes und Shortridge, 1968). Als
mogliche Eintrittspforten fiir die cerebrale Mucormy-
kose werden die Nasenhohle, die Lunge und der Verdau-
ungstrakt diskutiert (Chihaya et al., 1986). Ein moglicher
Primirherd wurde in unserem Fall nicht gefunden. Zu-
sitzlich konnten keine der am hiufigsten pridisponie-
renden Faktoren wie antimikrobielle Langzeitbehand-
lungen, systemische Erkrankungen, Immunsuppression
und Neoplasien eruiert werden.
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Eine mikrobiologische Untersuchung des Gehirns wur-
de nicht durchgefiihrt. Die Diagnose einer Mucormy-
kose ist jedoch in durchaus zufriedenstellender Weise
am Gewebeschnitt zu erreichen, nicht aber die Idenitifi-
kation der Spezies. Die differentialdiagnostisch wichtige
Abgrenzung gegentiiber Aspergillus spp. und Candida
spp. geschieht morphologisch aufgrund der unregelmis-
sigen Anordnung der Hyphen, ihrer regellosen, stumpf-
winkligen Verzweigungen, der sehr wechselnden Breite
und den fehlenden Septen (Gloor et al., 1961).

Die Prognose einer akuten Mucorenzephalitis ist infaust.
In der Buiatrik bestehen keine Therapievorschlige. Die
Moglichkeit, dass sich chronische mykotische Entziin-
dungen nicht ausbreiten, konnen nur teilweise verhin-
dert werden. Die praktizierenden Tierirzte sollen mit
diesem Fall auf ein spezielles Krankheitsbild aufmerk-
sam gemacht werden, das klinisch nicht von einer bakte-
riellen Enzephalitis (Listeriose) unterschieden werden
kann.
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Un caso di mucormicosi cerebrale
_in una hovina .

‘Gli autori presentano il caso di una bovina di 2%
anni, razza Bruna Svizzera, colpito da un’encefali-
te micotica acuta disseminata causata da Muco-
rales spp. 1 segni clinici e I'analisi del liquido ce-
falo-rachidiano (aumentata concentrazione pro-
teica e pleocitosi) risultavano tipici di un’encefa-
lite acuta, probabilmente dovuta a listeriosi. Lesa-
me istologico del cervello rivelo la presenza di
un’encefalite acuta disseminata da funghi, morfo-
logicamente compatibili con Mucorales spp. 11
reperto di mucormicosi cerebrale nel bovino ¢
raro, ¢ parso quindi oppurtuno portare i veteri-
nari pratici a conoscenza di questo caso clinica-
mente indistinguibile da una encefalite batterica
da Listeria.
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