
Virchows Archiv, Bd. 330, S. 518--524 (1957) 

Aus dem Pathologisehen Institut der Medizinisehen Akademie Dresden 
(Direktor: Prof. Dr. reed. habil. GtTTT~ER) 

Fruehttod und Hydrops universalis dutch Toxoplasmose 
Von 

WERNER SCHUBERT 

Mit 2 Textabbildungen 

(Eingegangen am 3. Juni 1957) 

Die auf  Grund  serologischer 1Jberpr i i iungen yon W]~STPtIAL und  
SC~CLTZ darge leg te  Auffassung,  dalt  die Toxoplasmose  re la t iv  h~ufig 
zu To tgebur t en  fiihre, konn te  b isher  pa tho log i sch-ana tomisch  n ieh t  
bes t / / t ig t  werden.  Die Zahl  tier F/~]]e yon F r u e h t t o d  mi t  s ieherem Er-  
regernaehweis  is t  immer  noch gering und  wurde  noch im vor igen  J a h r  
yon ESSBAC~ mi t  7 angegeben (WoLF-CowE~-PAIGE, ADA~s-KABLER- 
CoolEY,  MA~Tz-DAILY, Gt~OCOTT, DO~TTE~TWILL, ESSBACK, FE~DEL). 

Seit  dem J a h r e  1952 h a t t e n  wir  Gelegenhei t ,  4 sichere Fs yon 
Toxoplasmose  zu beobachten ,  die h is to-paras i to logiseh ,  du tch  posi t ive  
Tiel-cersuehe (3 F/~lle) und  serologiseh ges ieher t  wurden.  Aus dieser 
Gruppe  b ie te t  d ie  naehfolgende Beobaeh tung  die  Besonderhei t ,  daft bei  
F r u e h t t o d  gleiehzeit ig ein hochgradiger  H y d r o p s  universa]is  vo rhanden  
war.  Solche Befunde  s ind schon vere~nzelt, genera l is ier te  0 d e m e  bei 
Toxoplasmose  des 5f teren besehr ieben worden.  Dennoch  scheint  es uns 
berecht ig t ,  m i t  vor] iegender  Mi t te i lung  alas S y m p t o m  der  a l lgemeinen 
Wassersuch t  herauszuste l len ,  d a m i t  in Zukun~t ~hnlieh wie bei  p ro t ra -  
h i e r t em Ik t e ru s  yon Neugeborenen  aueh an connata le  Toxoplasmose  
gedacht  wird.  

Auf dem Sektionsantrag der uns yon der Frauenklinik Dresden-Radebeul zur 
Obduktion iiberwiesenen Totgeburt war vermerkt: Hydrops universalis. Mutter 
15 Jahre alt, Blntgruppe 0, t~h positiv. Mens 7. Einen Eindruck yon der ~ufieren 
Gestalt dieser Frucht, wenn auch schon der Bauch- und Brustraum erSffnet, ver- 
mittelt Abb. 1. 

Auszug aus dem Sektionsbefund. Nr. 80/57: Der Stamm, besonders aber die 
Extremit~ten und der Kopf der m~nnlichen Frucht hochgradig 6demat6s auf- 
getrieben, weiche vorstehende I-Iautfaltungen insbesondere an den Beinen bei 
Mlgemein roter Hautfarbe. Epidermis intakt. Kinn und Stirn zurtickfliehend. 
Die KSrperl~nge yon 35 cm stimmt mlt der k]inisehen Angabe (auf Grund der 
Menstrualanamnese erhoben),,Mens 7" iiberein. K6rpergewicht 1580 g, Sch~del- 
umfang 23 cm. 

In den Weichteilen der Baueh- und Brustdeeke reichlich w~Brig gelbe Fliissig- 
keit. Muskulatur blal~rot, glasig, nur mal~ig ausgebildet. Gelbliche Fltissigkeit 
auch frei in der BauchhShle. Leber wesentlieh vergr61~ert (Abb. 1), Rander stumpf, 
Zwerchfellstand relativ hoch. Mflz kastaniengrol~. Lungen atelektatiseh, tterz 
etwas groI], quer gelagert. Im Brust- und Herzbeutelraum vermehrt Flfissigkeit. 
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Ein iiberrascbendes Bild 
hot  sich nun  bei ErSffnung 
des ein wenig kleinen Sch~tdel- 
raumes (Henkelkorbsehnitt) .  
Es flossen sofort etwa 5 cm s 
xanthochromen,  etwas dick- 
fliissigen Liquors yon beiden 
Seiten ab. Die Gro•hirn- 
hemisph~ren fiillen den Seha- 
de]innenraum nicht  vSllig 
~us. Die Gefal~e der Hirn- 
h~ute, besonders der Pia, 
blutreich, die Grundfarbe der 
mgt~ig verdiekten Lepto- 
meninx br~unrot.  Bei An- 
schni t t  der fliissig-weichen 
Hemisphi~ren quillt reiehlich 
grauwei~e Hirngewebszer- 
fallsmasse (ghnlich geron- 
nener Milch) heraus. Es waren 
yon den Grol~hirnhemi- 
sphitren pr~ktisch nur  n0ch 
sehlaffe Sacke, aus Piu und  
restlichem Hirnmuntelantei l  
bestehend, erhalten. Auch 
Ependym und subependy- 
m~re Schieht der Seiten- 
ventrikel  im Bereieh des 
Plexus ehorioideus nekro- 
tiseh. Seitenventrikel und 
der 3. Ventrikel mii~ig er- 
weitert. Stammhirn,  Briicke, 
Medulla und  Kleinhirn er- 
halten. In  der Rinde des 
Kleinhirns einzelne grau- 
weilte, kreideartige, big etwa 
hirsekorngrol]e Herde, in 
deren Umgebung spgter bei 
der mikroskopischen Unter-  
suehung Termin~lkolonien 
gefunden wurden. Der Raum 
der hinteren Schgdelgrube 
im Gegensatz zu den vorderen 
Sch~delgruben ein wenig tier 
und  grol3. Dura graurStlich, 
Sehgdeldach nicht  verdickt.  

Im Brust- und  Bunch- 
raum keine MiBbildungen. 

Die Herausnahme der 
Augen erfolgte nach ]~ixie- 
rung des GesamtkSrpers. Sie 

Abb. 1. ttydrops universalis und Zustandsbild wie bei 
M~orbus haemolyticns neonatormn bei 35 cm langer 

toxoplasmotischer Totgeburt 

Abb. 2. Terminalkolonie yon Toxoplasmen in tier 
Nahe eines Kleinhirnrindenherdes (800real) 

liegen recht  tier in den AugenhShlen, yon 5dematSsen und  geschlossenen Augen- 
lidern iiberdeckt, und  knapp mittelgroi]. Hornhs  und vordere Augenkammer 
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wohlgestMtet. Naeh Ansehnitt besonders im linken Auge und im Bereieh des 
Fundus triibes, wolkiges Material. Schlierige Streifen ziehen seitlieh yon der Urea 
zur Linse. Die Linsen nieht getriibg. 

Die Placenta ungew6hnlieh groG, 800 g sehwer (das Normalgewieht auf 
Sehwangersehaftszeit bezogeu, hgtte etwa die ttglfte betragen miissen). Die Coty- 
ledonen grob, aber vollst~ndig und yon graurStlicher Farbe. Aueh die Zotten 
grob und 5dematSs. An~misehe und hSmorrhagisehe Infarkte in grSgerer Zahl 
nicht vorhanden. Chorionplatte dick, das Amnion zart, spiegelnd und glatt. 

Mikroskopisehe Untersuehung. Gehirn. Terminalkolonien im Bereich der oben- 
genannten kleinen kalkhaltigen t~indenherde des Kleinhirns (Abb. 2). Meist in der 
Tide yon Itirnwindungen liegen rein- bis grobschollige VerkMkungen. Im Rand- 
gebiet der VerkMkungen bzw. der Nekrosen haben vergrSgerte zd]ige Elemente 
(Glia- sowie Adventitiazellen) mannigiach feinkSrniges, im H. E.-Pri~parat braun 
his blausehwarz angef/~rbtes Material aufgenommen, bei dem es sich teils um Kern- 
triimmer, teils nm kMkhaltige Substanz handelt. Wenig entfernt vom KMkherd 
befinden sieh retieulo-histiocygiire Grannlome. Leptomeninx ist besonders fiber den 
tIerden in st~rkerem Mage plasmacelluli~r-histiocythr infiltriert. 

Linkes Auge. Im Bereich des Fundus sind Netzhautanteile nekrotisch ge- 
worden. Die bier sonst scharf abgesetzten Schichten, insbesondere die KSrner- 
schichten, sind nieht mehr zu erkennen. Start dessen sieht man detritusartige 
Massen, die in l~iehtung zum GlaskSrper in 0dem iibergehen. Die Beurteilung 
yon Toxoplasmen ist dureh ausgestreutes braunes, tells st~bchenf6rmiges Pigment 
erschwert. Einige Anteile der Netzhaut enthalten besonders in der (nach innen 
gelegenen) Ganglienzellensehicht Terminalkolonien, benaehbart sind ste]lenweise 
aueh freie Toxoplasmen zu sehen, durch Befall einer grSgeren Zahl noeh im Ver- 
band liegender Zellen gewinnt man den Eindruck yon Erregerrasen, wobei das 
Plasma der Zellen in gleicher Weise wie im Gehirn sich in starkem Mage mit 
Eosin angef~rbt hat. 

Subeutanes Gewebe augerordentlich 5dematSs. Um Gef~13e sind vielfach un- 
reife Zellen yore Typ der Erythroblasten und Myeloblasten eingelagert. Es ent- 
steht dadureh ein Gewebsbild ~hnlich dem bei ehroniseher Entziindung. 

Placenta. Viele optisch leere I~ume im Stroma der Zotten weisen auf ver- 
mehrte Fliissigkeitseinlagerung und somit Hydrops hin. Die Zottenquersehnitte 
sind meist relativ groG; die ~ugere Begrenzung wird durch ein Syncytium mit 
relativ dunklen Kernen gestellt. DiG Chorionplatte weist 0dem ohne nennens- 
werte entziindliche Infiltration auf. Freie Toxoplasmen oder sichere TerminM- 
kolonien lassen sieh im Placentagewebe nicht feststellen. 

Anatomisehe Diagnose. Totgebur t  im 7. Sehwangerschai tsmonat .  
Encephalomeningi t i s  toxoplasmotica mi t  ausgedelmter Colliquations- 
nekrose der GroBhirnhemisph~ren. Mikreneephalie und  Mikroeephalie, 
Hydrocephalus  externus  u n d  in te rnus  m/igigen Grades. Mikrophthalmie 
geringen Grades beiderseits. Chorioretinitis beiderseits. Einzelne toxo- 
plasmotische Rindenherde  im K]einhirn.  Sekund/irer Hydrops  univer-  
salis und  Zus tand  bei Erythroblastose.  t tepatomegalie ,  ms 
Splenomegalie. Allgemeine Anemic.  Herzkammerd i la ta t ion  beider- 
seits. Hydrops  p l acen t ae .  

Serologiseh-parasitologische tlberpriifung. 23 Tage naeh Ausstol3ung der hy- 
dropisehen Frucht wurde auf Grund des anatomischen Befundes Serum der Mutter 
dem Hygiene-Institut in Leipzig tibersandt. Der Sero-Farbtest nach SA]~IN-~ELD- 
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~A~ war mit 1:6400 bzw. 1:3200 (Mitteilung vom 20. 2.57) ungew6hnlieh stark 
positiv. - -  Liquor und tlirngewebsanteil aus den auf Toxoplasmose verd/~ehtigen 
Herden des Kindes wurden am Tage der Obduktion dem gleiehen Institut zu- 
gesandt; 46 Tage naeh Einsendung wurde tiber den positiven Ausfall des Tier- 
versuehes in der t. Passage beriehtet. 

Es ]iegt somit ein in jeder It insieht gesieherter Fall yon Toxop]asmose 
vor. N/~here anamnestisehe Angaben verdanken wir dem Leiter tier 
Frauenklinik in Radebeul, Herrn  Dr. reed. HAUPT. Im Hause der 
Patientin g/~be es keine l~atten und Ms Patientin w/~re aber yon 
einer Katze  gekratzt  worden (angeblich schon vor 3 Jahren) und die 
Kratzwunde h~tte auff//llig lange geeitert. 

Urn den Infektionstermin festzulegen, ist andererseits zu beriick- 
siehtigen, dab bereits Verkalkungsherde im Gehirn gefunden wurden. 
lVfan wird also annehmen dfirfen, daft die Embryopathie  sehon mindestens 
einen Monat frfiher begann. Somit gelangen wir an die Grenze yore 6. 
zum 7. Monat. I m  Vergleich zu Beobaehtungen anderer Untersueher 
liegt dieser Infektionstermin relativ frfih. 

Ubertr/~gt man die beim Tier (HELLm~fiTGGE) gefundenen Verh/~lt- 
nisse auf den Mensehen, so miil~te auch fiir unsere Gravide eine Para- 
sitiimie angenommen werden, sei es, daft es sich um eine prims durch 
frisehe Infektion mit mehrw6ehiger Dauer handelt, sei es, daft sieh 
ws der Schwangersehaft eine Exacerbation ergab, was weniger 
wahrscheinlieh ist. Eine ]/~ngere Zeit zuriiekliegende Infektion w~re 
eventuell auf eine Kratzverletzung durch eine Hauskatze zu beziehen. 
Uber eerebrMe Erscheinungen Ms Briickensymptome konnte keine Aus- 
sage gemaeht werden, l~echt zahlreicher Erregeriibertrit t  durch die 
Placenta in den fe~Men Organismus w/~re anzunehmen, woffir aueh aus- 
geprggte anatomisehe Befunde und der wenige Woehen naeh der Geburt 
ungew6hnlieh hohe SABIx-FELDMAN-Titer bei der Mutter spreehen. Ein 
frfiher Infektionstermin k6nnte aueh erklgren, daft der Frueht tod sehon 
im 7. Sehwangersehaftsmonat erfolgte, w/~hrend sonst meist infizierte 
aber weniger geseh/~digte Kinder geboren werden, die der zunehmenden 
Hirnseh/~digung in den n/iehsten Woehen erliegen. 

Wie ist nun der yon uns vorgefundene Hydrop8 unive~'salis zu er- 
kl/~ren ? Zwei Entstehungsm/Sgliehkeiten sind gegeben: Es handelt sieh 
entweder um die Folge der Toxoplasmoseinfektion oder es liegt eine 
Bluteigensehaft-Inkompatibilit/% vor. Zwar lieft sieh die gew6hnliehe 
Form der l~h-Inkompatibilit/~t aussehlieften, da die Mutter l~h-positiv 
war, jedoeh gibt es noeh mannigfaeh andere M6gliehkeiten der Unver- 
tr/~gliehkeit yon Bluteigensehalten, wie die yon O (Mutter) zu A (Kind). 
Bei fetaler bzw. eonnataler Toxoplasmose ist eine Erythroblastose aueh 
mit  Hydrops universMis zu h/~ufig, Ms dal3 sie allein auf Rh-Inkompa-  
tibilitgt bezogen werden k6nnte. ZOLLI~GER legte dar, daft durch- 
sehnittlieh unter 200 Geburten 1 Erythroblastose (Morbus haemolytieus 
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neonatorum) gefunden wurde. Da die Toxoplasmoseerkrankung beim Men- 
sehen und Rh-Unvertrggliehkei~ annghernd zur gleiehen Zeit Anfang der 
vierziger Jahre entdeekt wurden, ist ein Vergleieh entspreehender Zahlen 
unter Zugrundelegung insbesondere einer Tabelle fiber eonnatale Toxo- 
plasmose, wie sie BANATTnl~ gab, m6glieh. Von 64 erregergesieherten 
F/~llen yon Toxoplasmose seit dem Jahre 1942 zeigten nicht weniger als 
20 augerdem erythroblastotisehe Krankheitsbilder. Auf diese Beziehung 
sind zun/~ehst amerikanisehe Untersueher (MANTZ-])AILY, Gt~OCOTT, 
Pt~ATT-THoMAS und CANOX, ZUELZER, STE1NER und KAUMP) aufmerk- 
sam geworden, aueh KETTLER, BAMATTEtr und WERTtIEMANN haben 
darauf hingewiesen. Die wesentlichen Angaben von 5 solehen im Sehrift- 
turn vorgefundenen Fgllen mit Hydrolos universa]is bzw. 0demen seien 
in einer Liste wiedergegeben. Auff/~llige Ahnliehkeit mit der eigenen 
Beobaehtung auch in bezug auf den fibrigen anatomisehen Befund be- 
sitzt der Fall yon WnRT~ES[ANSr. Auch bei den anderen F/illen wird 
man Ver/ind_erungen der Frueht sowie der Placenta Iestste]len, die den 
yon uns vorgefundenen //lmlich sind. 

Zur Erk]grung der erythroblastotisehen Komponente ist darauf hin- 
zuweisen, dal3 aueh andere diaplacentar fibertragene Erkrankungen, wie 
Lues, Listeriose (P~E%SS), derartige Zustgnde maehen k6mlen. KET~I~Et~ 
(1954) sowie ESSBACI~ (1956) gelangten fibereinstimraend zu der Auf- 
fassung, dab bei Toxoplasmose gleiehfalls an ein reaktiv entzfindlieh- 
toxisehes Gesehehen mit Fernwirkung zu denkei1 w/~re. GenerMisierte 
0deme, Hydrops universalis, kSnnten Ms Folge yon diffusen Capillar- 
sehgden in/~tmlieher YVeise wie bei Rh-Inkompatibilit/~t, vielleieht aueh 
begfinstigt dureh Dysproteinaemie, entstehen. Dal3 Toxine in beaeht- 
lieher Menge dureh Toxoplasmen gebildet werden, seheinen Unter- 
suehungen yon JIl~OV~C und JIl~O zu beweisen. 

Es w/~re sehliel31ieh zu fragen, ob jede dutch Toxoplasmose im Mutter- 
leib abgestorbene Frueh~ in gleieher Weise generalisiertes ()dem auf- 
weist. Fiir das //uBere Erseheinungsbitd totgeborener Frfiehte ist dies 
wohl zu verneinen. Bei Maceration, Autolyse und vor allem bei Re- 
sorlotioI1 kann iibrigens vordem eingelagertes Wasser wieder entzogen 
werden. PAIGE und CowE~ haben bei einer toxoplasmotisehen Zwillings- 
geburt sogar einen Fetus papyr~eeus beobaehtet. 

Zusammenfassung 
Bericht fiber eine Totgeburt mit Hydrops universalis. Als Ursache 

des Fruehttodes konnte eine dutch histo- und serologisehen Naehweis 
sowie dutch Tierversuche gesicherte Toxoplasmose mit ausgelor/~gter 
Encephalomeningitis und Retinitis festgestellt werden. Der I-Iydrops 
universalis liefi sieh dureh Rh-Inkompatibilit/it nicht erkl~ren. Dieser, 
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sowie auch eine erythrobl~stotische Komponente werden ~uf die gene- 
ralisierte toxische Sch/~digung bei Toxoplasmose der Frucht bezogen. 
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