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Zur Klinik der Lymphknoten-Toxoplasmose —
Langzeit- und Nachbeobachtungen

W. Mohr und U. Frohberg

Aus der groBen Gruppe, der uns unter Verdacht auf Toxoplasmose zugewiesenen
patienten, haben wir die Lymphknoten-Toxoplasmose-Patienten ausgewdéhlt, die in den
Jahren 1965 Bis 1975 in der Klinik und Ambulanz des Tropeninstitutes, sowie in den
Jahren von 1976 bis einschlieBlich 1980 in meiner Praxis beobachtet und behandelt
wurden.

Das Patientenkontingent setzte sich aus 131 Frauen (= 75,7 %) und 42 Mannern
(= 24,3 %) zusammen. Diese Zahlen aber lassen keinen SchluB auf die Infektionsver-
breitung unter den Geschlechtern zu, da es ein ausgesuchtes Patientenkontingent ist,
das unter bestimmten Fragestellungen zu uns geschickt wurde (Abb. 1).

Nicht bei allen 173 Personen waren die Lymphdriisenschwellungen sehr ausgeprégt.
Immerhin hatten 146 (= 84,4 %) sehr ausgepragte Drusenschwellungen, die sich auf
Hals- und Nackendrusen (69,2 %), Kieferwinkeldrusen (60,3 %), Achseldrisen (56.2 %)
und Leistendrusen (54,8 %) verteilten (Tab. 1).

Leider konnten wir nicht bei allen Patienten histologische Untersuchungen durchfih-
ren. Bei den 57, die einer histologischen Untersuchung unterzogen wurden, zeigten 48
Veranderungen im histologischen Bild, wie sie von PIRINGER-KUCHINKA als typisch
fur Lymphknoten-Toxoplasmose beschrieben wurden. In sieben Fallen beschrieb der
Pathologe unspezifische Lymphadenitiden und einmal wird von allergischer Lympha-
denitis gesprochen. Leider wurden die Untersuchungen nicht immer an der gleichen
Stelle durchgefuhrt, die uber entsprechende Erfahrungen verfugte, so daB die Mittei-
lungen Uber unspezifische bzw. allergische Lymphadenitis mit Zurickhaltung bewertet
werden missen.

Da die Patienten zu sehr verschiedenen Zeiten der Infektion uns Uberwiesen wurden,
war es auch schwierig, Gber die einzelnen klinischen Erscheinungen des Ablaufs Daten
zu sammeln.

Nur 41 Patienten kamen in der Friihphase der Lymphadenitis-toxoplasmotica zur Beob-
achtung, so daB wir die Titer in ihrem ganzen Verlauf kontrollieren konnten. Die Mehr-
zahl der Félle wurde uns erst tiberwiesen, nachdem andere Ursachen der Lymphadeni-
tis ausgeschlossen worden waren und das Krankheitsbild schon relativ l1angere Zeit be-
stand. In diesen Féllen waren die Titer von vornherein hoch.

Die im Schrifttum gemachte Angabe, daB die Komplementbindungsreaktion (KBR) spa-
ter reagiert als der Sabin-Feldman-Test (SFT) bzw. die Indirekte Hamagglutination
(IHA), fanden wir weitgehend bestatigt. Im Laufe der Langzeitbeobachtung tber 2-3
Jahre, in einigen Féllen sogar bis zu 10 Jahren, war nach der anfénglichen Titerbewe-
gung spater meist ein negativer oder sehr niedriger Wert mit nur unwesentlichen
Schwankungen in der KBR festzustellen. Im Sabin-Feldman-Test und in der IHA hinge-
gen waren in einer Reihe von Fallen deutliche Schwankungen um 2 bis 3 Titerstufen zu
beobachten. Besonders eindrucksvoll war das bei einem Fall von Augentoxoplasmose,
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bei dem zusammen mit dem Auftreten von neuen Herden am Augenhintergrund
(MYLIUS)es meist zu einem mehr oder minder deutlichen Anstieg im Sabin-Feldman-
Test und spéter in der IHA kam.

Meist wurde die KBR erst spéter positiv als der SFT, aber nicht immer war ein Nachhin-
ken der KBR-Hochstwerte festzustellen. In 13 Fallen erreichten die Titerkurven im SFT
und in der KBR fast zu gleicher Zeit ihren héchsten Wert.

62 der Lymphknoten-Toxoplasmosefélle gingen nach einer unterschiedlich langen
Remissionsphase schlieBlich in eine Latenzphase tber mit sehr niedrigen Titerwerten.
Die Kurven zeigen den Titerverlauf im SFT und in der KBR bei 2 unserer Félle.

Kurve 1 188t zwei Schwankungen erkennen, die jeweils mit subjektiven Beschwerden,
wie Kopfschmerzen, Abgeschlagenheit, Leistungsabfall und objektiv auch mit Drisen-
schwellungen und Schmerzhaftigkeit verbunden waren. Diese Beschwerden klangen
nach entsprechenden TherapiemaBnahmen wieder ab (Abb. II).

Kurve 2 zeigt auch gewisse Titerschwankungen und einen Titeranstieg im SFT, verbun-
den mit starkeren subjektiven Beschwerden und dem objektiven Befund von Drisen-
schwellung und erneuter Drisenschmerzhaftigkeit. Nach einer kombinierten Behand-
lung Absinken des Titers (Abb. Il).

Klar herausarbeiten lassen sich die relativ seltenen rezidivierenden Formen, die wir in
ausgesprochener Art mit entsprechenden Titeranstiegen nur 7-mal in der ganzen Grup-
pe fanden. Nur bei 5 von diesen 7 Patienten lieBen sich gleichzeitig mit dem deutlichen
Titeranstieg auch klinische Erscheinungen nachweisen. Ob und wann es zu solchen
Rezidiven kommt, 1aBt sich aufgrund unserer kleinen Beobachtungszahl nicht sicher
sagen (Tab. 2).

Auch aus dem Verhalten von Blutsenkung und Elektrophorese lassen sich keine siche-
ren Schlusse in dieser Richtung ziehen.

Die Leukozyten sind zu Beginn der Infektion erhéht, Im spéateren Verlauf normalisiert
sich die Zahl, immerhin ist aber bei etwa 65 % eine Lymphozytose vorhanden und in
35—40 % eine Monozytose (Tab. 3). Letztere finden sich vor allem in der Frihphase der
Infektion. Aus der Hohe der Lymphozytose oder Monozytose |&Bt sich aber auch kein
SchluB auf die Intensitat der Erkrankung ziehen.

Die von Schweizer Autoren (KAESER, KOCHER und Mitarbeiter) beobachtete zerebrale
Form der Toxoplasmose haben wir nur ganz vereinzelt im Laufe unserer langen klini-
schen Erfahrung gesehen. Auch die Myokarditis ist kein sehr haufiges Vorkommnis
gewesen. Es erhebt sich gerade bei solchen Komplikationen unserer Auffassung nach
die Frage, ob nicht eine Virusinfektion die Toxoplasmose begiinstigt oder umgekehrt
und ob diese Komplikationen nur unter den begiinstigenden Umsténden einer solchen
Doppelinfektion auftreten. :

Die Frage der Leberbeteiligung bei Toxoplasmose ist immer wieder erortert worden. Bei
massiven Infektionen, das zeigten unsere Tierversuche an Affen zusammen mit WAH-
LE und STAMMLER, wird die Leber auch erheblich in Mitleidenschaft gezogen. Fur den
Menschen haben die Schweizer Autoren FISCHER und Mitarbeiter zeigen kénnen, daB
es bei der Toxoplasmose hepatitische Komplikationen geben kann. Dartber berichtet
auch BRUCKNER und ALEXANDER aus Berlin,

Zusammen mit RICHTER hatten wir tber einen Zeitraum von 3 Jahren bei 300 Hepatitis-
Patienten routinemaBig die Toxoplasmose-Serologie mit Gberpruft. 131 der Untersuch-
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ten (= 44 %) zeigten serologisch positive Reaktionen, aber keine anamnestischen Hin-
weise auf eine vorausgegangene klinische Toxoplasmose-Erkrankung. In dieser Grup-
pe hatten 68 einen deutlich positiven SFT mit Titern sogar bis 1 : 4000 und 1 : 16.000,
einmal sogar 1 : 64.000. Die Werte fur die KBR lagen zwischen 1 : 40 und 1 : 160. Die
zweite Gruppe von 63 Fallen wies eine negative KBR auf und im SFT Werte zwischen
1 : 16 bis héchstens 1: 1000. Leberbiopsien mit fluoreszenz-mikroskopischem Erreger-
nachweis haben wir nicht fihren kénnen. So blieben auch die Falle mit hohen Titern
leider hinsichtlich der Frage einer Toxoplasmose-bedingten Atiologie der Hepatitis un-
geklart. Hier waren weitere Untersuchungen, auch tUber fragliche Wechselwirkungen,
d. h. Aktivierung der einen Infektion durch die andere, zur Klarung erforderlich.

Bei den Langzeitbeobachtungen haben sich fur uns immer wieder Schwierigkeiten er-
geben, wenn die Untersuchungen von verschiedenen Laboratorien gemacht wurden.
Die Vergleichbarkeit der Werte und damit ihre Aussagekraft war ein sehr groBes Pro-
blem, das bis heute in der Bundesrepublik Deutschland noch nicht befriedigend gelést
ist. Der vielfach mit der Serologie nicht vertraute praktische Arzt wigd dadurch sehr ver-
unsichert und berét unter Umsténden seinen Patienten nicht richtig.

Es ist wichtig immer wieder darauf hinzuweisen, daB eine relativ groBe Zahl von Perso-
nen, mit zunehmendem Alter positive Sero-Titer aufweist, oft ohne wissentlich krank
gewesen zu sein.

Therapeutisch haben wir meist die Kombination von Daraprim und einem Langzeit-
Sulfonamid wie z. B. Lederkyn oder Durenat gew#hlt.

Dabei gaben wir in den ersten 3—5 Tagen 3 x 1 Tablette Daraprim zu 25 mg, sodann an-
schlieBend tber 25—27 Tage 1 Tablette Daraprim, gleichzeitig 1 Tablette Durenat oder
1—2 Tabletten Lederkyn. Angeregt durch KAESER UND KOCHER haben wir in der letz-
ten Zeit auch Fansidar gegeben, wie es von diesen Autoren flr die cereprospinale Form
der Toxoplasmose empfohlen wurde, d. h. einmal 2 Tabletten Fansidar pro Woche fur
6—8 Wochen und gleichzeitig fur die ersten 3—4 Wochen Spiramycin (Rovamycin) 3 g
téaglich.

Bei einem Fall von Augentoxoplasmose, wo wir diese Fansidar-Therapie allerdings oh-
ne Gabe von Spiramycin angewandt haben, hat sich der Augenbefund, kontrolliert
durch Prof. MYLIUS, sehr gut stabilisiert 'und ist abgeklungen.

Die von franzésischen Autoren empfohlene Cortison-Gabe haben wir praktisch nie an-
gewandt.

Bei den Daraprim-Kuren, das gilt auch fur Fansidar, empfiehlt sich eine ein- bis zweiwd-
chige Kontrolle des Blutbildes. Es muB berticksichtigt werden, daB Pyrimethamin (Dar-
aprim) ein Fols&ure-Antagonist ist, so daB man u. U. Fols&ure (5 mg) im weiteren Thera-
pieverlauf dazu geben sollte.

Jedenfalls scheint sich diese Kombinationsbehandlung auch fir die Zukunft zu bewah-
ren. Jedoch muB man beachten, daB im Fansidar eine Sulfonamid-Komponente enthal-
ten ist, so daB dieses Medikament nicht bei Sulfonamid-Uberempfindlichkeit wegen der
Gefahr einer allergischen Schockreaktion angewendet werden darf.

Zusammenfassung:

Es wird tber die Beobachtung und Langzeitkontrolle von 173 Krankheitsfallen mit
Lymphdrusentoxoplasmose berichtet. Die Driilsenschwellungen fanden sich im Hals-
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und Nackenbereich (69,2 %), im Kieferwinkel (60,3 %), im Achselbereich (56,2 %) und
im Leistenbereich (54,8 %). Die Nachbeobachtungszeit erstreckte sich tiber 2—12 Jah-
re mit entsprechenden serologischen Kontrollen (Sabin-Feldman-Test, Komplement-
bindungsreaktion, indirekte Hamagglutinations-Reaktion).

Ein Persistieren der Drusenschwellung wurde in einer Reihe von Féllen beobachtet.

Therapeutisch wurden Daraprim und Langzeitsulfonamide in Kombination eingesetzt,
In letzter Zeit wurde auch nach dem Vorschlag von KAESER und KOCHER Fansidar ge-

geben. Zerebrale Manifestationen der Toxoplasmose und Myokarditiden wurden sehr
selten gesehen.

TABELLE 1

Symptome der Lymphknoten-Toxoplasmose

Frithsymptome: Abgeschlagenheit
(uncharakteristisch) Leistungsabfall (bei Jugendlichen Ruckgang der
Schulleistung)
Appetitlosigkeit
Stirnkopfschmerzen
Augenschmerzen

Voll ausgebildetes Drusenschwellungen

Krankheitsbild: meist zuerst im Hals- und Nackenbereich mit leichten
ziehenden Schmerzen, spéter erst generalisierte
Drusenschwellung

Kopfschmerz (sehr oft nur in der Stirngegend lokalisiert)
Schwindel (seltener)

Bauchschmerzen

Ubelkeit

TABELLE 2

Persistieren einer derben, nicht druckschmerzhaften Lymphdriisenschwellung nach
der akuten Phase

Uber 2 Jahre 59 Falle
tiber 10 Jahre 3 Fille
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TABELLE 3

Verhalten des Blutbildes bei Lymphknoten-Toxoplasmose
Rotes Blutbild: normal.

WeiBes Differentialblutbild:

Zu Beginn: Leukozytose
Spater: " Normale Werte
Zu Beginn: Monozytose in 30—40 %
. Lymphozytose zwischen 50—60 %

Spater: Lymphozytose zwischen 50—70 %.

,_
F

]240?2 ?ﬂ?l’:«’ﬁ"k"_ me ar
Inﬁlckal:m«!mm qmmmﬁécé
et alir -ﬂna:4 Vvﬂﬂ‘éar

N g
Adle &

/ 74 7

I,

\

W50 |40 7630 [ 61-65 | 66-70
Abder

Jchemn 26+ Alhow oo Pobivmbess guines Jeihpuculed olow Tife ehiom

Abb. 1: Alter der Patienten mit Lymphknoten-Toxoplasmose bei Behandlungsbeginn.
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Abb. 2: Titerverlauf bei einem Fall von Lymphknoten-Toxoplasmose mit 2 deut)ichen
Titerschwankungen und gleichzeitigen Wiederauftreten von Beschwerden.
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Abb. 3: Verlauf der Titerkurve innerhalb von 3 Jahren mit Titeranstieg.
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