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Phagocytose bei der Trypanosomiasis.”
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In der ausgedehnten Literatur der Trypanosomiasis be-
zieht sich ziemlich wenig auf die pathologische Anatomie,
besonders die Histotogie dieser Krankheit. Berrexcomr, Korng,
pi Rezexpe und Mespes machten Mitteilungen tiber histologische
Prifungen bei Schlafsucht, sie wiesen jedoch keine Trypano-
somen nach und schrieben die Erkrankung einem Bacillus
zu, welehen sie im Gehirn und an den Hirnhiiuten fanden.
Marcuanp und Lepivenam beschreiben einen Fall, in welchem
die Diagnose der Trypanosomiasis erst durch das Auffinden
von zahlreichen Phagocyten in der Milz, Knochenmark und in
den Lymphdrisen sichergestellt wurde. Die Phagocyten ent-
hielten den sogenanten Lrisnvaxy’schen beim Kala Azar vor-
kommenden Gebilden éihnliche Kérper.

Die Frage iiber die Histologie dieser Krankheit wird auch
in den verschiedenen Handbiichern kurz behandelt. So tun es
Nocnr und Mever im Handbuch f. path. der Mikroorganismen,
ferner Marrii.

Seirveyer vergleicht die Veridinderungen im Gehirn von
Menschen bei Trypanosomiasis, mit denen bei der Paralyse.

Am eingehendsten beschiiftigt sich mit der pathologischen
Anatomie der Trypanosomiasis Saverseck. Er untersuchte Ratten,

* Nach einem Vortrage gehalten in der medizinischen Sektion des
Erdélyer Musenm-Vereins am 28 Miirz 1908,
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Kaninchen, Hunden und Meerschweinchen welche mit 7rypa-
nosoma Brucei geimpft wurden. Er fand dass die Infektion bei
Versuchtieren stets totlich ist. Die Organe wurden zur histolo-
gischen Prifung in Paraffin eingebettet. Die Milz, Knochen-
mark und Lymphdriisen enthielten viele Phagocyten, welche
zum Teil zerfallene Kerne, Chromatinkirner und viele Trypa-
nosomen enthielten, welche hier kugelférmig erschienen. Als
Ursprung der Phagoeyten in der Milz sind die Pulpazellen,
vielleicht anch die Follikularzellen und Endothelien zu bezeichnen.
Diese Phagocyten haben einen grossen hellen Kern und ent-
halten zahlreiche Vacuola, in welchen man je zwei charakteris-
tische dunkle Chromatinkirnechen, als Riickstinde der cinver-
leibten Trypanosomen findet. Ahnliche Veriinderungen sind in
den Lymphdriisen zu sehen. In dem Knochenmark wandeln
sich die Myeloeyten zu Phagoeyten um. In der Milz und in
den Lymphdrisen ist die geringe Zahl der polynuklearen
Phagoeyten auffallend. In den Lungen und in der Leber zeigt
das Endothelium der Gefiisse eine charakteristische Phagoeytose.
Beim Verimpfen der Tripanosomen in die Bauchhohle bilden
sich auch hier Phagoeyten, warscheinlich aus den Wander-
zellen und Adventitiazellen.

Das Trypanosoma Brucei, mit welchen die zu beschrei-
benden Versuche angestellt wurden, verursacht in Mittel- und
Siid-Afrika die Nogana Krankheit, weleche unter den Pferden
und Rindern epidemisch auftritt. Unsere Versuchstiere sind
gegen dieses Trypanosom beinahe ausnahmslos empfindlich.
Das eigentliche klinische Bild ist am besten an Hunden zu
beobachten, weleche auch der natiirlichen Infektion in den
durch Trypanosomen infizirten Liindern ausgesetzt sind.

Bei Kaninchen und Miusen ist das klinische Bild viel
weniger deutlich, so dass als einziges Symptom die Abmagerung
der Tiere hervortritt.

Bei der Trypanosomiasis finden wir bekantlich sehr wenig
anatomische Veriinderungen. In jedem Falle ist die starke Ver-
grosserung der Milz zu finden. In den meisten Fillen sind
die Lymphdriisen ebenfalls geschwollen, aber nicht zu blut-
reich. Weniger bestiindig kommt das Oedem vor. In den Lungen
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findet man manchmal das Bild der Pneumonie oder des blu-
tigen Infarktes.

Die histologischen Befunde sind bedeutender. Vor der
Beschreibung derselben soll jedoch die Technik der Priifung
kurz geschildert werden.

Den Versuchstieren — 47 weisse Miuse, 2 weisse Ratten,
2 Meerschweinchen, 12 Kaninchen, 8 Hunde — wurde unter
die Haut, in die Bauchhohle oder in die vordere Augenkammer
ctwas aus dem Blute der bereits infizierten Tiere verimplft.
Den beniitzten Trypanosoma-stammn erhielt ich von Herrn Prof.
Nreumany in Heidelberg, wofiir ich auch auf diesem Wege ver-
bindlichen Dank sage.

Behufs der histologischen Prifung war ich bestrebt, das
Material sofort nach dem Tode zu fixiren, was in vielen Fillen
auch gelang. Der Tod erfolgte bei Miusen am 5—6-ten Tage,
bei Ratten am 9-—10-ten Tage, bei Meerschweinchen und Kanin-
chen im Laufe der dritten Woehe nach der Impfung, unter
Lihmungserscheinungen.

Die Organe wurden in 4°,-iger Formollosung, Sublimat-
lisung, oder nach Apirny in Pikrinsiure-Sublimat-Essigsiure
Losung fixiert, fiir gewohnlich in Celloidin, manchmal in Pa-
raffin eingebettet, einigemal in gefrorenem Zustande gesehnif-
ten. Die Schnitte waren 1-—5 p dick, sie wurden mit Haema-
toxylin-Eosin, nach Apirny, Romanowszgy und Giemsa gefirbt.
Am schonsten kamen die Verinderungen durch die H. E. und
(iemsa-tirbung zu Tage. Um die Schrumpfung bei der Hiirtung
moglichst einzuschrinken, wurden die fixierten Priiparate in
kleine Gefisse gelegt, deren Boden aus Pergamentpapier be-
stand. Diese Dialysiergefiisse wurden mit destillierten Wasser
gefiillt und in ein grosseres mit Alkohol gefiilltes Gefiiss
gestellt. Der Alkohol diffundierte in dieser Weise langsam zum
Priiparate, diese wurden gleichmiissig und beinahe ohne Schrum-
pfung gehiirtet.

Bei der Priifung der Milz fillt schon bei kleiner Vergros-
serung auf, dass die Milz, obwohl auf das 3—4 fache geschwollen,
doch reicher an Zellen ist, als bei normalen Tieren. Die Follikel
sind grosser, die Pulpa dichter. Bei der Prifung mit starker
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Vergrosserung fallen am meisten jene Zellen ins Auge, welche
Vacuola und Einschlisse enthalten. Diese Zellen schliessen
Bruchstiicke von Kernen, Blutkérperchen und Trypanosomen
in sich. Die Trypanosomen werden in dem Phagocyten kugel-
formig, sie verlieren ihr undulierendes Hautechen und ihr Fla-
gellum, die zwei Kerne gelangen neben einander, es bleibt jedoch
zu erkennen, welcher der ,Korperkern“ und welcher der acces-
sorische Kern war. Um die Parasiten findet man beinahe immer
ein grosseres Vacuolum. Manchmal sind auch mehrere PPara-
siten in ein Vacuolum eingeschlossen. Die Phagocyten selbst
sind Zellen mit hellem Kern und viel Protoplasma. Sie sind
besonders in der Pulpa am Rande der Follikeln und in den
Blutgefiissen aufzufinden und bilden sich hauptsichlich aus
den Pulpazellen, aber auch aus den Follikularzellen und Endo-
thelien. In den Priiparaten ist die Umwandlung dieser Zellen
leicht zu verfolgen. Zuerst wird der Kern heller inzwischen ver-
mehrt sich das Protoplasma bis auf das 8—10 fache scines
urspriinglichen Volumens und bildet verschiedene Fortsiitze.
Schon im Anfangsstadium der Umwandlung kann das PProto-
plasma Chroniatinkornehen  oder Trypanosomen aufnehmen,
die grossen, entwickelten Phagocyten sind voll von solechen lin-
schliissen.

In den Follikeln, besonders in der Mitte derselben findet
man viele Mitosen, dagegen bleiben die Phagocyten eher am
Rande. Die Phagoeyten, deren Eniwickelung in der Mitte des
Follikels beginnt, wandern mittelst amoebenartigen Bewegungen
an die Peripherie derselben.

_Phagoeyten bilden sich auch aus den Endothelien der
Blutgefiisse. Da aber die vollie entwickelte Phagocyten keine
Verschidenheiten je nach dem Ursprunge aufweisen, so ist der
endotheliale Ursprung nur in dem Falle anzunehmen, wenn
irgend ein Zusammenhang der betreffenden Zellen mit dem
Endothelium nachzuweisen ist.

Nachdem die Phagocyten den Hohepunkt ihrer Entwicke-
lung erreichten, beginnt ihre Degeneration. Ihr Kern zerfillt in
Faden und Kornchen, das Protoplasma zerfillt in mechrere
Teile und die Stiicke werden von anderen Phagoevten auf-



PHAGOCYTOSE BEI DER TRYPANOSOMIASIS. 17

Es ist ziemlich schwer zu entscheiden ob ein Kinschluss
in den Phagocyten, Chromatinkornchen oder Trypanosom ist.
Iis stellt sich bei der Methylenblaufiirbung oft heraus, dass ein
Einschluss, welcher bei der H. K. firbung die Eigenschaften
der Trypanosomen zeigte, eigentlich aus Chromatinkérnehen
besteht und umgekehrt.

Die Unterscheidung der EFinschliisse ist an, in Paraffin
gebetteten Schnitten noch schwerer als an solechen, welche in
Celloidin eingebettet wurden. Der durch Saversecx angegebene
hohe Trypanosomengehalt von einigen Phagoeyten ist vielleicht
durch diesen Umstand zu erkliiren. In meinen Priiparaten sind
die zweifellos trypanosomenhaltige Phagoeyten viel seltener
als bei Saversrck, dagegen kommen trypanosomeniihnliche
winschliisse, welche aber beinahe zweifellos Chromatinkorn-
chen sind, oft vor.

Manchmal findet man auch polynukleare Leukoeyten mit
Einschliissen, es kotnmen auch solche vor, welche sicher Trypa-
nosomen enthalten. Die Leukoeyten gehen leicht zu Grunde
und ihre Bruchstiicke bilden in der Milz ganze Inseln.

Ahnliche Verinderungen weist das ganze Lymphsystem
auf. Die Lymphdrisen werden grisser, in der Zunahme betei-
ligen sich sowol die Pulpa, wie auch die Follikel. Die Verin-
derung gleicht also der in der Milz gefundenen. Trypanosoma-
haltige Phagoeyten kommen in den Liymphdriisen seltener vor,
als in der Milz. Trypanosomen, welche im lebenden Zustande
fixiert wurden, kommen noch seltener vor als in der Milz, wo
man sie im Verhliltniss zu den anderen Organen, ebenfalls
selten findet. Die Phagoeyten der Lymphdriisen sind im Allge
meinen kleiner, als die der Milz und sie liegen dichter. In den
Follikeln kommen Mitosen seltener vor. Bei Miusen, Ratten
findet man manchmal gar keine vergrosserte Lymphdriisen,
dagegen kommen diese bei Hunden besonders an der Stelle
der Injection beinahe immer vor.

Das Knochenmark weist nicht viel Verdnderungen auf;
Phagoeytose kommt auch hier vor, jedoch selten. Die Phago-
eyten bilden sich aus den Myeloeyten. Die Zahl der Mitosen ist
dagegen gross, man findet auch viele nengebildete Leukoeyten.

Ertesits (orvosi szak) 1908, 2
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In den Lungen wurden bei Miusen blutige Infarkte
gefunden, der Thrombus bestand aus Trypanosomen. Ausserdem
kamen pneumonie-ihnliche Herde vor, in den Alveolen waren
ausgewanderte Phagoeyten und Trypanosomen zu finden.

In der Bildung der Phagocyten beteiligen sich auch die
Leukoeyten, Lymphoeyten und Wanderzellen. In den Lungen,
in dem Unterhautzellgewebe sind am 1ineisten die Phago-
eyten dieses Ursprunges zu finden.

Die Nieren wiesen in vielen Fillen parenchymatose Dege-

nerationen auf, welche wie bei manchen Infektionskrankheiten

in Herden auftraten.

Unter den beobachteten pathologisch-anatomischen Zeichen
ist dic Phagocytose am auffallendsten. HEs wire schwer zu
entscheiden, ob diese durch den physikalischen Reiz der Trypa-
nosomen oder durch ein Ferment oder Toxin bedingt wird.
Die meisten Phagocyten sind in den Lungen zu finden, hier
wandeln sich die Endothelzellen in Phagoeyten um. In der
Leber, in den Nieren und anderen Organen finden wir auch
cine endotheliale Phagocytose, was allerdings fiir die Annahme
der physikalischen Ursache der Phagocytose spricht. Da aber
Phagoeyten sich auch in solchen Organen in erhohtem Grade
bilden, in welchen die Parasiten als physikalischer Reiz nicht
in Betracht kommen konnen, sc kénnen wir auf das Vor-
handensein von Toxinen schliessen. Dieser Schluss wird auch
dureh andere Erscheinungen bestitigt. Das stark geschwollene
Endothelium der Gefisse, die herdweise auftretenden Dege-
nerationen der Nieren, die auf allgemeine Storung der Ernéh-
rung und schwache Herztatigkeit oder auf irgend eine Erkran-
kung der Gefiisse zeigenden Oedeme, sprechen fiir eine allge-
meine toxische Infektion. Die Trypanosomiasis kann also ziem-
lich sicher als eine toxische Krankheit betrachtet werden.

Der Organismus verteidigt sich gegen den Angriff haupt-
siachlich durch die ausgedehnte Phagoeytose; simmtliche
Organe sind voli von verschiedenen Phagocyten. Hine hoch-
gradige l.cukocytose besteht trotzdem nicht, da auch viele Ieu-
koeyten zu Grunde gehen. Daneben wird auch ein Antitoxin
gebildet, welches die Trypanosomen zu vernichten imstande ist.
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Dieses Antitoxin ist aber an die Phagoeyten gebunden und
wirkt nicht auf die freien Parasiten ein. Die Trypanosomen
werden durch die Phagocyten zuerst in ihren Bewegungen
gelihmt, sie sterben ab und nehmen die fir tote Trypanosomen
charakteristische Kugelform auf. Unversehrte Parasiten finden
wir in den Phagoeyten hochst selten. Das ganze anatomische
Bild gleicht dem bei der Malaria.

Histologisech ragt die Bildung der Phagocyten hervor.
Dies ist als eine Verteidigung des Organismus gegen die Try-
panosomen aufzufassen und wird als soleche durech die Anti-
toxinbildung unterstiitzt.





