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Die durch Filaria volvulus — jetzt Onchocerca volvulus -— hervor-
gerufenen Hauttumoren sind unseres Wissens zuerst von Hoffmann und
Halberstidter genauer histologisch untersucht worden®. Dieser Arbeit
sind. auch einige schéne Abbildungen beigegeben; weitere Abbildungen
desselben Falles finden sich in einer spiteren Mitteilung von Hoffmann
vom Jahre 1928. Sonst haben sich nicht viele Forscher mit diesen Knoten-
niher beschéftigt. Ich hatte nun Gelegenheit, eine gréBere Anzahl
solcher Knoten zu untersuchen. Sie waren operativ bei Liberjanegern
entfernt worden und mir von meinem ehemaligen Assistenten Dr. Junge
in Formalin gehirtet zur niheren Untersuchung iiberschickt worden.
Da sich bei dieser Untersuchung manches ganz Interessante ergab, sei
hier ganz kurz dariiber berichtet. Es soll jedoch zuvor einiges iiber die
Infektion mit Onchocerca volvulus vorausgeschickt werden, da diese
Dinge im allgemeinen wenig bekannt sind.

Die Infektion mit Onchocerca volvulus ist in Afrika weit verbreitet,
vorzugsweise im westlichen Afrika vom Senegal bis zum Kongo. In
manchen Gegenden ist wohl die Hilfte der schwarzen Bevélkerung
infiziert, fiir einen Abschnitt des Kongogebietes werden bis zu 68%
angegeben. Bei der Infektion mit Onchocerca caecutiens — die morpho-
logisch mit Onchocerca volvulus identisch ist — in Guatemala, Mexiko
und angrenzenden Gebieten, wird sogar eine Infektionsziffer bis zu 97% -
angegeben.

Der Mensch wird mit den Larven dieses Wurmes, den Mikrofilarien,
infiziert durch den Stich von kleinen Kriebelmiicken, und zwar der
Art Simulium demnosum, einem nur tagsiiber stechenden Insekt. Es
scheint nicht ausgeschlossen, daf auch andere Simuliumarten — die
weit verbreitet sind — als Ubertriger der Infektion fungieren kénnen.
Wild gefangene Simuliumarten in Afrika sind nach Rogers zu 2,6% mit
Mikrofilarien infiziert gefunden worden (ob dies ausschlieBlich Oncho-
cerca-Mikrofilarien waren, entzieht sich meiner Kenntnis). Auffallig ist,
daB in Afrika, soviel wir wissen, nur Neger, nie aber Weille, mit diesen
Filarien infiziert gefunden wurden. Die Mikrofilarien von Onchocerca

L Hoffmann u. Halberstidter: Virchows Arch. 196 (1909).
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volvulus sind etwas iiber 300 Mikren lang und 6—7 Mikren dick, und
besitzen keine Scheide. Sie kénnen sich unter der Epidermis oft in
riesigen Mengen finden. Die geschlechtsreifen Wiirmer werden nun immer
in eigenartigen Knidueln zusammengeballt im Unterhautzellgewebe
gefunden, und diese Kniuel mitsamt der etwa durch sie veranlalten
Gewebsreaktion der Umgebung bilden die als ,,Volvulustumoren
bekannten eigenartigen Knoten. In einem solchen Knoten findet man
nun meist mehrere Kxemplare geschlechtsreifer Wiirmer. Das Weibchen
ist 23—48 cm lang und 350--450 Mikren dick, das Mannchen 3—4 cm
lang und etwa halb so dick (etwa 200 Mikren). Aus einem frischen
Knoten kann man mit grofer Vorsicht aus solchem Kniuel die einzelnen
Exemplare von Wiirmern herauspraparieren; man findet wohl immer
Minnchen und Weibchen in einem solchen Knoten, anscheinend etwas
mehr Weibchen als Minnchen.

Die Knoten selbst haben die GroBe einer HaselnuB3, einer Walnuf
oder noch dariiber — es sind bis mandarinengroBe Kmnoten gesehen
worden. Die meisten, so auch alle die von mir untersuchten, sind etwa
kirschgrof3. Sie sitzen im subcutanen Gewebe, mit Vorliebe da, wo die
Haut dem Knochen aufliegt. Man findet sie sehr oft am Darmbein, am
Ellbogen, am Knie, an den Rippen, doch kénnen sie auch an allen még-
lichen Korperstellen vorkommen, auch am behaarten Kopf, an Stirn
und Schlife; letzteres ist sogar das Gewohnliche bei der Infektion mit
Onchocerca caecutiens, wihrend bei Onchocerca volvulus der Sitz am
Kopt doch viel seltener. ist.

Die Haut iiber solchen Knoten kann vollig unverletzt und unverindert
sein, so dafl solch ein Knoten zunichst klinisch als eigentlicher sub-
cutaner Tumor, vielleicht Fibrom, vielleicht Fibrosarkom, imponiert.
In meinem Material waren mehrere Knoten operiert unter dem Verdacht,
dall es sich um eigentliche Blastome handle.

Es sei gleich bemerkt, daf nicht alle mit Onchocerca volvulus Infi-
zierten solche Knoten aufweisen. Man rechnet sogar, daB nur etwa bei
einem Drittel der Infizierten diese Bildung auftritt. Die Diagnose der
Onchocerca-volvulus-Infektion ist leicht zu stellen durch den Nachweis
der ungescheideten Mikrofilarien in der Cutis (ein kleines Stiickchen Haut
flach mit Schere abtragen!). In die Blutbahn treten dagegen diese
Mikrofilarien nichi iiber. Bei der groBen Verbreitung verschiedener
anderer Filarieninfektionen in Afrika ist natiirlich oftmals mit einer
Mehrfachinfektion zu rechnen (Filaria Bancrofti, Loa u. a.). Differential-
diagnostisch kdme dabei morphologisch fiir die Mikrofilarien nur die
Tatsache in Frage, daBl der Schwanz der Volvulusmikrofilarien kernlos ist.

Die eigentlichen Wurmknoten konnen, solange sie noch unangetastet
in der Subcutis sitzen, sehr leicht mit allem méoglichem andern ver-
wechselt werden, mit Tumoren, mit den ,nodosités juxtaarticulaires,
und manchem anderem. Am entfernten und durchgeschnittenen Priparat
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ist eine Verwechslung eigentlich unmdoglich. Nur wenn ein Wurm-
knoten ulzerieven und vereitern sollte — was recht selten eintritt —
konnte wohl einmal eine Verwechslung mit der Guineawurminfektion
(Dracunculus sinensis) erfolgen (so in einem Fall von Sharp).

Man findet die Volvulusknoten in allen Lebensaltern, bei Kindern
allerdings noch selten. Die Zahl der Knoten kann bei einer Person bis
zu einigen 20 gehen, in der Regel aber findet man nur einen oder ein paar
Knoten. Der einmal gebildete Knoten scheint, duBerlich betrachtet,

Abb. 1. Durchschnitt durch einen Wurmknoten. Vergr. 13fach.

keine wesentlichen Verinderungen mehr durchzumachen. Es ist recht
selten, daB ein Knoten spontan ulzeriert und dafl mit schleimig-eitrigem
Tnhalt Wiirmer, meist in Bruckstiicken, nach auBen entleert werden.

Bei Durchschnitt durch einen Volvulusknoten findet man unter der
Haut, durchaus nicht immer durch eine ganz deutliche fibrose Kapsel
abgegrenzt, ein ganzes System dicht beieinander liegender rundlicher und
ovaler Hohlraume, in denen die zu Kndueln gewundenen Wiirmer stecken.
Je nach der Schnittrichtung sind die Wiirmer als solche oft ansgezeichnet
zu erkennen. In manchen Hohlrdumen findet man aber auch keine
Wiirmer, vielmehr etwas schleimigen Inhalt und etwas Detritus. Die
Wiirmer unversehrt aus dem Kniuel in ganzer Lange herauszupriparieren,
ist nicht eben leicht. Auch die Unterscheidung zwischen minnlichen
und weiblichen Wiirmern ist mit blofem Auge so gut wie unmdoglich und
kann auch in Schnittpriparaten sehr schwierig sein, je nach der Schnitt-
richtung, in der der Wurm getroffen ist, und je nach dem Erhaltungs-
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zustand der Wiirmer. An gut erhaltenen Exemplaren ist am Querschnitt
das Weibchen zwar leicht zu erkennen an den beiden Genitalschlduchen
mit den darin enthaltenen Eiern oder den schon weiter entwickelten
Larven; auch ist der Querschnitt des Weibchens ja nicht unerheblich
grofBer als der des Minnchens. Die beigegebenen Abbildungen lassen
die Verhaltnisse zum Teil sehr schon erkennen. Man sieht auch, wie enge
zusammen die Wiirmer liegen — eine Kopulation ist dabei durchaus

Abb. 2. Aus einem Wurmknoten. Durchschnitte durch weibliche und méannliche Wiirmer.

Vergr. 75fach.
moglich. Im ganzen findet man mehr Durchschnitte durch Weibchen
als durch Mannchen. In meinen Priparaten waren die Weibchen etwa
doppelt so zahlreich wie die Mannchen. Da das Weibchen so sehr viel
langer ist als das Méannchen, mufl man in Schnitten durch die Knoten
natiirlich auch mehr Querschnitte durch Weibchen als durch Minnchen
erwarten.

Die histologische Gewebsreaktion um. die Wiirmer herum habe ich
in meinen Fillen auBerordentlich verschiedenartig gefunden.

Es gibt Stellen, wo um die erhaltenen ausgewachsenen Wiirmer
herum eigentlich nicht die geringste entziindliche Reaktion des Gewebes
gefunden wird; sie liegen. einfach von mehr oder weniger zellreichem
fibrillirem Bindegewebe umgeben. Das ist aber doch nicht das Gewdhn-
liche. Meist findet man in dem Gewebe, in dem der Wurmkniuel ein-
gebettet ist, entweder mehr diffus oder mehr umschrieben, entziindliche
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Zellinfiltrate, aus Neutrophilen, aus Lymphocyten und Plasmazellen,
aus Kosinophilen, grofien Mononukleiren und auch gelegentlich Mast-
zellen, mit &uBlerst wechselndem Zahlenverhiltnis der verschiedenen
genannten Zellarten. Neutrophile Leukocyten in gréBerer Anzahl — aber
nie nur ausschlieflich diese Zellen — habe ich in meinen Fillen nur
da getroffen, wo auch deutlich ein Zerfall der Wiirmer festzustellen war.
An solchen Stellen fehlten dann in der Regel die eosinopilen Zellen fast
ganz und gar. AuBer den Neutrophilen findet man ferner fast regelmiBig

Abb. 3. Durchschnitte durch Filarien. Zahlreiche junge Mikrofilarien. Vergr. 90fach.

Riesenzellen der verschiedensten GréBenordnung. Sie haben den bekann-
ten Typ der Fremdkérperriesenzellen — manchmal mit erstaunlichen
AusmafBien — besonders da, wo weit fortgeschrittener Zerfall von Wurm-
leibern vorliegt, und man kann in ihrem Protoplasma auch manchmal
kleine Reste von Cuticularsubstanz nachweisen, fast regelmalig auch
etwas Neutralfett, seltener doppeltbrechende Fettsubstanzen.

Das Granulationsgewebe um solche Zerfallsherde von Wiirmern ist
fast immer sehr stark fetthaltig — bisweilen ist so ziemlich jede Zelle,
auch bei &lterem fibrillirem Bindegewebe, mit Fetttropfchen voll-
gestopft. Bei Untersuchung im polarisierten Licht zeigt sich, daf} etwa
ein Drittel dieser Fettsubstanzen doppeltbrechend ist. In einem meiner
Falle war die Verfettung um frischere Zerfallsherde herum so stark
ausgesprochen, dall man schon mit blolem Auge diese Diagnose stellen
konnte — der Befund war ganz wie bei den xanthomatdsen Bildungen
etwa einer Sehnenscheide. Die doppeltbrechenden Fettsubstanzen waren
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in diesem Fall besonders reichlich vertreten, man fand ganze Nester der
prachtvollsten Schaumzellen von geradezu erstaunlicher Grofle, die sich
bei Farbung nach van Gieson durch ihre stahlgraublaue Farbe besonders
schén abhoben. Da und dort waren in dem xanthomatésen Gewebe
auch Nester von Riesenzellen vorhanden, manche mit etwas Fettsub-
stanzen im Protoplasma. Das eigenartige Pigment, das man in den
Riesenzellxanthomen so oft findet, war hier nur in Spuren vorhanden,
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ADbb. 4. Stark fetthaltiges Granulationsgewebe mit Riesenzellen., Unten links Querschnitt
durch abgestorbenen Wurm. Vergr, 160fach.
auch war Hamosiderin nur ganz spérlich nachweisbar. An Stellen, wo
schon starkere Wucherung fibrilliren Bindegewebes vorhanden war,
konnte man in den Fibrillen auch feinst verteilt Kalk nachweisen, da
und dort waren die Fasern auch ein wenig hyalinisiert. In die Hohlen,
in denen frither die Wiirmer gesessen hatten, ragte vielfach ein ziemlich
getiBhaltiges Granulationsgewebe papillenartig hinein; Organisations-
prozesse aller Art um Fibrin, um Detritus herum, auch um Cuticular-
reste, waren in recht wechselnden Anordnungen zu sehen. Von beson-
deren Befunden sei noch erwiihnt, dal man in den Zerfallsmassen, auch
manchmal noch etwas auBerhalb, oft dunkle braunschwarze Kornchen
findet, die weder Hamosiderin noch Melanin oder einer der genauer
bekannten Farbstoffe sind. Vermutlich handelt es sich bei diesen Kérn-
chen um irgendwelche mit dem Stoffwechsel oder auch dem Zerfall
der Wiirmer zusammenhéingende Produkte (Hoffmann vermutet Fxkre-
mente oder &hnliches). In einem meiner Fille war die Zerstérung von
Virchows Archiv. Bd. 291. 56
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Wiirmern im Knoten noch viel weiter fortgeschritten. Man fand hier
wesentlich Knotchenbildungen vom Typus der Fremdkérpertuberkel,
und diese Fremdkérper entpuppten sich als die weitgehend zerfallenen
und vielfach véllig verkalkten Wiirmer. Selten konnte man in den
verkalten Massen noch ein Stiickchen Cuticula des Wurmes nachweisen.
Die Kalkherde waren oft eigenartig in Spangenform angeordnet oder auch
ganz ringférmig, so daB man auf den ersten Blick an verkalkte arterielle
GefiBe denken konnte. Um solche Kalkherde herum war stellenweise
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Abb. 5. Fremdkérperriesenzellen nm Wurmftritnmer. Vergr. 176fach,

in sehr groBer Ausdehnung wiederum die Bildung von Fremdkérper-
riesenzellen wahrzunehmen. Es fanden sich auch tuberkelartige Knoten,
die fast ganz aus Gruppen ziemlich grofler Riesenzellen bestanden.
Wo stirkere Verkalkung vorhanden war, fehlte auch nicht stirkere
Verfettung. Dagegen vermiBite man an solchen Stellen fast immer die
eosinophilen Leukocyten.

Neben vollig abgestorbenen Wiirmern in einem Knoten kann man sehr
wohl auch noch tadellos erhaltene, offenbar lebende Exemplare finden.

Uberall im Gewebe um die Wiirmer herum, seien es nun tote oder
lebendige, findet man in wechselnden Mengen, oft aber in erstaunlich
grofler Zahl, die Larven, die Mikrofilarien. Trotz ibrer groBen Anzahl
kann es einem anfangs passieren, daff man sie iibersieht, zumal wenn sie
im fibrilliren Gewebe ziemlich gestreckt und nicht irgendwie gerollt
oder gebogen liegen. Bei genanerem Zusehen kann man sie aber natiirlich
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nicht verkennen. Ihre dicht beieinander liegenden Kerne sind doch
wesentlich kleiner als etwa die von Fibroblasten und fertigen Binde-
gewebszellen, auch firbt sich der Kern ein wenig intensiver. Am ehesten
ist noch eine Verwechslung mit ganz jungen Capillarsprossen mdoglich.
Man kann die Mikrofilarien auch inmitten der Knoten finden, fast noch
zahlreicher an der Peripherie, bis zur Haut, die den Knoten iiberzieht,
gleichgiiltig, ob um den Wurmknoten eine Art fibroser Kapsel gebildet ist
oder nicht. Vor allem um die in der Peripherie gelegenen Mikrofilarien

Abb. 6. Zahllose Mikrofilarien im Bindegewebe. Vergr. 176fach.

herum ist meist nicht die geringste Glewebsreaktion zu bemerken. Findet
sich eine solche, so sind es meist nicht sehr zahlreiche eosinophile Leuko-
cyben, vermischt mit ein paar Lymphocyten und Plasmazellen. Man
kann auch Befunde erheben, die anzeigen, daB die Mikrofilarien im
Gewebe anch zugrunde gehen konnen. Soviel ich an meinen Priparaten
sehen konnte, war dann immer eine deutliche Gewebsreaktion vorhanden,
inshesondere auch mit Bildung zahlreicher kleiner Riesenzellen.

Im Epithel der Epidermis wurden Larven nie gefunden, aber schon
dicht unter dem Epithel im Bindegewebe.

In einem meiner Fille war in der Haut iber dem Wurmknoten eine
gar nicht unerhebliche chronische Entziindung vorhanden, recht aus-
gesprochen zum Beispiel um die Anhangsgebilde der Haut. Kine Wuche-
rung von narbigem Bindegewebe war festzustellen, auch Untergang von
Muskelsubstanz, und von Fettgewebe war in diesem Fall auch keine

55*
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Spur zu entdecken. In anderen Fillen wiederum ist die iiberdeckende
Haut praktisch als normal zu bezeichnen — so auch in dem von Hof/-
mann genauer geschilderten Fall. Dall die entziindlichen Hautverdnde-
rungen iiber dem Knoten mit der Wurminfektion zusammenhéingen,
ist recht wohl méglich, braucht aber sicher durchaus nicht immer
zuzutretfen. Man wird wohl annehmen diirfen, daB, je langer die Infektion
zuriickliegt, je alter der Knoten ist, desto eher auch Zerfalls- und Resorp-
tionserscheinungen vorhanden sein werden. In solchen alten Knoten —
wenn man diese Kriterien fiir die Alterbestimmung annimmt — sind
dann trotzdem immer noch in reichlicher Menge Mikrofilarien vorhanden,
was auch Fiilleborn hervorhebt.

Nach den erhobenen Befunden wird man annehmen ﬁiﬁrfen, daf3
die wesentliche Gewebsreizung nicht von den Wiirmern als sclchen aus-
geht, vielmehr von dem Zerfall von Wiirmern, seien es erwachsene, seien
es Mikrofilarien. Ob der lebende Wurm irgendwelche reizende Stoffe
(giftige Stoffwechselprodukte ?) an seine Umgebung abgibt, ist histo-
logisch wohl nicht zu entscheiden. Aber eine solche Annahme ist méglich,
und es ist aus mancherlei Grinden recht wichtig, diese Frage noch auf-
zukldren. Wir kennen bei anderen Filarieninfektionen solche offenbar
nur toxisch zu erklarende Wirkungen, wie etwa die sog. Kalabarschwellung
bei der Infektion mit Loa loa. Auch mit der Onchocercainfektion hat man
mancherlei Hautaffektionen — z. B. die ,,gale filarienne* — &tiologisch
in Zusammenhang gebracht, ohne jedoch dafiir bislang einen sicheren
Beweis fithren zu kénnen. Sicher ist jedenfalls, dafl Folgen, wie Ascites
chylosus, Chylurie u. 4. bei Volvulusinfektion nicht bestehen — diese
sind immer auf Infektion mit Filaria Bancrofti zuriickzufithren. Nicht ganz
ausgeschlossen ist aber, daBl manche Fille von Elephantiasis, besonders
von Elephantiasis scroti, etwas mit der Onchocercainfektion zu tun haben.
Ich habe jedenfalls einige solche Fille untersucht, wo eine Infektion
mit Filaria Bancrofti sicher nicht vorlag, wohl aber eine Onchocerca-
infektion. Man fand in dem elephantiastisch verdickten Bindegewebe auch
vereinzelte Mikrofilarien von Onchocerca. Das ist nun allerdings kein
sicherer Beweis fiir den ursichlichen Zusammenhang von Elephantiasis
und Onchocercainfektion — aber die Moglichkeit mu man danach
mindestens zugeben.

Nun ist von besonderem Interesse die Infektion mit der Onchocerca
caecutiens, wie sie in Guatemala und Mexiko weit verbreitet ist —
neuerdings sind auch Falle in den Siidstaaten der Union beobachtet.
Soweit ich aus dem Schrifttum und aus Vergleich der vorziiglichen
Abbildungen bei Ochoterena entnehme, ist morphologisch kein Unter-
schied zwischen Onchocerca volvulus und Onchocerca caecutiens. Aber
biologisch sind doch offenbar wesentliche Unterschiede. Die Caecutiens-
knoten sitzen mit Vorliebe am Kopf, nicht am Rumpf. Die Bluteosino-
philie scheint bei Caecutiensinfektion viel ausgesprochener zu sein — man
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fand Werte von durchschnittlich 37 % , wobei allerdings immer zu bedenken
ist, ob nicht gleichzeitig noch andere Wurminfektionen vorgelegen haben.
Wie der Name caecutiens, die blindmachende, besagt, sind Augen-
affektionen, die zu volliger Blindheit fithren kénnen, eben mit dieser
Onchocercainfektion dtiologisch in Zusammenhang gebracht worden. Man
findet bei den Infizierten Keratitis, besonders in den hintern zwei Dritteln
der Cornea (Mikrofilarien hier in groer Menge nachweisbar !), Deszeme-
titis, auch Iritis und perivasculire Infiltrate um die Opticusgefalle
(Vogel und Ochoterena). Es wurde berichtet, daB die Augenerschei-
nungen und sogar die Blindheit nach Entfernung der Wurmknoten ganz
verschwinden (Robles), aber diese Angabe scheint reichlich optimistisch
zu sein und ist mit Vorsicht aufzunehmen. Ferner ist mit dieser Infek-
tion eine eigenartige Hautaffektion, genannt das Kiistenerysipel, hiufig
vergesellschaftet, und dieses soll ebenfalls nach Entfernung der Wurm-
knoten zuriickgehen. Diese Fragen bediirfen unbedingt einer weiteren
kritischen Erforschung. Es liegt um so mehr Anlaf} dazu vor, als eben
neuerdings fir die Stdstaaten der Union das Auftreten von Onchocerca-
infektion (aus dem Siiden eingeschleppte Fille) berichtet wird. Da aber
in den Siidstaaten Simuliumarten genug vorhanden sind, so ist es nicht
ausgeschlossen, daB diese zu Ubertrigern der Mikrofilarien werden
konnten und so diese Wurminfektion sich weiter ausdehnte.
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