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Beitriige zur Kenntnis der Geschwiilste der Hypophyse
und der Hyphophysengegend.

(Aus dem Patholog. Institut der Universitdt Strafburg.)
Von

Dr. Ferdinando Strada (Pavia).
(Hierzu 2 Textfiguren und Taf. I.)

Die Tumoren der Hypophyse und der Hypophysengegend zeigen sowohl in
Hinsicht anf ihre histologische Struktur als auch besonders fiir die noeh nicht
entschiedene Frage iiber ihiren eventuellen Zusammenhang mit gewissen Krank-
heitsbildern: Akromegalie, Adipositas allein oder mit Genitalverdnderungen
(Dystrophia adiposo-genitalis Bartels) ein besonderes Interesse sowohl fir
den pathologischen Anatomen als auch fir den Kliniker.

Dieses Interesse ist in der letzten Zeit noch gewachsen infolge der erfolgreichen
chirurgischen Behandlung einiger Fille soleher Tumoren (Sehloffer, voun
Eiselsberg,Hochenegg). Die Moglichkeit eines chirurgischen Eingriffes
hat die Notwendigkeit gezeigt, unsere Kenntnisse fiber die Struktur und die
Symptomatologie dieser Tumoren zu erweitern, um eine moglichst genaue Diagnose
stellen zu konnen.

Durch freundliches Entgegenkommen von Herrn Prof. Chiari war ich
in der Lage, einen Fall von Tumor der Hypophysengegend, welcher im Januar
vorigen Jahres im hiesigen Pathologischen Institut zur Autopsie kam, des niheren
untersuchen zu konnen. In diesem Falle war gleichzeitig Adipositas vorhanden.
Dies gab Veranlassung, mehrere Fille von Tumoren der Hypophysis und der
Hypophysisgegend, die im hiesigen pathologischen Museum zur Aufstellung
gelangt waren, zu untersuchen. In keinem dieser Fille war, soweit Sektions-
protokolle vorhanden waren, Akromegalie angegeben, in einigen hingegen Adi-
positas, Genitalveréinderungen usw.

Zuerst werde ich die Beschreibung der einzelnen Fille vorausschicken, dann
die in der Literatur sich findenden anatomisch beschriebenen Félle von Hypo-
physentumoren mit Adipositas tabellarisch zusammenstellen und zum Sehluf
die Frage nach den Beziehungen dieser Tumoren a) zur Adipositas, b) zu Wachs-
tumsstorungen, ¢) zu Genitalveranderungen, d) zu sekundéren Geschlechtscharak-
teren erdrtern.

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 203. Hift, 1. 1
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Falll Musealpraparat Nr. 6646. E. W., 19jihr. Madchen, wurde am 29. Oktober 1908
in die hiesige Augenklinik aufgenommen.

Anamnese Pat stammt angeblich aus gesunder Familie, war auch selbst noch nie-
mals ernstlich krank. Erste Menstruation mit 14 Jahren, regelmaBig alle 4 Wochen his 1514 Jahre;
dann sechsmonatliche Unterbrechung, bei Gelegenheit eines Domizilwechsels. Spiter stellte sie
sich wieder ein, aber unregelmiBig alle 3—5 Wochen bis zum Januar dieses Jahres; dann blicb
sie ohne irgendwelchen eruierbaren Grund bis jetzt aus. Die Pat. gibt an, daB sie in den letzten
Jahren sehr dick geworden sei. Seit etwa 3 Monaten bemerkte die Pat. eine allmiihliche Ab-
nahme des Visus auf beiden Augen; frither war die Sehkraft auf beiden Augen gut.

Status praesens (30. Oktober 1908). Korpulentes Midchen von gesundem, nicht
animischem Aussechen. Innere Organe normal. Puls regelméBig (84). Im Ukin kein Eiweiffi und
kein Zucker. Augen #uBerlich reizlos; Pupillen reagieren prompt. Beiderseits die Papillargrenzen
verwaschen, die Venen stark verbreitert und geschlingelt, die Arterien eng. Beiderseits das
Bild einer Stauungspapille.

0. d. Sehleistung = Handbewegung in unmittelbarer Ndhe. Fixation des weiBen Perimeter-
zentrums fast unmoglich. Gesichtsfeld wegen des schlechten Visus fast nur zentral nachweisbar.

0. s. Sehleistung = Fingerzihlen auf 5 m.

Eine bitemporale Hemianopsie ist nicht nachweisbar, auch nicht bei Priiffung mit
groBen Objekten an der Tafel.

Nervenbefund (Prof Rosenfeld) Die Sehnenveflexe sind lebhaft; kein Fuf-
klonus, keine sichere Dorsalflexion der grofien Zehe. Bauchdeckenreflexe sind lebhaft; keine
Lagegefiihlstorungen; keine Storung der Blasenfunktion. Auffallend ist das Fehlen aller Gleich-
gewichtsstorungen; keine Behinderung der motorischen Leistungen.

In der Lumbalpunktionsfliissigkeit kein pathologischer Befund.

KlinischeDiagnose. Hypophysentumor? oder Tumor cerebri indifferenter Lokali-
sation? oder sertse Meningitis?

Dekursus. Am 29. November schwere Anfille von auBerordentlich starken Kopf-
schmerzen, die sich im Laufe einiger Tage noch verstirken, und bisweilen mit Brechreiz verbunden
sind.

Am 7. Dezember 1908 wird die Pat. in die chirurgische Klinik verlegt.

9. Dezember (Prof. Ma delun g) Ventiltrepanation in der 1. Schlifengegend; es wird ein
1phandtellergrofes Knochenstiick entfernt. Dura wilbt sich stark vor. Nach Exzision eines
1% 3 em grofien Stiickes prolabiert sofort Gehirn. Venen stark erweitert; starker Druck.

11. Dezember. Teichte Benommenheit und leichte Sprachstérungen.

14. Dezember. Pat. euphorisch, etwas kindisch. Sehvermégen angeblich unverindert.
Pat. hért sehlecht, merkt nicht gut auf und sucht nach den Worten, ehe sie antwortet. Operations-
wunde stark gespannt.

17. Dezember.  Angeblich "absolute Amaurose.

20. Dezember. Vollige Amaurose. Pupillen weit; keine Reaktion. Papillen auffallend weif3;
venose Hyperdmie; Grenzen verwaschen.

24. Dezember. Prolaps der Hirnsubstanz: starker Liquorabflufi. Pat. schlifrig und reagiert
nur auf lantes Anrufen. Parese des r. Armes und Beines.

28. Dezember. Pat. schreit nachmittags plotzlich auf und klagt iiber heftige Schmerzen im
Arm und Bein. Temperatur 389 (vorher stets normal). Ausgesprochene Parese des r. Arms,
geringere des r. Beins. Seit 80. Dezember meningeale Symptome. Seitdem auch starker Liquor-
abfluf. Unter zunehmender Verschlimmerung Exitus am 13. Januar 1909.

Die am 14. Januar von Herrn Assistenten Dr. T i1p ausgefithrte S e k tion ergab folgenden
Befund:

Der Korper 165 em lang, von ziemlich kriftigem Knochenbau, mittelstarker Muskulatur
und reichlichem Fettpolster; dasselbe am Abdomen 4 em dick. Die Haut blaB. Das Haupthaar
kurz geschoren, stellenweise ziemlich diinn, braun.
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Hals kurz; Thorax breit, Mammae fett- und driisenveich; die Warzenhdfe sehr stark pig-
mentiert; Mamilla nur angedeutet. Die Behaarung des Mons Veneris von normalem weiblichen
Typus; dagegen findet sich stirkere Behaarung am Abdomen, zwischen den Mammae, an den
Riickseiten der oberen und unteren Extremititen. Die Behaarung der Axillae gewdhnlich.

Am Kopf, im Bereiche des linken Scheitelbeins, eine hufeisenformige, nach unten konvexe,
griBtenteils vernarbte Operationswunde von 18 cm Linge. Ungefihr ihrer Mitte entsprechend,
eine fistulose Offnung, aus welcher sich eine grauritliche Masse hervordringt. Nach Ablosen der
weichen Schideldecken zeigt sich im I. Scheitelbein eine 6 qem grofle, viereckige Trepanations-
liicke, aus welcher Hirnsubstanz in Form eines schmutzig grauroten Breies hervorquillt.

Das Schiideldach im allgemeinen diinn; 51 em im Horizontalumfange messend, an der Innen-
fliche mit deutlichen Impressiones digitatae versehen. AuBerdem finden sich allenthalben in
der Tabula interna feinste weifie strichformige, unregelmifig angeordnete Linien, welche dem
tastenden Finger als Raubigkeiten der Innenfiiche des Schidels imponieren. Entsprechend dexr
Trepanationstffnung ein Loch im Konvezititsabschnitt der 1. Duramaterhéilite. Die Windungen
des Gehirns wenig abgeplattet; die inneren Meningen zart. Die Ventrikel des Gehirns erweitert
etwa auf das Doppelte, mit klarem Liquor gefillt. Der erwidhnte Gehirnprolaps betrifft den
Lobulus parietalis inferior und steht durch eine breite Kommunikation mit dem 1. Seitenventrikel
in Verbindung, sodaf durch den Hirnprolaps Liquor abfliefen muBte.

Im Bereich des Trigonum intercrurale ein von vorn nach hinten 4 em, von rechts nach links
3% em messender Tumor vorragend, durch welchen die Nervi oculomotorii ausgebogen, die Nervi
optiei nach vorn gedringt erscheinen. Durch diesen Tumor auch die Hypophysis stark abgeplattet.

Das Gebhirn wird, zwecks spiterer Sektion, in toto in 10 prozentigem Formalin gehirtet.

Entsprechend diesem Tumor findet sich im Tirkensattel eine Verbreiterung und Vertiefung
desselben, so daB die Hypophyse durch denselben plattgedriickt war und etwas kleiner erscheint.
Auch die Nervi optici von dem Tumor zur Seite gedringt; der linke dabei durch die Arteria cor-
poris callosi tief eingefurcht. In den Sinus durae matris nur postmortale Gerinnung. In der
Dura mater vielfach weiBliche Flecken und Stippchen. Die Tegmina tympani papierdiinn, ebenso
die Bedeckung der Cellulae mastoideae, so daf man diese pneumatischen Nebenhohlen durch-
scheinen sieht.

Ovarien auffallend glatt und mit ganz alten kleinen Einziehungen versehen. Die Nymphen
abnorm Jang und verdickt.

Hals, Thorax und Abdomen sonst ohne Besonderheiten.

Weitere Gehirnsektion nach Hirtung Der Tumor, bedeckt mit der an
einigen Stellen zerrissenen Pia mater, nimmt die Gegend des Infundibulums ein und ist mit der
Gehirnbasis fest verwachsen; er wird von dem gedehnten Circulus arteriosus Willisii umgeben.
Der Tumor liegt in der Medianebene, reicht nach links etwas mehr als nach rechts. Er driickt
mit seiner vorderen Partie leicht auf die Basis der Stirnwindungen, mit seiner hinteren Partie
auf die auseinanderweichenden Pedunculi cerebri und auf den Pons; lateral driickt er stark auf
die Schlifenlappen, besonders auf den Gyrus Hippocampi, Uncus, und Gyrus fusiformis; beiderseits
deckt er die Substantia perforata anterior und das Trigonum olfactorium und dringt in die Fissurae
Sylvii, besonders in die linke, ein. ’

Der Tumor, von der Gehirnbasis gesehen, zeigt eine unebene, flachhéckerige Oberfliche.
Beim Anfheben der Schiifenlappen sieht man, daB die Partie des Tumors, welche in die Fissura
Sylvii eindringt, stirker hockerig ist; hier sind die Hocker von verschiedener GroBe; die kleineren
hirsekorn- bis erbsengroB; die gréBeren bis 1 cem groB. Auf dem Durchschnitt erweisen sich einige
als Zysten gefiillt mit einem durch die Fixation koagulierten Inhalt von kolloidihnlicher Be-
schaffenheit und gelblicher bis braungelber Farbe; die anderen sind solid. Diese Hocker bedingen
grubenformige Vertiefungen in dem Gyrus Hippocampi, Gyrus fusiformis, in den Windungen
der Insula Reili und an der Basis der Frontalwindungen rechts, in dem Gyrus uncinatus und an
den basalen Teilen der Stimwindungen links. Beim Medialschnitt durch Gehirn und Tamor zeigt
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letzterer, infolge ausgedehnter Verkalkung, eine harte Konsistenz. Der Tumor mift in vertikaler
Richtung 4%, em. Er wilbt den Boden des 3. Ventrikels, mit dem er fest verwachsen ist, bis in
die Héhe der Thalami empor, die hierdurch auf 2 cm voneinander entfernt werden, und dringt
mit flacher Vorwslbung in den 3. Ventrikel, bedeckt von einer ditnnen Schicht nervisen Gewebes.

Zwischen der Tumormasse, welche in den 3, Ventrikel ragt, und dem Thalamus opticus
sinister ist noch ein ungeféhr 1 em tiefer Spalt zu sehen, der mit Ependym bedeckt ist (Rest des
8. Ventrikels). Rechts hingegen dringt der Tumor, anch Art einer malignen Neubildung, in den
Thalamus ein und héngt mit diesem fest zusammen; ebenso wichst er infiltrierend in die untere
Partie der Colummae fornicis; der 4. Ventrikel hingegen bleibt frei.

In der oberen Partie des Tumors, die in den 3. Ventrikel hineinragt, sieht man auf dem
Durchschnitt zwei groBe, mit kolloidartigem Inhalt gefiillte Zysten von gelblicher bis braungelber

Fig. A.

Farbe (a, b Textfig. A) und eine leere Zyste (¢). Uber die Zysten zieht, wie bereits gesagt, eine diinne
Schicht nervosen Gewebes hinweg, welche auf ihrer nach oben schauenden Fliche (wie die mikro-
skopische Untersuchung zeigte) noch. Reste von Ependym tréigt, und die als Boden des aufge-
hobenen 3. Ventrikels anzusprechen ist. Der Rest des Tumors zeigt ein fein alveoldres, pordses
Aussehen; bereits makroskopisch kénnen zahlreiche kleine Zysten unterschieden werden. Der Tumor
ist besonders im Zentrum und in den unteren Partien stark verkalkt, so da man Sandkorner
zu fithlen glaubt.

Als makroskopisch in die Angen fallend will ich noch hervorheben die tiefe Einfurchung
des linken Nervus opticus durch die Arteria corporis callosi sin. Diese besondere Art von Ein-
furchung (die bis zu einer vélligen Abschniirung fiihren kann) wurde schon in mehreren Fillen
(Tirck, Sachs, Erdheim, Bartels usw.) beobachtet und als charakteristisch fiir
diese Tumoren angesehen. Eine befriedigende Erklirung ihres Zustandekommens wurde schon
von Tirck gegeben. '
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Tiir ek verweist darauf, daB normalerweise die Sehnerven sich mit dem vorderen Arterien-
bogen kreuzen, so zwar, daB die Arterien oben, die Nerven unten zu liegen kommen. Wird das
Chiasma durch einen Hypophysentumor in die Héhe gedrdngt, so werden auch die Nervi optiei
gehoben, gegen den Gefifbogen gedriickt und von ihm eingefurcht.

Leber glaubte, daB nebenbei noch die gleichzeitige Anspannung der Gefifie durch den
emporwachsenden Tumor mitwirke. — Beides traf auch in unserem Falle zu.

Mikroskopische Beschreibung. Zur mikroskopischen Untersuchung wurde
von der rechten Hilfte des Tumors eine 4—5 mm dicke Scheibe geschnitten, die den ganzen Tumor
und die durch die Geschwulst infiltrierten Teile des Bodens des 3. Ventrikels, der Fornix und
des Thalamus umfaBte. Die Scheibe wurde, nach sorgfiltiger Entkalkung in 5—10 prozentiger
Salpetersiure und Hirtung in Alkohol, in 7 Stiicke zerlegt und diese in Zelloidin eingebettet.
AuBerdem wurden aus verschiedenen Stellen des Tumors mehrere Stiickchen verwendet, um teils
ohne, teils nach vorausgehender Entkalkung in Paraffin eingebettet zu werden; einzelne solcher
Stiickchen wurden in Serienschnitte zerlegt.

Die mikroskopische Untersuchung ergab eine sehr komplizierte Struktur; auBerdem er-
gaben die einzelnen Schnitte aus den verschiedenen Partien des Tumors ganz voneinander ver-
schiedene Bilder. Es sind besonders regressive Verdnderungen im Stroma und in dem epithe-
lialen Anteil des Tumeors, die das mikroskopische Bild auBerordentlich kompliziert erscheinen lassen,
und den einzelnen Teilen des Tumors ein so verschiedenes Aussehen verleiher, Von diesen Ver-
dnderungen wird spiter die Rede sein.

‘Wir wollen ausgehen von der Beschreibung jener Stellen, in denen die Struktur verhdltnis-
mibig einfach erscheint; das sind die oberen Partien, wo der Tumor in Thalamus und Fornix
infiltrierend hineinwéchst und wo das neoplastische Gewebe jiinger ist. Hier besteht der Tumor
aus einer Unzahl epithelialer Bildungen von sehr verschiedener GroBe und Form, die in ein vor-
wiegend fibrillir angeordnetes Grundstroma eingelagert sind. Das ziemlich zell- und gefdBreiche
Stroma, welches an einzelnen Stellen eine leichte kleinzellige Infiltration oder eine Proliferation
der Glia zeigt, besteht aus einer Mischung von Glia und Bindegewebe, deren Verhiltnis zu-
einander an den verschiedenen Stellen des Tumors wechselt. Es bildet Septen von verschiedener
Dicke; an einzelnen Stellen auch ziemlich breite Trabekel, die zwischen die einzelnen epithelialen
Bildungen feinere Fortsitze entsenden.

An der Peripherie des Tumors, an seiner unteren und seitlichen Fliche, findet man an einigen
Stellen dicht unter der Pia eine diinne Schicht glio-nervisen Gewebes, ohne daf dieses einen
kontinuierlichen Zusammenhang darstellt (Reste des Bodens des 3. Ventrikels). Dort, wo der
Tumor in die nervose Substanz eindringt, z. B. in den Thalamus, sieht man komprimierte Ziige
nervosen Gewebes, die infolge des infiltrierenden Wachstums des Tumors, im letzteren selbst ein-
geschlossen wurden. Die epithelialen Bildungen sehen je nach der verschiedenen Schnittrichtung
sehr verschieden aus; einmal sind es diinne, nur aus 2—3 Zellenreihen bestehende Ziige, dann
wieder dickere, die mannigfach verzweigt sind und miteinander anastomosieren; weiter sieht
man rundliche ovale oder keulenférmige Anhdufungen, oft verzweigt, teils solid, teils zystisch
entartet, infolge eines Prozesses, der weiter unten erklirt werden soll, mit iiberhanpt allen Uber-
gangsformen. Wegen des innigen gegenseitigen Inemanderwucherns von epithelialen Bildungen
und Bindegewebes, entstehen auBerordentlich komplizierte Bilder.

Charakteristisch fiir alle diese Epithelnester ist ein peripherer, aus zylindrischen Zellen be-
stehender Saum, dessen Zellen regelmifig, pallisadenartig angeordnet sind und die einen linglich
ovalen, stark fiirbbaren Kern enthalten, welcher den nach dem Zentrum des epithelialen Zapfens
zugewendeten Teil der Zelle einnimmt. Die epithelialen Ziige und Nester scheinen demnach gegen
das Stroma scharf abgegrenzt, was durch das Vorhandensein einer ausgesprochenen Membrana
propria noch deutlicher wird; wegen der durch die Fixation bedingten Schrumpfung erscheint
die Membrana an einzelnen Stellen abgehoben.
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Nur hier und da an den epithelialen Bildungen sind die zylindrischen Zellen durch Wuche-
rung mehrschichtig geworden und dringen ins Innere vor; hier verlieren sie bald ihre zylindrische
Form und nehmen ein polymorphes Aussehen an. Tm Inneren bereits dicht unter den zylindrischen
Zellen finden wir, besonders in den kleineren Ziigen und Nestern, eine Anhéufung von Zellen ver-
schiedener Form, unregelmiBig polygonal oder rundlich, mit einem etwas groBeren rundlichen
oder ovalen Kern, der schwicher firbbar ist und ein feines Chromatingeriist zeigt. Unter dem
peripherischen Zylinderzellensaum finden sich eine oder mehrere Zellenreihen, deren Elemente senk-
recht auf denen des peripherischen Saums stehen, was besonders aus der Stellung der Kerne hervor-
geht; weiter nach innen wird die Anordnung unregelmiBiger, und die Zellen bekommen ein mehr
abgeplattetes Aussehen. In anderen epithelialen Ziigen und Zaplen, vorwiegend in den groferen,
zeigen die Zellen nach dem Zentrum hin eine ganz eigentiimliche Modifikation; der Zelleib wird
Kleiner und ist auf einen schmalen protoplasmatischen Saum um den Zellkern reduziert; die Zellen
zeigen deutliche Sternform und sind miteinander durch diinne Fortsitze verbunden, die ihrerseits
ein Retikulum bilden, dessen Maschen mehr oder weniger rundliche Vakuolen umschlieBen, so
daB man eher den Eindruck von Gallertgewebe als von epithelialem Gewebe gewinnt. (Fig. 2 A anf
Tafel 1.)

Es entstehen soBilder, die genau an die Struktur des sogenannten Schmelzorgans bei ungefihr
6 Monate alten Foten erinnern, Bilder, wie sie auch bei den so charakteristischen Kiefertumoren
vorkommen, welche als Adamantineme bezeichnet werden und deven Entstehung auf aberrierte
Keime oder nicht verbrauchte Teile des Schmelzorgans zuriickgetiihrt wird (sogenannte ,,débris
épithéliaux paradentaires von Malassez).

Die peripherischen Zylinderzellen entsprechen dem sogen. Schmelzepithel (oder Ameloblasten-
sehicht), die auf diese folgenden polyedrischen Zellen dem Stratum intermedium, die zentralen
Sternzellen der Schmelzpulpa (oder Schmelagallerte). Nicht alle Ziige zeigen diese eharakteristische
Anordnung; in einzelnen, selbst ziemlich grofien, kommt es nicht bis zur Differenzierung der zen-
tralen Zellen in veristelte Zellen; andererseits gibt es Ziige, in denen alle Zellen mit Ausnahme
der der peripherischen Schieht, die immer ihre zylindrische Form beibehalten, Sternform annehmen;
die sternformigen Zellen grenzen also ochne Stratum intermedium unmittelbar an die Zylinderzellen.
Fiir sich allein betrachtet, wiirden letztere Bildungen vielmehr den Eindruck von Zotten schlei-
migen Bindegewebes, umgeben von Zylinderepithel erwecken. Nur das Studium vieler Nester,
in denen die verschiedenen Ubergangsstadien zu finden sind, lehrt uns, daB die Sternzellen infolge
einer weiteren Differenzierung der Zellen des Stratum intermedium entstehen; daB sie also epi-
theliale, nicht bindegewebige Elemente sind.

Die Zellen vom Typus des Stratum intermedium zeigen hiufig, besondersin den griferen Ziigen,
Neigung zu einer konzentrischen Anordnung, ohne jedoch in ihrer Struktur stark verindert zu
sein, abgesehen von einer mehr oder weniger ausgesprochenen Abplattung; es kommt aber auch -
gelegentlich zur Bildung von echten konzentrischen Schichtungskugeln ahnlich den Epithelperlen
der Hautkarzinome, Wir werden spiter die Frage der Verhornung dieser Bildungen niher erortern.

Bei der Firbung mit Eisenhdmatoxylin (Heidenhain) sieht man deutlich, besonders
an den Zellen des Stratum intermediumi, typische Interzellularbriicken mit deutlichen Knépfchen.
Auch zwischen den zylindrischen Zellen, besonders da, wo das Gewebe etwas hydropisch ist,
gelingt der Nachweis von Interzellularbriicken, hier allerdings nur in Form kleiner Granula. Das
Zellprotoplasma zeigt haufig eine, wenn anch nicht sehr deutliche fibrillare Struktur.

Regressive Verdnderungen. An ihnen ist sowohl das Stroma als auch der
epitheliale Anteil des Tumors beteiligt. Wir wollen mit der Beschreibung der letzteren beginnen.

Verdnderungen des epithelialen Anteils. Wir haben schon gesehen,
daB die Zellen im Innern der epithelialen Ziige und Nester Veriinderungen eingehen, durch welche
es zur Bildung eines ganz eigenartigen retikuldren Gewebes kommt, welches an mesodermale
Gallertgewebe erinnert und das sein Paradigma in der Schmelzpulpa des normalen Schmelzorgans
hat.
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Die Ausscheidung der durchsichtigen Zwischensubstanz kann an einigen Stellen so ver-
mehrt sein, daB hierdurch das Retikulum atrophisch wird; die Zellen verschwinden allmihlich
und so nehmen die Zwischenriume immer gréBere Ausdehnung an. Die Fig. 3, Taf. I, zeigt uns den
ProzeS in einem schon ziemlich weit fortgeschrittenen Stadium. Die Sternzellen sind groBtenteils
atrophisch; es bleiben von ihnen nur einige Kerne an den Knotenpunkten des Retikulums {ibrig.
Auf den ersten Blick und ohne die verschiedenen Umwandlungsstadien zu kennen, wiirde man
kaum annehmen kénnen, daB es sich um ein epitheliales Gewebe handelt; bei dem Vorhandensein
von mehr oder weniger grofen Anhiufungen von in Verhornung begriffenen Zellen im Innern
dieses Gewebes kann jedoch kein Zweifel dariiber herrschen. (Fig. 8, Taf. I. Serienschuitte!)

Ebenso wie es zu einer Fliissigkeitsansammlung in den Interzellularriumen kommt, kénnen
die epithelialen Zellen selbst eine hydropische Umwandlung erfahren, welche mit dem Aunftreten
von Vakuolen im Zellinnern einsetzt, und durch Ansammlung hyaliner oder kérniger Massen zu
einem Zerfall der zentralen Partien der Zapfen fithrt; es entstehen so Bilder, die an Zylindrom
erinnern.

DaB diese Liicken des Retikulums durch Konfluenz immer grofer werden kénnen, bis sie
den Zylinderepithelsaum erreicht haben, li8t sich annehmen. Wir finden némlich Zysten, die sicher
epithelialen Ursprungs sind, wie das Vorhandensein von Resten des Stratum intermedinm und der
sogenannten Sebmelzpulpa nach dem Innern von dem Zylinderepithelsaum sicher anzeigt; ferner
grenzt der Zylinderzellensaum mit seiner mit der basalen Membran versehenen Fliche an das
Bindegewebe. Diese Zysten sind scharf zu trennen von einer anderen Art von Zysten sicher binde-
gewebigen Ursprungs, von denen spiter die Rede sein soll; in diesen ist die basale Membran des
Zylinderepithelsaums nach dem Innern der Kavitiit gerichtet, wihrend der Zylinderepithelsaum
falls er nicht, wie hiiufig vorkommt, die einzige iibrig gebliebene epitheliale Schicht bildet, an die

- epitheliale Partie des Tumors grenzt.

Die Bildung solcher Zysten, die als epitheliale zu bezeichnen sind, ist nicht hiufig. In den
zahlreichen von mir untersuchten Priparaten fand ich nur einigemal Zysten sicher epithelialen
Ursprungs, mit Resten des Stratum intermedium und der Schmelzpulpa. Es fehlen gerade die
Zwischenstadien; wir finden gewdhnlich nur ein Retikulum mit mehr oder weniger grofien Zwischen-
riumen, aber keine echten Zysten, oder schon ganz groBe Zysten, fiir die ihre alleinige Entstehung
durch den oben beschriebenen Vorgang schwer zu erweisen ist. Bei der Bildung solcher epithe-
lialen Zysten ist sicherlich, und vielleicht noch in weit hoherem Mafe, eine andere Art von Ent-
artung der epithelialen Zellen beteiligt, von der weiter unten die Rede sein wird.

Diese Zysten epithelialen Ursprungs erreichen an und fiir sich gewéhnlich keine groBeren
Dimensionen; in den weiter vorgeschrittenen Stadien der Entartung kénnen sie sich immerhin
mit Zysten bindegewebigen Ursprungs verschmelzen; es ist dann sehr schwer, fiir diese groBeren
Zysten genau zu bestimmen, ob epithelialer oder bindegewebiger Ursprung vorliegt. Im folgenden
soll jetzt eine weitere Art von regressiver Verinderung des Epithels beschrieben werden, die be-
sonders in den zentralen Partien des Tumors eine solche Ausdehnung erreicht, dall solche Partien
ein ganz besonderes Aussehen gewinnen. Diese Verdnderung ist sowobl in entkalkten als auch
in nicht entkalkten Schnitten zu sehen.

‘Wir haben schon gesehen, daB die Epithelzellen im Innern der Ziige und Zapfen von gewisser
GroBe die Neigung zu konzenfrischer Schichtung zeigen, ohne jedoch in manchen Féllen ihren
Charakter wesentlich zu #ndern; sie werden nur platter, besonders an der Peripherie; die Kerne
behalten aber ihre Farbbarkeit bei. Hiufig platten sich die Zellen an der Peripherie stark ab,
und bilden diinne Lamellen mit schwach firbbaren Kernen; die zentralen Zellen sind hingegen
grifier; ihr Kern ist ebenfalls grofer, farbt sich nicht mehr und erscheint als eine Vakuole. Die
inneren Zellen zeigen hiufig undeutliche Grenzen, so daB sie mit den gewdhunlichen Firbungen
(Hamatoxylin-Eosin) eine mehr oder weniger rosa-rot gefirbte homogene Masse bilden. Es ent-
stehen so Formen, die den sogenannten Kankroidperlen der Hautkarzinome sehr nahe stehen.
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Mit geeigneten Firbungen (Eisenhimatoxylin Heidenhain, Gram-Weigerts
Fibrinmethode, Kromay e r sche Methode) 148t sich in vielen dieser Zellen eine dicht fibrillire
Struktur erkennen. Die peripherischen abgeplatteten und konzentrisch angeordneten Zellen, von
denen einige einen noch schwach firbbaren Kern besitzen, lassen sich hiufig mit diesen Methoden
nicht firben; das fiir die anderen Zellen charakteristische Retikulum fehlt eben ihr; einige Zellen
sind hingegen doch firbbar und zeigen ein ausgesprochenes Reitkulum. Besonders in den peri-
pherischen Zellen lassen sich nach der Kromayerschen Methode (aber auch mit Eisen-
hidmatoxylin und gewdhnlichem Himatoxylin-van Gieson) Granula verschiedener GriBe
und Form firben, die den Keratohyalingranula entsprechen. Wir werden spiter auf sie
zuriickkommen. Solche konzentrisch angeordnete. Bildungen kommen nicht so hdufig vor
(Fig. 4, Taf. I); ofters sind sie n ihrem Innern unregelméBig angelegt.

In groBerer oder kleinerer Entfernung vom Zylinderzellensaum (der immer unverindert
erhalten bleibt, wenigstens so lange, bis der ProzeB nicht so weit vorgeschritten ist, daf auch er
der Atrophie anheimfillt) zwischen den Zellen vom intermediiren Typus, die gewdhnlich nicht
zu grof} sind, und ein zartes, it Fosin sechwach firbbares Protoplasma haben, sieht man kleinere
Gruppen groBerer Zellen (manchmal nur 3—4 Zellen), deren Kern nur ausnahmsweise mit Hima-
toxylin noch farbbar ist, sonst aber als ungefirbte Vakuole erscheint. Neben nur aus wenigen
Zellen bestehenden Gruppen finden sich solche, die 15—20 Zellen enthalten, endlich solche, die
den ganzen Raum eines epithelialen Zapfens einnehmen, bei dem dann nur der Zylinderzellen-
saum erhalten ist und héchstens einige Schichte intermedidrer Zellen. In einigen Epithelzapfen
finden sich mitunter zwei oder drei solcher Zellhaufen, auflerdem grofie isolierte Zellen von dem-
selben Aussehen.

Solange diese Zellhaufen noch keinen zu groBen Umfang angenommen haben, sicht man
noch, wie sie von intermediiren Zellen umgeben sind, welche in der Regel! keinen wesentlichen
Verinderungen unterlegen sind; manchmal platten sich diese leicht ab; in der Regel aber fehlen
die Zwischenformen zwischen beiden Zellarten. Hiufig aber, wenigstens an einer Stelle der An-
hiufung, sieht man an der Peripherie abgeplattete Zellen von halbmondférmiger Form mit einem
mehr oder weniger firbbaren Kern und Keratohyalingranula. In diesen grofen und kleinen Zell-
haufen fehlt die fiir Krebsperlen charakteristische Schichtung; statt dessen findet man hier siulen-
artige Ubereinanderlagerung, oder es fehlt iiberhaupt jede RegelmiBigkeit. Auch die peri-
pherischen Zellen sind gewthnlich groB, unregelmifBig polyedrisch. Der Kern der duleren Zellen
ist manchmal noch sehwach firbbar; gewdhnlich scheint er aber ungefirbt, in Form einer
Vakuole; nicht selten ist noch ein Kernkorperchen firbbar.

Die Zellgrenzen sind gewthnlich scharf; nur ausnahmsweise scheinen die Zellen miteinander
zu konfluieren; es entstehen dann, mindestens an einigen Stellen der Anhiufung protoplasma-
tische Massen mit Vakuolen, die den nicht firbbaren Kernen entsprechen (Fig. 5, Taf. 1). Da
die Frage nach der Natur dieser zelluliren Verinderung, die schon auf den ersten Blick als Ver-
hornungsproze$ imponiert fiir die Erklirung der Natur und der Histogenese dieser Tumoren von
Wichtigkeit ist, glaube ich auf die niiheren Details eingehen zu miissen. In mit Himatoxylin-
(Delafield)-Eosin gefirbten Priparaten treten die die Zellanhiufungen bildenden Zellen
durch ihre intensive Rotfirbung (manchmal mit einem Stich ins Gelb) scharf gegen das iibrige
blaBrosa gefirbte Gewebe hervor. Sowohl die Zellanh#ufungen als auch die Zellen ein und des-
selben Zellhaufens sind verschieden stark firbbar; manchmal ist die Farbung nur sehr blaf. Bei
stirkerer VergroBerung (Immersion!) zeigen die Zellen eine granuldse, hinfiger eine wabige Struk-
tur. Besonders in den peripherischen, aber auch in den nach dem Zentrum hin liegenden Zellen sieht
man nicht selten feine Granula, zum Teil ganz kleine, rundliche, zum Teil etwas gréfere, von
unregelmiBiger Form, alle mit Himatoxylin stark firbbar. Mit van Gie s on scher Firbung 1)

1) Ich bin nach den von Apolant angegebenen Anweisungen verfahren; Uberfirbung
(24 Stunden) in nicht zu konzentriertem Himatoxylin (Delafield), Wisserung.
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nehmen die Zellen eine blaB schwefelgelbe bis orangerote Farbe an. Schon in ein und demselben
Zelthaufen sind die Farbtone verschieden; manchmal nimmt der ganze Zellhaufen eine gleich-
miiBige schmutzig gelb-braune Firbung an. Die Granula sind blaugran gefirbt. Diese Granula
sind noch gut zn sehen, wenn auch nur in geringer Zahl, in Schnitten, welche mit Himatoxylin
(Delafield) iiberfirbt, dann 10—20 Sekunden in 0,05 9 Kaliumpermanganatlosung diffe-
renziert wurden (nach der von S ¢ h m o r 1{iir die Darstellung der Keratohyalingranula empfohlene
Methode). Hierdurch nehmen sie einen schwarzblauen Ton an.

Gute Priparate erhdlt man auch nach der Methode von Mallory fiir kollagene Fasern
(Sdurefuchsin-Anilinblau-Orange). Die Zellen sind rotlich bis stark rot gefirbt.

Die interessantesten und instruktivsten Priparate sind die mit Eisenhimotoxylin Hei -
denhain, und die nach der Kromayerschen Methode gefirbt (einer Modifikation der
Gram-Weigertschen Fibrinfdrbung).

Mit Eisenhidmatoxylin farben sich die Zellen schwarzgrau bis intensiv schwarz. Durch
geeignete Differenzierung sieht man bei starker Vergroferung in der Mehrzahl der Zellen ein sehr
dichtes Retikalum, das nur die Stelle des Kernes freilifit, die als Vakuole erscheint. Das Reti-
kulum ist in den einzelnen Zellen nicht gleich stark gefirbt 1); die Zellgrenzen bisweilen unscharf,
so daB die Zellen das Aussehen einer vakuolenhaltigen Protoplasmamasse gewinnen. Besonders
in den Zellen, in denen das Retikulum weniger stark gefdrbt ist, findet man hiufig Granula von ver-
schiedener GroBe und Form, die nach dem Aussehen, der Anordnung usw. den Keratohyalin-
granula entsprechen; sie sind intensiv blauschwarz gefirbt (Fig. 5, Taf. I). Die beste Férbung
zur Darstellung der Struktur dieser Zellen (Retikulum, Granula usw.) ist die Kroma y e rsche
Methode, der man noch eine Firbung mit Alaunkarmin vorausgehen lassen kann. Nach dieser
Methode erscheinen die Zellen bei schwacher VergroBerung mehr oder weniger stark blau gefdrbt;
doch gibt es Zellen sowohl an der Peripherie als auch nach dem Zentrum hin, die nicht oder fast
gar nicht gefirbt sind. Bisweilen scheint die Zellperipherie stirker gefarbt, so daB sie eine Art
Zellmembran darstellt.

Bei starker VergriBerung sieht man an Priparaten, bei denen die Differenzierung mit der
Anilin-Xylol-Mischung im geeigneten Augenblick unterbrochen wurde (unter dem Mikroskop!),
deutlich ein sehr dichtes Retikulum, welches den ganzen Zelleib einnimmt und nur die Stelle des
Kernes freilaBt, der auch hier als Vakuole erscheint. In vielen Zellen, besonders den peripherischen,
aber auch den zentralen der Anhiufungen, auch solchen, die sich zwischen den epithelialen Ele-
menten des Tumors vereinzelt finden, treten intensiv schwarz-blau gefirbte Granula hervor, die
wie ich glaube als Keratohyalingranula aufzufassen sind (Fig. 6, Taf. I).

Diese Granula haben verschiedene Grofie und Form; bald sind sie rund, sehr klein, fiber
die ganze Zelle staubférmig verteilt; bald grofer, von mehr oder weniger unregelmifiger Form
(rundlich, oval, stibchenfirmig, winkliz abgebogen, wie zerbrochen aussehend). Besonders
die groBeren dieser Granula sind nicht selten um den Xern angeordnet; sie kénnen sich aber auch
iiber die ganze Zelle zexstreut finden. Beide Arten kommen in ein und derselben Zelle vor. Ahn-
liche Resultate ergibt die Gramsche Methode 2).

Einige Minuten langes Férben in konzentrierter, zuerst wisseriger, dann alkoholischer
Pikrinsgurelosung.

- Nach Apolant wiirden sich die Zellen mit schon weit vorgeschrittener Verhornung
gelb firben; die noch nicht ausgebildete Hornsubstanz hitte dagegen mehr Neigung zu
Fuchsin.

1) Nach Apolant wire mit Eisenhimatoxylin die junge Hornsubstanz stirker gefirbt,
dasselbe was Ernst fiir die Gra msche Fiarbung angenommen hatte.

) Ernst glanbte, mit der Gram schen Methode die echte Hornsubstanz, das Keratin,
gefirbt zu haben, welche Annahme sich aber spiter als falsch erwiesen hat (Rablu.a.). Daf
die Gramsche Methode die ersten Stadien bei der Verhornung und nicht die ausgebildete Horn-
substanz firbe, wie Erns t zuerst glaubte, ist von ihm selbst als unrichtig erkannt worden.
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Ich glaube, daB es sich wirklich um einen VerhornungsprozeB handelt. Das Aussehen, das
Verhalten der Zellen bei den verschiedenen Farbungen, besonders das Aussehen und die Anordnung
der Granula scheinen mir an dieser Annahme keinen Zweifel zu lassen.

Das Vorhandensein von Keratohyalin ist nun nach den heutigen Anschauungen fiir den
VerhornungsprozeB nicht absolut erforderlich. Waldeyer glaubte, daB das Keratohyalin
sich mit dem Spongioplasma der Zelle verbinde und daB so Keratin entstehe, so dafi das Kerato-
hyalin als Vorstufe des Keratins zu betrachten wire (Prokeratin). Ermnst neigte der Annahme
zu, daB die Keratohyalingranula sich in Keratin umwandelten. Andere Autoren wie Zander
haben auf Grund ungeniigender Reaktionen Keratohyalin und Keratin identifiziert. Jetzt sind
aber die Anschauungen iiber die Stellung des Keratohyalins bei dem Verhornungsprozefl andere
geworden. Seit Unna nimlich (Verdauungsmethode) haben die Keratohyalingranula fiir den
Verhornungsproze$ an Bedeutung abgenommen. Man lieB das Auftreten der Granula hochstens
als Begleiterscheinung beim VerhornungsprozeB gelten (Unna, Rablu. a.)

Nenere Autoren lassen das Auftreten von Keratohyalin nicht einmal mehr als Begleiterschei-
nung gelten (Weidenreich, Apolant). Apolant sagt: ,Die Keratohyalinbildung
ist weder Ursache noch Folge der Verhornung; sie ist auch keine Begleiterscheinung, da da, wo
das Keratohyalin sich am reichlichsten findet, keine Spur von Verhornung angetroffen zu werden
braucht.*

Wir wissen andererseits, daB in einigen Geweben (Nagel, einigen Schichten der Haare) der
Verhornungsproze3 ohne jedes Auftreten von Keratohyalin verlduft. Wenn die Zellen in toto
verhornen, bleibt jede Bildung von Keratohyalin aus; in diesem Falle zeigen die Zellen ein auBer-
ordentlich fibrillenreiches Protoplasma ( Apolant).

Trotzdem ist das Auftreten von Keratohyalin fiir den Verhornungsprozel immerhin etwas
Charakteristisches.

Es ist allerdings schwer an unseren Untersuchungsobjekten, wo es unmdglich ist, in ver-
schiedenen Schichten die Verinderungen, welche die Zelle bei ihrer Verhornung eingeht, wie beim
VerhornungsprozeB an der Haut, Nigein, Haaren, zu unterscheiden, wieweit die einzelnen Zellen
verhornt sind. Es ist sehr wahrscheinlich, daB die verschiedenen Farbtone, welche die Zellen nach
den verschiedenen Firbungen zeigen, durch das verschieden weit vorgeschrittene Stadium der
Verhornung bedingt werden.

Wir haben schon gesehen, daf die Keratohyalingranula enthaltenden Zellen nicht nur an der
Peripherie, sondern auch im Innern der Zellhaufen vorkommen (auch in solchen, in denen eine
deutliche konzentrische Schichtung vorhanden ist), und daf Zellen, die sich mit Fisenhématoxylin
nach Kromayer usw. in charakteristischer Weise firben, mit fast oder ganz ungeféirbten zu-
sammen vorkommen. Diese UnregelmiBigkeit und dieses Fehlen jeder Gesetze beim Verhornungs-
prozeB war schon Ern s tin den Krebsperlen und Nestern der Haut und Schleimhaut aufgefallen.
Einer atypischen Epithelwucherung entspricht eine atypische Verhornung.

Schon vor Ernst hatte Unna auf die Tatsache hingewiesen, daf die Krebsperlen eine
besondere Art der Verhornung erfahren, die unabhiingig von der Verhornung der Oberfliche und
der Zapfen ist, und daB diese deswegen nicht aus einer Abschniirung von epithelialen Zapfen ent-
standen zu denken sind.

Diese UnregelmaBigkeit in der Verhornung habe ich auch an verschiedenen Tumoren der
Haunt und der Schleimhiute (Zunge, Lippen, Pharynx), die vergleichsweise zur Untersuchung
herangezogen wurden, feststellen kénnen. Sie kehrt deutlich in unserem Tumor des Infundi-
bulums wieder.

Verdauungsversuche. Mir schien zur Entscheidung der Frage nach der even-
tuellen Hornnatur der in Betracht kommenden Veriinderung das Verhalten der Zellhaufen gegen
Verdauungsflissigkeiten (Trypsin) wichtig. Kleine Stiickchen des in Formalin fixierten Tumors (un-
gefiihr 2 X 5 x bmm grof), die hauptsichlich aus den oberen wenig verkalkten Partien des Tumors
stammten, wurden teils direkt (nach ausgiebiger Wiasserung), teils nach Entkalkung in Salzsdure
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(nicht in Salpetersiure, die das Albumin unverdaulich macht) nach sorgfiltiger Abspilung mit
Wasser und nachtriglicher Behandlung mit 0,3 prozentiger Sodalésung wihrend 1—2 Tage, zur
Verdauung in 2 prozentiger Trypsinlosung ( Griibler) in eine 0,3 prozentige Sodaldsung mit
etwas Toluol in dem Brutofen bei 87° gebracht.

Die Verdauung erfordert mehrere Tage (6—17, auch mehr); gelingt aber vollstindig, besonders,
wenn die Verdaunungsfliissigkeit von Zeit zu Zeit erneuert wird, was durch Zentrifugieren leicht
geschehen kann. Nach vollstindiger Verdauung findet man auf dem Boden eine kleine Menge
Detritus aus kleinen Schiippehen und etwas gequollenen und durchsichtigen kleinen Gewebsfetzen,
die deutlich (wie die mikroskopisehe Untersuchung ergab) aus unverdaulichen Resten von Binde-
gewebe und Gefiflen bestehen. In ihnen sind schon mit bloBem Auge kleine, gelblich weile un-
durchsichtige Punkte zu sehen. — Die direkte Untersuchung solcher Schiippchen unter dem
Mikroskop erlaubte schon die Annahme, daB es sich um die charakteristischen verhornten Zell-
haufen handelte.

Zum genaueren Studium wurden die kleinen Gewebsfetzen scrgfiltig in Paraffin eingebettet
und in Serienschnitte zerlegt. Um auch die kleinen Schuppen und den feinen Detritus einbetten
zu konnen, verfuhr ich folgendermaBen: Der Inhalt der Verdauungsgldser wird in ein spitzes
Zentrifugenrghrchen gegossen; nach dem Zentrifugieren gieBt man die Fliissigkeit ab; wiischt
2—3mal in Wasser; bringt nacheinander Alkohol von aufsteigender Konzentration hinzu; zum
SchluB Atheralkohol; zwischen jedem Wechsel findet erneutes Zentrifugieren statt. Einbettung
in nicht zu dickes Zelloidin, welches man einige Tage hindurch bis zur gewiinschten Hirte langsam
verdunsten 1568t. Man erhilt so einen kleinen Zelloidinblock, welcher den Detritus enthilt und in
Schnitte zerlegt werden kann. )

Die mikroskopische Untersuchung der so erhaltenen Schnitte zeigt, daff die charakteristischen
Anhiufungen verhornter Zellen ihre Struktur unveriindert behalten haben. Mit geeigneten Fir-
bungen kann man das Retikulum dentlich zur Ansehauung bringen und hier und da in den Zellen
mehr oder weniger reichliche Keratohyalingranula. Dies erklirt sich dureh das Vorhandensein
einer dureh das Trypsin unverdaulichen Zellmembran, die das Eindringen der Verdauungs-
iosung ins Innere verhindert hat. Werden die auf Deckglischen aufgeklebten Schnitte einer ex-
neuten Trypsinverdanung ausgesetzt, so verschwinden die Keratohyalingranula und der griBte
Teil des Retikulums; jetzt, da die Zellen durch die Schnittiithrung gewissermafien offen sind,
konnte das Trypsin seine Wirkung entfalten.

Um das AbflieBen der Schnitte von Deckglischen zu verhindern, muf man letztere vor
dem Verdauungsversuch mit einer diinnen Zelloidinschicht befeuchten (Methode von Regaud).
Die Verdaung dauert so ebwas linger; es ist auch besser, wihrend mehverer Tage die Verdauung
vor sich gehen zu lassen; was zu sichereren Resultaten fiihrt.

Dieses Verhalten gegen die Trypsinverdauung liefert uns einen neuen Beweis, daB es sich
hier, mindestens in der Hauptsache, um einen wirklichen VerhornungsprozeB handelt. Diese hor-
nige Umwandling nimmt, wie bereits gesagt, besonders nach dem Zentrum des Tumors eine sehr
starke Ausdehnung an. Sie feblt aber auch nicht an den peripherischen Teilen, dort, woz. B. der
Tumor in den Thalamus opticus eindringt. Im Zentrum des Tumors bringt die Homsubstanz,
welche sich in den Epithelzapfen in grofier Menge angehéiuit findet, auch den Zylinderzellensaum
zur Atrophie. Wenn dieser seinerseits die Wand einer Zyste bindegewehigen Ursprungs bildet,
kbnnen sich nachtriglich Hornmassen im Zysteninnern finden. Dieser Verhornungsprozef nimmt
also sozusagen indirekt an der Bildung groferer schon mit dem bloBen Auge sichtbaren Zysten
Teil, die dem Tumor sein charakteristisches poroses Aunssehen verleihen.

Mir scheint es unwahrscheinlich, daB die Hornmassen durch nachtrigliche Vakuolisierung
direkt Zysten bilden konnen, was Bennecke fiir die Adamantinome annimmt. Schon die Art
der Verdnderung dieser Zellen in unserem Tumor ist verschieden von der Benneckes, dessen
Zellen ihren Kern behalten. Er sagt: ,,Der ganze Prozel dhnelt sehr der beginnenden Verhornung;
jedoch finden sich niemals Zellen, die zu kernlosen Schollen entartet waren wie bei jenem ProzeB.*
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Daf die verhornten Zellen in unserem Falle leicht resorbiert werden, scheint mir unwahrscheinlich;
sie zeigen eher eine Neigung zur Verkalkung. Es sind besonders die zentralen Partien des Tumors,
in denen eine ausgedehnte Verkalkung statthat. Es geht besonders die Verkalkung in den ep1the-
lialen verhornten Massen vor sich, die allméhlich ihre Struktur verlieren und zu immer groBeren
Konglomeraten werden. Man findet aber auch in solchen epithelialen Zapfen, in denen keine oder
fast keine Verhornung bemerkbar ist, groBere oder kleinere Korperchen, die hiufig konzentrisch
geschichtet sind und die an verkalkte Psammomkédrner erinnern. Kalkablagerungen in Form mehr
oder weniger feiner Granula oder ziemlich grofier Anhiufungen finden sich auch im Bindegewebe,
in abgestorbenen Gewebspartien im Innern der Zysten usw. Die Verkalkung kommt nach Erd -
heim so hinfig in diesen Tumoren vor, dafl sie fiir letztere geradezu als charakteristiseh gelten
kann.

Verdinderungen des Stromas. Sie sind sehr wichtig, weil der grofte Teil der
Zysten, die sich an einigen Stellen des Tumors so reichlich finden, ihnen ihre Entstehung
verdankt.

Das bindegewebige Stroma unterliegt einer schleimigen oder hydropischen Entartung, die
in weiter vorgeschrittenen Stadien zu volliger Verfliissizung des Bindegewebes fiihrt, so daB
Liicken entstehen, die direkt von Zylinderepithel umgeben sind und die den Eindruck echter
Zysten, wie Driisenlumina erwecken. Nach ihrer Entstehungsart wiren sie aber als Psendozysten
aufzufassen, worauf schon Ingermann bestimmt hingewiesen hat. In den ersten Stadien
der Umwandlung erscheint das Bindegewebe gequollen, wie ddematos hydropisch, zellarm, Vaku-
olen und Liicken enthaltend; die GefiBe sind noch erhalten, hiufig hyalin entartet. Mit fort-
schreitender Veréinderung werden die Kerne immer spirlicher, so da8 nur ein Retikulum diinner
Fibrillen tibrig bleibt, in dessen Maschen sich eine Fliissigkeit sammelt, die an Schnitten infolge
der Fixierung koaguliert erscheint.

Die Gefille bleiben immer am lingsten erhalten, auch wenn das Bindegewebe fast ganz
geschwunden und auf ein feines Retikulum reduziert ist. Mit den letzten Resten des Bindegewebes
verschwinden auch die GefaBe, und es bleibt eine Hohlung zuriick, die manchmal ganzleer, manch-
mal mit einer durchsichtigen oder fein granulierten Masse gefiillt ist; in anderen Fillen mit einer
koagulierten kolloidartigen Substanz, die mannigfachen Detritus enthilt. Die Hohlen sind von einem
zylindrischen, kubischen bis platten Epithel ausgekleidet, das nach Innen eine deutliche, hiufig
abgehobene Membrana propria trigt (Fig. 1, Taf. I). Das Vorhandensein dieser Basalmembran
zeigt deutlich, daf es sich hier nicht um ein Driisenepithel handelt, sondern um die basale Schicht
des mehrschichtigen Plattenepithels, das den Tumor bildet.

An einigen Stellen des Tumors finden sich solche Pseudozysten sehr reichlich, so daB sie dicht
aneinanderstofen und nur durch ein epitheliales Retikulum von verschiedener Dicke getrennt
werden; letzteres beschrinkt sich hiufig auf zwei bis drei, manchmal auch blo8 auf eine Epithel-
schicht. An diesen Stellen zeigt der Tumor ein ganz besonderes Aussehen (Fig. 1, Taf. I).

Die Ursache dieser Entartung des Bindegewebes liegt in der besonderen Art der Entwick-
lung der epithelialen Elemente, die kleine Bindegewebsziige umgeben und gewissermaBen isolieren.
Durch Kompression der dazu gehdrigen GefdBe kommt es zu Stauungshydrops, der in vollige
Verfliissigung iibergehen kann. Auch die GefiBverinderungen (hyaline Degeneration) tragen
zu diesen Verinderungen bei. Diese Zysten bindegewebigen Ursprungs konnen, wie gesagt, mit
* epithelialen konfluieren, wodurch die groferen Zysten im Durchmesser von einigen Millimetern bis
zu einem Zentimeter und dariiber entstehen. Solche Zysten sind von einem mehrschichtigen
Epithel ausgekleidet, das verschieden dick ist, und welches zahlreiche in Zerfall begriffene ver-
hornte und verkalkte Epithelmassen enthélt. Das Epithel grenzt mit seiner basalen zylindrischen
oder kubischen Schicht direkt an das Bindegewebe oder an die das Stroma bildende Glia. Haufig
springen in das Zysteninunere verhornte oder abgestorbene Zellhaufen knospen- oder knopfartig
vor, die mit einer Schicht zylindrischer bis abgeplatteter Zellen iiberkieidet sind. An einigen
Stellen ist der Saum der zylindrischen Zellen zerrissen, wodurch die verhornten Zellhaufen
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zerfallen und nach dem Zysteninnern verlagert werden (Fig. 1, Taf. I). An einigen Stellen
fehlt das auskleidende Epithel, so ‘;daB das Zystenlumen direkt von Bindegewebe oder wvon
glio-nervosem Gewebe umgeben wird.

Der Inhalt der Zysten zeigt hiufig ein gallertiges oder kolloidartiges Aussehen; in thm findet
sich verschiedenartiger Detritus aus abgestossenen Epithelien, verhornten und in Verkalkung
begriffenen Epithelballen usw.

Artdes Tumors. Es kann sich nur um eine Plattenepithelgeschwulst
handeln, wie das Vorhandensein von Interzellularbriicken zeigt. Die Tatsache,
daB der Tumor die Neigung hat, nach der Tiefe weiter zu wuchern (wie in den
Thalamus und Fornix) nach Art einer malignen Neubildung, erlaubt uns, den
Tumor trotz des Fehlens von Metastasen, den Karzinomen nahe zu stellen.

In der Wucherungszone sieht man, wie das Neoplasma mit immer neueren
Fortsatzen in die nervise Substanz hineinwuchert. Diese Fortsitze imponieren
auf Schnitten als isolierte Zellnester mitten in glio-nervosem Gewebe, mehr oder
weniger von der Hauptmasse des Tumors entfernt. Serienschnitte lehren uns,
daB diese anscheinend isolierten Zellnester nur in verschiedener Richtung ge-
troffene Fortsitze sind, die in direktem Zusammenhang mit der Hauptmasse
des Tumors stehen. Nicht selten finden sich schon hier Gruppen verhornter Zellen.
Ahnlich gebaute Tumoren wurden schon mehrmals in der Hypophysisgegend
beobachtet und von den verschiedenen Autoren verschieden gedeutet und klassi-

fiziert.

Besonders wichtig ist der Fall Ingermanns. Ingermann hat ganz genan die
allgemeine Struktur und die speziellen Verdinderungen des Stromas, die er richtig erkannte (Pseudo-
zysten), beschrieben. Ebenso hat er auf das Vorhandensein der Interzellularbriicken wie anch
auf die speziellen Verfinderungen der Epithelzellen im Innern der Zellziige aufmerksam gemacht,
welche ein Gewebe zustande kommen lassen, das an die Schmelzpulpa des normalen Schmelz-
organs erinnert. Auch wurde von ihm auf die Ahnlichkeit solcher Tumoren mit den sogenannten
Adamantinomen hingewiesen. Trotzdem gebrauchte er fiir den Tumor die Bezeichnung ,,Hyper-
plasie der Hypophysis mit zystischer Erweichung des Stromas®. Andere Namen, unter welchen
solche Tumoren beschrieben wurden, sind z. B.: Epitheliom oder Papillom des Plexus chorioideus;
Zystisches Pialendotheliom (Héh1); Erweichtes Marksarkom des Hirnanhanges (Engel );
Medullarkarzinom (Rokitansky); Papilloses Epitheliom mit gallertiger Entartung des
Stromas (Ziegler); Krebsig epitheliale Geschwulst (Saxer) usw.

Ahnliche Tumoren, aber mehr zystischer Art, wurden von Selke, Cornilund Ran -
vier, Langer beschrieben und unter die ependymalen Papillome gerechnet.

Selke hatte von der echten Natur dieser Tumoren eine ziemlich richtige Anschauung,
wenn er sagt, dieselben seien aus dem Boden des 3. Ventrikels entstanden, welcher abnormer-
weise mit Pflasterepithel ausgekleidet war. Das Pflasterepithel gelangte dahin durch eine Keim-
versprengung von Mundepithel; was leicht verstandlich ist, wenn man bedenkt, daB bei der Ent-
wicklung des Hirnanhanges die Trichtergegend zu der Mundhohle in innige Beziehung tritt.

Es ist aber ein unbestreitbares Verdienst von Erdheim, den Charakter solcher Tumoren
richtig erkannt und ihnen eine besondere Stellung angewiesen zu haben. In einer gréBeren Arbeit )
hat Erdheim sieben solcher Tumoren zusammengestellt, welche sich in der Sammlung des

1) Sitzungsbericht der Kaiserl. Akademie der Wissenschaiten in Wien. Mathem.-naturw.
Klasse. Bd. OXITI, Ab. III, Dezember 1904. o -
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pathologischen Museums in Wien fanden (und die zum Teil schon unter anderen Namen publiziert
waren). Einen weiteren Fall hat er spiter beschrieben. Des weiteren hat er aus der Literatur
12 Féalle solcher Tumoren zusammengestellt, die unter verschiedenen Namen vertffentlicht waren.

Erdheim hatte in der normalen Hypophysis von Erwachsenen an der vorderen Fliche
des Vorderlappens und an den Ziigen hypohpysiren Gewebes, die die vordere Fliche des Stieles
umgeben (sogenannter Fortsatz), bis in deren Endanschwellung, besondere Gruppen platter Zellen
gefunden, die er als Reste des Hypophysenganges ansah, das heiBt Reste des ektodermalen Diver-
tikels der primitiven Mundbucht, aus welcher sich embryologisch der Vorderlappn der Hypo-
physis entwickelt. Gerade dort, wo beim Embryo der Hypophysengang am Vorderlappen inseriert,
finden sich beim Erwachsenen Plattenepithelhaufen.

Diese Zellen waren schon von Luschka gesehen worden, dem bereits die Ahnlichkeit
mit denen des Mundepithels aufgefallen war; dann von S a x e r, der in ihnen aber nur ein besonderes
Stadium funktioneller Differenzierung der Hypophysenzellen sah; und von Launois (,globes
épidermiques situés au voisinage de la racine du pédicule*), der sie als embryonale Reste autfafite.

Erdheim fand solehe Gruppen platter Zellen 10mal bei 13 Hypophysen Erwachsener.
(Serienschnitte!) Aus ihnen lie§ er die Tumoren vom Typus, wie wir ihn eben beschrieben haben,
hervorgehen und nannte sie Hypophysenganggeschwiilste. Da diese Gruppen platter Zellen sich
sowohl an der vorderen Fliche der Hypophysis als auch am Fortsatz finden, so konnen diese
Tumoren ebenso gut in der Hypophysis selbst wie oberhalb derselben, im Infundibulum, zur
Ent“dcklung;kommen.i;I Letzterer Gruppe gehdrt der von mir beschriebene Fall an.

! Die grofe Ahnlichkeit, die solche Twmoren in ihrer Struktur mit den sogenannten Adamanti-
nomen zeigen, findet in dieser Annahme Er d h e im s eine ungezwungene Erklirung. Beide Arten
von Tumoren entstehen niimlich aus embryonalen Keimen des Mundhéhlenepithels. Erdheim
hat sehon betont, daBf Adamantinome und Hypophysenganggeschwiilste in ihren Charakteren grofe
Ahnlichkeiten zeigen. Beide Arten von Tumoren sind selten; sie kommen vorwiegend bei jlingeren
Individuen vor, zeigen das histologische Bild eines Karzinoms, ohne jedoch Metastasen zu machen
(nur im zweiten Fall Er d h e i m s fanden sich regionire und Impimetastasen an der Rautengrube).
Sie zeigen alle Ubergangsformen von soliden Tumoren zu ein- oder mehrzystischen und bestehen
aus Stachel und Riffzellen. Charakteristisch fiir beide Tumoren ist die eigenartige Umwandlung
der epithelialen Zellen in ein gallertihnliches Gewebe. In beiden finden sich auch Pseudozysten
bindegewebigen Ursprungs. (Fiir die Adamantinome siche die Fille von Derujinsky und
Bennecke.)

Trotz der groBen Ahnlichkeit betrachtete Erdheim diese Tumoren nicht als ganz gleich-
wertig; in den Adamantinomen nimlich kann der Prozel bis zur Bildung von Schmelz und Zihnen
fiihren, was in den Hypophysengangstumoren nicht vorkommdt.

Vielleicht konnte man den Fall B e ¢ ks als einen Fall von Entstehung von Zéhnen in einem
Hypophysistumor gelten lassen.

Bei der Sektion einer an Marasmus senilis und Atrophia renum gestorbenen 74jihr. Frau
fand Beck an der Stelle der Hypophysis einen 25 x 27 x 24 mm messenden Tumor. Bei der
mikroskopischen Untersuchung fand er in dem Tumor aufler Resten des Hypophysengewebes
noch Knochenbalken, Zysten mit flimmerndem Epithel und Zihne (14). Ob ein Gewebe nach
der Art des Schmelzorgans in dem Tumor vorhanden war, ist nach der Beschreibung schwer zu
entscheiden. Bei der Betrachtung der Histogenesis dieses Tumors sagt B e ¢ k: ,,Sehen wir nun,
dal in unserem Falle sowohl das Epithel als auch das Bindegewebe (der Hypophysis) zum Teil
eine abnorme Wachstumsrichtung eingeschlagen haben, indem sie Zdhne und echte Knochen zur
Entwicklung gebracht haben, so ist die natiirliche Deutung bei dem Mangel jeglicher komplizierter
fotaler Organbildung gewiB die, da eben ein Teil des Gewebes des Vorderlappens der Hypophysis
auch nach seiner Abschniirung von seinem Mutterboden, der vorderen Rachenhohle, seine Fahig-
keit, Zahne und Knochen zn bilden, sich bewahrt und aus irgendwelcher Ursache zum Ausdruck
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gebracht habe.” Aus diesen Griinden hélt Beck den von ihm beschriebenen Tumor nicht fir
ein Embryom, wohl aber fiir ein Teratom der Hypophysis.

Sehr interessant ist die Frage nach der etwaigen Verhornung in den Hypophysengang-
geschwiilsten. Nach Erdheim wiren die Gruppen platter Zellen in der Hypophysis und die
aus ihnen entstehenden Tumoren ektodermalen, nicht epidermoidalen TUrsprungs, was aus dem
Fehlen von Keratohyalin und Verhornung hervorgehe. Es ist gerade dieses Fehlen von Kerato-
hyalin, was nach Erdheim eine scharfe Trennung solcher Tumoren von Cholesteatomen (fiir
welche er entschieden die Ansicht Bostroems von dem epithelialen und nicht endothelialen
Ursprung teilt), von Dermoiden, Epidermoiden und verkalkten Epitheliomen der Haut erlaubt.
Erdheim verneint durchaus, daff sich in solchen Tumoren Verhornung findet. Er hat Be-
schreibungen und Zeichnungen von Zellen und Zellengruppen gegeben, die durchaus an die von
mir beschriebenen erinnern, in denen er aber nur nekrotische Zellen sieht. Er macht darauf aunf-
merksam, dal} dieses Fehlen von Verhornung sein Analogon in dem Fehlen bei Adamantinomen
finde. ,,Typisch fiir beide Geschwulstformen ist das Vorkommen von Schichtungskugeln in den-
selben, ohne daf es zur Bildung echter Hornperlen kommt. Mit Ansnahme von Allgayer
betont das jeder Autor, der sich mit der Adamantinomirage beschiftigte.

So meint Becker, daf nur bei aufmerksamer Untersuchung diese Schichtungskugeln
von Kankroidperlen unterschieden werden konnen. Bennecke sagt: Dieser ganze ProzeB
dhoelt sehr der beginnenden Verhornung; jedoch finden sich niemals Zellen, die zu kernlosen
Schollen entartet wiren wie bei jenem ProzeB. Borst hat auch niemals Verhornung gesehen,
und Ribbert spricht von konzentrischen Schichtungskugeln nach Art der Epithelperlen.

Von Autoren, die vor Ex d h e i m Tumoren von dem Typus der Hypophysenganggeschwiilste
beschrieben haben, erwihnt nur Ingermann das Vorhandensein von Verhornung: ,,Gebilde,
welche vollstindig den sogenannten Kankroidperlen gleichen, mit abgeplatteten halbmondfor-
migen Zellen an der Peripherie und etwas groBeren anscheinend kernlosen Zellen im Zentrum.“

Den Autoren, welche sich nach Exdheim mit diesen Tumoren beschiftigt haben, fiel all-
gemein das Fehlen von Verhornung und von Keratohyalin auf { Bregmannund Steinhaus,
Creutzfeld, Formanek, Striussler) Nur Bartels hatin seinem Fall Kerato-
hyalin und Verhornung gefunden; er kommt deshalb zu folgendem SchluB: ,,Es fillt mit dem
Nachweis der Verhornung bei den Hypophysenganggeschwiilsten eine Hauptschranke, die Er d -
heim selbst bei ihrer Abgrenzung gegen Cholesteatome und Epidermoide errichtet hat. Der
Nachweis der Verhornung in meinem Fall von Hypophysengangtumor 186t trotz der Ahnlichkeit
mit den Adamantinomen die Moglichkeit nicht von der Hand weisen, da8 es sich bei unserer Ge-
schwulst und somit auch bei denen Erdheims um eine epidermoidale Genese handele. Der
Bau wiirde nicht dagegen sprechen. Es konnte sich um versprengte Epidermiskeime wie bei
Cholesteatomen handeln.*

Entschieden hat wohl Er dh eim auf das Fehlen von Verhornung als diffe-
rentielles Merkmal zwischen diesen und epidermoidalen Tumoren ein zu groBes
Gewicht gelegt. Er bemerkt selbst ganz richtig, daB eine Verhornung nieht gegen
eine KEntstehung solcher Tumoren aus dem Mundektoderm sprechen wirde (dieses
zeigt némlich auch Keratohyalin und Verhornung) und daf andererseits das
Fehlen von Keratohyalin nicht absolut gegen die Moglichkeit einer Verhornung
aussagte, da es z. B. bei Parakeratosen (Ichtiosis, Psoriasis) zur Bildung enormer
Mengen verhornter Lamellen kommt, obwohl das Keratohyalin ganz oder fast
ganz fehlt (Unna).

Entgegen der Annahme von Bartels glaube ich aber nicht, da das Vor-
handensein von Verhornung allein uns berechtigt, diese Tumoren den gewohnlichen
epidermoidalen Geschwiilsten niher zu stellen und daB der eigentiimliche Charakter
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dieser Tumoren auch bei Vorhandensein von Verhornung durch ihre Struktur
bedingt wird, ebenso wie die Adamantinome der Kiefer eine scharfe Abgrenzung
gegen die Karzinome der Mundschleimhaut erfahren haben?).

Nun wurde auch in einigen Fillen von Adamantinomen eine Verhornung
beobachtet (Allgayer). Malassez fand in seinen ,,débris épithéliaux*
verhornte Zellen. Ob die sogenannten Serreschen Korperchen oder Epithel-
perlen (Reste des Schmelzorgans), die eine charakteristische konzentrische Schich-
tung zeigen, verhornt sind, wage ich nicht zu entscheiden. Die Abbildungen
Zuckerkandls lassen es vermuten.

Ob das Vorhandensein oder das Fehlen von Verhornung in den Hypophysen-
ganggeschwillsten mit. einer frither oder spater eingetretenen Abschniirung des
Geschwulstkeimes aus dem Mundepithel in Zusammenhang steht, wie Ribbert
fir die wechselnde Struktur der Adamantinomen annimmt, ist schwer zu sagen?).

DaB in unserem Fall Verhornung vorhanden war, scheint mir aufler Zweifel;
und da die Struktur des Tumors in allen Einzelheiten durchaus der typischen Struk-
tur der Hypophysenganggeschwiilste entspricht, neige ich mich entgegen Erd -
heim, mit Bartels der Ansicht zu, daB wenigstens in einigen Fiallen solche
Tumoren Verhornung zeigen konnen.

Kurz gesagt handelt es sich in unserem Falle um eine im Infundi-
bulum entstandenePlattenepithelgeschwulstdesHypo-
physenganges. ,Hypophysenganggeschwulst des In-
fundibulums*®.

Gleichzeitig mit der Entwicklung des Tumors hatte man in diesem Fall neben
anderen Symptomen (erhohter intrakranieller Druck, Kopfschmerzen usw.) das
Auftreten einer starken Adipositas bemerkt. Bemerkenswert war auch die ab-
norme Behaarung auf dem ganzen Kérper (nach dem Typus maseulinus). Leider
konnte die Hypophysis, welche makroskopisch stark abgeplattet gewesen war,
mikroskopisch nicht untersucht werden; ebense nicht das Ovarium, welches
makroskopisch ganz glatt war, ohne jede Spur reifer Follikel. DaB die Funktion
des Ovariums alteriert sein muBte, kann aus der schon lange bestehenden Amenor-
rhoe vermutet werden. Interessant wiare natiilich in diesem Falle die mikrosko-
pische Untersuchung aller anderen Driisen mit innerer Sekretion (Thyreoidea,
Pankreas, Nebenniere usw.) gewesen, welche makroskopisch als normal bezeichnet
wurden. Leider wurden sie fiir diesen Zweck nicht aufgehoben.

1y Es findet sich z. B. in den sogenannten Matrixkarzinomen der Haut manchmal eine Quellung

und Verfliissigung des Bindegewebes (Carcinoma myxomatodes Virchows } mit Bildung

von Pseudozysten wie in den Hypophysenganggeschwiilsten. Es fehlt aber durchaus die
charakteristische Umwandlung des Epithels in eine Schmelzpulpa.

®) Ribbert sagt: ,,Die verschiedene Zusammensetzung der Adamantinome konnte auf

dem fritheren oder spiteren Eintreten der Keimabtrennung beruhen. Frithzeitig losgeloste

Epithelien werden mehr dem Mundepithel nahekommen, und die Umbildungen mit kon-

" zentrischen Schichtungen erzeugen ; spiiter abgeléste werden die zentrale sternformige Zellum-

wandlung, die dem weiter vorgeschrittenen Schmelzorgan eigentiimlich ist, erkennen lassen. ¢
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Die drei folgenden Fille stammen aus der Sammlung des hiesigen Patholo-
gischen Instituts. Leider war bei keinem dieser Fille eine klinische Geschichte
vorhanden; hingegen standen, eingehende Sektionsprotokolle zur Verfiigung.

Die Fille waren von mir bereits untersucht, als ich bei der Durchsicht der
Literatur in der Arbeit Kollaritis eine StraBburger Dissertation von Bu -
hecker aus dem Jahre 1893 zitiert fand, in der diese Fille mit anderen zu-
sammen beschrieben waren. Da aber einerseits die Diagnose zweier dieser Tumoren
nach meinen Befunden, wie ich glaube, anders lauten mu8, und da andererseits
sich Buhecker nur mit der mikroskopischen Untersuchung der Hypophysen-
tumoren selbst beschiftigt hat, ohne auch nur die Frage nach den etwaigen Be-
ziehungen zur Adipositas, zu Genitalverdnderungen usw., die in zwei dieser Fille
bestanden, zu -beriihren, so daf er auch die darauf beziiglichen Teile der Sektions-
protokolle nicht wiedergegeben hat, glaube ich diese Fille noch einmal bringen
zu miissen mit Erginzung der Sektionsprotokolle und Beschreibung der neuer-
lichen mikroskopischen Befunde. ”

Fall 2. Musealpraparat Nr. 3260. (Der Fallist als Fall 5in der Buh e ¢ k e r schen  Disser-
tation publiziert.) J. Joseph, 64 Jahre alt; gestorben am 14. September 18%1. Sektion am
15. September 1891. (Sckant: Prof. Schmidt.)

Pathologisch-anatomische Diagnose. Zystischer Tumor der Hypophysis
mit Hamorrhagien, Bronchitis, himorrhagische Zystitis, M. Brighti chronicus (gradus levioris).

Sektionsprotokoll MittelgroBe, schmale, etwas magere Leiche. Symmetrisches
Schideldach, von mittlerer Dicke und ziemlich viel kompakter Substanz. Symmetrische Schalt-
knochen im unteren Teile der Koronarnaht beiderseits. Dura glatt und glinzend, ohne Aui-
lagerungen. Beim Abheben der Stirnlappen kommt ein ungefihr walnuBgrofer zystischer Tumor
zum Vorschein, der die Sella turcica deckt. FEr ist diinnwandig; beim Anstechen einer kleinen
Stelle entleert sich nur ein Hohlraum und zwar kommt eine gesittigh gelbe, klare Fliissigkeit
hervor.

Das Chiasma nn. opticorum, sowie die angrenzenden Abschnitte der Nn. optici und Tractus
optici legen der vorderen bzw. der seitlichen Wandung des zystischen Tumors auf, werden durch
denselben abgeplattet, am stéirksten der linke N. opticus, durch dessen Fasern hindurch sich auch
die Zyste buckelig hervorwilbt. Das abgeplattete Chiasma ist verdringt und sieht mit seiner
vordern Fliche nach rechts. Der Tumor ist durch die Dura, welche iiber die Sella turcica zieht,
gegen den untern Abschnitt der Hypophysis abgegrenzt; diese ist bohnengroB und nicht zystisch
verdndert. Die Geschwulst ist nicht deutlich gestielt; sie legt sich iiberhdngend den Grofhim-
schenkeln anf und nach hinten zu deckt sie in gleicher Weise den Boden des 4. Ventrikels. An
der Spitze der Schlifenlappen ist die Pia braungelb pigmentiert; ebenso die oberflichlichen Rinde-
sehichten des Gehirns; ebensolche braune Stellen treten an beiden Stirnlappen und an der Unter-
fiiche des linken Pedunculus cerebri auf. Weitere Gehirnschnitte unterbleiben.

AuBer Bronchitis, himorrhagischer Zystitis und M. Brighti chronicus gr. 1. sind an den
iibrigen Organen keine erhebliche pathologische Verinderungen vorhanden.

Erginzuong der makroskopisechen Beschreibung des Tumors.
Das Priparat, bei welchem Tumor und Gehirn in Zusammenhang geblieben sind, warin Miiller -
scher Fliissigkeit fixiert und in Alkohol aufgehoben; es ist durch einen medialen sagittalen Schnitt
in zwei Teile zerlegt. Der zystische wallnuBgroBe Tumor liegt oberhalb und etwas vor der Hypo-
physe, die als ein Anhang desselben erscheint, und mit ihm aufs innigste zusammenhingt; die
Zystenwand geht direkt in die Hypophyse iiber (Textfig. B). Die obere Zystenwand ist in ihren
hinteren zwei Dritteln mit der Gehirnbasis nur locker verbunden, wihrend in ihrem vorderen Drittel

Virchows Archiv f. pathol. Anat. Bd. 203. Hft. 1. 2
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ein fester Zusammenhang besteht: hier bildet die obere Zystenwand gleichzeitiz den vorderen
Teil des Bodens des 3. Ventrikels, der dem Infundibulum entspricht (Textfie. B,a). Ein
Stiel, der die Hypophysis mit dem Gehirn verbindet, fehlt; seine Stelle vertritt gewissermaBen die
Zyste. Hierin stimme ich mit Buhecker iiberein, went er sagt: ,,Die Zyste vertritt daher
gewissermaBen das Infundibulum, von dem auch tatsiichlich nichts nachzuweisen ist.*

Der Tumor hat sich also extradural entwickelt, oberhalb des Tentoriams der Sella turcica.
Wahrend des Lebens, als die Zysten noch mit Fliissigkeit gefiillt waren, mufite der Tumor noch
mebr als jetzt am Priparat den Boden des 3. Ventrikels emporgehoben haben. Der Tumor ist,
wie aus der Figur ersichtlich, ein Polyzystom; er mifit jetzt, nachdem die verschiedenen Zysten
durch den medialen Schnitt ihren serdsen, braungelblichen Inhalt entleert haben, 3,1 em im
sagittalen, 2,5 cm im frontalen und 2,6 em im vertikalen Durchmesser. Im unteren Teil des Tumors,
dicht iiber der Hypophyse, sicht man an der Innenfliche einer Zyste eine dendritische blumenkohl-
artige Vegetation, die eine Fliche von ungefihr 2 qem einnimmt; die zottigen Vegetationen sind
gewthnlich breitbasig; nur selten diinn-fadenformig (Textfig. B, b). Im Innern der anderen

Fig. B.

Zysten sieht man bis 1—2 mm dicke fadenformige Ziige, die in verschiedenen Richtungen diese
durchsetzen. An einigen Stellen findet man noch Reste des fritheren Zysteninhalts in Form einer
braunen kriimeligen Masse, die offenbar die Reste alter Hamorrhagien darstellt.

Mikroskopische Beschreibung Aus verschiedenen Stellen der Zystenwand
und der dendritischen Vegetationen wurden kleine Stiickchen herausgeschnitten und untersucht.
Trotz der wenig guten Konservierung des Priparats, wenigstens was das Epithel anbetrift, konnte
ich noeh ziemlich instruktive Priparate erbalten, die iiber die Struktur des Tumors keinen Zweifel
lassen.

Die Zystenwand besteht aus einem ziemlich lockeren, kernarmen, gefdBreichen Bindegewebe:
die GefiBe zeigen haufig eine hyaline Entartung. Tast iiberall findet sich reichliches Blutpigment
in kleineren oder griferen Schollen.

Bei seiner mikroskopischen Beschreibung sagt Buhecker: , Eine charakteristische Epithel-
auskleidung der Innenfliche 1aBt sich nicht nachweisen.” Mir gelang es hingegen, fast an allen
untersuchten Stiickchen ein anskleidendes Epithel nachzuweisen, das an den verschiedenen Stellen
ein etwas verschiedenes Aussehen zeigt. Es besteht im allgemeinen aus mehreren Schichten;
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dort, wo es am besten erhalten ist, zeigt es deutlich den Charakter eines mehrschichtigen Platten-
epithels (aus drei bis vier, selten aus mehr Schichten bestehend) mit einer basalen Schicht zylin-
drischer oder kubischer Zellen mit ovalen, stark firbbaren Kernen; nach oben hin platten sich
die Zellen immer mehr ab. An vielen Stellen sind die oberen Epithelschichten ausgefallen, so daB
nur die basale Schicht iibergeblieben ist, die den Eindruck eines einschichtigen Zylinderepithels
erwecken kann (wie es E v d h e i m bei seinem Fall 6, der seiner Struktur nach diesem sehr gleicht,
beschrieben und in Fig. 85, 5. 657 abgebildet hat).

Nur an einigen Stellen fehlt auch diese Zylinderzellenschicht, so daf8 die Zyste direkt von
Bindegewebe umgeben wird. Hier und da schickt das Epithel solide Zellzapfen als Ausldufer in
die bindegewebige Wand der Zyste. An anderen Stellen hat das Epithel keine basale Schicht zylin-
drischer oder kubischer Zellen, sondern es besteht aus zwei bis drei Schichten abgeplatteter,
in die Lange gezogener Zellen (besonders in der obersten Schicht).

Interessanter und charakteristischer ist der Befund an den dendritischen Wucherungen.
Buheecker sagt: ,Die dendritisch ramifizierten Wucherungen besitzen ein blumenkohl-
artig verzweigtes Geriist, das aus einem kernarmen, mitreichlicher Interzellularsubstanz versehenem
‘Bindegewebe aufgebaut ist, von dhnlichem Aussehen wie das Schleimgewebe. Hie und da ist ein
grifleres, zentrales Gefdl darin bemerkbar, das solch eine zottige Erhebung in ihrer ganzen Linge
durchzieht. Diese bindegewebigen Ramifikationen sind auf ihrer Oberfliiche von einem mehrfach
geschichteten Plattenepithel iiberkleidet.

Die Beschreibung Bu h e ¢ k e r s stimmt ganz genau mit dem iiberein, was ich gesehen habe;
daher konnte ich auch wortlich zitieren. Beaztiglich des Plattenepithels will ich nur kurz bemerken,
daB es an einigen Stellen eine basale Zylinderzellenschicht zeigt (Fig. 7, a, Taf. I}, oiters eine sehr
starke Wucherung, so daB es aus vielen Zellschichten besteht. An diesen Stellen zeigt es manch-
mal Neigung zu konzentrischer Anordnung, ohne daB es aber zur Bildung echter Schichtungs-
kugeln kiime. Nach der Farbung mit Eisenhdmatoxylin Heid enhain gelingt es trotz mangel-
hatter Konservierung des Priparates ziemlich gut, Interzellularbriicken und teilweise auch ein
Retikulum in den Zellen nachzuweisen. Das Epithel besteht also auch in diesem Falle aus Stachel-
und Riffzellen; es fehlen aber durchaus Keratohyalinkérnchen, ebenso jede Spur von Verhornung.
Fiir die Entstehung dieses Tumors nimmt Buh e ¢ k e r eine Entstehung aus Resten des embryo-
nalen Trichterkanals an, wie es L an g e r kurz vorher fir zwei von ikm publizierte Fille ange-
nommen hatte, und nennt seinen Tumor ,,Polycystoma papilliferum®.

»Nach dem makroskopischen wie mikroskopischen Verhalten dieses Tumors+, sagt er, ,,kann
es wohl keinem Zweifel unterliegen, daf derselbe seinen Ausgang vom Infundibulum genommen
hat; es wiirde sich also diese Zyste den zwei von Langer beschriebenen Fillen anschliefen
und sich nur darin von jenen unterscheiden, daf in unserem Falle die papilliren Exkreszenzen
mit geschichtetem Plattenepithel bekleidet sind, wihrend dort deutlich zesehichtetes Zylinder-
epithel vorhanden war. Trotz dieser Verschiedenheit liegt indessen bei der bekannten Veriinder-
lichkeit des FEpithels iiberhaupt fiiglich kein Grund vor, einen anderen Ausgangspunkt als in
Langerschen Fillen anzunehmen.*

Nach dem Sitz und der histologischen Struktur (Interzellularbriicken usw.) kann der Tumor
meiner Ansicht nach nur den Hypophysenganggeschwiilsten zugerechnet werden. Der Tumor
hitte sich auch in diesem Falle aus Resten des Hypophysenganges (Gruppen platter Zellen), die
sich hiufig an dem Hypophysenstiel, im Bereiche des sogenannten Forfsatzes finden, entwickelt.
Er zeigt gutartigen Charakter. Unsere Diagnose lautet also: Benigne, im Infundi-

‘bulum entwickelte plurilokuldr-zystisch papillire Platten-
epithelgeschwulst des Hypophysenganges.

Besonders hervorzuheben wire die papillomatise Struktur, die eine Zyste der Geschwulst
an einer Stelle ihrer Innenfliche zeigte. Denselben Befund hat Erdheim in seinen Fillen 6
und 7 erhoben und gleichzeitiy bemerkt, daB dies bei Hypophysenganggeschwiilsten relativ

2*
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hiufig, bei Adamantinomen sehr selten vorkomme (Fille von Neumann, E. Becker?),
Haasler).

Nur noch einige Worte iiber die mikroskopische Untersuchung der Hypophyse. Die Fiar-
bungen gelingen hier besser als an dem Epithel der Zysten. Die Hypophyse zeigt eine von der
Norm nicht wesentlich abweichende Struktur. Die Zellziige erscheinen nur etwas diinner; an
einigen Stellen auf zwei bis drei Zellreihen reduziert; das Bindegewebe ist hingegen etwas ver-
mehrt, und an einigen Stellen hydropisch. Eosinophile Zellen sind in gewisser Anzahl vorhanden,
ohne daf es sich mit Bestimmtheit sagen lieBe, ob ihre Zahl unter die Norm bedeutend gesunken
sel. Die Gefife erscheinen etwas dilatiert und stark mit Blut gefiillt.

Zwischen vorderen und hinteren (gut erhaltenen) Lappen sind mehrere ziemlich groBe kolloid-
haltige Zysten zu sehen. Im ganzen genommen finden sich Anzeichen einer leichten Atrophie
mit Reduktion des Parenchyms und vielleicht der funktionierenden Elemente (eosinophile Zellen).

Fall 3. Musealpriparat Nr. 2838. (Fall 2 Buheckers) I. Wilhelm, 50 Jahre;
gestorben am 8. September 1891. Sektion am 9. September 1891. (Sekant Prof. v. Reck-
linghausen.)

Pathologisch-anatomische Diagnose. Sarkom der Hypophysis. Herde
im Schiideldach. Tumormassen auf der Dura. Himochromatose.

Sektionsprotokoll (abgekiirzt). Grofle, sehr kviiftice Leiche. An der linken Kopi-
hilfte ein kreuzformiger Schnitt, 814 ¢m lang und breit. Der Lingsschnitt reicht fast bis zum
dnferen Ende der Augenbraue. Das linke Ende des queren Schnittes endet 5 ¢cm oberhalb der
Ohrmuschel. Hautlappen zurtickgeschlagen; nach Entfernung derselben liegt das Schideldach
blof, das eine ovale Trepandfinung enthiilt, 414 e¢m breit und 7% em lang. Diese Offnung gehort
ausschlieBlich der linken Stirnbeinhilfte an und endet 1 ¢m vor der Koronarnaht. Beim Ab-
ziehen der Galea kommt am Hinterkopf auf der rechten Seite zwischen ihr und dem rechten
Scheitelbeine eine teils flissige, teils klumpig geronnene Blutmasse zum Vorschein. An dieser
Stelle nichts von einer Fraktur; dagegen kommt im hintern untern Abschnitt des rechten Os
parietale 51 cm von der Mittellinie und entfernt 814 em hinter der Koronarnaht eine ungeféhr zehn-
pfennigstiickgrofie rundliche Stelle im Knochen zum Vorschein, deren peripherische Zone sich aus
‘roten Punkten und Strichen, offenbar GefiaBen, zusammensetzt, wihrend das Zentrum eine weiBe
Knochenpartie bildet. An der Innenfliche, genau dieser Stelle entsprechend, befindet sich eine
flache Vorwélbung auf der Tabula vitrea, weich anzufiihlen, durch die Firbung von der um-
gebenden Substanz ausgezeichnet, da sie graurot ist, durch eine schmale dunkelrote Zone gegen
den umgebenden Knochen abgesetzt.

Schiideldach im ganzen von mittlerer Dicke mit sehr reichlicher Diploe. An der Innenfliche
des Stirnbeins, sowie lings des Sinus longitudinalis flache, weifie Osteophyten, die am reich-
lichsten und dicksten in der Umgebung der beschriebenen Trepandffnung sind, besonders an
deren hinterem Umfang. Nach innen von dieser Offnung und zwar 2% cm lateral von der eben
noch angedeuteten Stirnnaht, an der duBeren Fliche des Schidels, befindet sich eine fiinfpfennig-

stiickgrofe Stelle, an welcher der Knochen etwas blasser ist und eine Gruppe feiner Offnungen
der #nBeren Knochenlamelle zeigt. Die Grenze dieser blassen Partie gegen die stark injizierte
graurote Umgebung ist ziemlich scharf. Entsprechend diesem letzteren Herd erheben sich auf der
Dura mater dicht neben dem Sinus longitudinalis leicht gelblich gefirbte Massen, z. T. ganz flach
aufliegend, z. T. als kleine Warzen sich erhebend.

Die im Grunde der Trepandfinung freiliegende Partie der Dura mater erhebt sich bis zu
5 mm fiber die umgebende Duraoberfliche, ist lebhaft rot gefirbt, mit Jodoform bedeckt. An sie
schliefit sich an ihrem ganzen Umfang eine flache gelbe und gelbbriunliche Auflagerung der Dura -

1) Die Beschreibung Beckers, schon von Bennecke bemingelt, scheint Erdheim
so wenig ausreichend zu sein, daB er in Anbetracht der Wichtigkeit des Falles eine noch-
malige Bearbeitung desselben fiir sehr wiinschenswert halt.
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an, welche sich nach der Medianlinie am weitesten, nimlich 1 e¢m ausdehnt. Entsprechend dem
beschriebenen Knochenherd im rechten Scheitelbein ist an der Dura mater nichts Abnormes.
An der Innenfliche der Dura, entsprechend der Trepanstelle, erhebt sich eine Gruppe von kleinen
Wirzchen, in deren Umgebung GefiBentwicklung vorhanden ist. Entsprechend dem erwihnten
medialen Herd der Dura erhebt sich innen ein halbkirschgroBer, bréaunlich gefirbter Tumor, 2 cm
lang, 3 em breit, 5 mm hoch; derselbe ist mit der Pia leicht verwachsen. Dieser Herd wilbt sich
auch ein wenig in den Sinus longitudinalis vor, ohne daB jedoch irgendwelche Verstopfung des
letzteren vorliegt. Er besteht aus ziemlich durchscheinendem, leicht gelblich geféirbtem Gewebe;
ihm entspricht der duflere, oben erwihnte Tumor.

Der laterale Tumor (6:4 em) sitzt auBen auf, leicht rotlich. Die duBeren Massen vereinigen
sich in einen Strang, der sich an einen Ast der Art. meningea media anschlieft. Die Dura zeigt
an dieser Stelle starke Vaskularisation. Am vorderen unteren Winkel des Os parietale sitzt auBen
ein rotes Gewebe.

Bei der Herausnahme des Gehirns tritt vom Tiirkensattel her eine starke Prominenz, breit-
basig gestielt, gegen das Gehirn hervor und hat hier Eindriicke erzeugt. Durchmesser sagittal
6 cm, frontal 4 em, vertikal 7 em. Beide Nn. optici sind sehr gedehnt und abgeplattet, besonders
der rechte, und durchscheinend. Der Klivus ist sehr stark emporgehoben, ganz besonders der vor-
dere Teil des Foramen magnum. Oberfliche etwas uneben. Die bedeckende Dura ist zwar glatt,
aber gelblich durchscheinend; starke Vaskularisation darunter. Die Sattellehne ist weich, nach
hinten umgelegt. Auf dem Durchschnitt unter der Dura findet man gelbe Gewebssubstanz von
der Art des Tumorgewebes, wie es scheint, auerhalb der Dura gelagert.

Von der iibrigen Sektion sei nur das Wichtigste erwihnt: Fettpolster am Bauche 514 cm
dick. Thorax im oberen Teil ziemlich flach. R. Brustdriise zeigt auf dem Durchschnitt eine weife
Substanz, die von Fettmassen durchsprengt ist; Diameter 5: 4 cm; das weiBe Gewebe ist am
reichlichsten in den oberen Schichten.

Tracheale Lymphdriisen, besonders aber die bronchialen, kornig. Schilddriise ziemlich groB;
beide Lappen enthalten in den hinteren Partien einen Knoten. Viel Fett im Mediastinum.

Lungen sehr voluminds; an der Spitze einige alte Herde; schiefrige Induration; graue
Knoten; starkes Odem; in den unteren Teilen geringer Luftgehalt; Hyperimie. Das Gewebe
auferdem eigentiimlich derb.

Netz und Baucheingeweide haben starkes Fettpolster. Leber normal (etwas kleiner). Pan-
kreas sehr klein, im Kopf wie im Schwanz. Milz 16: 11: 41, ¢m. Parenchym etwas briichig;
Schnittfliche sehr uneben. Gewebe im ganzen dunkelrot; zahlreiche weifle Streifen darin, z. T.
auch kleine Korner, wohl nur Follikel, keine Tuberkel. Nirgends in den Driisen késige Knoten.
GroBe gerttete Lymphdriisen neben dem Ductus choledochus. _

Kieine Prostata. Keine Verdnderungen an den Hoden. Leichte Hypospadie.

Nach dem Sektionsbefund wurde die groBe, tiber den Tirkensattel sich erhe-
bende Geschwulst als ein Tumor der Hypophysis angesehen, und zwar maligner
Art; die Herde im Schédeldach und der Dura als davon ausgegangene Metastase.
So wurde die makroskopische pathologisch-anatomische Diagnose auf ,,Sarkom
der Hypophysis* gestellt.

Makroskopische Beschreibung des Prdparats. Der Hypophysen-
tumor ist in Verbindung mit dem mittleren Teile der Schidelbasis gelassen, wihrend sowohl Ge-
hirn als auch die umgebenden GefilBie und Nerven entfernt sind; das Ganze ist durch einen Median-
sehnitt in zwei Teile zerlegt. Der Tumor fiillt mit seinem untern kleineren Abschnitt die Sella
turcica vollstindig aus; dieselbe ist allseitig stark erweitert und miBt im lingsten sagittalen Durch-
messer 31 mm, im lingsten TiefmaB 17 mm. Der groBere iiber dem Tiirkensattel gelegene sowohl
nach vorn als auch seitlich stark vorspringende Teil der Geschwulst hat eine anndhernd kngelige
Gestalt, nur etwas von oben nach unten abgeplattet. Die Oberfliche derselben ist in der vordern
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Partie glatt, in der hinteren dagegen stark uneben infolge stecknadelkopi- bis erbsengrofer, teils
tundlicher, teils unregelmiBig gestalteter Hockerchen; das Ganze ist mit einer diinnen, binde-
gewebigen Kapsel umgeben. Ein efwa nuBgrofer Vorsprung befindet sich an der linken hinteren
Seite der Geschwulst; hier hat der Tumor die Kapsel durchbrochen.

Der sagittale Durchmesser der Geschwulst betrdgt 5,6 em, der frontale 5,7 em und der ver-
tikale 4,6 ecm; ihre Konsistenz ist {iberall eine ziemlich weiche; die Farbe ist auf dem Durchschnitt
eine gleichmiBig graurdtliche; das Gewebe selbst hat iiberall eine feinkornige Beschaffenheit.

Entsprechend dem Angulus parietalis des grofen Keilbeinfliigels links sieht man im Knochen
einen zehnpfennigstiickgrofen Herd; auf der #uBeren Fliche des Knochens liegt eine briichige
Masse, die sich haibkugelformig 3—4 mm emporwdlbt. Uber diesem Herd ist die Dura bedeutend
verdickt; auBen zeigt sie eine unregelmifiige Oberfliche, wihrend sie innen mit einer warzen-
formigen 5—6 mm breiten, 2 mm dicken Wucherung bedeckt ist.

Mikroskopische Untersuchung Aus der rechten Hilfte des Priiparats wurde
eine 3 mm dicke, durch den ganzen Tumor gehende Scheibe geschnitten; die Dura wurde von
dem Knochen der Sella turcica abgeldst und mit dem Tumor zusammen heransgenommen. Die
Scheibe wurde in einzelne Stiicke zerlegt, die teils in Paraffin, teilsin Zelloidin eingebettet wurden.
Ferner wurden mehrere Stiickchen des Tumors untersucht, die der Stelle entsprachen, an der
dieser die Kapsel durchbrochen hatte. AuBerdem kam eine erbsengrofe hiockerige Vorwdlbung
zur Untersuchung. Es sei gleich gesagt, daB das Gewebe wenigstens in den zentralen Partien des
Tumors schlecht firbbar war, was nur z. T. auf einer fehlerhaften Fixierung und Konservierung
beruhen mag, da die peripherischen Teile schon besser farbbar sind. Der Hauptgrund hierfiir liegt
in einer Art von Nekrosis des Gewebes in Zusammenhang mit spater zu beschreibenden ausge-
dehnten Hamorrhagien. In peripherischen Teilen des Tumors hingegen sowohl in der Sella turcica
als auch dort, wo er die Kapsel durchbrochen hatte, und in dem kleinen Hocker gelangen die
Fiarbungen viel besser.

Auf Schnitten durch die in der Sella turcica liegende Partie des Tumors sieht man an der
Peripherie eine bindegewebige Kapsel, die aus einem ziemlich dicken fibrillaren, spérliche spindel-
formige Kerne aufweisenden Bindegewebe besteht. Uberall letzteres von reichlichem Blutpigment
durchsetzt. Auf sie folgt an einigen Stellen eine aus Epithelziigen bestehende Lage; letztere aus
zwei bis drei der Kapsel parallel laufenden Zellreihen bestehend. Diese Zone ist im allgemeinen
diinn (meist drei bis vier, selten mehr Ziige); sie 148t an eine vorausgegangene Kompression des
fritheren Hypophysengewebes denken, was sich bei Hypophysentumoren nicht selten findet. Dieses
Gewebe geht ohne scharfe Grenze in den tibrigen Tumor iiber; es fehlt jedenfalls eine bindegewebige
Trennungsschicht, wie eine solche in manchen Fillen beschrieben wurde.

In diesem Teil des Tumors sind die bindegewebigen Septen ziemlich dick, manchmal von
Tiyalinem Aussehen; man konnte an eine leichte Vermehrung des Bindegewebes denken. Meistens
fehlt aber in dieser auf die Kapsel folgenden Zona die parallele Anordnung der epithelialen Ziige
und man hat sofort das Bild, wie es der Rest des Tumors bietet; das heifit ein feines aus Kapillaren
oder diinnen Bindegewebssepten bestehendes Retikulum mit rundlichen, elliptischen oder poly-
gonalen Maschen; letztere enthalten epitheliale Ziige verschiedener Grofe. Neben solehen von
normaler GroBe (auf dem Durchschnitt 20 bis 50 und 60 Zellen enthaltenden) finden sich andere
bedeutend groBere.

Dort, wo Himorrhagien fehlen, grenzen die Zellen direkt an die die Maschen bildenden
bindegewebigen Septen oder Kapillaren; sie sind von kubischer bis zylindrischer Form. Im Innern
der Ziige zeigen die Zellen keine bestimmte charakteristische Anordnung; sie sind einfach mosaik-
artig angeordnet und haben eine rundliche oder polygonale, bisweilen dreieckige oder birnen-
formige Gestalt und meist nur einen zentral oder peripherisch gelegenen Kern. Die Mehrzahl dieser
Zellen entspricht den normalen Hauptzellen der Hypophysis. Sie sind gewthnlich rundlich, 8 bis
10 w. 12 p. groB; ihr Protoplasma, das keine Granula enthilt, firbt sich mit Eosin sehr schwach
rosa; ihre Grenzen sind gewthnlich ziemlich scharf. Doch kommt es manchmal, besonders im
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Zentrum einer Alvecle vor, dafi diese verschwinden, so dafB protoplasmatische kernreiche Massen
entstehen. Es fehlt auch nicht an groBeren ebenfalls ungranulierten, zwei bis drei Kerne ent-
haltenden Zellen.

Sehr spélich sind iiberall die eosinophilen Zellen; in einigen Ziigen fehlen sie vollstindig;
selten findet man mehr als zwei bis drei in einem solchen. Um sie moglichst gut darzustellen,
habe ich mich der Farbung mit Eisenhdmatoxylin Heidenhain und der nach Mallory
(Saurefuchsin-Anilinblau-Orange) bedient. Mit ihnen habe ich besonders in den aus den
peripherischen Teilen stammenden Schnitten noch ziemlich gute Resultate erzielt.

Charakteristisch fiir den Tumor sind die reichlichen ausgedehnten Hamorrhagien. In einigen
Priparaten nehmen sie zwei Drittel der Schnittfliche ein, wihrend nur ein Drittel von den Epithel-
inseln eingenommen wird. Die BlutgefiBe und die Kapillaren sind enorm erweitert, so daB der
Tumor ein kaverndses Aussehen erhdlt. Das Blut sammelt sich gewthnlich im Innern der
Alveolen zwischen den diinnen, die Alveolen begrenzenden bindegewebigen Septen (oder Kapil-
laren) und den epithelialen Ziigen an, diese in toto von der Wand abhebend; hdufig dringt das
Blat auch zwischen die epithelialen Zellen ein, so dal der Zug in mehrere Zellgruppen oder Zell-
haufen von verschiedener Grofe zerfallt. Durch Konfluenz konnen die himorrhagischen Herde
eine betrichtliche Ausdehnung gewinnen. Uberall, sowohl in den Blutextravasaten als auch im
Bindegewebe findet sich reichlich Blutpigment.

An Schnitten aus der oberen Partie des Tumors, besonders in solchen durch den kleinen
Hocker, gelingen die Firbungen, wie schon gesagt, viel besser. Hier haben die Himorrhagien
geringere Ausdehnung gewonnen; an einigen Stellen fehlen sie géinzlich. Die alveolire Struktur
ist sehr wenig ausgesprochen, fehlt an einigen Stellen auch ganz, o daB man eine epitheliale Masse
sieht, die ans rundlichen, den Lymphozyten (besonders wegen des spirlichen Protoplasmas und
des groBen Kernes) dhnlichen Zellen besteht. Diese Masse durchziehen enge, hiufig nur aus einem
Endothelrohr bestehende Kapillaren, die duBerst diinne bindegewebige Ziige entsenden, welche
sich bald in den epithelialen Massen verlieren, ohne ein ausgesprochenes, maschenhaltiges Reti-
kulum zu bilden. Die Kapillaren sind auch hier hiiufig stark erweitert. Das Gewebe ist sehr
gefélfreich. Bemerkenswert ist die charakteristische Anordnung und Form der die GefiBe und
die Bindegewebsziige umgebenden Zellen; sie haben eine ausgesprochene, manchmal sehr in die
Linge gezogene zylindrische Form. Die Gefife bilden gewissermaBen die Achse, wm die sich
die Zellen, mehr oder weniger dicht, ringférmig anordnen. Es entstehen so Bilder, die an sogenannte
Peritheliome erinnern.

Dort, wo der Tumor die Kapsel durchbrochen hat, ist die Kapsel reichlich mit den Tumor-
zellen infiltriert. Der Durchbruch ist also nicht bloB um sozusagen passiv erfolgt infolge exzes-
siver Dehnung der Kapsel, sondern auch durch eine direkte Hineinwucherung der zelligen Elemente
des Tumors in dieselbe. Es sei noch gesagt, daB in keinem der untersuchten Stiickchen Kolloid
vorhanden war.

Der Tumor wiirde also seiner allgemeinen Struktur nach zu den blaBzelligen
adenomatosen Strumen gehoren, wie solche bei nicht akromegalischen Individuen
gefunden wurden, héufiger mit Adipositas, Polyurie usw. vergesellschaftet. Da
aber an vielen Stellen weithin eine alveolire Struktur fehlt, hingegen eine aus-
giebige unregelmafige Epithelwucherung mit eigentiimlicher Anordnung der
Zellen um die GefaBe und mangelhafter Entwicklung des Bindegewebes vorhanden
ist, und da der Tumor die Kapsel aktiv durchbrochen hat, ist man berechtigt,
eine maligne Entartung anzunehmen. Fille von Adenomen mit zwei verschie-
denen Strukturarten an verschiedenen Stellen wie in unserem Falle, wurden schon
mehrmals beschrieben (Ribbert, Hippel, Parodi n a.). Wir konnen
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also den Tumor als eine ,,Struma hypophyseos mit maligner
Entartung® ansehen.

Buhecker hatte schon bei seiner Untersuchung anf Grund des mikroskopischen Bildes
erkannt, dafl es sich um ein Adenom und nicht um ein Sarkom handelte, an welches man bei der
Autopsie gedacht hatte. Trotzdem er den Gefdfireichtum, den atypischen Bau einiger Zellziige
hervorhob und sah, daB an einzelnen Stellen des #uBersten Randes, wo noch keine Extravasate
zu finden sind, die alveoldre Struktur nicht mehr ausgesprochen war, so daB man wohl an eine
beginnende ,,sarkomatose’* Entartung denken kénnte, nahm er doch eine Gutartigkeit des Tumors
an. ,,Es handelt sich also**, sagt er, ,,nur um eine iippige Wucherung der spezifischen Driisen-
elemente mit spirlicher Entwicklung des interstitiellen Bindegewebes™.

Auffallend sind aber die SchluBifolgerungen, die er hei der von ihm angenommenen Beni-
gnitit des Tumors zieht: ,,Nach dem mikroskopischen Bilde kann es kein Zweifel sein, daf der
Tumor durch eine einfache VergroBerung des vorderen Lappens der Hypophysis zustande gekommen
ist, daB er also ein Adenom derselben darstellt, mit multiplen Hamorrhagien sowie nekrotisierenden
und erweichenden Prozessen in den zentralen Teilen. Die im Sektionsprotokolle erwihnten Tumor-
massen auf der Dura mater und die Herde im Schiideldach konnen daher nicht als Metastasen,
welche etwa von einem malignen Hypophysentumor ihren Ausgang genommen hitten, aufgefaft
werden; man hat vielmehr unter jenen Bildungen selbst den primaren Tumor zu suchen.

Ob damals, als Buhecker den fraglichen Tumor untersuchte, die Metastasen am Pri-
parat noch bestanden, ist nicht mehr zu entscheiden; wenigstens erwdhnt er mit keinem Wort
eine mikroskopische Untersuchung dieser vermeintlichen Metastasen. Wie ich an dem Priparat
zu untersuchen Gelegenheit hatte, fand sich nur der erwihnte Knoten (siehe makroskopische
Beschreibung des Priparats) im Bereich des Angulus parietalis des linken groBen Keilbeinfliigels
mit Wucherungen der Dura an der korrespondierenden Stelle. Weil die maligne Natur dieses
Tumors mir mindestens sehr wahrscheinlich schien, glaubte ich bei der Seltenheit von Metastasen
bei malignen Tumoren der Hypophysis (Karzinomen, Adenokarzinomen usw.) wenigstens diesen
Knoten mikroskopisch untersuchen zu miissen. Zu meinem grofen Erstaunen fand ich sowohl
im Knochenherd als auch in der Dura das typische Bild der Tuberkulose; reichliche Riesenzellen,
Gewebsnekrose usw. Es ist also mindestens fiir diesen Knoten ausgeschlossen, daf es sich um
eine Metastase handelte; was auch fiir die anderen Knoten das Wahrscheinlichste sein diirfte.
Ubrigens finden sich im Sektionsprotokolle geniigende Hinweise, die an eine Tuberkulose verschie-
dener Organe denken lassen.

Fall4 Musealpriparat Nr. 2839 (Fall 3 Buheckers). L. K, 52jahr. Kutscher (tot
im Bett gefunden). Sektion am 381. Oktober 1891. (Sekant Prof. v. Recklinghausen).

Pathologisch-anatomische Diagnose. IHiihnereigrofe Strumazyste an
der Hypophysis. Kirschengrofes Aneurysma der Arteria communicans anterior. Hydrocephalus
internus chronicus.

Sectionsprotokoll Hinde auffillig braun. Leichte Zyanose. Dunkles Kolorit;
rein braune Farbe des Gesichts. Auf der linken Wange einzelne weiBe Stellen. Gar kein Bart;
ebenso die Achselhihle und Mons pubis haarlos. Haut der Achselhohle wenig verfirbt; auf der
Brust einige braunliche Punkte; auch einzelne kleine rote Flecken. An beiden Kniegelenken rund-
liche Narben; Varizen an der Haut der Unterschenkel, besonders links, und braune Firbung der
Haut. Fezema cruris.

Kopt Dolichocephalus mit Ubereinanderschiebung der Nghte. Hinterhaupt springt stark
vor. GroBe Schaltknochen der Lambdanaht. Die Rinder der Seitenwandbeine springen {iber das
Stirnbein vor. Dura beiderseits sehr gespannt; Sinus longitudinalis leer. Dura ist innen trocken,
diinn, bedeckt auf der linken Seite innen mit etwas blutigem Belag. Pia auf beiden Seiten ziemlich
stark hiimorrhagisch infiltriert, Die himorrhagische Infiltration wird um die Orbitallappen stirker,
nimmt nach der Basis hin zu, wo das Gehirn besonders stark befestigt ist. Hier zeigt sich alsdann
an der Basis ein grofer Tumor, inmitten der himorrhagisch infiltrierten Pia, von kugeliger Gestalt;
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derselbe kommt auf der Sella turcica hervor; er erhebt sich tiber den vorderen Rand der Sella
etwa 21 cm. An seiner Vorderfliche steigen die beiden Nervi optici nach dem Chiasma herab,
sehr durchscheinend. Rechts und links die beiden Karotiden, tief darunter die beiden Nervi ocu-
lomotorii stark gespannt, aber keineswegs so durchscheinend wie die Nervi optici. Die GroBhim-
hemisphiren werden abgetragen, weil der Tumor sich in die Substanz hineinstreckt. Hierbei werden
die Seitenventrikel erdffnet: beide sind in gleicher Weise erweitert und mit frischen Blutgerinnseln
und flisssigem Blut gefiillt.

Der Tumor reicht in den vorderen Teil der beiden Seitenventrikel hinein; Hinterhorn heider-
seits stark erweitert. Ependym in den vorderen Teilen stark mazeriert, in den hinteren Teilen
etwas gerdtet; im Velum und Plexus chorioidei sitzen Himorrhagien. Das Ependym lést sich
leicht im Zusammenhang ab, wenn auch fetzig. Gehirnsubstanz sonst ohne Verdinderungen. Die
blutige Infiltration geht in das Riickenmark weit fort. Die ganzen Lymphzisternen an der Basis
sind mit Blut gefillt; auch im 4. Ventrikel liegt ein etwas briichiges Blutzerinnsel. Keine wesent-
liche Verinderung der Substanz.

Nun zeigt es sich, daf der Tumor die hintere Wand der Sella turcica weit vorgetrieben hat,
und daB nur spirliche Reste vom Knochen der Sattellehne vorhanden sind. Im ganzen betragen
die Dimensionen des Tumors: sagittal 6 cm, frontal 5 em, Hohe mindestens 4% cm. Der Tumor
ist hart und hat einzelne Hiocker. Beim Aufblasen der GefiBe an der Basis des Gehirns tritt ein
Aneurysma der Arteria communicans anterior zutage.

AuBer schiefriger Induration in beiden Lungenspitzen mit bronchiektatischen Héhlen und
einer leichten Sklerose der Aorta, fand sich:

Schilddriise sehr klein, besonders der linke Lappen.

Beide Nebennieren ganz klein und diinn; zeigen aber gewdhnliche Beschaffenheit.
Leber sehr klein.

Der Penis 10 cm lang, sehr schlaff, wenig iber 2 em dick.

Hoden sehr klein; 2% x 1,8 x 1,6 em. Auf dem Schnitt ganz weif, fast wie Gde-
matéses Fettgewebe aussehend; auBerordentlich diinne Samenkanilchen darin. Nebenhoden
etwas gelblich.

Makroskopische Beschreibuung des Pridparats. An dem in Alkohol
konservierten Préparat sieht man den Tumor in situ, im Zusammenhang mit der medialen Partie
der Schidelbasis; das Gehirn ist entfernt. Der ovale Tumor ist ganz in eine ziemlich dicke binde-
gewehige Kapsel gehiillt, die ausgiebige Verkalkung zeigt, und die der Dura entspricht. Auf zwei
medianen durch den vorderen und hinteren Teil des Tumors gehenden Einschnitten sieht man,
daf} das Innere aus einer gelblichen, weichen, kriimeligen Masse besteht, die an einigen Stellen der
Kapsel adhirent, an anderen von ihr losgelsst erscheint. Das Dorsum sellae ist tiefgreifend usu-
riert; die Tumormasse erstreckt sich nach hinten eine Strecke weit auf den Clivus Blumenbachii
wobei der Knochen usuriert und die Dura abgehoben wird, so daf sie die untere hintere Fliche
der Zyste bildet. Die Nervi abdncens, trochlearis und oculomotorius scheinen die Zyste zu durch-
setzen.

Die Sella turcica ist bedeutend erweitert; am Oberrand miBt sie 4 em im queren und 414 cm
im sagittalen Durchmesser. Das Chiasma wird durch die vordere obere Partie des Tumors aufgehoben
und erscheint stark verzerrt, abgeplattet und verdiinnt. Vor dem Chiasma sieht man eine diinn-
wandige, kirschengrofie Zyste, die ein Aneurysma der Arteria communicans anterior darstellt.

Mikroskopische Beschreibung Es wurden verschiedene, sowohl innere als
wandstindige Stickchen des zystischen Tumors untersucht. Das Innere besteht aus einem
amorphen, grobkornigen Detritus, der keine Struktur mehr erkennen 14Bt. Viel interessanter ist
die Untersachung der Wand. Sie besteht aus einem fibrésen kernarmen Bindegewebe, das reich-
lich mit Kalk und ausgedehnt mit Blutpigment durchsetzt ist. Die innere Oberfliche ist meistens
ziemlich glatt und regulir, und wird direkt von der Detritusmasse beriihrt. An einigen Stellen ent-
wickeln sich von der Wand in die amorphe Masse hinein Bindegewebswucherungen; aber das
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Anatomisch besechriebene Fille von Tumoren der

Autor

Alter
Jahre

Art und Sitz des Tumors

Hypophysis

Genitalien

Mohr.
Caspers Wsch.
1840, Nr. 35,
S. 565.

Eisenlohur.
Vireh. Arch.
Bd. 68, 1876.

Glaser.
Berl. klin.
‘Wschr, Nr. 52,
1883.

Rath.
Graefes Arch.
Bd. 34, 1888.
Fall 1.

Rath.
Ibid. Fall 2.

23

48

63

64

40O { Geschlecht

Hypertrophie (markschwammige

Entartung [?]) der Hypophysis.
Der intrasellare Tumoranteil hat die Sella
zu einer %/ Zoll groBen Hohle usuriert. Uber
der Sella liegt ein géinseeigroBer Tumoranteil,
der in die Hirnbasis eine 314 x 214 x 114 Zoll
groBe Grube gribt und mehr auf die linke
Hirnhilfte driickt. Befroffen sind insbe-
sondere die Hirnschenkel und Sehnerven-
wurzeln. Das Chiasma auffallend breit. Die
Seitenventrikel enorm ausgedehnt.

Struma hypophyseos (mit Himor-

rhagien). Der Tumor (stark kirschegro8)
liegt unterhalb der Dura und hingt mit dem
Gehirn  durch das wohlerhaltene Infun-
dibulum zusammen. FEr hat den Boden der
Sella ziemlich tief usuriert, die vordere Wand
derselben teilweise zerstort, so daB er in die
Keilbeinhthle hineinragt. Hintere Sattel-
lehne usuriert. Chiasma u. Nervioptiei deut-
lich von unten nach oben flach gedriickt.

Sarkomatéser Tumor der Hy-
pophysis. DerTumorhohit den Tiirken-
sattel aus; seitlich reicht er links bis an die
duBere Wand des Sinus cavernosus; rechts
hat er den N. oculomotorius und trochlearis
verdriingt, die Carotis umwachsen und reicht
bis zur lateralen Grenze des Trigeminus.
Nach oben komprimiert der Tumor das
Chiasma, die Nn. optici und Nn. olfactorii,
prominiert in den 3. Ventrikel, hebt Fornix
und Balken stark empor; dringt die vorderen
Enden der groBen Ganglien stark ausein-
ander, ohne sie sonst zu verindern. Chroni-
scher Hydrozephalus.

Spindelzellensarkom der Hypo-

physis. Der intrasellare, kleinkirsch-
grofie Anteil des Tumors hat die Sella usu-
riert, die linke Carotis umwachsen und ist in
die Keilbeinhohle hineingewuchert. Die
zwetschengrofie Hauptmasse des Tumors
liegt auBerhalb der Dura, dringt das Chi-
asma und die Tractus optici nach vorn, letz-
tere zom Teil substituierend, und ragt zwi-
schen den Streifenhiigeln in die 3. Kammer
hinein.

Rundzellensarkom der Hypophy-

sis (sehr gefiBreich). Der intrasellare Teil
war walnufigro8, usurierte die Sellaundsetzte
sich nach oben in einen kleinapfelgroBen
Lappen fort, der die Gegend vom Chiasma
bis zum Pons einnahm und das Chiasma und
die Tractus optici fast ganz zerstorte. Ein

Zu. einem Tumor
entartet.

An der Stelle der
Hypophysis  ein
stark iiber die
Sella prominieren-
der Tumor. Der
hintere Lappen
nicht zu finden.

In einen walnuB-
grofien Tumor
verwandelt.

In einen Tumor
umgewandelt.
(KeineAngabe
eines mikroskop.
Befundes.)

In einen Tumor
umgewandelt.
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Hypophysis und Hypophysengegend mit Adipositas.

Adipositas, Thyreoidea Thymus | Nebennieren | Pankreas Urin Bemerkungen

trophische Storungen

Auffallende  Fett- — — 0. B. 0. B. — Seit 6 Jahren zere-
leibigk. (seit eini- brale Symptome und
gen Jahren). Un- Abnahme des Sehver-
terhautzellgewebe mogens.  Kindisches
an der Bauchwd. Wesen (frither nicht
3%, Zoll dick. In vorhanden).
d.Bauchhohle un-
gewohnliche Fett-
entwicklung.

Adipositas (reichlich — — — — Kein Albu-| Erbrech. Kopfschmerz.
entwickeltes Fett- min. Eine gewisse Benom-
polster). menheit des Sensori-

Starke Adipositas.

Starke Adipositas
(Gew. 217 Pid.).
Bei der Sektion
abgemagert (der
Pat. hatte in der
letzten Zeit 57
Piund an Gewicht
verloren).

Adipositas (das Fett
gewebe am Kor-
per reichlich ent-
wickelt).

Polyurie (u.
Polydipsie)
kein Zuck.,
kein Eiw.

ums. Keine Lihm.-
erscheinungen. Keine
Storungen d. Sinnes-
organe.

Stupides, apathisches
Wesen.

Seit 1 Jahre die ersten
Krankheitssymptome.
Erblindung.

Seit 18 Jahren Erschei-
nungen einer bitempo-

ralen  Hemianopsie.
Enorme Pulsverlang-
samung. Erst zum
Schlusse  Schlafsucht

und geistige Miidigkeit,
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Autor

Alter
Jahre

Geschlecht

Art und Sitz des Tumors

Hypophysis

Genitalien,

Ingermann.
Inaug.-Diss.,
Bern 1889.

Hippel
Virch. Arch.
Bd. 126,1891.

Selke.
Inaug.-Diss.,
Konigsberg

Boyce &
Beadles.
Journ. of Pa-
thol. a. Bakt.
1893.

Mensinga.

Inaug.-Diss.,
Kiel 1897.

35

28

42

62

50

kleinkindfaustgrofer ~Geschwulstteil ragt
pilzformig mit glatter Oberfliche hinten in
den rechten Seitenventrikel hinein. Starker
Hydrocephalus internus.

Sarcoma hypophyseos. Der Tumor

ist zweiteilig. Der eine Teil sitzt in der Sella,
wolbt sich hier vor und steht mit dem
zweiten intrakraniellen in Verbindung, der
74 %x6x3 em grof ist, zwischen Chiasma
und Pons legt, links den Schidfenlappenund
den Hirnschenkel verdringt und hinten mit
der Gehirnsubstanz verwachsen ist. Der
Tumor hat den linken Teil des Clivus
Blumenbachii zerstért und ist links mit
der Dura verwachsen.

Zell- und gefdBreiches Adenom

(oder Sarkom) der Hypophysis.
Der Tumor besteht aus zwei Teilen; der eine,
in der enorm dilatierten Sella sitzend, 2 x 214
cm groB. Durch den verdickten Stiel hingt
dieser Teil mit einem zweiten an der Hirn-
basis zusammen, der 3x2x5 em groff ist,
von unten in den 3. Ventrikel hineinwéchst,
mit den Sehhiigeln verwachsen ist und durch
das Foramen Monroi in die Seitenven-
trikel hineinwuchert. Das Infundibulum ist
zum Teil durchwachsen, aber nicht wesent-
lich zerstort. Die Nn. optiei zu platten
Stringen komprimiert.

VomEpendym ausgehendes Pa-

pillom (nach Erdheim ,,zystischer
papillirer Plattenepitheltumor des Hypo-
physenganges*). Der Tumor erfillt den
stark erweiterten 3. Ventrikel und ist durch
das {Foramen Monroi in die beiden
Seitenventrikel hineingewuchert. An der
Hirnbasis wolbt sich der Tumor vor, dringt
das Chiasma vor und ist mit Pia iiberzogen.

Atherom (?), Dermoidzyste (?),

Kankroid (?). DietaubeneigroBe Zyste
zeigt eine glinzende, hockrige Oberfliche;
sie liegt innerhalb des Circulus arteriosus und
ist mit der Hypophyse in Verbindung.

Karzinomder Hypophysis. — An

der Basis wolbt sich tiber dem Tiirkensattel
eine hithnereigroBe Geschwulst vor, die nach
unten sich in den Tiirkensattel fortsetzt. Die
Tumormasse ist in die Nasenhohlen und in
das linke Antrum Highmori vorgedrungen.
Durch die Geschwulst ist der Pons stark
abgeplattet, ebenso die Pedunculi cerebri
und die Corpora quadrigemina. Der
Boden des 3. Ventrikels stark nach oben vox-
gewGlbt.  Sehnerven nach vorn oben ver-
driingt und abgeplattet; der rechte durch die

Besteht aus dem-
selben Gewebe wie
der Tumor.

Der nervise Lap-
pen in der Form
verindert, in der
GroBe mnormal
nachweisbar. In
der Peripherie des
intrasellaren Tu-
moranteiles Reste
des Vorder- und
Hinterlappens der
Hypophysis.

Makroskopiseh in-
takt. (Keine An-
gabe eines mikro-
skop. Befundes.)

Noch vorhanden.
(Weitere Angaben
fehlen.)

In einen Tumor
verwandelt.

Pat. hat vor 5 Jah-
ren angeblich nach
einem Schreck
ihre Menstruation
verloren.

Menses unregelmas.
Die Frau war seit
10 Jahren verhei-
ratet. Keine
Schwangerschaft.

Die Frau hat sechs
Kinder geboren.

Menses unregelmiB.
fiinfmal geboren,
dann ein Abort
(vor 8 Jahren).
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es etwas abge-
nommen hat, stark
entwickelt).

AdlpOSlthS, Thyreoidea Thymus |} Nebennieren | Pankreas Urin Bemerkungen
trophische Storungen

Kolossaler Pannicu- | Struma. — — — Albumin. —
lus. AubBer in der Spez. Gew.

Subcutis  grofe 1018.
Fettmassen am

Peritoneum und

Perikard.

Adipositas. Unter- — — - —_ Kein Zuck., | Gedéchtnis schlecht.
hautzellgewebe kein Albu-| Ohrensausen, Schwin-
sehr fettreich. Im min. del, Kopischmerzen.
Mesenterium und Amaurose links. Star-
im groBen Netz ke Ambliopie rechts
massige Fettan- (beiderseits atrophie-
sammlungen. rende Stauungspapille)

Adipositas (ziemlich — — — — — —
reichliches Fett-
polster).

Adipositas. — — — — — —

Adipositas (Fettpol- — — Atrophisch. — Kein Zuck. | Kopfschmerzen. Enorme
ster bis z. letzten Wenig Al-| Schlafsucht. Sehr
Jahre, in welchem bumin, schlechtes Sehvermig.

(beiderseit. Atrophie d.
Papille).
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Autor

Alter
Jahre

Geschlecht

Art und Sitz des Tumors

Hypophysis

Genitalien

Sutherland.
Glasgow med.
Journ. 1898
(zit. nach
Creutzfeld).

Pechkranz.
Neurol. Ztlbl.
1899, 8. 203.

Gut.
Inaug.-Diss.,
Ziirich 1899.

Jakubowsky.
Inaug.-Diss.,
Miinchen
1899.

38

17

35

48

Oy

[oXY

Arteria media, die quer dariiber verliuft, tief
eingeschniirt. Sehr starker chron. Hydro-
zephalus.

Sarcoma hypophyseos.

Sarcoma angiomatodes (globo-

cellulare) Hypophyseos. Der
Tamor hat die Hypophyse, das Infundibu-
lum, das Tuber cinereum und die Corpora
candicantia zum Schwund gebracht. Mit
einem kleinkindsfaustgroBen Lappen einen
Teil der Gyri recti frontales und mit je einem
pllaumengroBen Anteil den rechten Schlifen-
lappen bzw. den Pons bedeckt. Der intra-
kranielle Tumoranteil wolbt sich tief in den
3. Ventrikel hinein; der intrasellare erstreckt
sich in die rechte Augenhdhle. Der Tumor
greift nicht aufs Gehirn itber, wohl aber sind
die Pedunculi cerebri, Chiasma und Nn. optici
abgeplattet und atrophisch und die Hirn-
basis im Bereiche des Tumors in grofer Aus-
dehnung erweicht.

Papillire Geschwulst der Hypo-
physis. Inder Hypophysisgezend, an der
Basis des Gehirns ein 42 x 22 x 15 mm groBer
Tumor, der hinten an den Pons grenzt und in
demselben eine Einbuchtung bewirkt. Nach
vorn reicht der Tumor bis zur Hohe der
vorderen Enden der beiden Schlidfenlappen.
Tiefe Einbuchtungen in den beiden Gyri
uncinati. Der Tumor hingt am Infundibu-
lum fest und ist in eine der Halfte des Tumors
entsprechende Vertiefung des Gehirns ein-
gelagert. Optict stark komprimiert; rechter
Oculomotorius idem. Sella turcicastark erwei-
tert: ihre Wand duBerstverdiinnt; gegenden
rechten Processus elinoideus hin vollstindig
usuriert. Offene Kommunikation mit dem
Sinus sphenoid. und der rechten Nasenhohle.

Angiosarkom der Hypophysis. An

der Basis des Gehirns, an der Stelle des In-
fundibulums und seiner Umgebung eine tiefe,
traubenformige Depression. An der Stelle
der Hypophysis ragt von der Sella in die
Schidelhthle ein tiber walnuBgroBer, knolli-
ger, ziemlich derber Tumor hinein. Derselbe
erstreckt sich nach hinten subduoral noch
etwas auf den Clivus Blumenbachii,
nach vorn und seitwérts bis an den Aus-
tritt der Nn. optiei. Sella stark usuriert.
Der Tumor ist in die Keilbeinhohle ein-
gebrochen.

In einen Tumor

Von dem Tumor

Von dem Tumor

In einen Tumor

verwandelt.

ganz zerstort.

zerstort, Von d.
normalen Bau der
Hypophysis  ist
nichts mehr zu
sehen.

umgewandelt.

Penis wie bel einem

5jdhrigen Kna-
ben. Hoden sehr
Klein. Mammae
betriichflich ent-
wickelt (enthalten
deutlich’t, fiihlbare
Knoten — keine
Fliissigkeit auszu-
pressen).
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{&dxposmas, Thyreoidea | Thymus | Nebennieren | Pankreas Urin Bemerkungen
trophische Storungen ’

Adipositas. 0. B. — — — — —

Adipositas — — — — Kein Zuck. | Seit 2 Jahren Erschei-
(Panniculus adi- Albumin nungen eines Hirntu-
posus sehr stark 3% (Es-| mors. Kopfschmerzen.
entwickelt). An bach). Beiderseitize Neuritis
Hinden, FiiBen u. optica (Ambliopie).Er-
Gesicht Hautver- brechen. Apathie.Som-
dnderungen, die nolenz. Konvulsionen.
an Myxddem er- Becken weit. Knochen-
inmern  (Pachy- svstem auBerordentlich
acria mollis 7). Kei- dem weiblichen Typus
neVergroB. d. Kno- gendhert. Stimme
chen an den Ex- diinn, kindlich.
tremititen. Haut :
aufer am Capilli-
tium haarlos.

Adipositas — — —_ — Kein Zuck. ] Kopischmerzen. Leichte
(sehr  reichlicher In d. letz-] Sehstorungen seit 1
Panniculus). ten Tagen] Monat; dann plotzliche

Albumin- Erblindung. Beiderseit.
urie. Oculomotoriuslihmg.

Adipositas. Fettpol- — — - — Albumin —
ster ilber Brust u. 290/00.

Bauch reichl. ent-
wickelt (4 om
dick). Viel Fett
am Herzen, an d.
Nieren usw.




32

~
- D g

Autor ;:E;% = Art und Sitz des Tumors Hypophysis Genitalien
3

Babinski. 17| 2 [Epitheliom der Hypophysis (dessen | Ein Teil der Hypo- | Pat. noch nicht
Revue neurol. mikroskopisches Bild einem Adamantinom { physis ist viel-] menstruiert. Ge-
1900. auBerordentlich #hnelt) (nach Erdheim | leicht normal. nitale infantil

Onanoff. = Hypophysengangsgeschwulst des Infun- wie bei einem 8-
Thése de Pa- dibulums). An der Hirnbasis ein Tumor, jahrigen Kinde.
ris 1892. welcher das Tuber cinereum einnimmt, ins

Gehirn eindringt, nuBformig auf der Sella
sitzt und nur teilweise mit der Hypophyse
zusammenhéngt. ;

Cestanund [ 60 |3 |Adenocarcinoma hypophyseos. {In einen Tumor
Halber- Der Tumor lag mit einem intrakraniellen An- | verwandelt.
stadt. teil an der Hirnbasis, und zwar hinter dem
Revue neurol. Chiasma, und hatte den Boden des 3. Ven-

1903. trikels nach oben verdringt.

Zak. 521 2 |Adenoma hypophyseos. Die Ge- | DieH.istnichtaui- | Pat. hat 4 mal ge-
Wiener Kklin. schwulst fiillt die tief ausgehohlte Sella aus | findbar; vielmehr [ boren. Ein Ab-
Rundschau (Durchmesser von etwa 21/2 cm). An ihrer | entspricht dersel-| ortus. Im 37. Le-
1904. Fall 1. oberen Peripherie ist sie locker mit den wei- | bendieGeschwulst] bensjahre Klimak-

chen Hirnhiuten an der Basis des 3. Ventri- | derenStiel dasIn- | terium. Genital.
kels verklebt, reicht vorn fast bis zu den | fundibulum zu o. B.

Tractus olfactorii, riickwirts bis zur Tei- | sein scheint.

lungsstelle der Arteria basilaris und ist seit-

lich vom Circulus arteriosus begrenzt. Die

Nn. optici plattgedriickt, grau. Mit dem

Hirnstamme ist der Tumor nur durch einen

diinnen Stiel in Verbindung.

Zak. 4613 |Endotheliom der Dura (Tumor |Intakt makro- und | Hypospadie; sonst

Ibid. Fall 2. der Hypophysisgegend). Aus der mikroskop. das duflere Geni-

Dura des Planum sphenoidale und der Sella tale normal. Mons
geht ein 81/, cm groBes, hartes, histologisch veneris sehr fett-
typisch gebautes, kalkreiches Endotheliom reich, spéarlich be-
hervor. Der Tumor erzeugt an der Hirnbasis haart.
im Bereiche der Stirnlappen und der Gro§-
hirnstiele eine Grube und wolbt den Boden
der 3. Kammer nach innen vor. Das platt-
gedriickte Chiasma liegt an der vorderen
Zirkumferenz des Tumors. Die Geschwulst
greift nirgends auf die Umgebung fiber. Die
Sella usuriert und dilatiert.

Erdheim. 16 |3 |Zystische, malign entartete Plat- | Makroskop. etwas [AuBeres Genit. un-
Sitzungsb. d. tenepithelgeschwulst des Hy-| abgeplattet. Ge-| behaart. ~ Penis
Kgl. Akad. d. pophysenganges. Der Tumor hat| wicht0,5g. Dia-| Kklein, 6 cm lang,
Wiss.,, Wien sich in der oberen Hilfte des Infundibulums | meter 16x8x4]| 2cm dick. Hoden
1904. Fall 2 entwickelt und hat die Stelle der 3. Kammer | mm. Mikroskop.| 3 cm lang, 12 om
der Hypophy- eingenommen. Die Neubildung sitzt dabei | normal. dick. Gew. rechts
sengangsge- extra, und zwar subventrikulir. Sie vagt 6,5 g, links 4,6 g

schwiilste S.
616.

Berger.
Ztschr. £. klin,
Med. Bd. 54,
1904.

wmit einem Segment an der Hirnbasis hervor,
liegt daselbst hinter dem Chiasma, und zwar
innerhalb des Circulus arteriosus, und trigt
am unversehrten Reste des Infundibulums
die intakte Hypophyse.

(mikrosk. in gerin-
gem Grade zu-
riickgeblieben).
Prostata klein.
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Ad]p ositas, Thyreoidea Thymus Nebennieren | Pankreas Urin Bemsarkungen
trophische Storungen - :

Auffallende  Adi- - — — — — —
positas.

Adipositas.  (Der - — — — — —

Pat. war Potator!)

Seit 19 Jahren zu- - - — — Diabetes in- | Seit 6 Jahren beiderseit.
nehmende  Adi- sipidus Ambliopie (ex atrophia
positas.  Unter- (grofite n. optiei).
hautfettgewebe Urinmenge
enorm entwickelt. ¢a,2b00ccm
Netz sehr fett- tiglich).
reich.  Korper- Kein Zuck.
muskulatur und Albumin
Herzfleisch  fett- nurin Spu-
durchwachsen. ren!

L . — Pat. seit 10 Jahren

Adipositas (Pa:n - o B B o krank.  Knochenbau
culus sehr reichl. o N

. ) grazil.  Becken von
entwickelt). Bart- ; o bl
y e ausgesprochen weibli-
wuchs  spirlich. chon For
Brust and Bauch e Formen.
unbehaart.

Starke Adipositas | Symmetr.; [ Entsprechd. | zusammen 42 g schw., | Kein Zuck., | Seit Beginn der Krankl.
(begann 4 Jahre | beiderseit. grof}, nicht | Sgschwer:] grobazi-| kein Albu- | Zuriickbleiben i. Kor-
ante exitum, zu- | 4% x2x1 verfettet. diinn. Mi- | nos,nicht{ min. perwachstum. Korper
gleichmitdenerst. | em. Mikr. | Mikr.: die ] krosk.nor-} verfett. 146 em Jang. Atrophia
Krankheitssym- parenchy- Involution | mal Mikrosk. 1. optici utriusque post
ptomen). Gesicht { matdse u.| eingeleitet, normal. neuritidem. Kopt-
bartlos, voninfan- | interstit. aber noch schmerzen. Erbrechen.
til. Habit. Unter- | Veréinde- nicht weit Schlafsucht. Epilepti-
lippe etwas gedun- | rungen. gediehen. forme Anfille. Endlich
sen. Axillae unbe- | Epithel- Opisthotonus, Brady-
haart. Kopfhaar | Ikorperch. kardie.
schiitter. Briichig- | makro-~ .
keit der Nagel. | mikrosk.

Haut trock,, leicht | normal.
schilfernd, beson~

ders im Gesicht

aunffallend dick,



34

=
Autor %:3 ig Art und Sitz des Tumors Hypophysis Genitalien
&

Erdheim. 54 | @ [Malignes Adenom der Hypophy- |In einen Tumor | Die inneren Sexual-
Ibid. 8. 695. 1 sis. Der intrasellare Tumoranteil, 3% bis | verwandelt. Ant organe  normal.
Das Priparat 4 em groB, ist mit dem weit groSeren intra- [ der unteren Peri-| Scham wenig be-
stammt a. d. kraniellen Anteil in direkter Verbindung. | pherie des intra-} haart.

Jahre 1825 u. Derselbe ist 7 ¢m lang und 4 bis 5% cm breit. | sellaren Tumoran-
war schon v. Hinten iiberragt er den Pons und kompri- | teils finden sich
J. Engel i miert ihm, driingt seitlich die Schlifenlappen | noch ganz typisch
Jahre 1839 auseinander und wiichst vorn mit einem | gebaute Reste des
publiziert (In- 514 em breiten Anteil ins Stirnhirn hinein. | alten Hypophy-
aug.-Diss., Nach oben hin driingt er die Hirnstiele aus- | sisvorderlappens.
Wien, Fall 8). einander, wichst mit einem 4 cm breiten

Anteil in die 3. Kammer hinein, dabei die

Seh- und namentlich die Streifenhiigel kom-

primierend und auseinanderdringend. Seh-

nerven zusammengedriickt, gran und sehr

geschwunden.

Erdheim. 20 | @ |Malignes Adenom der Hypophy- In einen Tumor | Ovarien turgeszie-
Ibid. 8. 697. sis. Der Tumor besteht aus zwei Teilen, die { umgewandelt. rend, derb, mit
Priparat a. d. durch den stark verdichteten Stiel verbunden zahlreichenGraaf-
Jahre 1839. gind; der kieinere intrasellare (3,5x8x1,8 schen  Follikeln
In der Diss. cm), der groBere an der Hirnbasis. Das In- versehen. Uterus
Engels als fundibulum ist zu einem sehr volumindsen auffallend Klein,
Tall 9 ange- Tumor verwandelt, der mit einem walnuB- schlaff, in den
fithrt. groBen, zerflieBend weichen Fortsatz an Wandungen héu-

Stelle des Aditus ad Infundibulum kugelig tig.
in die 3. Kammer hineinragt. Das Chiasma

vom Tumor nach vorn und oben verdringt

und nach rechts verzerrt.

Erdheim- 24 1 3 1Karzinom (aus dem Ependymepithel [?]| Von normaler Ge- AuBere Genit. von
Gotzl oder aus dem epithelialeri, driisizen Anteile | stalt; nicht ver-} puerilem Ausseh.
Ztschr. £ Heil- der Hypophyse [?]). Der 6 cm lange, 3 em | kleinert, nur et-| Penisklein, Hoden
konde (Med. breite Tumor tritt an der Basis im Bereiche j was abgeplattet | auffallend klein.
Abt.), 1905. des Chiasma hervor, mit einem etwa klein-| (12x8x4 mm).| Gewicht jedes Ho-

nuBgroBen, graurdtlichen Anteile, der die| Mikrosk. normal| dens mit Epididy-
beiden Nn. optici umscheidet und mit der (doch waren die| mis 8 g. Mikrosk.
Unterfliche beider Stirnlappen stirker ver-| eosinophil. Zellen [ eigenartige, mit
wachsen erscheint. Der Tumor reicht in die] klein. Erdheim entzindlicher In-
beiden Seitenventrikel und in den vorderen | ist geneigh, eine| filtration d. inter-
Anteil der 8. Kammer, ist mit dem Septum | Herabsetzung der | stitiellen Gewebes
pellucidum und mit dem linken Thalamus| FuonktionderDrisef verbundene Atro-
opticus verwachsen und dréngt die Streifen| anzunehmen). phie. Seit3 Jahr.
und Schhiigel auseinander. Hydrocephalus Abnahme der Po-
int. chronicus. tenz.

Bartels. 211 & |Plattenepithelgeschwulst (IHy-]GroBe und Gestalt | Verkiimm. Krypt-
Ztschr. 1. pophysenganggeschwulst?) des| normal (13x6x5) orchismus rechts.
Augenheilk. Tnfundibulums. Der hiihnereigroBe Tumor | mm). Der Stiel| Penis kaum klein-
Bd. 16, 1906. Yegt iiber der Hypephyse, die Stelle des In-| mnicht verdickt. | fingergrof.  Im

fundibulums innerhalb des Circulus arter.

Willisii einnehmend.  Nach oben fiillt
der Tumor den 3. Ventrikel aus; eine leere
Zyste Liegt ihm auf und bildet den Boden
des Ventrikels. Tractus optici, Chiasma und

Die Hypophysis
sitzt an der Spitze
des pyramiden-

formigen Tumors.
Sattel 17x 11 x 10

Hodensack nur ein
kleiner Hod. fithl-
bar. Beide Ho-
den zeigen mikro-
skopisch ein Epi-
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Hochgradige  Adi- - — - e Amaurose.
positas. Pannieu-
lus an den Baunch-
decken 2 Zoll dick.

Das Gekrise un-
gemein fettreich.
Klein, blaB,

Adipositas. Korper | derb. — — dexb. —
grol, stark ge-
baut, sehr fett-
reich. Brustdrii-
sen grof, derb.

Klein. Am

Friiher gut entwick. | Durchschn.| Von dem Al- ; Makro- und | Makyo- u. | Polyurie (u. | Korsakoffsche Psycho-
Fettpolster (beid. | gekornt, ter entspr. | mikr. nor-| mikrosk. | Polydipsie)] se. Schlafsucht. Bi-
Sektion war der | braun. Mi- | Grdfe und | mal. normal. Seit 2 Jah-| temporale Hemianop-
Pat. abgemagert). | krosk. Kol-| Form. Mi- ren inter-| sie. Kirpertemperat.
Ausfall derPubes- | loidstruma | krosk.nor- mittieren- | subnormal (35—36°).
u. Achselhaare u. | mit Zeich.| mal. der  Dia-

d. Schnurrbarts. | von  Ge- betes insi-
Haupthaarsprode. | websabbau. pidus.
Pemphigusartiger Epithel-

Ausschlag. Stan- | korperch.

diges Hautjucken.| makro- u.

Trockene, rauhe, mikradskop.

nicht schwitzende | normal.

Haut; blaB, leicht

abschilfernd, ganz

auffallend  kiihl

anzufiihlen.

(Kleinwerden der

Glandula thyr.)

Allgemeine Adiposi- | Gut gebild., | Dem  Alter o. B. Von derh. | Polyurie Bis  zum  14. Jahre
tas. Mammae | von norm. | entsprech. Konsist. (Polydip- normale Entwicklung;
auffallend stark | Beschaffen-| riickgebild. Mikrosk. | sie). dann  Zariickbleiben
entwickelt (nur | heit. Das| (in TForm normal. des Wachstums. Typus
Fett!) Behaar. | mikr. Bild | zweier ca. femininus. Sehsto-
in den Achselhoh- | zeigt groBe | 6cmlanger, rungen (Atrophie der
len u. an den Pu- | Ahnlichk. 1% cm Papilla), Kopfschm.,
bes sehr diirftig, mit Strumaj breiter, Schwindel, Erbrechen.
Eigentiimliche, colloides. kompakter Puls sehr beschleunigt.

8*
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Nn. optiei teils durch Druck plattgedriickt,| mm grof. thel wie bei einem
teils von den Arterien durchschniirt. nicht geschlechts-
reifen Individ.

Bregmann |48 Q@ |Plattenzellepitheliom (Hypo-{Von dem Tumor|Normal. Nur im
und Stein- physenganggeschwulst) der Hy- zerstort. linken Ovar. eine
haus. pophysis. Hinter dem Chiasma an Stelle aptelsinengr. Zy-
Virch. Arch. der Hypophysis und des Hypophysisstieles ste. Pat. hat 6
Bd. 188, eine rundliche Geschwulst, etwa 2 cm im Kinder geboren,

1907, Fall 1. Durchmesser groB. Dieselbe befindet sich alle gesund. Letzte
zum Teil in der Sella turcica, zum Teil iiber Geburt vor 8 Jahr.
und hinter ihr. Der linke Hirnschenkel, die
Briicke und der linke Tractus opticus stark
abgeplattet, verdiinnt. = Der Tumor wolbt
sich in den 3. Ventrikel vor.

Bregmann | © | @ |Cystische Hypophysengangge-|Sowie der untere
und Stein - schwulst des Infundibulums.| Tel des Hypo-
haus. An der Hirnbasis hinter dem Chiasma eine ] physisstieles un- —

Ibid. Fall 2. grofle Geschwulst, welche den ganzen Raum | verdindert.
einnimmt zwischen dem Chiasma vorn, den
Crura cerebri und proximalen Briickengrenze
hinten und beiden Schldfenlappen seitlich.
Der vordere Teil des Tumors dringt in den
Winkel des Chiasma ein, zwischen die Tractus
optici, welche dadurch auseinandergeriickt,
in die Linge gezogen und abgeflacht werden.
Die (feschwulst ist von der normalen Hirn-
substanz gut abgegrenzt: sie nimmt mit
einem zystischen Anteile die Stelle des
3. Ventrikels ein, dessen Boden dorsalwirts
verschoben ist, und bildet zugleich dasDach
der Geschwulst.

Kon Jutaka} 37 |3 |Teratom der Hypophysisgegend |Im ganzen klein u. | Penis sehr Klein
Zieglers Beitr. (offenbar angeboren, langsam gewachsen). | namentlich auf-{ sonstnorm. Skro.
Bd. 44. 1908 Der Tumor nimmt den Raum voilig ein, | fallend flach, stark] tam sehr klein: I.
Fall 1. welcher von beiden Tractus optici und von| in der Sella turc.| Testikel im Skrot.

den Hirnschenkeln umschlossen ist. Das| verborgen. Mikr. | palpabel; r. Test.
Chiasma ist vollstindiz nach vorn abge-| eosinophile Zellen | im Inguinalkanal;
driickt, teilweise vom Tumorgewebe einge-| in gehoriger An-| die beiden klein,
nommen. Dagegen ist der Tumor von den| zahl. Zyanophilen ! ie beieinem etwa
Hirnschenkeln und von der Briicke leicht ab- 1 spérlich. Chromo-|  dreijahr. Knaben.
zutrennen. Der Tumor ist im Infundibulum | phile Zellen im| Mikr.: die Hoden
entstanden; die Hauptmasse findet sich in| allg. viel kleiner zeigen eine aunBer-
der Sella turcica, eine kleinere Hilfte im | als die normalen. | grdentlich unvoll-
8. Ventrikel. Das Gewebe des| kommene Aushil-
Hinterlapp. stark | dung. Spermato-
aufgelockert, von{ zpen nirg. nachzn-
hyalinen Fasern| weisen.
durchzogen u. von
Driisenschldnchen
stark  durchge-
wichert.
Kon Jutaka.| 32 |3 |[Peritheliom der Hypophysisge- | Stark abgeplattet

Ibid. Fall 2.

gend. Der Hauptteil des Tumors (7,6 X 5,6
cm) findet sich an der Hirnbasis, zwischen
dem Chiasma, den beiden Temporallappen

u. teilweise vom
Tumor infiltriert.

Mikrosk.: Driisen-
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an Myxddem er- — Fettkorp. — — — Temp. zeitweise sub-
innernde Beschai- normal.  Polydipsie,
fenheit der Haut. Schlafsucht.
Ziemlich reichliches — - - — - Dauer der Xrankheit

Fettpolster (seit
einigen Jahren).

Adipositas. Subkut.
Fettpolster iber-
all am Korper
sehr reiehlich (seit
1 Jahre starke
Fettzunahme, na-
mentlich anch im
(zesicht).

Adipositas (Fettpol-
ster erhebl. ent-
wickelt, nament-
lich  am  Tho-
rax u. Abdomen).
Verdickung  der
Haut im Gesicht,
an denOberarmen,
Haut des ganzen
Korpers  absclut
trocken. In den
Achselhohlen am
Mons veneris und
am ganzen Korp.
keine Spur von
Behaarung (in d.
Umgeb. der Lip-
pen kleine Flaum-
haare).

Adipositas (Fettpol-
ster in Nabelhohe
4 em dick).

Klein, sym-
metrisch.

Aunf  dem

Durchschn.

ist sie vom
Aussehen
einer kind-
lichen
Schilddr.
Mikr, mi-
fige Kol-
loidbildg.

Gewdshnlich
grofd.  Auf
d. Durch-
schnitten

An d. Stelle
ces Thym.
ein d. Thy-
mus dhn-
liches, ge-
lapptes,
auf  dem
Durchschn.
rosarotes
Organ.

FEvhalten,
mifig
grofi,  we-
nig v. Fett-

Die  Rinde
in-det gan-
zen Dicke
sehr fett-
reich.,

weniger als 2 Monate.
Fehlen von Hirndruck-
erscheinungen. Oph-
talmoskop.  Befund
normal. Apathie. Allg.
Schwiche. - Parese des
1. Fazialis. Ptosis des 1.
Auges usw. Hemiplegia
alternans vom Typus
Weber.

Seit 1 Jahr Anfille von
Kopfschmerzen  mit
Erbrechen. EinigeMon.
vor dem Tode plotzl.

Verlust der Sehkralt
(einfache Sehnerven-
atrophie). Leichte,

linksseitige Hemiparese
mit Beteiligung des
unteren [Fazialis. Zit-
tern der Extremititen.
Ohrensausen.

Kleiner, zwerghaft ge-
bauter Mann (Kretin).
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und dem verlingerten Mark. Die Sella ist | schlduche aufler- [ klein, protoplas-
von der Tumormasse ausgefiillt, Die Ge-| ordentlich ver-| waarm. Chromo-
schwulst ist in den 3. Ventrikel hineinge- | schmilert. Zellen | phile Zellen usw.
wachsen. Die BasalgefiBe vom Tumor voll- | sehr spirl. Sella
stindig umwachsen. 2,7x3,4 cm weit,
auBerordentl. tief.

Zollner. 21| & [Carcinoma hypophyseos. Der Tamor | GroBenteils in Tu- | Hoden etwas klein
Archiv fiir hat das Keilbein durchwuchert, die Sieb- | morumgewandelt.] (mikroskop. nicht
Psych. Bd. 44, beinzellen und Sinus cavernosi erfiillt; ist | Der Tumor geht| wuntersucht).

1908. in beide Orbitae eingedrungen und im Sep- | von dem Vorder-
tum narium bis nahe an die Nasenltcher ge- | lappen aus; die
wuchert. An der Schédelbasis wolbt sich der | Zellhaufen d. Hy-
Tumor in 4 Protuberanzen vor; es werden | pophysis gehen
komprimiert: der Pons an seiner linken Seite | direkt in die Zell-
von der Basis her, tief; ferner die Gegend des | stréinge u. -haufen
Infundibulums, das Trigonum intercrurale | der Neubild. iiber.
und die Tractus optici, das Chiasma und die | (Fosinophile Zel-
Nn. optici. Nn. oeulomotorii, trochleares | len sehr spirlich.
und abducentes stark gespannt und abge- [ Strada.)
plattet. Der rechte N. trigeminus ist kom-
primiert, grau, ficherfcrmig aufgefasert.

Creutzfeld | 28| g |Plattenepitheltumor der Hypo- |Von dem Tumor | Atrophia testiculo-
Jahrbiicher d. physis (Hypophysisgangge-| verdringt wund| rum. (Keine An-
Hamburg. schwulst). An der Hirnbasis ein etwa | plattgedriickt. Sie| gabe ecines mikr.
Staatskrank. - hithnereigroBer, gefdBireicher, weicher Tumor | sitzt der unteren Befundes.)

Anst. Bd. 13, der Hypophysis. Der untere Teil des Tumors | Fliche der Zyste
S. 351, 1909. macht den FEindruck einer prall gefiillten | in Form einer rot-
Zyste mit derber, bindegewebiger Kapsel. | lichen, fast boh-
Der oben in die Hirnbasis hineingewachsene | nengro8en, flach.
Teil ist von markig fester Konsistenz und | Auflagerung fest
rotlichgraver Farbe. Uberall ist der Tumor | auf. (Keine An-
von seiner Kapsel umgeben und zeigt nir- | gabe eines miky.
gends infiltrierendes Wachstum. Die Sella | Befundes.)
villig usuriert. Die Hohlen des Os sphenoidale
liegen frei da.

Strada. 19| ¢ jPlattenepithelgeschwulst (Hypo- ] Starkabgeplattet. |Ovarien auffallend

Fall 1. physenganggeschwulst) des In-{ Mikr. nichtunter-| glatt u. mit ganz
fundibulums. Im Bereiche des Trigonum | sucht. alten, kleinen Ein-
intercrurale ein 4x 31, x 41, ¢m messender ziehungen verse-
Tumor. Die Geschwulst wolbt den Boden hen  Nymphen
des 3. Ventrikels, mit dem sie verwachsen ist, abnorm lang —
stark nach oben und wéchst in den rechten Menstruations-
Thalamus opticus und in den Fornix hinein; storungen seit 4
Ventrikel des Gehirns stark erweitert und Jahren; seit 1 J.
mit klarem Liquor gefiillt. Amenorrhoe.

Strada. Struma maligna hypophyseos. Der | In einen Tumor | Leichte Hypospa-
Fall 3. 6x4x7 em grofe Tumor fillt mit seinem | umgewand., Mikr. | die. Hoden makr.

unteren kleineren Abschnitt die Sella turcica
vollstindig aus; dieselbe ist allseitig stark
erweitert. Der grofiere, iiber dem Tiirken-
sattel gelegene Teil der Geschwulst von an-
nihernd kugeliger Gestalt hat tiefe Ein-
driicke im Gehirn erzengt. Beide Nn. optici
stark gedehnt und abgeplattet.

chromophile Zel-
len sehr spirlich.
Ausgedehnte Blu-
tungen.

o. B. Mikr, nicht
untersucht. Brust-
driisen: R. Brust-
driise zeigt auf d.
Durchschnitt eine
weiBe Subst., die
von Fettmassen
durchsprengt ist;
Diameter 5 x 4 cm,
Mikr, nicht unters.
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nicht deut-| gewebe
lich galler-| durch-
tig; grob{ wachsen.
kornig,
gelbbraun.

Adipositas. KindL- | GewGhnlich | Reste  der | O. B. (mikr. | BlaS. Wenig Albu-| Erste  Symptome  seit
weiblicher Habi- | beschaffen | Thymus nicht un- jmikroskop.| min. 5 Jahren. — Erbrechen, -
tus.  Stark ent- | mikroskop.] gewdhnl. tersucht!l). | nicht Koplschmerzen, Pro-
wickelte Mammae | nicht un-| beschaffen. untex- trusio bulborum. Ge-
(nur Fett!). Ge- | tersucht!). | mikroskop. sucht!). ringe Papillitis, dann
ringe Behaarung nicht un- Atrophia nervi optici
des Korpers. tersucht!). beiderseits.  Infantiler

Habitus. Fiir sein Al-
ter korperlich zuriick-
gebliebener Mensch
(scit 6 Jahven mnicht
mehr gewachsen).
Kérperlange 1,42 m.

Adipositas. Fast - — — -— — Seit ‘114 Jahren Sch-

Habitus feminin. stérungen. Zunchmen-
de Erblindung. Kopi-
schmerzen. Schlaf-
sucht. Fast plotzlicher
Tod.

Starke Adipositas. | Makr. o. B.|Makr. o. B. | Makr. o. B. | Makr. 0.B.] 0. B. Kein } Seit etwa 5 Monaten
(Fettpolster am | Mikr. nicht| Mikr. nicht | Mikr. nicht | Mikr. Eiwei8, allméhliche Abnahme
Abdomen 4 cm | untersucht.| untersucht.| unfersucht.[ nicht kein Zuck. | des Visus Deider Aug.
dick.) Starke Be- untex- Hndlich Ambliopie.
haarung am Ab- sucht. Koptschmerzen.

domen, zwischen
den Mammae, an
den Riickseiten d.
oberen u. unteren
Extremititen.
Starke Adipositas.
(Fettpolster am
Bauche 5% cm
dick.)  Starkes
Tettpolster im
Netz und an den
Beckenorganen.

Zieml. groB.
Beide Lap-
pen ent-
halten in
d. hinteren
Partien 1
Knoten.
Mikr. nicht
untersucht.

Sehr klein
im Kopf
wie im
Scehwanz.
Mikr.
nicht
unter-
sucht.
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Gewebe ist dermaBen verdndert, daff sich feinere Strukturverhiltnisse nur sehr schwer erkennen
lassen. Ein Epitheliiberzug iiber diese Bindegewebswucherungen ist an keiner Stelle zu sehen.

Interessant ist, daB sich an Stiickchen aus dem unferen vorderen Teile des Tumors, dort
wo die Kapsel dicker und weniger verkalkt erscheint, mehr nach innen, Zellgruppen in ver-
schiedener Anzahl und Gréfe finden, die in Ziigen und Alveolen angeordnet und durch ziemlich
dicke und haufig hyalin entartete bindegewebige Septen getrennt sind, so daB man an das glandu-
lire Gewebe der Hypophysis erinnert wird. Das Vorhandensein dieser Reste hypophysiren Ge-
webes legt den Gedanken nahe, dafB die Zyste nur die sekundiire Umwandlung eines groBen Ade-
noms der Hypophysis darstelit.

Die beigegebene Tabelle bezieht sich auf die in der mir zugénglichen Lite-
ratur anatomiseh beschriebenen Falle von Tumoren der Hypophysis und der Hypo-
physengegend mit Adipositas.

Erorterungen.

a) Adipositas. Auf das gleichzeitige Vorkommen von Adipositas mit
Hypophysentumoren hatte schon 1840 Mohr hingewiesen. Pechkranz
hatte schon Adipositas sowie Abnormititen des Korperbaues (Hypoplasie der
Geschlechtsorgane usw.) mit Anomalien der Hypophysis in Zusammenhang ge-
bracht. Hs ist aber erst das Verdienst von Frohliceh, besonders die Aufmerk-
samkeit auf das relativ haufige Vorkommen von Hypophysentumoren mit Adi-
positas gelenkt und den eventuellen Wert der Adipositas fiir die Diagnose der
Hypophysentumoren betont zu haben.

Die Beziehungen zwischen Adipositas und Hypophysistumor wurden ver-
schieden gedeutet. Kinige Autoren lehnen jeden Zusammenhang ab. So glaubt
Bartels, daB der Tumor ebenso wie die Adipositas und die so hiufig sich
findenden Genitalveranderungen (Degeneratio Adiposo-genitalis Fréhlichs,
Dystrophia adiposo-genitalis Bartels) auf angeborene koordinierte Anlage
zuriickzufithren seien.

Die Theorien, die die Adipositas in einen mehr oder weniger direkten Zu-
sammenhang mit den Hypophysenverdnderungen bringen, lassen sich folgender-
maBen gruppieren:

1. Die Adipositas ist die direkte Folge einer Schidigung der Hypophysis
in ihrer Eigenschaft als Driise mit innerer Sekretion. Diese Theorie geht von
Frohlich aus. Auf Grund der bis dahin bereits verdffentlichten Falle und
seines (allerdings nur klinisch beobachteten, spitervon Eiselsb erg mit Erfolg
operierten) Falles glaubt Fréhlich die Adipositas als eine trophische Storung
auffassen zu diirfen, die durch Verdnderungen der Hypophysis verursacht wird;
diese Storung wire auf gleiche Stufe mit anderen bei Erkrankungen der Hypo-
physis und der anderen Blutgefafidriisen vorkommenden trophischen Anomalien
zu stellen. Er kommt zum Schlusse: ,,dafl bei Symptomen, die auf einen Tumor
in der Gegend des Hirnanhangs hinweisen, beim Fehlen “akromegalischer Sym-
ptome das Vorhandensein anderweitiger trophischer Stérungen, wie rasech sich
entwickelnde Fettleibigkeit oder auch an Myxddem erinnernde Hautveréinderungen,
auf die Hypophyse selbst als Ausgangspunkt der Neubildung hinweist™,
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Als eine Bestitigung der Richtigkeit dieser Theorie solite der Fall Madelungs dienen;
Adipositas nach Verletzung der Hypophysis. Ein 6jihr. Madchen von normaler geistiger Ent-
wicklung und Korpererndhrung erhielt einen SchuB in den Kopf aus einem Flobert. Die 9 mm-
Kugel war an der #uBeren Ecke der Lidspalte eingedrungen und hatte den Bulbus am hinteren
Pol leicht ladiert und Aste des Nervus oculomotorius und den N. opticus verletzt. Auf dem
Réntgenogramm war sie in der Gegend der Hypophyse etwas links von der Medianebene sichtbar.
Es ist kaum denkbar, sagt M., daB bei dieser Wanderung der Kugel die Hypophysis oder ihre
Verbindung mit dem Gehirn unverletzt blieb; jedenfalls betraf die Lision ihre niichste Nach-
barschaft. Nach dem Trauma war das Kind 5 Monate schwerkrank; auBer einem auffallenden geistigen
Verhalten (Ruhigkeit, Schlafsucht, Miidigkeit) wurde bei ihm die Entwicklung einer zunehmenden
Adipositas generalis beboachtet. Nach 3 Jahren KorpergroBe dem Alter entsprechend; das Gewicht
42 kg, also das doppelte vom normalen.

2. Die Adipositas ist auf durch den Hypophysentumor verursachte Schi-
digung ctwaiger Zentren der Gehirnbasis zuriickzufithren. Diese Theorie stammt
von Erdheim. Erdheim bestitigt das hiufige Vorkommen von Adipo-
sitas bei Tumoren der Hypophysis und der Hypophysengegend. Da nun in einigen
Fallen die Hypophysis makro- und mikroskopisch unveréndert war, hilt er die
Angchauung Frohlichs, daf die Adipositas einer Verinderung der Hypo-
physis als Blutdriise entspreche, fiir nicht annehmbar; und da er sah, da8 es sich
in allen Féllen um Tumoren handelte, die an der Gehirnbasis sich weithin er-
streckten, und an letzterer ausgedehnte Zerstorungen oder Kompression er-
zeugten, hilt er die trophische Storung fiir nervos, bedingt durch Lision oder
Reizung etwaiger noch unbekannter Gehirnzentren.

3. Die Adipositas hingt von der spezielleren Natur des Tumors ab. Diese
Theorie wurde von Marburg vertreten.

Marburg crinnert vor allem an die Adipositas, die sich bei Kleinhirntumoren findet,
bei Tumoren also, die weit von der Hypophysenregion entfernt sind. Am wichtigsten wire aber
der T'all von Slavyk und Oestreich: Tumor der Zirbeldriise mit Adipositas und Frith-
reife bei einem 4jébr. Kinde. In einer spiteren Untersuchung konnte Askanazy die teratoide
Natur dieses Tumors nachweisen. Nach Askanazy wiren diese embryonalen Teratome als
eine Art von Pseudograviditit aufzufassen; und ebenso wie der Fotus einen chemischen EinfluB
auf den miitterlichen Organismus ausiibt, lieBe sich vielleicht ein Einfluf dieser embryonalen
Teratome auf den sie beherbergenden Organismus annehmen. Marburg macht darvauf auf-
merksam, daB gerade diejenigen Tumoren der Hypophysis und der Hypophysengegend, die mit
Adipositas vergesellschaftet vorkommen, Hypophysenganggeschwiilste sind, also Tumoren sicher
embryonaler Natur. Das #tiologische Moment der Adipositas, schliebt er, sei also in der Art des
Tumors gelegen, der sich offenbar aus einem ganz bestimmten Gewebe zusammensetzen miisse.
Es hat nun den Anschein, dal gewisse embryonale, dem Ektoderm nahestehende Gewebe im
besonderen diese Figenschaft besitzen. '

Welche von diesen Theorien ist die am besten begriindete?

Die Anschaung Marburgs, dal die Adipositas von der embryonalen
Natur des Tumors abhéinge, wenn sie auch fir einige Félle gerechtfertigt erscheint,
erweist sich als unhaltbar, wenn man bedenkt, da$ in vielen Féllen von Adipositas
der Hypophysentumor von ganz anderer Natur war (Adenom, Karzinom, Sarkom,
Endotheliom der Dura usw.). Marburg hat iibrigens in einer spiteren Arbeit
tiber einen Fall von Zirbeldriisentumor mit Adipositas bei einem 9jahr. Madchen
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seinen Standpunkt wieder aufgegeben und sich der Auffassung Frohlichs
angeschlossen. DaB die Malignitét oder die Benignitét des Tumors im allgemeinen
cinen EinfluB haben sollte, ist kaum anzunchmen.

Die Erdheimsche Theorie scheint die groBere Wahrscheinlichkeit fiir
sich zu haben. Sie hat den Vorteil, daB sie fiir alle Fille verwendbar ist, auch fiir
diejenigen (die iibrigens selten vorkommen), in denen die Hypophysis normal
gefunden wurde. Auch der oben zitierte Fall Ma d elun gs konnte mit der Er d -
heimschen Theorie in Einklang gebracht werden, wenn man annimmt, was
iibrigens wahrscheinlich ist, daB die Verletzung nicht die Hypophyse selbst betraf,
sondern die Region der Gehirnbasis dicht oberhalb der Hypophysis, d. h. das In-
fundibulum. Diese Er d h eim sche Theorie ist aber nichts mehr wie eine Hypo-
these; wenn es auch keine Tatsachen gibt, die dagegen sprechen, so fehlen doch
zu ihrer Bestatigung sichere Beweise.

Es bleibt die Theorie Frohlichs. In der Tat, wenn man an die Héufig-
keit denkt, mit der bei Hypophysentumoren trophische Stérungen, Wachstums-
anomalien usw. vorkommen, ist man immer wieder aufs neue, wie Zak sagt,
geneigt, an Storungen der Funktion dieses ratsethaften Organs zu denken. Den- -
selben Gedanken legt auch das Vorkommen von Akromegalie nahe. Trotzdem
bei der Akromegalie der Hypophysentumor ein fast konstantes Vorkommmnis
darstellt, neigen viele Autoren der zuerst von Gauthierund Arnold, dann
von Striimpell und neuerdings von Vassale, Cagnetto, Kolla-
ritis u. a. vertretenen Ansicht, daf die hypophysiren Verdnderungen nicht die
direkte Ursache der Akromegalie seien, sondern eine mit den anderen trophischen
Storungen des Skeletts und der inneren Organen gleichwertige Erscheinung;
wihrend das Wesen der Krankheit in einer priméren Stoffwechselanomalie zn
suchen sel. Aber neuere Befunde haben immer wieder die Aufmerksamkeit auf
die Hypophyse gelenkt, wie z. B. die kiirzlich vorn L e vi hervorgehobene Per-
sistenz des Canalis eranio-pharyngeus an zwei Schideln von Akromegalen, und
der von Erdheim verdffentlichte Sektionsbefund bei einem Falle von Akro-
megalie, der mindestens groBe Zweifel an der Richtigkeit der pathologiseh-ana-
tomischen Diagnose in Fallen von sogenannter Akromegalie ohne Hypophysen-
tumor erwecken muf. Die Hypophysis zeigte sich ndmlich zunéchst vollig normal;
doch ergab die mihere Priparation einen wnterhalb der Hypophyse gelegenen,
ganz im Keilbeinkorper verborgenen Tumor, der sich mikroskopisch als typischer
Hypophysentumor erwies, da er ausschlieBlich aus den fiir dieses Organ typischen
eosinophilen Zellen aufgebaut war.

GroBes Tnteresse bieten die Erfolge der operativen Eingriffe bei Hypophysen-
tumoren. — Wie konnte man nun das schnelle Zuriickgehen der akromegalischen
Symptome nach Entfernung der Hypophysengeschwulst in den Iallen von
Hochenegg-Stumme, Hochenegg-Exner, Koecher anders
als durch einen direkten Einfluf des Tumors auf die Entstehung der Akromegalie
erkliren? Und konnte nicht fiir die Wichtigkeit der Hypophysis als Blutdriise
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und fiir ihre Beziehung zu den ibrigen Driisen mit innerer Sekretion die Ent-
stehung einer Struma sprechen, wie in den beiden von Hochenegg operierten
Fallen (Fran von 30 und Frau von 34 Jahren) und das Wiederkehren der ova-
riellen Funktion im Falle Hochenegg-Stumme, das Ausfallen der wahrend
der Krankheit entstandenen abnormen Behaarung der Wangen, der Arme usw.
in beiden Fallen Hocheneggs?

Allerdings konnte man annehmen, dafl diese Storungen von durch den Tumor
bedingten Lisionen bestimmter Gehirnzentren abhéngig seien und daf die Ope-
ration dadurch, da sie die Ursache der Kompression beseitige, solche Symptome
zum Verschwinden bringt. Wir wissen aber heutzutage, daB die meisten Funk-
tionen, die nach fritheren Anschauungen den trophischen Nerven zugesprochen
wurden, in der Tat den Blutdriisen zuzusprechen sind, die ihrerseits wieder innige
Beziehungen zam sympathischen und autonomen Nervensystem zeigen. s ist
sehr wahrscheinlich, daBl die Akromegalie wie die Adipositas mit Verdnderungen
der Blutdriisen in Beziehung stehen. Hierfiir wire vor allem das gleichzeitige
Vorkommen von Krankheiten, die ihre Entstehung einer Verinderung der Blut-
drisen verdanken (Myxddem, Diabetes usw.), mit Akrvomegalie und Adipositas
beweisend.

Diese Vergesellschaftung ist ein charakteristisches Merkmal fiir alle Krank-
heiten dieser Gruppe, wie schon Pineles hervorgehoben hat, der sagt: ,daB
zwischen vielen Blutdriisen ein inniger anatomischer und physiologischer Zu-
sammenhang zu bestehen scheint, der sich in kiinischer Beziehung vor allem darin
auBert, daB bel Erkrankung einer Blutdriise klinische Symptome auftreten, welche
auf eine Funktionsstérung einer anderen Blutdriise bezogen werden kionnen®.
Diese Tatsache erfuhr durch die neueren Untersuchungen iiber diese so interes-
sante Krankheitsgruppe eine weitere Bestitigung.

Bei der Durchsicht der Fille von Adipositas und vieler der bis jetat publi-
zierten Fialle von Akromegalie sind mir folgende zwei Tatsachen aufgefallen, die
fir die Frage nach den eventuellen Beziehungen beider Krankheitsbilder mit
Verinderungen der Blutdrisen eine gewisse Wichtigkeit zu haben scheinen:
1. Warum die sogenannten Hypophysenganggeschwiilste bei beliehigem Sitz
(Hypophysis, Infundibulum) und beliebiger Ausdehnung niemals mit Akromegalie
(noch mit Gigantismus), hiufig aber mit Adipositas (wie schon Erdheim her-
vorgehoben hat) und nicht selten mit Wachstumshemmung. Zwergwuchs usw.
vergesellschaitet vorkommen? 2. Warum bei Tumoren der Hypophysis oder der
Hypophysengegend, bei welchen Adipositas bestand, niemals Diabetes beob-
achtet wurde, was bei Tumoren der Hypophysis mit Akromegalie so hanfig der
Fall ist? (in 409, der Fialle nach der neuesten Statistik von Borchardt).

Haben wir aunch bis jetzt nicht geniigend sichere Daten, um eine direkte
Beziehung zwischen Adipositas und Veriinderungen der Hypophyse beweisen zu
konnen, so glaube ich doch, daf letztere Annahme nicht a priori zu verwerfen ist.
Man miifte mehr Falle sammeln und diese besonders hinsichtlich der Blutdriisen
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© genauer untersuchen. Viel Klarheit haben in dieser Frage die experimentellen
Untersuchungen gebracht und werden sie noch weiter bringen. Fiir die Hypo-
physis sind leider die Beziehungen duBerst ungiinstig wegen der groBen Schwierig-
keit operativer Eingriffe.

Wollen wir nun zunéchst sehen, ob die bisherigen Kenntnisse iiber die Struktur
und Funktion der Hypophysis uns Aufklérung geben konnen.-

Die diesheziiglichen Kenntnisse sind allerdings nur bescheiden; ja nicht einmal
die Grundfrage, ob die Hypophyse ein lebenswichtiges Organ ist, ist bisher mit
Sicherheit entschieden. Wihrend nach Marineseo, Vassaleu Sacchi,
Gatta,Piromneu. a der Ausfall der Hypophysenfunktion mehr oder weniger
rasch den Tod nach sich zieht (abgesehen natiirlich von den Fallen, in denen der
Tod die unmittelbare Folge des operativen Eingriffs ist), verursacht nach Gaglio,
Lo Monaco u. Rynberk, Friedmann u. Maas, Fichera, Ge-
melli v a. die Entfernung oder die vollige Zerstorung dieses Organs keine nennens-
werten Storungen im Wohlbefinden des Tieres. Wenn nun auch die Hypophyse
zum Leben nicht absolut erforderlich ist, so wire damit noch nicht gesagt, daB
ihr keine Bedeutung zukomme; gibt es doeh andere Organe von sehr hohem Wert,
durch deren Wegfall schwere Stérungen entstehen und die trotzdem nicht lebens-
wichtig sind, wie z. B. die Ovarien. ‘

Uber die Struktur der Hypophyse haben wir schon ziemlich eingehende
Kenntnisse. Trotzdem wissen wir noch nicht genau (was fiir uns von besonderer
Wichtigkeit ware), welchen funktionellen Stadien die einzelnen histologischen
Bilder entsprechen. So werden z. B. die granulierten eosinophilen Zellen als die
funktionierenden FElemente angesehen, so dall eine Vermehrung gerade dieser
Zellen fiir eine Hyperfunktion der Driise spriiche. Aber sind sie die einzigen funk-
tionierenden Elemente? Wahrscheinlich-nicht, denn die Hypertrophie der Hypo-
physe z. B. in der Graviditit wird durch Vermehrung anderer Elemente als der
eosinophilen Zellen bedingt; die Hypertrophie der Hypophyse nach Thyreoidek-
tomie wire von der nach Kastration verschieden (Auftreten von grofen zyano-
philen Zellen. Cimoroni). FEs scheint also, daB die verschiedenen Zellen
der Hypophyse besondere Zelltypen mit vielleicht spezifischen Funktionen dar-
stellen, die nicht, wie man frither annahm, ineinander iibergehen (Erdheim).
Nach Gemelli z B. wire die wichtigste Substanz die zyanophile (basophile).

Die Meinungen gehen auch iiber die Bedeutung des Kolloids bei der Hypo-
physenfunktion noch weit auseinander. Fiir Benda, Gemelli u. a. ist das
Kolloid ein Degenerationsprodukt oder ein Exkret; die Mehrzahl der anderen
Autoren sieht dagegen in dem Kolloid das normale Sekret der Hypophysenzellen.
Auch iiber die Bedeutung des Fettes oder der fettéihnlichen Substanz in den Hypo-
physenzellen herrscht noch keine Einigkeit.

Die Funktion der Hypophyse ist, wie die neuweren Untersuchungen gezeigt
haben, eine sehr komplizierte und steht in innigem Zusammenhang mit der der
anderen Driisen mit innerer Sekretion, Interessant ist die Tatsache, dafl wihrend
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vom klinischen als auch vom pathologisch-anatomischen Standpunkt dem Vorder-
lappen die groBte Aufmerksamkeit zu teil geworden ist, die physiologischen Unter-
suchungen zur Geniige die grofe, fast privalierende Wichtigkeit des Hinterlappens
dargetan haben. Sicher ist auch der Vorderlappen nicht ohne Wichtigkeit, wie
aus der Tatsache erhellt, daf IExtrakte aus dem Hinterlappen nicht alle Wir-
kungen der Gesamthypophyse wiederzugeben scheinen. So ist es der Vorderlappen,
der, wie wir sehen werden, in Beziehungen mit den Keimdriisen, mit der Thyre-
oidea steht; es sind die Extrakte aus dem Vorderlappen, die Glykosurie erzeugen.
Sehr wahrscheinlich hat jeder Lappen seine besondere Funktion, in analoger Weise
z. B. wie die beiden Substanzen (Rinde und Mark) der Nebennieren. Ob die wirk-
same Substanz des Hinterlappens in diesem selbst gebildet wird oder ob sie aus
dem Vorderlappen in den Hinterlappen hiniiberwandert, wo sie weiter modifiziert
wird, ist noch nicht entschieden. Diese letztere Moglichkeit scheint wahrscheinlich,
da der Hinterlappen keine driisigen Elemente enthalt, und wird von Fodera
und Pittau, von Herring u. a angenommen.

Die Wirkung der Extrakte des Hypophysenhinterlappens war in den letzten
Jahren Gegenstand zahlreicher Untersuchungen, die zu interessanten Resultaten
gefithrt haben.

Cy o nhatte schon angenommen, daB die chemische Funktion der Hypophysis in der Sekretion
einer blutdrucksteigernden Substanz bestehe. H owell fand nun, daB es der Infundibularteil
der Hypophysis sei, der die wirksamen Bestandteile enthalte, von denen weiterhin durch Schéfer
und Swale Vincent zwei verschiedene unterschieden wurden; ein in Alkohol und Ather
unléslicher blutdrucksteigernder ,,pressor substance® und ein in Alkohol und Ather 1dslicher blut-
drucksenkender ,,depressor substance®. Fiir gewthnlich tiberwiegt bei der intravendsen Injektion
die Wirkung des ersteren. Falta und Iveovie zeigten, daB Extrakte aus dem Vorderlappen
durch intravendse Injektion eine tiefe Blutdrucksenkung verursachen. Es besteht also ein Ant-
agonjsmus in der Wirkung der Extrakte des Vorder- und Hinterlappens. Dies wurde auch von Pal
bestitigt. Denselben Antagonismus zeigen der Vorder- und Hinterlappen anch in bezug auf die
Dinrese; wisserige Extrakte aus dem Hinterlappen (pressor substance) erzeugen durch Ein-
spritzung eine starke Steigerung der Diurese (Magnus und Schiafer, Pal): wilsserige
Extrakte aus dem Vorderlappen zeigen eine entgegengesetzte Wirkung.

Die blutdrucksteigernde Substanz der Hypophysis (Infundibulin, Pituitrinum infundibulare)
zeigt in ihrer Wirkung eine groBe Ahnlichkeit mit dem Adrenalin, verhilt sich aber chemisch,
wie Aller s gezeigh hat, anders. So geben die beiden fiir Adrenalin charakteristischen Reaktionen,
die Comessatische und die von Frinkel-Allers mit Hypophysenextrakten ein nega-
tives Resultat. Ebenso erzeugen hiufig wiederholte Injektionen von Hypophysenextrakt keine
(Carraro) oder nur geringfiigige atheromatse Versinderungen in den Gefifen (Etienne
und Parisot).

Interessant sind auch die Versuche itber die Wirkung der Hypophyse auf den Stoffwechsel.
Nach Falta wirkt das Infundibulin steigernd auf den EiweiBumsatz. Es hat (wie das Thyreoidin)
einen sehr starken Einfluf auf den Kalk- und Magnesiastoffwechsel, indem es ihn steigert. Ein
stirkerer Einflu des Infundibulins auf den Kohlehydratstoffwechsel Jkonnte nicht gefunden
werden. Palhat ebenfalls gezeigt, daB Injektionen von Hinterlappenextrakten keine Glykosurie
erzeugen, was Injektionen von Extrakten aus dem Vorderlappen hingegen tun. Dies erklirt die
Resultate Borchardts, der bei Injektionen mit Totalextrakten aus der Hypophysis Glyko-
surie beobachtete (regelmiiBig bei Kaninchen, nicht regelmafig bei Hunden). Wichtig fiir die Frage
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nach der Wirkung der Hypophysis auf den Kohlehydratstoffwechsel ist die von A s ¢hn e r beob-
achtete Tatsache, daf die hypophysektomierten Hunde, wie es fiir die thyreoidektomierten schon
bekanntist, auffallend weniger mit Glykosurie und Sympathikusreizerscheinungen als normale Hunde
reagieren, und dafl auch die alimentire Glykosurie in ihren verschiedenen Formen herabgesetzt
ist; ferner die Beobachtung von Pamberton und Swet, dafi das Extrakt aus dem Hinter-
lappen der Hypophysis wie das Nebennierenextrakt eine hemmende Wirkung auf die Pankreas-
sekretion ausiibt.

Alle diese Tatsachen scheinen fiir einen Einfluf der Hypophyse auf den Kohle-
hydratstoffwechsel za sprechen. Wichtig fiir uns ist, daB eine Steigerung der Funk-
tion der Hypophyse (Hyperpituitarismus) eine Glykosurie erzeugen kénnte, wie
es bei Hyperthyreoidismus (M. Based o w ) vorkommt. Ist es nicht auffallend,
daB bei der Akromegalie, wo der Hypophysentumor den Charakter einer Hyper-
plasie der funktionierenden Elemente gewohnlich triigt, so hiufig Diabetes vor-
kommt, wahrend bei Adipositas, wo man, wenigstens in der Mehrzahl der Flle,
an eine verminderte Funktion der Hypophyse denken kann, sich ein solcher nicht
cingtellt? |

Bemerkenswert ist auch, daf bei im Wachsen begriffenen Tieren eine Hem-
mung der Hypophysenfunktion dasnormale Koperwachstum verzigert (Caselli,
Fichera, Gemelli, Aschner, Soli usw.). Nun finden wir Wachs-
tumshemmungen haunfig bei Hypophysentumoren und gerade in Fillen, in denen
an eine Hypofunktion der Hypophysis gedacht werden kann. Aufier den in der
Tabelle erwihnten Féllen von Kohn (I) und Zollner seien z. B. noch die
Fille von Benda und Hutchinson erwihnt,

Benda - Teratom der Hypophysengegend bei einem 38jihr. Zwerge. Von dem Hypo-
physengewebe ist nur ein abgeplatteter und vollig atrophischer Rest vorhanden.

Hutcehinson - Fibrom der Hypophysis bei einem Zwerge. Atrophie der Hypophyse.
Es scheint also auch hier eine gewisse Beziehung zwischen Wachstumsstorungen und Natur der
Hypophysenverinderungen zu bestehen. Wahrend wir in den Fillen von Wachstumshemmung
eine Hypofunktion der Hypophyse finden, spricht in den Fallen von Gigantismus der Befund an
der Hypophyse fiir eine Hyperfunktion. (Man denke an die Beziehungen zwischen Gigantismus
und Akromegalie).

Hier will ich noch kurz iiber die experimentellen Ergebnisse von Cushing
und Aschner bei Hypophysenoperationen berichten, die, wenn weiterhin
bestiitigt, eine sehr grofe Bedeutung fir die Entscheidung der Frage der Be-
ziehungen zwischen Hypophysenverinderungen und Adipositas haben wiirden.

Cushing hat auf dem letzten KongreB f. inn. Medizin in Budapest (1909) die Resultate
seiner zahlreichen Experimente (iiber 1001) an Hunden mitgeteilt. — Totale Entfernung der Hypo-
physis ist todlich innerhalb 2 bis 5 Tagen. Noch wichtiger sind die Resultate der partiellen Ent-
fernung des Vorderlappens. Er konnte auf diese Weise den Typus Fr 8 h1ic¢h hervorrufen (all-
gemeine Verfettung, Hypoplasie des Genitales); dieser ist demnach fir Cushing hypo-hypo-
physér.

Die Ergebnisse Aschners lassen sich folgendermaBen kurz zusammenfassen: Der Aus-
fall der Hypophyse erzeugt um so tiefgreifendere Storungen, je jiinger das Tier ist; bei Erwachsenen
ist oft suBerlich kaum etwas zu sehen. Das jugendliche Tier zeigt gegeniiber dem nicht operierten

Kontrolltier von gleichem Wurfe auffallendes Zuriickbleiben im Wachstum, im Korpergewicht,
Hypoplasie des Genitales, Anomalie der Behaarung, reichlichen Fettansatz, ja sogar Verfettung
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der inneren Organe (Leber), Anderungen des Temperaments usw. Interessant ist noch, daB bei
den ménnlichen Tieren die Spermatogenese authért und daf bei den weiblichen Tieren die Ovarial-
follike! sich zuriickbilden. Wenn diese Ergebnisse weiterhin bestiitigt werden sollten, wire damif
experimentell ein Krankheitsbild zustande gekommen, das so groBe Ahnlichkeif mit dem bei
Menschen beobachteten und als Dystrophia adiposo-genitalis bezeichneten haben viirde, daB
kaum méglich wire, hierbei nicht an einen Einfluff der Hypophysenlision beim Zustandekommen
desselben zu denken; sei es, daff man einen direkten, sei es, dafl man cinen indirekten EinfluB
infolge der Beziehungen zwischen Hypophyse und anderen Driisen mit innerer Sekretion an-
nehmen wollte.

Diese Ansicht gewinnt noch mehr an Wahrscheinlichkeit durch die Irgeb-
nisse, welche in neuester Zeit bei Operationen an der Hypophyse in Fallen von
Adip()51tas gewonnen wurden (a) von Eiselsberg-Frohlich, (b) von
Eiselsberg-Trankl-Hoehwart), wic Wiederkehren der Geschlechis-
funktion (Auftreten der Menstruation beim Weib (b), von Erektionen beim
Mann (a)), Entstehen von Behaarung am Kinn, an den Pubes, in den Achseln,
beim Mann (a) Abnahme der Adipositas (a).

Wir haben schon gesehen, daf ein Merkmal der Krankheiten, die mit Veriin-
derungen der DBlutdriisen einhergehen, ist, dal bei ihnen Symptome auftreten,
die durch Veréinderungen von anderen Driisen mit innerer Sekretion bedingt sind.
Dasselbe gilt auch fiir die Tumoren der Hypophysis, seien sie mit Akromegalie
oder mit Adipositas vergesellschaftet. o

Es wire zu weitgehend, die Beziehungen der Hypophysis zu allen anderen
Blutdriisen ausfithrlich zu besprechen; es seien nur die wichtigsten Tatsachen
hervorgehoben.

Beziehungen zwischen Hypophysis uud Schilddriise
Hypertrophie der Hypophysis wurde regelmiBig bei Tieren nach totaler Entfer-
nung der Schilddriise beobachtet (Rogowitsch,Stieda,Hofmeister,
Cimoroniusw.). Diese Hypertrophie wird von einigen Autoren als kompen-
satorisch aufgefaBit, von anderen hingegen als eine Degenerationserscheinung.
Was die menschliche Pathologie betrifft, hat Josefsohn itber Hyperplasie
der Hypophysis bei angeborener Struma berichtet. T.an gh an s fand bei Cachexia
strumipriva die Hypophysis bedeutend vergrofert, die chromophilen Zellen ver-
mehrt. Bei Myxddem sind die Bilder verschieden; es wird sehr haufig eine verbrei-
terte Sella turcica gefunden. Was die Hypophysis betrifft, so wurde sie in einigen
Fiallen atrophisch, in anderen hypertrophisch gefunden. Aber auch die vergroferte
Hypophyse bei Myxodem (sowie bei Kretinismus) wére nach de Coulon dege-
neriert. Es sei noch erwihnt, daB bei der Basedowschen Krankheit Benda
Schwund der funktionell wichtigsten Elemente der Hypophysis sah. Das gleiche
bestatigte Salm on.

Auf Grund der gesamten experimentellen und klinischen Beobachtungen ist
der Schiuf gerechtfertigt, daf zwischen Hypophysis und Schilddriise Beziehungen
bestehen, welche allerdings ziemlich verwickelt sein diirften. Verénderungen der
Schilddriise kommen sehr hsufig bei Hypophysentumoren vor, fast regelmifig
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bei Akromegalie, ziemlich hiufig bei Adipositas. Alle Erscheinungen, die bei Hypo-
physentumoren in den Bereich des Myxddems oder des Basedowschen Kom-
plexes gehoren, sind auf die begleitende Erkrankung der Schilddriise zuriick-
zufihren. Hieran miissen wir immer denken, wenn es sich um die Entscheidung
der Frage handelt, ob einige Symptome, die bei diesen Hypophysentumoren be-
obachtet werden, melir oder weniger in direktem Zusammenhang mit diesen stehen,
wie z. B. die Genitalverinderungen; in Fillen, bei denen gleichzeitig Schilddriisen-
verinderungen bestehen, z. B. Myxddemsymptome, konnen die Genitalverande-
rungen nur eine Teilerscheinung des Myxodems sein.

Akromegalie und Myxiodem zeigen viele gemeinsame Symptome, so dafl schon
Pierre Marie es fir notig gehalten hat, bei der Differentialdiagnose der
Akromegalie das Myxdodem auszuschlieBen. In einigen Fallen wurde zuerst
Myxddem, dann Auftreten von Akromegalie beobachtet.

Symptome von Myxédem wurden auch in mehreren Fillen von Hypophysen-
tumoren mit Adipositas bemerkt (Bartels, Pechkranz, Frohlich).
Tn diesen Fillen dachte man zuerst an Myxddem. Die Differentialdiagnose kann
hiufig groBe Schwierigkeiten bereiten.

Beziehungen zwischen Hypophysis und Keimdriisen.
VergroBerung der Hypophysis wurde bei Tieren nach Kastration beobachtet
(Fichera, Tandler u. Gro8). In diesen vergroBerten Hypophysen
findet man, wie Fich er a angibt, einen aufierordentlichen Reichtum an ¢hromo-
philen, besonders eosinophilen Zellen. Bemerkenswert ist, daf diese Verdnde-
rungen der Hypophysis durch Injektionen mit Hodenextrakten deutlich beein-
fluft werden; durch solche gewinnt die Driise ihre normale Grofie und Struktur
wieder. Verbreiterung der Sella turcica wurde bei Kastraten beobachtet (z. B.
an Skopzen von Tandler u. Gro8). Erwihnt sei noch die Vergrofierung
der Hypophysis in der Graviditit (Comte, Launois w. Moulon,Guer-
rini, Erdheim und Stumme) und die Verzigerung ihrer Riickbildung
nach der Graviditatshypertrophie bei stillenden Frauen (bei denen fiir gewshnlich
ein Stillstand der ovariellen Funktion angenommen wird). Als AuBerung dieser
Wechselbeziehung ist vielleicht, nach einigen Autoren, die in der Graviditat vielfach
zu beobachtende Plumpheit der Gesichtsweichteile und der Extremitaten zu be-
trachten.

Zwischen der inneren Sekretion des Ovarinms und der Hypophysis bestiinde
nach Thumin Antagonismus.

Beziehungen zwischen Hypophysis und Neben-
nieren. Wir haben schon von den #hnlichen Wirkungen gesprochen, die Ex-
trakte aus dem Hinterlappen der Hypophysis mit dem Adrenalin zeigen. Hyper-
trophie der Hypophysis wurde nach Entfernung der Nebennieren beobachtet
(Alguier, Marenghi). Die Tatsache, da Hypertrophie der Hypophysis
auch nach Kastration und nach Thyreoidektomie vorkommt, weist auf einen
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innigen Zusammenhang der Funktionen der verschiedenen Driisen mit innerer
Sekretion hin.

Hypertrophie der Nebennieren wurde von Renon und Delille nach
Injektionen mit Hypophysenextrakten beobachtet. Hierbei ware an die Tat-
sache zu erinnern, daB man bei Akromegalie héufig eine Hyperaktivitat der Neben-
nieren findet. (Wichtig fir die Frage der Entstehung des Diabetes!). Pam -
berton und Swet haben gezeigt, wie schon gesagt, daf Extrakte aus dem
Hinterlappen der Hypophysis ebenso wie Nebennierenextrakte die Féhigkeit
besitzen, die Pankreassekretion zu hemmen; was auf ein Zusammenwirken ver-
schiedener Driisen mit innerer Sekretion auf den Kohlehydratstoffwechsel schliefien
14B8t. Sajous spricht geradezu von einer anatomischen Beziehung zwischen
Hypophysis und Nebennieren; er kommt zum SchluB, daB der nervose Anteil
der Hypophysis ein Zentrum bilde, welches durch Vermittlung der hypophyso-
suprarenalen Nerven die Funktion der Nebennieren und in zweiter Linie die innere
Oxydation im Organismus reguliere,

Beziehungen zwischen Hypophyse und Pankreas
Experimentelle Angaben dariiber fehlen. Glykosurie und Diabetes wurden sehr
haufig bei Akromegalie beobachtet. In einigen Fillen konnte man eine Ver-
dnderung des Pankreas feststellen (Hansemann, Dallemagne,
Pineles ), in vielen dnderen Fillen aber war das Pankreas ganz normal.

Schon S tr it m p e 11 hielt bei seinem Fall von Akromegalie mit gleichzeitigem
Diabetes, in dem keine sichtbaren Veranderungen des Pankreas bestanden, den
pankreatischen Ursprung der Glykosurie bei Akromegalie fiir mindestens
zweifelhaft.

Wir wissen heutzutage, daf der Diabetes von Verdnderungen anderer Driisen
mit innerer Sekretion auBer dem Pankreas abhingt, wie von den Nebennieren
(chromaffines System im allgemeinen), vielleicht auch von der Thyreoidea, der
Hypophysis usw. Es sei hier nochmals an die Beobachtung Pambertons
und S wets von einer hemmenden Wirkung des Extraktes auns Hypophysen-
hinterlappen auf die Pankreassekretion erinnert.

Mogliche Einfliisse anderer Dritsen mit innerer Se-
kretion auf die Entstehung der Adipositas.

Die Adipositas bei Hypophysentumoren wurde von einigen Autoren, sbenso
wie die Wachstumsstorungen usw. weniger durch den Tumor selbst als durch
die begleitenden Genitalverinderungen erklért. Die Atrophie der Genitalien ginge
in vielen Fallen der Entstehung des Hypophysentumors voraus. Man muf jeden-
falls in der Behauptung einer solchen Praexistenz sehr vorsichtig sein, da der
Tumor lange bestehen kann ohne Symptome zu machen; er wird nicht selten nur
als Nebenbefund bei der Autopsie erhoben. Sicher ist jedenfalls, daB Wachstums-
hemmungen der Genitalien mit mangelhafter Entwicklung der sekundiren Ge-
schlechtscharaktere (manchmal sogar mit Entwicklung heterologer Geschlechts-
charaktere) usw. haufig bei den Hypophysentumoren gefunden wurden (siehe

Virchows Archvif. pathol. Anai. Bd.203. Hft. 1. 4
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Tabelle!) Wichtig ist, dafl das makroskopische Aussehen nicht geniigt, um Ver-
dnderungen der Keimdriisen ausschliefien zu kinnen (Tandler und Gro),
5o dab diese Veriinderungen noch hiufiger vorkommen diirften, als man gewohn-
lich annimmt.

DaB die Keimdriisen durch chemische Korrelationen einen Einfluf auf die
verschiedensten Organe ausiiben, ist eine allgemein anerkannte Tatsache. —
Die innere Sekretion der Keimdriisen hitte auf den Stoffwechsel ungefahr die-
selbe Wirkung wie das Schilddriisensekret; ihr Ausfall hatte, durch Verminderung
der Oxydationsprozesse, eine Vermehrung des Fettes zur Folge. Viele Tatsachen
scheinen, mindestens auf den ersten Blick, hierfiir zu sprechen. Bekannt ist, daB
kastrierte Tiere sehr hiufig, wenn auch nicht immer, vermehrten Fettansatz
zeigen. Zur Erkldrung wurde der Stoffwechsel bei solchen Tieren untersucht.
Wahrend nun einige solcher Versuche, wie die von Loevy und Richter,
fir einen Einfluf der Keimdriisen auf die Entstehung der Adipositas zu sprechen
schienen, scheinen neuere sehr eingehende Untersuchungen von Luthje und
C. Berger jeden Einfluf ganz ausschliefen zu wollen. Luth je ist auf Grund
seiner Versuche an Hunden zu dem Schluf gekommen, dafl sich weder bei minn-
lichen noch bei weiblichen Hunden ein direkter Einfluf der Kastration auf den
Fettansatz feststellen lieBe. Kommt beim kastrierten Tier ein abnorm gesteigerter
Fettansatz zustande, so ist die Veranlassung hierzu eine indirekte, z. B. ein ver-
minderter Stoffverbrauch infolge groBerer korperlicher und psychischer Ruhe usw.

Auch unsere Erfahrungen bei der Kastration an Menschen sind in betreff
einer groferen Neigung zum Fettansatz durchaus nicht eindeutig, sondern stehen
sich vielfach direkt gegenitber. Die Eunuchen werden manchmal als mager, manch-
mal als dick beschrieben (K. Berger). Tandler und Gro B unterscheiden
in ihrer neueren Arbeit iiber die Skopzen einen mageren und einen dicken Typus.
Es wird gewthnlich angenommen, daf die Frau nach der Kastration ebenso wie
im physiologischen Klimakterium hiufic vermehrten Fettansatz zeige; was aber
von manchen bestritten wird.

Es geht aus alledem hervor, daB ein direkter Zusammenhang zwischen dem
Ausfall der inneren Sekretion der Keimdriisen und Adipositas nicht als sicher
bestehend angenommen werden kann.

Ein EinfluB auf die Entstehung der Adipositas konnte vielleicht den hiufig
sich hierbei findenden Schilddriisenverinderungen zugesprochen werden. In
vielen Fallen wurde der Schilddriise keine besondere Aufmerksamkeit zugewandt,
oder es wird die Schilddriise als normal bezeichnet, ohne da jedoch mikroskopische
Untersuchungen angestellt worden waren. Ubrigens wissen wir auch fiir die Schild-
driise nicht genau, welche histologischen Bilder bestimmten Funktionsstadien
entsprechen.

Krehl hat vollkommen recht, wenn er sagt: ,,Wenn eine Schilddriise fiir
das #rztliche oder anatomische Urteil einen Kropf zeigt, so sagt dies noch nichts
iiber ihre Funktion aus; es kann bei diesem Zustand der Struma normale, herab-
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gesetzte oder gesteigerte Driisenabsonderung bestehen. Auch histologisch 146t
sich ein Urteil iiber den Zustand der Funktion nur mit groBer Zuriickhaltung
abgeben.” (Man denke an Morbus Basedowii!)

DaB die Schilddriise einen EinfluB auf den Stoffwechsel ausiibt, der sich in
einer Steigerung desselben #uBert, wurde durch zahireiche Untersuchungen be-
statigt. So wurde Anwendung der Schilddriisenfiitterung bei Fettleibigkeit viel-
fach empfohlen (Ewald,v. Noorden). Durch den Ausfall der Schilddriise
wird der Stoffwechsel herabgsetzt, so z. B. bei Myxodem. In den Fallen von kon-
stitutioneller Fettsucht ist ebenfalls die Oxydationsenergie des Organismus herab-
gesetzt, was nach N o or d en in direkter Abhéngigkeit von der Schilddriise steht.
Lorand hat ebenfalls auf die mannigfachen Beziehungen hingewiesen, welche
die Schilddriise mit dem Auftreten von Fettleibigkeit zeigt, und ziihlt die Obesitit
endogenen Ursprungs zu den Krankheiten der Blutdriisen. Unter den Driisen
mit innerer Sekretion, welche einen Einfluf auf das Entstehen der Adipositas
ausiiben konnten, muf noch die Thymus erwdhnt werden. Adipositas findet
sich haufig zusammen mit Status thymicus Iymphaticus. Sicher ist schwierig
zu sagen, was in diesen Fillen auf Rechnung der Thymusverdnderungen selbst
zu setzen ist, da bel Status thymicus lymphaticus sich hiufig Verinderungen
der Schilddriise, Hypoplasie der Genitalien, Atrophie der Hodenepithelien
(Kyrle), Atrophie des Ovariums (Ausbleiben der Follikelberstung, Amenorrhoe
usw.) (Hermann) finden.

Wie aus Obengesagtem hervorgeht, kann die Adipositas in Beziehung mit
Verdnderungen verschiedener Blutdriisen gebracht werden, was schon Pineles
und spiter L or a n d hervorgehoben haben. Es ist charkteristisch fir die Krank-
heiten der Driisen mit innerer Sekretion, daf sie durch Veranderungen verschie-
dener Driisen hervorgerufen werden konnen; was leicht erklarlich ist, wenn man
an den innigen und verwickelten Zusammenhang aller dieser Driisen miteinander
denkt.

Hier will ich noch kurz der besonderen Form der Adipositas Erwahnung tun,
die unter dem Namen ,,Adipositas dolorosa‘* oder ,, D er e um sche Krankheit*
bekannt ist. In 3 von 7 zur Sektion gekommenen Fillen (3 von Dercum,
1 von Dercum und Me. Carthy, 1 von Burr, 1 von Guillain und
Alquier, 1 von Ballet) war eine Veranderung der Hypophyse schon
makroskopisch zu sehen; in den iibrigen Fillen wurde der Hypophyse keine be-
sondere Aufmerksamkeit geschenkt.

Im Falle Burr (36jahr. Frau) wurde bei der Sektion ein iiber walnuf3-
grofes Gliom in der Hypophyse gefunden, das das Chiasma opticum einnahm
und in die Hirnventrikel eingedrungen war. Im Falle Dercum-Me. Carthy
(39jéhriger Mann) fand sich ein Adenokarzinom der Hypophysis. Im Falle
Guillain und Alquier war die Hypophysis 2—3 mal gréfer als normal;
ihre Struktur erinnerte an ein Carcinoma alveolare; doch glaubten Guillain
und Alquier, daB es sich nur um eine Hypertrophie handelte, die nichts

4!
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fir die D ercumsche Krankheit Spezifisches hétte, da sie auch anderweitig
gefunden wiirde.

Auch bei Adipositas dolorosa wurden sehr hiufig Verdnderungen der Driisen
mit innerer Sekretion gefunden. So war die Schilddriise in 6 von 7 Féllen ver-
andert; nur im Falle Dereum-Me Carthy war die Schilddrise, die bei
der Sektion derber als normal erschienen war, mikroskopisch normal. Auf Grund
der Hiufigkeit solcher Lésionen hatte schon D e r ¢ u m die Ansicht ausgesprochen,
daB diesen Verinderungen von atrophischem Charakter eine Bedeutung fir die
Entstehung dieser Krankheit zukommen konnte. Es wurden bei Adipositas dolo-
rosa héufig Symptome beobachtet, die an Myxddem erinnern. Die Adipositas dolo-
rosa wie das Myxddem und die Basedowsche Krankheit bevorzugen ausge-
sprochen das weibliche Geschlecht (im Verhaltnis 10:1). Auch den Funktions-
storungen der Keimdriisen wurde von mehreren Autoren eine grofie Bedeutung
fir die Entstehung dieser Krankheit zugesprochen. So glaubt z. B. Sicard
mit Roussy und Bercowitz, daf die Adipositas dolorosa, wenigstens in
vielen Fillen, durch eine Insuffizienz der Ovarien bedingt sei.

b) Wachstumsstorungen. Sie wurden in vielen Féllen von Hypo-
physentumoren beobachtet. In betreff eines eventuellen Einflusses der Hypo-
physis haben wir schon die experimentellen Ergebnisse von Caselli,Fichera
usw. erwahnt, die bei jungen Tieren nach Hypophysektomie eine Wachstumshem-
mung beobachtet haben. Interessant ist, daB diese Wachstumshemmung nach
Exstirpation der Hypophyse eine andere ist als nach Thyreoidektomie, indem
das Tier proportioniert klein bleibt, wihrend bei der Thyreoidektomie das Zu-
riickbleiben der Extremitéiten iiberwiegt.

Bei Tumoren der Hypophyse oder der Hypophysengegend, die mit Wachs-
tumshemmungen (Zwergwuehs usw.) vergesellschaftet sind, zeigt sich gewdhnlich
die Hypophysis im Zustand der Hypofunktion; die Tumoren hingegen, die mit
Gigantismus (oder Akromegalie) zusammen vorkommen, haben meistens den
Charakter einer Hyperplasie, was an eine Hyperfunktion der Driise denken lafBt.

GroBe Bedeutung haben sicher bei der Entstehung solcher Wachstums-
anomalien die Verdinderungen der Schilddrise und der Keimdriisen. Daf die
Schilddriise den Haupteinfluf auf das Wachstum ausiibt, ist allgemein anerkannt.
Die Schilddriise wird als das wichtigste Organ aufgefafit, das das Korperwachstum
regelt, Wir haben schon die Hiufigkeit der Sehilddriisenversinderung bei Akro-
megalie und Adipositas erwihnt, ebenso das hiufige Zusammentreffen von Myx-
ddemsymptomen mit diesen beiden Krankheitshildern. Hier wollen wir noch die
grofe Bedeutung der Schilddriise fiir die Entstehung des Infantilismus, oder
mindestens fiir viele Formen des Infantilismus erwihnen (Oppenheim,
Meige, Hertoghe). Zeichen von Infantilismus finden sich nicht selten
bei Hypophysentumoren. Interessant ist jene Form des Infantilismus, die bei
Erwachsenen nach vollendetem Wachstum zur Entwicklung kommt und die
zuerst von Gandy unter der Bezeichnung , Infantilisme reversif de 1'adulte™



53

beschrieben, dann von Brissand und Bauer genauer als ,Infantilisme
tardif* bezeichnet wurde. Neben ,,Symptomes plus ou moins frustes” von Myx-
odem finden sich Zeichen von Infantilismus besonders in der Sexualsphére (Atro-
phie der Genitalien, Aufhoren ihrer Funktion, Ausfallen der Haare, Verschwinden
der sekundiren Geschlechtscharaktere usw.).

Gandy bringt diesen Symptomenkomplex in Beziehung zu einem Dys-
thyreoidismus; nur zum geringeren Teil zu einem Dysgenitalismus.

Saintonund Rathery betrachten hingegen diesen Symptomenkomplex
als eine ,,Insuffisance pluriglandulaire* nach dem von Claudeund Gougerot
aufgestellten Typus. Bemerkenswert ist, da in einem der beiden von Gandy
in seiner ersten Arbeit publizierten Fille, der spater zur Sektion kam, sich aufer
einer Atrophie der Sehilddriise und der Keimdriisen eine Atrophie der Hypophysis
fand; und im Falle von Sainton und Rathery Atrophie der Schilddriise,
der Keimdriisen und der Nebennieren; die Hypophyse war in einen ungefdhr
mandarinengroBen, mit schokoladefarbiger Flissigkeit (Blut) gefiillten zystischen
Tumor umgewandelt.

Ein anatomisches Bild, das der Insuffisance pluriglandulaire von Claude
und G ou g er ot entspricht, haben wir in unserem Fall 4. Hier fand sich namiich:
fast vollstandige Zergtorung der in einen zysiischen Tumor umgewandelten Hypo-
physe, Atrophie der Schilddriise, der Nebennieren (mit brauner Pigmentierung der
Haut) und der Hoden. Leider war in diesem Falle keine Krankengeschichte vor-
handen.

Eine groBe Bedeutung fiir die Wachstumsstorungen haben sicherlich auch
die Keimdriisen, die bei Hypophysentumoren so haufig Verinderung zeigen.
Keimdriisen und Schilddriise wéren in betreff ihrer inneren Sekretion Antagonisten
und ibten auf das Wachstum einen entgegengesetzten EinfluB aus. Sellheim
und Briand haben gezeigt, daB Kastration bei Hiindinnen in der Entwick-
lungsperiode langes Offenbleiben der Epiphysenfugen und Gigantismus verursacht
(Erscheinungen, welche Brissaud und Meige als Akromegalie des Jugend-
alters bezeichnen). Dies wurde von Tandler und GroB an Ziegen, von
Poncet an Rindern und Meerschweinchen bestitigt. Lingeres Offenbleiben der
Epiphysenfugen und vermehrtes Lingenwachstum wurden auch beim Menschen
nach Kastration beobachtet (Tandler und GroB, Launoisund Roy).
DaB die Persistenz der Epiphysenfugen allein ein besonderes Langenwachstum
nicht bedingt, ersieht man aus den Fillen von Nanismus. Auch bei Zwergen gibt
es offene Epiphysenfugen und mangelhaft entwickelte Genitalien.

Die Beziehungen zwischen Genitalien und Knochen sind jedenfails nicht so
einfach; das Knochenwachstum scheint von verschiedenen Driisen mit innerer
Sekretion beeinfluft zu werden (Schilddriise, Keimdriisen, Hypophyse, Thymus).

¢) Genitalverdnderungen. Erloschen der Libido sexualis und
der Potenz bei M#nnern, Amenorrhoe bei Weibern bilden hiufig ein initiales
Symptom der Akromegalie; bel der Autopsie findet man Atrophie der Testikel
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oder der Ovarien; haufig eine Atrophie des ganzen Genitalapparats. Auch bei
Tumoren der Hypophysis ohne Akromegalie, aber mit Adipositas, finden wir
hiufig, auBer Amenorrhoe und Impotenz, mangelhafte Entwicklung der Ge-
schlechtsorgane, fehlende Behaarung im Gesicht, in den Achseln und an den Pubes
(Zeichen von Infantilismus).

Das gleichzeitige Vorkommen von Genitalverinderungen bei Tumoren der
Hypophyse stellt einen so hiufigen Befund dar, da$ man geneigt sein konnte,
an einen direkten Einfluf der Hypophyse auf die Genitalfunktion zu denken.
Dies wird in der Tat von einigen Autoren ohne weiteres angenommen (Babinsky,
Axenfeld, Muiller, Cushing).

L4Bt sich nun ein Einfluf der Hypophyse auf die Genitalien annehmen?
Sehr interessant sind in dieser Hinsicht die bereits erwéihnten experimentellen Unter-
suchungen von Cushing und Aschner, die nach ausgedehnter (nicht voll-
standiger) Entfernung der Hypophyse bei Hunden eine Hypoplasie der Genitalien
beobachtet haben. Ebenso interessant sind die durech Operation bei Hypophysen-
tumoren gewonnenen Resultate, die zeigen, daf der Dysgenitalismus mindestens
bis zn einem gewissen Grade aufgehoben werden kann.

Bemerkenswert ist, daff diese Genitalverinderungen vom Charakter einer
Atrophie der generativen Elemente, sowohl in Féllen, in denen die Hypophysis
im Zustande einer Hyperfunktion wire (Akromegalie) als auch in Fillen von
Hypofunktion (Adipositas) beobachtet werden. Auf diese, bisher schwer zu er-
klirende Tatsache hat Tan dler bei der Diskussion zum Vortrag Aschners
die Aufmerksamkeit gelenkt. In derselben Diskussion hat Falt a daranf hinge-
wiesen, daf solehe Verhaltnisse auch tiir die Schilddriise gelten; gleich oder wenig-
stens sehr shnlich sind die Stérungen in der Genitalsphére bei Myxddem und
bei Morbus Basedowii.

Uber die Natur des Zusammenhangs zwischen Hypophysis und Keim-
driisen 148t sich also noch nichts Bestimmtes sagen. Es bleibt jedenfalls der klinische
Befund der hiufigen Vergesellschaftung beider Verinderungen an der Hypo-
physis und an den Genitalien bestehen. (Siehe Tabelle: Fille von Erdheim,
Pechkranz, Babinsky-Onanoff, Finkelburg, Strada u. a.).
Wir miissen aber bemerken, daf Hypophysentumoren ohne Verdnderungen der
Genitalien vorkommen, ebenso wie sich Fille von Genitalstérungen finden, in
* denen die Hypophyse intakt ist (Bartels, Zack, Gétzl-Erdheim
usw. ).

Man konnte vielleicht, wie fiir die Adipositas, die Genitalverinderungen auf
den EinfluB, welchen der Tumor auf gewisse Gehirnzentren ausiibe, zuriick-
fithren.  Auffallend ist das haufige Vorkommen von Genitalveranderungen bei
Tumoren in der Gegend des Infundibulums. Vielleicht lieSe sich hiermit der Ein-
fluf in Einklang bringen, den die Entfernung des Hypophysentumors sowohl in
Fillen von Akromegalie als anch in solchen von Adipositas auf die Genitalverdnde-
rungen ausiibt, Es ist bei unseren heutigen noch mangelhaften Kenntnissen iiber
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die Beziehungen zwischen Gehirn und Genitalien nicht méglich, etwas Genaueres
hieriiber anszusagen. Es scheinen jedenfalls koordinierte gleichwertige kongenitale
Storungen vorzukommen.

So konstatierte Zander an Foten gleichzeitig MiBbildungen am Gehirn
(Hemizephalie) einerseits und Nebennieren und Genitalapparat andererseits; bei
diesen fand sich merkwiirdigerweise auch starker Fettansatz.

In vielen unserer Falle von Hypophysentumoren sind die Genitalveréinde-
rungen sicher kongenital: Kryptorchismus im Falle Bartels, Hypospadie im
Falle Zak und in unserem Fall 4, Fehlen eines Testikels im Falle Finkel -
burg. Bartels glaubt verallgemeinern zu konnen und nimmt an, daB es
sich sowohl fiir den Hypophysentumor als fiir die Genitalverinderungen, Wachs-
tumsstorungen usw. um Anlagen im Keimplasma handle, also um angeborene
koordinierte Verdnderungen.

Bei der Haufigkeit von Veréinderungen der Schilddriise bei diesen Hypophysen-
tumoren mit Genitalverdnderungen bliebe zu erwigen, ob nicht letztere mit den
Schilddriisenverinderungen selbst in Zusammenhang gebracht werden kénnten. Es
bestehen sicher Beziehungen zwischen Genitalien und Schilddriise: Anschwellung der
Schilddriise in der Graviditit (manchmal Entwicklung einer persistierenden
Struma), Hypertrophie der Schilddriise nach Kastration; Storung der sexuellen
Funktion bei Myxddem und bei Morbus Basedowii; Atrophie der Genitalien
nach Thyreoidektomie (an Tieren, Hofmeister, Eiselsberg). Zwischen
Schilddriise und Keimdriise bestinde ein Antagonismus, der sich besonders in den
Wachstumserscheinungen am Knochen #uferte.

Auch konnten vielleicht Beziehungen zwischen Genitalverinderungen und
Thymusdriise bestehen. Bei Status thymicus lymphaticus sind die Genitalien,
wie schon gesagt, hiufig hypoplastisch.

Friihzeitige Entfernung der Thymus soll die Geschlechtsreife beschleunigen;
doch sind nach Hammer diese Beziehungen noch nicht klargestellt. Uber
den Einfluf der Entfernung der Thymus auf die Keimdriisen sind die Beobach-
tungen noch spérlich und z. T. sich ganz widersprechend.

Viel deutlicher zeigt sich umgekehrt der EinfluB der Keimdriisen auf die
Thymus. Es scheint sehr wahrscheinlich, daf es die Reifung der Geschlechtsdriise
ist, die die Involution der Thymus hervorruft. Bei kastrierten Tieren bleibt die
‘Thymus liinger bestehen als bei nicht kastrierten (Calzolari,Henderson,
Goodal, Soli)

Personen mit hypoplastischen Hoden und Ovarien behalten ihre Thymus
linger als normal.

d) Sekundidre Gesechlechtscharaktere Es wird haufig bei
Hypophysentumoren mangethafte Entwicklung der sogenannten sekundiren Ge-
schlechtscharaktere beobachtet; nicht selten spricht man sogar vom Auftreten
heterologer sekundérer Geschlechtscharaktere (Aushildung der Brust, weibliche
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Form von Becken und Trachea beim Manne; Entwicklung von Haaren im Gesicht
und am Korper, mannlicher Typus der Schamhaare bei der Frau).

Zu spérlich und nur mit grofer Vorsicht zu verwenden sind die Angaben
iiber Operationsergebnisse an der Hypophyse, die an einen Einflufj dieser Driise z. B.
auf die Behaarung denken lassen. Hiervon soll spéter die Rede sein. Die mangel-
hafte Entwicklung der sekundéren Geschlechtscharaktere ist hauptsichlich den
sie begleitenden Genitalverinderungen zuzuschreiben. DaBl die Keimdriisen
durch ihre innere Sekretion (wie es aus Einpflanzungsversuchen hervorgeht) einen
Einfluf auf die Ausbildung der sekundéiren Geschlechtscharaktere haben, steht
auBer Zweifel. Nach neueren Untersuchungen scheinen die Keimdriisen fiir die
Entstehung der sekundéren Geschlechtscharaktere zwar nicht absolut notwendig zu
sein, da sich diese auch entwickeln kénnen, wenn die homologe Keimdriise nicht vor-
handen ist; ihre volle Entwicklung hingegen ist auf den EinfluB der Keimdriisen
zuriickzufithren, Die Keimdriisen héitten also einen protektiven, nicht formativen
Einfluf (Halban).

Was die Versinderungen der sekundiren Geschlechtscharaktere nach Ent-
fernung der Keimdriisen betrifft, 148t die Betrachtung der Folgen der Kastration
bei Tieren und Menschen den SchluB zu, daB nach solcher hiufig eine Modifikation
der sekundéren Geschlechtscharaktere vorkommt, wenn die Kastration vor volliger
Ausbildung dersetben ausgefithrt wurde; nach Ausreifung des Korpers werden
diese durch die Kastration nicht mehr alteriert.

Wir wollen etwas nidher auf die Frage nach Verdnderungen in der Behaarung
bei Hypophysentumoren eingehen.

Eine groBe Bedeutung fiir die Entwicklung der Haare kommt den Keim-
driisen zu. Beim Manne hindert die vor vollendeter Pubertit ausgefithrte Ka-
stration sicher die vollige Aushildung der typisch ménnlichen Behaarung, was
namentlich aus den Beobachtungen Pelikans und Tandlers und Gro8’
an Skopzen hervorgeht. Den von R o b erts beschricbenen weiblichen Kastraten
in Indien fehlten die Schamhaare (wenn es sich hier iiberhaupt um eine echte
Kastration handelte!). Ergebnisse iiber die Folgen der Kastration bei jugend-
lichen Médchen fehlen. Bei im geschlechtsreifen Alter kastrierten Frauen wurde
nach Hegar, Alterthum und Keppler eine Verminderung der vor-
handenen oder ein Auftreten abnormer Behaarung nie gefunden. Die in spéterem
Alter vorgenommene Entfernung beider Keimdriisen hat bei beiden Geschlechtern
in der Regel keinen Einfluf auf die Behaarung.

Der Einfluf der Keimdriisen auf die Entwicklung der Haare konnte die
mangelhafte Behaarung in Fallen von Hypophysentumoren mit Genitalverénde-
rungen erkldren (z. B. die Fille Pechkranz, Erdheim 2, Zdllner,
Bartels, Kon 1 der Tabelle). Schwieriger ist die Erklarung fiir den Haar-
ausfall bei Erwachsenen, bei denen sich die Haare normal entwickelt hatten (z. B.
Fall Gotzl-Erdheim, 24jihr. Mann). An einen Einfluf der Keimdriise
lieBe sich vielleicht in den Fillen denken, in denen das Individuum noch im
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jugendlichen Alter steht. Es sind nimlich Fille bekannt, in denen der Haaraus-
fall sich an ein Trauma angeschlossen hatte, das die Atrophie der Hoden nach sich
gezogen hatte; so z. B. der Fall Achard und Demanche (68 jihr. Mann;
Trauma mit 25 Jahren). Der Haarausfall ist in vielen Féllen auf einen EinfluB
der Schilddriise zuriickzufithren. Auch im oben erwihnten Falle Gotzl-Erd -
heim war schon wihrend des Lebens eine Verkleinerung der Schilddriise anf-
gefallen. Ein Einfluf der Schilddriie auf die Haare scheint hochst wahrscheinlich
zu bestehen; manche Autoren sprechen direkt von einer trichogenen Funktion
der Schilddriise (Leviund Rotschild). Man denke an die Veranderungen
der Haare bei Myxodem.

Besonders wichtig fiir uns ist der EinfluBl, den die Hypophysis auf die Be-
haarung ausitben konnte. An die Moglichkeit eines solchen Einflusses liefen viel-
leicht die Ergebnisse nach Hypophysenoperationen denken:

1. Sehloffer. — 30jihr. Mann; seit 7 Jahren krank. Keine Akromegalie. Vor 6 Jahren
Ausfall der Haupt- und Korperhaare, Infantiler Habitus. Seit 2 Jahren Erldschen der Potenz;
Kleinwerden der Hoden. Fehlen von Libido und Erektionen. Nach der Operation Entwicklung
von reichlichem Lanuge am Kinn.

2. Frohlich-Eiselsberg — 20jihr. Mann. Adipositas. Zurtickbleiben im Wachs-
tam, Infantiles Genitale; Fehlen von Scham- und Achselhaaren, von Libido und Erektionen.
Nach der Operation wuechsen Scham- und Achselhaare und stellten sich Erektionen ein; auch nahm
die Adipositas ab.

3. Hochenegg-Stumme. —80jihr. Frau. Akromegalie. Seit 5 Jahven Storungen der
Menstruation. In den letzten Monaten der Krankheit Auftreten von kleinen, dicken Haaren an
Wangen und Armen; Schamhaare von ménnlichem Typus. Nach der Operation auBer Besserung
der Akromegalie Ausfall der Haare an den Pubes und an den Armen. Menses normal. Entwick-
lung einer Struma. ‘

4. Hochenegg-Exner. — 34ihr, Fran, seit 7 Jahren Aufhéren der Menstruation;
seit 4 Jahren Symptome von Akromegalie; seit ungefihr 3 Jahren Entwicklung eines kleinen
Schnurrbarts. Reichlicher Haarwuchs an Oberschenkeln und am Abdomen. Nach der Operation

auBer Besserung der Akromegaliesymptome Verschwinden der abnormen Behaarung. Entwick-
lung einer Struma.

Ein Einflu der Hypophyse auf die Behaarung wird auf Grund dieser opera-
tiven Krgebnisse von einigen Autoren (z. B. Stumme) ohne weiteres ange-
nommen. Wir diirfen aber nicht vergessen, daf dieser Einflu nur ein indirekter
sein konnte, auf dem Wege z. B. der Keimdriisen (wie frither schon gesagt, stellt
sich nach Operation an der Hypophysis die Genitalfunktion wieder ein) oder der
Schilddriise. ) .

Einige Autoren, z. B. Borchardt, nehmen allerdings auf Grund der Tat-
sache, daB bei den Affektionen der Hypophyse ebenso wie bei Erkrankungen
der Schilddriise die Haut zahlreiche Verdnderungen zeigt, einen direkten Einfluf
der Hypophyse auf die Haut im allgemeinen (Entwicklung der Haare, Schweif3-
sekretion usw.) an.

Interessant ist auch die Frage der Entstehung von heterologen sekundiren
Geschlechtscharakteren bei mit Hypophysentumoren behafteten Individuen.
(Siehe Tabelle: Falle von Pechkranz, Zak 2, Bartels usw.)
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Betrifft die Verdnderung mehrere sekundére Geschlechtscharaktere, spricht
man von Maskulinismus oder Feminismus.

Uber einen eventuellen Einfluf der Hypophyse, fehlen bis jetzt experimen-
telle Versuche; wenig sagen uns auch die an Menschen vorgenommenen Opera-
tionen. Wir haben schon den Einfluf, den die Hypophyse auf die Behaarung zu
haben scheint, erwadhnt. Auch fiir das Auftreten der heterologen sekundéren
Geschlechtscharaktere denkt man natiirlich an Beziehungen zu den Keimdriisen.
Die Ansicht, daf die Ursache in einer Atrophie der Keimdriisen zu suchen sei, ist
von verschiedenen Seiten ausgesprochen worden. So hat z. B. Katzenstein
gezeigt, daf bei Kryptorchismus hinfig Habitus femininus vorkommt, Die Natur
dieser Beziehungen wurde verschieden gedeutet.

Fiir die richtige Ausprigung der sekundéiren Geschlechtscharaktere hat man
eine Abhéngigkeit von dem Vorhandensein bzw. richtigen Funktionieren der
Geschlechtsdriisen angenommen, so zwar, dal die dem betreffenden Geschlecht
eigene Keimdriise das Fntstehen der diesem Geschlecht zukommenden Charak-
tere hervorrufen und gleichzeitig die Entwicklung der entgegengesetzten Charaktere
hemmen sollte. Werden die Geschlechtsdriisen entfernt, so miifte demnach die
Ausbildung der eigenen Sexualcharaktere Einbusse erleiden, die des anderen Ge-
schlechts sich mehr bemerkbar machen. Hiernach wiirde sich z. B. das Auftreten
von weiblichen Geschlechtscharakteren nach Kastration oder nach Atrophie der
Hoden erkliren lassen (Herbst).

Die kritische Durchsicht der betreffenden Literatur, wie sie besonders von
Hegarund seinen Schiilern, von Halb an u. a. angestellt wurde, hat aber ge-
zeigt, daB viele derartige Beobachtungen sowohl bei Menschen als an Tieren mehr
phantastisch als wissensehaftlich begriindet sind. Hegar, Halb an glanben,
daB eigentlich kaum sichere Fille existieren, bei denen bei normal entwickelten
und veranlagten Menschen durch Zerstérung der Keimdriisen heterologe se-
kundéire Geschlechtscharaktere auftraten.

~ Auch das kongenitale Fehlen der Hoden fithrt nicht zur Entwicklung hete-
rologer sekundirer Geschlechtscharaktere (Godard, Gruber).

Allerdings muf man daran denken, daf eine mangelhafte Entwicklung der
eigenen sekundéren Geschlechtscharaktere ein, wenn auch nicht ganz heterologes
so doch ein indifferentes Aussehen hervorrufen kann.

Wir wollen kurz einige solcher heterologen sekundiren Geschlechtscharaktere
besprechen.

Abnorme Entwicklung der Briiste beim Manne Man
denkt im allgemeinen an eine Beziehung zwischen Atrophie der Keimdriisen und
abnorme Entwicklung der Mamma. (Siehe Tabelle: Falle Pechkranz,
Berger-Erdheim, Bartels, Zéllner, Strada 3. In allen war
Atrophie der Keimdriisen vorhanden.) Es sind in der Literatur mehrere Fille
bekannt von erworbener Gyniikomastie, Auftreten von Weiberbriisten nach
Kastration; ferner auch einige Beobachtungen von Volumenzunahme der cinen
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Brustdriise bei Entfernung des betreffenden Hoden. Wenn man aber solche Fille
kritisch betrachtet, 148t sich kaum annehmen, daB sich beim Manne nach Kastra-
tion die Mammae weiter entwickeln. Die Brustdriise entwickelt sich bei den in
der Jugend kastrierten Kunuchen micht stiirker; wenigstens sprechen sich die
meisten Berichte dahin aus. Man muB natiirlich von einer VergroBerung durch
einfachen Fettansatz absehen. So handelte es sich z. B. in den oben zitierten
Féllen von Bartels und Z611ner nur um Fettanhdufung. Die Frage kann
als noch nicht entschieden gelten.

Aber wenn man auch das Vorkommen von echter Gynikomastie in einigen
unserer Fille annehmen will (Falle von echter Gyniéikomastie sind sicher bekannt
und zeigen, daf} das Vorhandensein von Hoden mit der Gegenwart ausgebildeter
und sezernierender Brustdriisen vereinbar ist), braucht man noch nicht einen
direkten Einflufl der Keimdriisen anzunehmen. Es handelt sich vielleicht eher
um kongenitale konkomitierende Versinderungen nach Art eines Hermaphrodi-
tismus secundarius (Halban).

Becken von weiblichem Typus. (Siche Fille Bartels,
Pechkranz) Hier kann das, was fir die Mamma gesagt wurde, ebenfalls
gelten. Es wurde haufig, z. B. an lebenden Kastraten, eine abnorme Breite des
Beckens, Breite der Hiiften beobachtet. Es fehlen allerdings die genaueren MaBe
der kngchernen Becken und die Fettanhiufung konnte ganz gut eine abnorme
Breite des Beckens vorgetiuscht haben. Auch beweisen breiter ausladende Becken-
schaufeln allein noch keine typisch weibliche Beckenform, die hauptséichlich in der
Konfiguration der die kleine Beckenhohle begrenzenden Skeletteile zu suchen ist
(Hahn).

Spérlich sind bisher die an mazerierten Becken von Kastraten angestellten
Messungen. Lortet (Autopsie eines 24jihr. dgyptischen Kastraten) gibt keine
genauen BeckenmaBe. An den beiden Becken von é#thiopischen Eunuchen
aus dem Freiburger anatomischen Museum glaubte Ecker eine Verbreiterung
feststellen zu konnen; was aber in einer spiteren Beschreibung derselben von
Becker verneint wird. Nach Hegar lieBe das Becken der Eunuchen keine
Annéherung an das Becken des weiblichen Geschlechtes erkennen; ebensowenig
zeigten in der Jugend kastrierte weibliche Tiere ein Becken ménnlicher Form.
Nach Tandler und Gro §, die die Becken von vier Frithkastraten (Skopzen)
wiahrend des Lebens untersuchten und eine VergroBerung der Querdurchmesser
fanden, représentiert dieses Becken nach MaB und Konfiguration eine Zwischen-
form zwischen ménnlichem und weiblichem Becken. Sowohl hierfiir als auch fiir
die iibrigen Umwandlungen der sekundiren Geschlechtscharaktere bei Kastraten
(Larynx, Behaarung usw.) glauben Tandler und GroB, daB es sich nicht
um das Umschlagen der Geschlechtscharaktere in die des anderen Geschlechtes
handele, sondern daBl der Mangel der Genitaldriise die Schaffung einer Zwischen-
form, einer asexuellen Form, bedinge. Es scheint also, daB der Einfluff der Kastra-
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tion sich auf eine Hemmung der vollen Ausbildung der dem betreffenden Ge-
sechlecht eigenen sekundéren Charaktere beschrinkt. ;

Fassen wir den Einfluf der Keimdriise auf die Entwicklung der sekundéren
Geschlechtscharaktere zusammen, so miissen wir mit Hegar annehmen, da8
die Keimdriise die Rolle nicht spielt, welche man ihr nach dem alten Dogma
zugeteilt hat. Die Ursachen, durch welche diese oder jene Kombination der
Sexualcharaktere entsteht, sei, wie ja heutzutage fast alle Autoren annehmen,
in der molekularen Struktur des Keimplasmas zu suchen. Es geht aus alledem
hervor, daf man in der Annahme solcher Verdnderungen der sekundéren Ge-
schlechtscharaktere und in ihrer Deutung grofe Vorsicht walten lassen muB.

Wie aus dem bisher Gesagten hervorgeht, zeigt die Hypophysis mehr oder
weniger innige Beziehungen in ihrer Funktion zu den fibrigen Driisen mit innerer
Sekretion. Die Krankheitsbilder, die in Zusammenhang mit Verdnderungen in
der Hypopbysenfunktion gebracht werden, zeigen den gemeinsamen Charakter
der Krankheiten der Blutdriisen, d. h. sie zeigen Symptome, die mit Funktions-
dnderungen anderer Blutdriisen einhergehen. Dies trifft sowohl fiir die Akromegalie
als auch fiir die Adipositas zu. Es scheint also nicht ungerechtfertigt, die Adi-
positas, wie sie bei Hypophysentumoren beobachtet wird, in Beziehung zu Ver-
dnderungen der Hypophysis selbst in ihrer Eigenschaft als Blutdriise in Beziehung
zu bringen.

Sicherlich ist grofe Vorsicht in der Deutung solcher Beziehung zu gebrauchen,
worauf schon Erdheim, Borehardt u. a aufmerksam gemacht haben.
Adipositas ist némlich kein seltenes Vorkommnis und kénnte gut nur als akzi-
dentelle Begleiterscheinung bei einem an Hypophysentumor leidenden Indi-
viduum auftreten. Um einen kausalen Zusammenhang zwischen Adipositas und
Hypophysentumor annehmen zu konnen, miiBte erst noch der Nachweis erbracht
werden, daf die Adipositas gleichzeitic mit den ersten Tumorsymptomen in
die Erscheinung getreten ist. Dies diirfte mindestens in vielen Féllen unmdglich
sein, da, wie schon gesagt, der Tumor lange symptomlos bestehen kann und nur als
Nebenbefund bei der Sektion erhoben wird. Aber auch dann, wenn Adipositas
und Tumorsymptome gleichzeitig aufgetreten sind, muf man noch mit der Be-
hauptung eines direkten urséchlichen Zusammenhangs sehr vorsichtig sein. Trég-
heit, Schlafsucht, Amaurose usw., die sich so hiufiy bei Hypophysentumoren
finden, und die zu gréBerer korperlicher Schonung fithren, konnten fiir sich einen
Einfluf auf das Entstehen der Adipositas ausiiben. IFerner ist nicht von der Hand
zu weisen, daf interkurrente Krankheiten (Tuberkulose, Darmstorungen, Diar-
rhien, Erbrechen, Appetitlosigkeit usw.) eine bereits bestehende Adipositas zum
Verschwinden bringen konnten, so daf bei der Sektion eine Abmagerung ge-
funden wird (Fall 2 Erdheim, Fall 1 Rath). In diesen Fallen kénnte
der Sektionsbefund allein, ohne klinische Beobachtung, zu falschen Schliissen
verleiten.
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Trotzdem gibt es Fille, in denen man nach dem ganzen Krankheitsverlauf
und nach dem Nebeneinandergehen der verschiedenen Symptome einen direkten
Zusammenhang zwischen Adipositas und Hypophysentumor als zuléissig erscheint.
Welcher Art funktioneller Storungen der Hypophyse die Adipositas entspricht,
ist schwer zu entscheiden. Hier stofien wir immer wieder auf die Schwierigkeit,
dall wir nicht wissen, welchen funktionellen Stadien die verschiedenen histolo-
gischen Bilder entsprechen. Sicher ist, daB, wihrend man bei Akromegalie regel-
méBig an eine Hyperfunktion denken kann, mindestens fiir die Mehrzahl der Fille
von Adipositas man eine Hypofunktion annehmen kann. Die Hypophyse ist ndm-
lich mehr oder weniger zerstort oder stark komprimiert, atrophisch.

Die von einigen Autoren fast als Beweis gegen die hypophysire Natur der
Adipositas erhobene Tatsache, dal kein gesetzmiBiger Zusammenhang zwischen
Hypophysenverinderungen und Adipositas bestehe, da letztere oft fehle, kann
keinen allzu groBen Wert haben. Es wire dasselbe, als wenn man die Bedeutung
der Schilddriise fiir Myxddem oder Morbus Basedowii in Abrede stellen
wollte, da die Schilddriise oft verdndert ist, ohne daB Myxddem oder Morbus
Basedowii bestinde. Wichtiger konnten die Einwendungen anderer Autoren
wie Schloffer und Erdheim sein.

Schloffer hat darauf aufmerkeam gemacht, daB auch bei einzelnen
Fallen von Hypophysentumoren mit Adipositas histologische Befunde erhoben
wurden, die in das Gebiet der adenomatdsen Struma gehoren. Da$ diese Strumen
den Charakter und die Bedeutung von Strumen haben, wie sie regelmafig bei der
Akromegalie gefunden werden (Hyperplasie der eosinophilen Zellen), ist wenigstens
fir viele IFalle ausgeschlossen (so z. B. fiir meinen Fall 3), und es kann fir die
meisten anderen Félle nicht als mit Sicherheit bewiesen gelten, da Untersuchungen
mit den neueren speziellen Féirbungsmethoden fehlen. Diese Fille konnen also
keinen absoluten Gegenbeweis gegen die hypophysire Natur der Adipositas ab-
geben. Sichere Fille von Hyperplasie der oxyphilen Zellen gibt es vielleicht gar
keinen.

Auch die Falle Erdheims (maligne Adenome, siche Tabelle) sind nicht
sicher.

In betreff der Einwendung Erdheims, daB in einigen (éibrigens sehr
seltenen) Fillen die Hypophysis als normal erschienen war, duBert sich Borchardt
folgendermafen: ,,Auch Erdheims Ausfithrungen sind nicht beweiskriftig.
Daf} in einigen Fillen die Hypophyse selbst bei mikroskopischer Untersuchung
intakt gefunden wurde, spricht nicht unbedingt gegen ihre funktionelle Betei-
lignng bei dem Krankheitsprozel. Die Quetschung und insbesondere die Lage-
verdnderungen, ferner die Behinderung der Ableitung des Sekrets in die Blutbahn
durch Tumoren der Hypophysengegend konnte moglicherweise geniigen, um
schwere funktionelle Stérungen der Hypophysenfunktion hervorzurufen. Mehr
ins Gewicht fallend und schwieriger in der Deutung ist die Tatsache, daf Adi-
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positas gleichzeitig mit Akromegalie zusammen vorkommen kann (Falle Strim -
pell, Stolper, Lowenstein, Kon 3. u. a.).

Etwas Analoges beobachtet man auch bei Krankheiten, die in Beziehung
mit Verdnderungen der Schilddriise gebracht werden. Es gibt sichere Fille von
klassischem Myxodem, denen typische Symptome von Morbus Basedowii
vorausgegangen waren (v. Jachs, Sollier, Baldwin usw.). Aber noch
mehr. Bei ein und demselben Individuum wurde nicht nur ein Aufeinanderfolgen,
sondern auch ein gleichzeitiges Bestehen von Symptomen von Hyper- und Hypo-
thyreoidismus beobachtet. So wurde einige Male bei Myxddem anstatt einer
Verspitung ein vorzeitiges Einsetzen der Pubertiit beobachtet (Kendle),
ebenso bei Morbus Basedowii Zeichen von Hypothyreoidismus (Meige und
Allard). Glykosurie, eine haufige Erscheinung bei Morbus Basedowii, wo
die Assimilationsgrenze fiir Zucker herabgesetzt ist, wurde in seltenen Fillen
bei Myxddem beobachtet (Gordon, Strasser, Apert).

Gleichzeitiges Vorkommen von Hautmyxodem mit der Basedowschen
Symptomentrias wurde mehrmals gefunden (Jacquemet, M. Faure).
~ Besser als von einer gesteigerten oder verminderten Funktion, von einem Hyper-
oder Hypothyreoidismus spreche man von einer verinderten Funktion, von einem
Dysthyreoidismus. Der Dysthyreoidismus kann neben fiir den Hypothyreoidismus
gewohnlichen Symptomen einige der fir Hypothyreoidismus charakteristische
Symptome hervorrufen.

Dasselbe konnte auch fiir die Hypophyse gelten (Dyspltultarlsmus) Bei
den innigen Beziehungen der verschiedenen Blutdriisen untereinander (Symner-
gismus, Antagonismus) liefe sich ein Einflu anderer Driisen mit innerer Sekretion
auf die Entstehung der Adipositas in einigen Fallen annehmen,

Wie Borchardt sagt, beeinflussen sich séimtliche BlutgefaBdriisen unter-
einander derart, daB es mitunter schwierig oder unmoglich ist, funktionelle Erkran-
kungen nur auf eins dieser Organe zu beziehen. Trotzdem ist es bisher wohl haupt-
sachlich wegen der riumlichen Entfernung der Blutdriisen voneinander nicht
iiblich, solche Krankheiten als Systemerkrankungen anzusehen, und wir sind im
allgemeinen gewohnt, nur eine dieser Driisen als priméiren Krankheitsherd zu
betrachten. Die funktionellen Verinderungen der anderen Driisen mit innerer
Sekretion werden durch einen Einfluf (Hemmung, Férderung) der zuerst be-
troffenen Driise auf sie erklirt. s werden aber nicht selten kompliziertere Krank-
heitsbilder beobachtet, die auf die funktionellen Veréinderungen nicht einer,
sondern zweier oder mehrerer Blutdriisen zu beziehen sind. Dies 148t uns eine ge-
meinsame Ursache vermuten, die gleichzeitig nicht auf eine, sondern anf mehrere
Driisen mit innerer Sekvetion eingewirkt hat. Man denke einerseits an die ,,In-
suffisance pluriglandulaire*’, andererseits an die Félle von Akromegalie mit Hyper-
funktion mehrerer Blutdrisen (Ballet und Levastine, Roussy und
Gaunkler). ‘
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Die Hypophyse ist jedenfalls nicht jenes bedeutungslose Organ, fiir welches
sie frither gegolten hat. Wenn Striimpell noch im Jahre 1897, anlaBlich
seines Falles von Akromegalie, schreiben konnte: ,,Es ist von vornherein nicht
recht wahrscheinlich, daB einem seiner ganzen duBeren Gestalt und Entwicklung
nach so geringfiigigen Gebilde, welches seiner phylogenetischen Stellung nach
eher den rudimentéiren, in Rilckbildung begriffenen Organen zugezéhlt werden
kann, eine so einschneidende Bedeutung fiir die gesamte Okonomie des Korpers
zukommen sollte*’, wissen wir heutzutage, daB die Hypophyse sowohl phylo-
genetisch als ontogenetiseh ein in aufsteigender Entwicklungsrichtung begriffenes
Organ ist. )

Die neuen Untersuchungen auf diesem so interessanten Gebiete der Driisen
mit innerer Sekretion haben sehr wichtige und unerwartete Resultate {iber die
Bedeutung dieser Driisen (Parathyreoideae, Hypophysis, Nebennieren usw.) in
betreff des Stoffwechsels und des gesamten Korperhaushaltes ergeben. Die Unter-
suchungen an der Hypophyse sind, wie schon gesagt, mit groen Schwierigkeiten
verbunden; und so harren noch viele Fragen nach der Funktion dieser Driise
ihrer Losung. Aber ein genaues Studium der klinischen Fille und sorgfiltig aus-
gefithrte experimentelle Untersuchungen werden in diese Frage grofere Klarheit
bringen.
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Erklarung der Abbildungen auf Tafel 1.

Fig. 1—6. Fall 1 :

Fig. 1. A Lumen einer groffen Zyste. In der Wand zablreiche in Zerfall begriffene verhornte und
verkalkte Epithelballen B Aus glio-nervosem Gewebe bestehender Zug des Stromas;
C durch Schrumpfung abgehobenes bindegewebiges Stroma. In den unteren Partieen
zahlreiche Zysten, z. T. epithelialen, z. T. bindegewebigen Ursprungs in verschiedenen
Stadien der Entwicklung. Entkalkung in Salpetersiure. Einbettung in Zelloidin, Fér-
bung mit Hématoxylin-Eosin. Koristka Okul. 2, Obj. 0.

Tig. 2. 4 und B Epithelzapfen. In 4 sind die im Innern liegenden Zellen in verfistelte Zellen
nach dem Typus der Schmelzpulpa umgebildet. Tn B behalten die Zellen den inter-
medidren Typus. a Zylinderzellensaum mit deutlicher Membrana propria; b Zellen von
intermedidrem Typus; ¢ veristelte Zellen. Einbettung in Paraffin. Féirbung mit Eisen-
hématoxylin -van Gieson. Koristka Okul. 4, Obj. 5.

Fig. 3. Durch Atrophie der veristelten Zellen entstandenes weitmaschiges Retikulum. Von
den Zellen sind nur spérliche in den Kunotenpunkten des Retikulums liegende Kerne vor-
handen. ¢ in Verhornung begriffener Epithelballen; b Zellen von intermediirem Typus.
Entkalkung in Salpetersiure. Einbettung in Paraffin. Farbung mit Himatoxylin-
Fosin. Koristka Okul. 2, Obj. 5.

Fig. 4. Anhéufung von in Verhornung begriffenen Zellen in einem Epithelzapfen. In a konzen-

trische Anordnung der duBeren Schichten; b Keratohyalin-Granula. Einbettung in Zel-

loidin. Farbung pach Gram-Weigert. Koristka Okul 3, Obj. 5.

Fig. 5. Grofie Anhidufung in Verhomung begriffener Zellen, mit partieller Verschmelzung der
inneren Zellen. Feine Keratohyalin-Granula in einigen Zellen.

Einbettung in Paraffin. Firbung mit Eisenhimatoxylin-Orange. Koristka Okul. 4,
Obj. 5.

Fig. 6. Gruppe verhornter Zellen mit Keratohyalin-Granula und dichtem fibrillirem Retikulum.
Entkalkung in Salpetersiure. Einbettung in Paraffin. Firbung nach Kromayer.
Koristka Olkul. Kompens. 6, Obj. Imm. Om. 1*/;;, Tubuslinge 160 mm.

Fig. 7. Fall 2. Schnitt durch dendritische Wucherungen. ¢ aus Zylinderzellen bestehende Basal-

schicht. Einbettung in Zelloidin. Firbung mit Himatoxylin-Fosin. Koristka Okul. 3,
Obj. 2.
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