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zunehmender YergrSl~erung des Kerns und Zunahme des Protoplasmas, dab eosinophil wird, 
in epithelioide Zellen (5, 6, 7) mid endlieh in groile (8) und spindelf6rmige Bindegewebszellen (9). 

B. Fiirbung mit l~iethylgrfin und Neutralrot - -  diese Abbildungen geben dagegen die versehiedenen 
Umwandlungsphasen tier kleinen Thymuszeile (1) in Plasmazellen und ihre nach und naeh 
erfolgende Verl~ngerung zur Spindelform (9). 

C. F~rbung naeh G i e m s a (1). Thymuszelle mngeben von feinen~ eosinophflen, extrazellu- 
l~ren KSrnehen, 2 KSrnchen finden sieh sehon im Inhere des Zellprotoplasmas. Die Abbildun- 
gen 2, 3 zeigen die allmahliche Zunahme der K5rnehen, bis diese Zellen in 4, 5 das definitive 
Aussehen erhalten. Die weiteren Abbildungen (6, 7, 8) zeigen uns einige der Phasen, die 
spiiter die Zellen und ihre Kiil~chen durchlaufen, bevor sie sich in Zellen mit basophiten KSrn- 
chert verwandeln (9, 10). 

D. F~rbung mit l~[ethylgrfin und Neutralrot. Die Abbildungen zeigen ebenfalls die gradweise 
Umwandlung der Reaktion tier eosinophilen KSrnehen, die nach diesem Verfahren farblos 
bleiben (Fig. 1), in rotfarbene, basophile K5rnchen. 

Es lag natiirlieh keineswegs in meiner Absicht, hier alle einzelnen Phasen wiederzugeben, 
denn zu sehwierig wi~re ein solches Unternehmen gewesen, weft die t~berg~nge yon Phase zu Phase 
nut ganz allmi~hlich und fast unmerkbar auftreten. Deswegen begniigte ich reich damit, einige 
der klarsten und demonstrativsten Exemplare wiederzugeben. Die .A.bbildungen sind nicht 
schematisch, sondern genau naeh der Natur gezeichnet. 

II. 
Thymusstudien. 

I. Uber das Auftreten yon Fett in der Thymus. 

Die p a t h o l o g i s c h e  I n v o l u t i o n  de r  T h y m u s .  

Yon 

Dr, K a r l  H a r t ,  
Prosektor am Auguste Viktoria-Krankenhaus, Berlin-SchSneberg. 

(Hierzu 2 Tabellen.) 

Die experimentelle Thymusforschung, die seit F r i e d 1 e b e n s grol] ange- 
legter Abhandlung bis in die jtingste Zeit Zoologen und Mediziner immer wieder 
angelockt hat und auch reich seit einigen Jahren lebhaft besch/iftigt, hat mit 
gro6en Schwierigkeiten zu kiimpfen. Wie jede experimente]le Erforschung eines 
Organes bedarf sie der festen anatomischen Grundlage, will sie zu beweiskr/fftigen 
Schltissen tiber Funktion und Bedeutung des Organes oder seiner verschiedenen 
Komponenten ftir den Organismus unter physiologischen und pathologischen Um- 
st/inden gelangen. Eine solche sichere Grundlage der Thymusanatonfie besitzen 
wit augenblicklich noch keineswegs. Denn obwohl jetzt die brennendste Frage, 
die nach der l~atur der Thymus, woh] als entschieden betrachtet werden daft, so 
bleiben doch noch ~dele Einzelfragen zu lOsen, deren Entscheidung erst uns auch 
in die Physiologie und Pathologie des Organes einen tieferen Einblick gewahren wird: 
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Leider ist die Vorbedingung einer genauen Kenntnis der normalen Anatomie 
tier Thymus ffir den Untersueher nur durch eingehende und zeitraubende Einsieht- 
nahme einer umfangreiehen Literatur zu erfii]len. So wfinsehenswert eine mOgliehst 
auf eJgene Untersuehungen begriindete Stellungnahme fast in jedem Einzelpunkte 
w/~re, so schwer l~l~t sie sieh durchffihren, denn kaum sonst noeh finden sieh so 
sehroff gegenfiberstehende Ansiehten fiber die ~ormalanatomie eines Organes his 
in die feinsten histologisehen Details wie hinsieht]ieh der Thymus, ganz zu sehweigen 
von unserer fast vollkommenen Unkenntnis der physiologisehen Bedeutung des 
Organs. Die anatomische Erforsehung tier Thymus sieht sich so vielen Fragen 
gegentiber und hat bei der Eigenart der sieh im Organ vollziehenden Umwand]ungen 
mit so viel Sehwierigkeiten zu kampfen, dal sie jahrelange Arbeit in Ansprueh 
nehmen wfirde, und so kann die Bearbeitung pathologischer Fragen eigentlieh 
nut auf der Basis effolgen, die sich der Untersucher selbst durch Stellungnahme 
zu den wichtigsten Streitfragen im wesentliehen auf Grund der Literatur fiber die 
neuesten normal-anatomisehen Untersuchungen der Thymus sehafft. Die Arbeiten 
S t 5 h r s, H a m m a r s,  M a x i m o w s und einiger anderer Forscher der letzten 
Jahre haben uns insofern erheblich vorw~rts gebracht, als sie die sichere Uber- 
zeugung geben, dal3 die Thymus nieht nur ein epithelial angelegtes Organ ist, 
sondern es anch, al]erdings in sehr wesentlieh modifizierter Struktur, zeit ihres 
Bestehens bleibt. Im einzelnen aber divergieren die Meinungen selbst dieser Autoren 
noeh ganz erheblich, und in zahlreichen Fragen begegnen wir noeh so viel unge- 
15sten Problemen, da~ sieh das Gefiihl der Unsieherheit bei der Deutung auch 
der rein morpho]ogisehen Beobaehtungen immer wieder bemerkbar maeht. 

~nn hat der unermfidliehe Thymusforscher H a nl m a r in einem ersehSpfen- 
den Uberbliek fiber 50 Jahre Thymusforsehung Mle Fragen so eingehend und 
objektiv besproehen, dal man sieh zun/~chst dos miihevollen Literaturstudiums 
.enthoben sieht und sieh bequem fiber alle einzelnen Punkte orientieren kann. 
An der Hand dieses Uberbliekes sei aueh vorerst der jetzige Stand der anatomischen 
Thymusforsehung kurz darge]egt. 

Im wesentliehen treten uns in der Thymus zwei Zelltypen entgegen, die 
Retikulumzellen und die sogenannten Thymuslymphozyten, um deren histogene- 
tisehe Provenienz und Beziehung zueinander seit je ein iinlerst heftiger Streit 
tobt, den wir aueh heute noeh als keineswegs beigelegt betraehten kiinnen, i3ber 
die Natur der Retikulumelemente, denen die Zellen der Narkzone beizureehnen 
sind, herrseht Mlerdings nahezu volle Einheit; sie werden als epitheliale Elemente 
angesproehen, die aus einer direkten Umwandlung der primiren Thymusanlage 
hervorgegangen sind und ~'ihrend des ganzen Bestehens der Thymus ihren epithe- 
lialen Charakter bewahren. Sowohl die ffir die Saugerthymus einigermagen charak- 
teristisehen gesehiehteten H a s s a l sehen KOrperehen, als aueh die einzenigen 
H a s s a 1 sehen Gebilde wie die lIyoidzellen sind als funktionelle Differenzierungen 
tier epithelialen Retikulumzellen anzuspreehen. Die frfiher meba'faeh geau6erte 
Ansicht, dal~ es sieh um endotheliale Elemente handele, ist endgfiltig verlassen. 
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Die Bildung einer Mark- und Rindenzone ist bedingt dutch die mehr oder weniger 
dichte Lagerung und im Laufe der Differenzierung sieh ausbildende verschiedene 
GrSl~e der Retikulumzellen selbst sowie dutch die versehiedengradigeAnh~ufung 
der Thymuslymphozyte~l. Die Frage naeh der tIerkunft und Natur dieser Elemente 
ist zurzeit entschieden das Hauptproblem der anatomischen Thymusforschung, 
wenn nicht gar das der ganzen Thymusfrage fiberhaupt, wenn wir uns der Dis- 
kussion tiber die funktionelle Bedeutung des Organs erinnern, die bald yon einer 
Drt~se mit innerer Sekretion, bald yon einem einfachen lymphoiden, in jeder Hin- 
sicht den Lymphdriisen analogen Organe sprieht. ,Pseudomorphose" ( H i s ) und 
,,Transformation" ( K 511 i k e r ) sind die Sehlagworte, welche die Stellung der 
einzelnen Autoren zu diesem Problem kennzeiehnen. Beide Ansehauungen finden 
auch noch in neuester Zeit in kompetentesten Anatomen ihre Vertreter, die einen 
entspreehenden Anhang haben. S t 5 h r ist der Meinung, da~ die kleinen Thymus- 
zellen ebenso wie die Retikulumzellen epitheliale Elemente sind und letztere aus 
ersteren sich bfiden. H a m m a r und M a x i m o w hingege n sehen in den ideinen 
Thymuszellen grSl~tenteils typisehe Lymphozyten, die sekund~r in die epitheliale 
Organanlage einwandern nnd ihren Charakter verwisehen. Als Ergebnis seiner 
kritischen Be~raehtungen und histogenetisehen Forsehungen i~ber die Thymus gilt 
H a m m a r der Satz: ,,Die Thymus ist ein epitheliales Organ, das yon Lympho- 
zyten durehsetzt ist". Es ist das eine Art von Pseudomorphoselehre, die man als 
Infiltrations- oder Immigrationslehre bezeichnen kann. 

Mit dieser kurzen Ubersieht t~ber den heutigen Stand der anatomisehen Thymus- 
forsehnng ist ~iir den Eingang der Arbeit die Grundlage hinreiehend skizziert, 
auf der die folgenden Ausf~lhrungen basieren. Auf Einzelheiten wird des weiteren 
oft und genauer einzugehen sein. 

Die vorliegenden Untersuehungen gingen yon Beobaehtungen fiber die Alters- 
involution der Thymus aus und batten anfangs nur den Zweck, zwisehen H a m m a r 
und mir bestehende ~r fiber den extrauterinen zeitliehen Ab- 
lauf der Thymusent~dcklung und -rtickbildung aufzukl~en. Sie wiesen dann 
aber auf die gro6e WJehtigkeit einer genanen Kenntnis der unter dem Einflul~ 
mannigfaeher pathologiseher Zust~nde im Organismus eintretenden akzidentellen 
Involution bin. Meine Untersuehungen laufen daher zun~ehst auf eine systemati- 
sehe Erforschung der akzidentellen Involution hinaus und sollen dann weiterhin 
versuchen, auf diesem Wege zur Kl~rung versehiedener Fragen beizutragen. 

Das Thymusproblem ist keineswegs ein rein zellul~res. Selbst die grobanato- 
mischen Verh~ltnisse, soweit sie sieh auf das Wachstum und die Rt~ckbildung 
des Organs beziehen+ haben bis in die jfingste Zeit zu ErSrterungen gefiihrt, die 
weir entfernt yon Ubereinstimmung sind. Und diese Frage nach Waehstum und 
Involution tier Thynms ist gewil~ keine mfil~ige. Denn wenn man den Stand- 
punkt einnimmt, da6 es hn Organismus kein unn~itzes Organ gibt, also aueh die 
Thymus eine Funktion erft~llen mul~, so liegt es auch nahe, diese Funktion mit 
der H6he der Organent~dcklung inEinklang zu setzen. Da es eine physiologische, 
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die sogenannte Altersinvolution der Thymus gibt, die abgesehen von pathologisehen 
Vorkommnissen eine absolut konstante Erscheinung ist, so kann die funktionelle 
Leistungskraft des Organes, die W a 1 d e y e r u n d  aueh H a m m a r (a. a. 0.) 
selbst ffir die Parenchymreste des retrosternalen thymisehen FettkSrpers noeh 
annehmen, nicht in jedem Lebensabschnitt des Individuums die gleiehe sein, sie 
muB wahrend der Entwictdungsperiode des Organismus am hOehsten sein. 

Die naeh F r i e d 1 e b e n s Angabe von G a 1 e n u s stammende Ansicht, dab 
die Thymus ihr HSehstgewieht beim ~Neugebbrenen erreiehe, hat zwar aueh in 
letzter Zeit noch Anhanger geflmden, wie C o 11 i n und L u c i e n ,  B o v a i r d 
und 5~ i e o 1 l ,  die ~ehrzahl der Thymusforseher halt jedoch daran lest, dab aueh 
im postfStalen Leben des Individuums ein Thymuswachstum stattfindet, und 
debattiert nut dar~iber, zu welcher Zeit dieses Wachstum seinen HShepunkt er- 
reieht, wielange das Organ auf ihm verharrt, warm und wie schnell sich die physio- 
logische Rfiekbildung vollzieht. In Hinbliek auf mein und H a m  m a r  s aus- 
ftihrliche Sammeh'eferate und das altere Referat F r i e d j u  n g s kann ieh mir 
die Angabe yon Einzelheiten an dieser Stelle ersparen. Ich selbst bin auf Grund 
dm'eh mehrere J~hre hindnrch an groBem Material geffihrter Untersuehungen in 
Ubereinstimmung mit F r i e d ] e b e n ,  R o t l e s t o n ,  R u h r a h  zu dem 
Schlusse gekommen, dab etwa gegen Ende des zweiten Jahres die Thymus ihr 
HOehstgewieht erreieht, wahrend H a m m a r festgestellt zu haben glaubt, dab 
das normale Wachstum des Organs bis zum Pubertatsalter fortgeht und erst in 
der Altersperiode yon 10 bis 15 Jahren den HSheplmkt erreieht. Es sprechen 
die Tabellen v. S u r y s  und R o n e o n i s  ftir H a m m a r ,  dessen lVleinung 
sich aueh S e h r i d d e angeschlossen hat, ohne aber anseheinend auf Grund 
einer groBen systematisehen Untersuehungsreihe zu urteiten. In Wahrheit i,~t 
die Differenz zwisehen H a m m a r s und meinen Anschauungen gar nicht so groB,. 
da naeh t t  a m m a r die Involution der Thymus mit der Pubertat beginnt, wahrend 
ieh naeh aueh in letzter Zeit fortgeftihrten Untersuchungen da.ran festha]ten zu 
m~ssen glaube, dab ,,die Thymus etwa um das zweite Lebensjahr ihr Waehstlams- 
max4mnm erreieht, dann standig zuriiekgeht, hSehstens bis zur Pubertat stationar 
bleibt, yon daab  abet schnell der physiologisehen Involution verfgllt". Ieh glaube 
in der Tat, das da.s Organ normalerweise wahrend der Entwieklungsepoche des 
lndividuums auf einer nahezu stationaren HShe tier Entfaltung, die ein gleiehes 
auch yon der Funktion vermuten l~Bt, verharrt. DaB das wahrend dieser Zeit 
vielfach - -  man mSehte sagen, fast immer - -  zu beobaehtende Zurtiekgehen stets 
auf einer pathologisehen Involution beruh~, denke ieh im folgenden zu beweisen. 
Jedenfalls sind H a m m a r und ich einig in der Meinung, dab die Thymus, ohne 
da~ eine Beziehung zum KSrperwachstum besteht, vorwiegend ein Organ dex 
Wachstums- und Entwieklungszeit des Organismus ist und dab sie gegen das Ende 
dieser Periode an Bedeutung zu ver]ieren seheint. 

Die akzidentel]e Involution der Thymus, die man fast stets bei allen Be- 
traehtungen und Berechnungen verna.chlassigt hat, habe ieh bei meinen fr~iheren 
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Erhebungen,  ohne allerdings den m. E. vergeblichen Versuch einer Eliminierung 

der durch die Involutionsprozesse bedingten Fehlerquellen zu maehen, zwar ste~s 

berfieksiehtigt, allein ich bin mehr und mehr zu der Uberzeugung gekommen, 
dal~ sieh der ungefi~hre Wert  des Ausfalles an Organparenchym, das doch allein 

das anatomische Substrat  der Funktionsfi~higkeit darstellt, nur auf Grund der 

mikroskopisehen Untersuchung in Ergi~nzung des makroskopischen Befundes 

feststellen lal~t. Die makroskopische Betraehtung allein t~uscht oftmals tiber den 

Zustand des Organs. 
Zwar ffir die exakte Bereehnung des Thymusgewichtes schafft die mikro- 

skopisehe Untersuehung des Organs keinen wesentliehen Gewinn, dagegen gibt 

sic ~ns doch bessere Aufsehlfisse als die nut  makroskopische Untersuehung und 

gew~hrleistet eine siehere Entseheidung fiber dig feinere Struktur,  tiber den Bestand 

an spezifisehem Parenehym.  Es war als0 F 0 r t e s e u e - B r i e k d a 1 e wohl 

auf dem rechten Wege, als er zur Entseheidnng der Beschaffenheit der Thymus 

die mikroskopisehe Untersuchung mehr als andere Autoren heranzog. 

Mei~e eigenen diesbezfigliehen Untersuehungen haben mir namentlieh dutch 

die Anwendung der Fettfarbungsraethoden und der frisehen Untersuchung mSg- 

lichst bald naeh dem Tode entnommener  Thymen bemerkenswerte Einblieke nicht 

allein in das Frtihstadium, sondern in den ganzen Verlauf und das Wesen der 

akzidentellen Thymusinvolut ion gewi~hrt. I~ber diese Befunde will ich zunfiehst 
etwas eingehender beriehten. 

Ausffihrlichere histologische Untersuchungen fiber den Fettgehalt der Thymuselemente 
scheint allein H e r x h e i m e r vorgenommen zu haben. Die Thymusdrfisen yon zwei 5 monat- 
lichen FSten und vier Neugeborenen verhielten sich wechselnd, bald zeigten sie Fett in den Zellen, 
bald fehlte solehes. Dagegen lieB sieh in 33 zmneist im ersten Lebensjahre verstorbenen Kindern 
entnommenen Thymen stets Fett der Zellen in grSl~erer Menge naehweisen; aueh in 7 Thymus- 
driisen ~ilterer Kinder und Erwachsener fanden sieh ieine Fettgranula, wenn aueh feiner und un- 
regehni~l~iger verteilt. Den bekanntermal~en hiiufigen Zerfall der H a s s a 1 schen KSrperchen 
best~tigt H e r x h e i m e r ,  betont abet im iibrigen, dal~ namentlich die 33 Thymen der zweiten 
Gruppe auf der HShe ihrer Entwieklung standen und ,,naturgemi~" noeh keine regressiven Ver- 
:~tnderungen zeigten. In diesen Thymen fund sieh das Fett in Form feiner, zum grSitten Tell kon- 
fluierender KSrnehen, die dieht gedriingt sowohl in den ,,Lymphozyten" wie zwischen ihnen, als 
aueh besonders in den dazwischen gelegenen Elementen des fixen Bindegewebe s lagen und vielfach 
die Zellen so aus[fillten, dail der Kern unsiehtbar wurde. Die fetthaltigen Elemente lagen selten 
fiber den ganzen Thymusfollikel einzeln zerstreut, vielmehr fast nut in der Peripherie in herd- 
fSrmiger oder namentlich giirtelartiger Anordnung. Sehmale Ziige fetthaltiger Zellen drangen 
bisweilen gegen die innere Zone vor. Aueh in den die einzelnen Follikel umgebenden Bindegewebs- 
septen enthi~lten die Zellen namentlich mn Kapillaren und kleine Gefiifie herum feinste Fett- 
tr5pfchen, woraus H e r x h e i m e r sehlie~t, daI~ die Gefi~l~e es sind, in denen das Fett herbei- 
transportiert wird, und da~ sieh daraus aueh die Bevorzugung der peripherisehen Follikelzone 
bei der Fettab!agerung erkli~rt. Im fibrigen weehselte der Fettgehalt tier Thymuszellen sehr; 
je gi~Si~er das Organ war, um so weniger Fett lieii sich nachweisen, ,,besonders in einem Falle, in 
dem Thymustod angenommen worden war, enthielt die sehr grofle Thymus wenig unregelmii~ig 
zerstreutes und sehwer ~rbbares Fett". 

Diese Fettanhiiufung in den Elementen der ganz jugendlichen Thymus faint nun H e r x - 
h e i m e r nieht als einen degenerativen Proze~, sondern als einen durch.aus physiologischen 
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Fettinfiltrationszustand auf 1. wegen der groaen Regelmgl3igkeit, mit der sieh das Fett finder, 
2. wegen der eharakteristisehen Anordnung desselben, 3. wegen des vollkommen normalen Ver- 
haltens der Thymus und ihrer Zellen, so da/~ hash Auszug des Fettes, z. B. im eingebetteten Prg- 
parat, diese keinerlei Besonderheiten erkennen lassen. H e r x h e i m e r ist geneigt, das zur Zeit 
der Involution der Thymus auftretende Fet~gewebe yon jenem s. E. physiologisehen Infiltrations- 
fett abzuMten. Dureh die Konfluenz der feinen Granula sollen sieh diese vergrSBern und zur 
Bildung der grogtropfigen Fettzellen fiihren, die das Parenehym der Thymus substituieren. 

Das Resultat der histologisehen Untersuehungen H e r x h e i m e r s deekt sich im wesent- 
lichen mit dem der, H e r x h e i m e r /ibrigens unbekannt gebliebenen, ehemischen Thynmsanalyse, 
fiber die uns K a i s e r 1 i n g und 0 r g 1 e r berichtet haben. Naeh diesen Autoren ist das 
Auftreten doppeltbreehender KSrnehen (l~lyelin) in den Thymuselementen auf ein Siehtbar- 
werden in der Zelle prgexistenter Fe~tsubstanzen zurtiekzuffihren. Dram gegenfiber der histologiseh 
fettfreien Thymus von FSten und Neugeborenen hat weder der dureh Alkohol-Xtherextrakt nach- 
weisbare Fettgehalt noeh die Menge an P2 05 der histologiseh fetthaltigen Kinderthymus eine 
Steigerung erfahren. Das Auftreten der lipoiden Substanz in den Thymuselementen fassen 
K a i s e r I i n gund  0 r g 1 o r als regressive Metamorphose eines funktionslos gewordenen 
Organes auf. 

Ob ihre Ansehauung fiber die rein fStale Funkt ion der Thymus eine aprio- 

ristisehe oder dedukt iv gewonnene ist, geht aus ihren Worten nieht deutlieh hervor. 

Jedenfalls befinden sic sieh mit  dieser Annahme in eillem grol3en I r r tum,  denn 

fiber den Waehstumsfortgang der Th3~nus w~l~'end der ersten Lebensjahre - -  
entweder nur die beiden ersten oder der ganzen Entwieklungszeit  - -  und die damit  

zum Ausdruek kommende funktionelle Bedeutung des Organs bestehen zurzeit 

keine Zweifel, ja selbst den Thymusresten mannbarer  Individuen mug  man  viel- 

leieht in Hinbliek auf die dutch H a m m a r bis ins spgte Alter festgestellten 

Kernteihmgen der Thymuszellen eine funktionelle Tgtigkeit zuspreehen. Die histo- 

logisch f e t t f r e i e  Kinder thDnus haben K a i s e r l i n g  und O r g l e r  an- 

seheinend ebensowenig gekannt,  wie sic die Bedeutung der akzidentellen Involut ion 

ft~rihre Untersuehungengewfirdigthaben.  Aueh H e r x h e i m e r ha t  ihr ja un- 

zweifelhaft keine Reehnung getragen. Von der Ansehauung K a i s e r 1 i n g s und 
0 r g 1 e r s fiber die Beziehung zwisehen fettiger En ta r tung  und Fnnkt ionszustand 
der Thymus kSnnen Mr  uns also nichts zu eigen maehen, dagegen werden wir die 

der H e r x h e i m e r sehen Ansieht ~dderspreehende Auffassung des Verfettungs- 
prozesses als eines rein degenerativen Vorganges eingehend prfifen mt~ssen. 

Anseheinend ha t  sieh sonst niemand naher mit  dem Vorkommen yon Fe t t  

bzw. lipoider Substanz in den Elementen des Thymusparenehyms besehaftigt. 
Nur I t  a m m a r sprieht nebenbei yon ahnliehen Beobaehtungen und vermutet,  

dab die wahrseheinlieh keine einheitliehe Gruppe darstellenden ,,K6rnehenzellen" 

W a t n e y s teilweise verfettete (degenerierte) Retikulumzellen sind, und sieht 
in der fettigen En ta r tung  dieser Elemente neben dem Sehwund der kleinen Thymus-  
zellen fiberhaupt den wesentliehen, im Lanfe der Altersinvolution zur Dekon- 
stitution des Organes ffihrenden Prozeg. Auf diese Ansehauung gehe ieh sparer 

genauer ein. 
Meine eigenen Untersuchungen umfassen ein M~terial von 300 Fallen, yon denen 
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bei 100 neben andern Farbemethoden eine Fettuntersuchung an frischen Praparaten 
und mittels der Sudanfitrbung vorgenommen worden ist. 

Die mikroskopische Untersuchung mit Sudan gefarbter Thymusgefriersehnitte 
ergibt in der Tat, wie nach O r g 1 e r s cbemischen und I4 e r x h e i m e r s histo- 
logischen Untersuchungen zu erwarten war, das aul~erordentlich haufige Vor' 
kommen yon FettrSpfchen in den Thymuselementen. ~Nur in einer kleinen Zahl 
der untersuchten Organe erwies sich das Parenchym ganz frei yon Fett; es sind 
das yon F6ten, 1Neugeborenen nnd yon bis zum plStzlichen Tode vollkommen 
gesunden, gut ent~4ckelten Kindern stammende Thymen, die selbst der geringsten 
Zeichen einer akzidentellen Involution entbehren. In Thymusresten Erwachsener 

kann  auch das Fett vollkommen fehlen. In andern Organen gleicher Herkunft 
und gleichen Zustandes wie die ersterwahnten Thymen lie[ten sich nut vereinzelte 
Zellen finden mit einer geringen Anhaufung feiner FettrOpfchen im Protoplasma. 
Fettfreie und nut Spuren yon Fett enthaltende kindliche Thymen bilden aber eine 
Ausnahme. Im allgemeinen stellt der Befund von FettkSrnchenanhaufung im 
Protoplasma der Thymuselemente Bin sehr rege]mal~iges Vorkommnis dar und ist 
um so ausgesproehener, je starkere akzidentelle Involution die Thymus aufweist; 
je liinger das zum TCde des Individuums ftihrende Grundleiden dauerte. In allen 
Fallen schwererer Verfet~ung findet sich die Fettanhaufung namentl]ch in der 
Rindenzone, wenngleich auch in der Markzone naturgemal~ verfettete Zellen nicht 
zu fehlen pflegen. Aber die Bevorzugung der Rindenzone ist eine so deutliche, 
da6 man in den meisten Fallen bei schwacher Vergr56erung den Eindruek gewinnt, 
als handle es sich urn zwei scharf getrennte, vSllig differente Zonen. Man sieht 
ein b]aues (Hamatoxylin) Zentrum umzogen yon einem mehr weniger leuehtend 
roten Bande. 

Die leichten Grade der Verfettung sind dadurch gekennzeichnet, daI~ sich 
fiber das ganze Organ, besonders aber fiber die Rindenzone, verstreut mit feinen 
FettrSpfchen erffillte Zellen finden. Man sieht bei schwacher VergrO[terung in 
blauem Felde eine verschieden groi~e Zahl rotschimmernder Fleckchen etwa yon 
der GrS~le einer Epithelzelle, so dal~ man yon einem Sternhimmelbild spreehen 
kOnnte. Besonders die Rinde sieht wie ein besterntes Band aus. Bei Anwendung 
starker VergrSl~erungen lal~t sich dann feststellen, dal~ die ver~etteten Elemente 
epithelartig sind, einen groi]en hellen, runden oder ovalen, aueh nierenfSrmigen, 
mit feinem Chromatinnetz versehenen, tells zentral, tells exzentrisch gelegenen 
Kern besitzen und da]~ das Fett immer feintropfig mit ge14ngen GrSBenunter- 
schieden in dem Protoplasma, oft mit  deutlich wabiger Anordnung liegt. Der 
Kern bleibt immer siehtbar, das Protoplasma zeigt zuweilen eine helle ,fettfreie 
Randzone, welche die verfetteten Elemente nur noch scharfer gegen die Umgebung 
abhebt. In diesen Fallen zeigt die Thymus immer nur unbedeutende oder gering- 
gradige Zeichen akzidenteller Involution. 

Je weiter diese vorgeschritten ist, um so st~irker pflegt auch die Verfettung 
der P'arenchymzellen zu sein. Dann liegen die verfetteten Elemente nfiher bei- 

u Archly f, pathol. Anat, Bd. 207. Hit. 1. 3 
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sammen, es bilden sich diskontinuierlieh in der Rinde gelegene Verfettungsherde, 
das Fett liegt in den Zellen in etwas grSl~eren TrSpfchen, der Kern wird hie und da 
verdeekt. Je welter der Verfettungsproze6 fortschreitet, um so mehr bildet sich 
schliel3tieh die gauze Rinde zu einem kontinuierliehen, aus veffetteten Elementen 
bestehenden Ban@ urn, das um so auffallender ~4rkt, wenn in den stark verkleiner- 
ten Parenehyminseln die Marksubstanz nut noch einen beschrSnkten zentralen 
Raum einnimmt. Gelegentlich erscheint ein gauzes Inselehen rot gef~rbt. Bei 
sehwerer Verfettung sieht man zwisehen den verfetteten Rindenzellen ein fast 
vollkommenes Sehwinden tier kleinen, runden Zellen, die verfetteten Zellen selbst 
sehen vielfach gequollen aus, der Kern ist vollkommen verdeekt und vieifac.h 
siehel" zugrunde gegangen, worauf vorausgehende Chromatinverarmung und 
Knitterung wie ihre rein numerisehe Reduktion hinweist. Aus den schwer ver- 
fetteten Zellen entstehen wahre FettkSrnchenkugeln dutch Absterben der aufge- 
dunsenen Elemente. Zwischen den Zellen liegen viel freie FettkSrnchen. Wenn 
es auch die Regel ist,dal~ die sehweren und sehwersten Grade der Verfettung sieh 
in Thymen mit den Zeiehen starker Involution fin@n, dal~ im wesentliehen die 
Verfettung der Involution des Organs parallel verlguft, to kommt doeh auch 
sehwere Verfettung in weniger stark rilekgebildeten Thymen vor, anseheinend als 
mehr akuter Proze6, es zeigt sich dann abet nieht so deutlich die Bildung eines 
kontinuierliehen, verfetteten Rindenbandes, well die Rinde noeh zellreieher und 
]oekerer gebaut ist. Die diehte Aneinanderlagerung n~mlieh der verfetteten Ele- 
mente in stark involutionierten Thymen ist nicht so sehr dutch die Quellung der 
verfetteten Zellen als vielmehr dutch den Sehwund vieler Zellen uIld ein tatsi~eh- 
liehes diehteres Aneinanderri]eken bedingt. 

Wie sehwer auch die Verfettung sein mag, so konfluieren die FettrSpfehen doch 
niemals zu einem einzigen, das Protoplasma ausftillenden und den Kern ver- 
dr~ngenden Tropfen. Die im Interstitium vorkommenden Fettgewebszellen haben 
niehts mit den verfetteten Elementen des Thymusparenehyms zu tun. Diese Zellen 
charakterisieren sich hnmer als epithelartige, mit gro6em hellem, ovalem oder 
rundem, zentral oder exzentriseh gelegenem Kern versehene Elemente, die sich 
ohne Mt~he ais Retikulumzellen identifizieren lassen, also spezifisehe Zellgebilde 
des Thymusparenehyms darstellen. Es ist mir nieht mSglieh gewesen, mit Sieher- 
heit Verfettungsvorggnge auch an den kleinen Thymuszellen nachzuweisen, Da- 
gegen ist es ja bekannt, da6 sich an den H a s s a 1 schen KSrperehen Verfettungs- 
prozesse degenerativer Na-tur abspielen k6nnen, abet diese sind naeh meinen Fest- 
stellungen nnabhiingig yon den bisher besehriebenen Vorgi~ngen, wenngleieh die 
Elemente histogenetisch mit den Retikulumzellen zu identifizieren sind. Es li~l~t 
sieh leieht feststellen, dal3 der fettige Zerfall der H a s s a 1 sehen KSrperehen fast 
stets ein viel alterer Vorgang ist, tier sieh als eine degenerative Alterserseheinung 
aueh in gut erhaltenen Thymen finder. Darauf weist beispielsweise auch das 
gleichzeitige Vorkommen yon Fett und Kalk in den H a s s a ! sehen KSrperehen hin. 

Dagegen laBt sieh beobaehten, da6 in dem _~{a.i~e, als ,die spezifisehen Paren- 
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chymelemente der Thymus verfetten, sich auch die Zellen des Binde- und Zwischen- 
gewebes, die AdventitialzeUen der Gefa~e insbesgndere, dann endotheliale Ele- 
mente mit kleinen und grSl~eren FetttrSpfchen ffillen. Die Trennung aller dieser 
Zellen yon den Thymuselementen fi~llt nicht immer leicht, und namentlich ent- 
stehen Schwierigkeiten bei der Bem'teilung intraparenchymatSs gelegener Gefa~- 
wandzellen und Endothelien. 57ur die sorgfaltigste Beachtung unserer jetzt herr- 
schenden Auffassung tiber die Thymusstruktur kann da vor grobem Irrtum be- 
wahren. Der Fettriipfchengehalt der in'terstitiellen (Gefal~-) Elemente kann im 
wesentlichen als ein dem Verfettungsprozel3 des Parenchyms parallel gehender 
bezeichnet werden. Beachtenswert ist auch die Feststellung, da~ es zur Eia- 
wanderung yon Leukozyten in das Parenchym kommt, die sich gleichfalls zum 
Tell mit Fett beladen. 

Indem ich reich bier zun~chst weiterer Bemerkungen fiber die FettrSpfchen- 
ansaminlung in den interstitiellen und Gefafiwandzellen enthalte, will ich nur noch 
kurz den Befund yon eigenthchen Fettgewebszellen behandeln, der ffir unsere 
Betrachtungen nicht unwichtig ist. Zu einer Entwicklung interlobuliiren Fett- 
gewebes kommt es in der atrophischen Kinderthymus im allgemeinen nicht. Zwar 
finden sich gelegentlich einige wenige Fettgewebszellen zwischea den Parenchym- 
inseln auch bei akzidenteller Thymusinvolution, aber zu einer Substitution des 
Organs, zur Bildung eines thymischen Fettk6rpers kommt es in ansgesprochener 
Weise erst bei jenseits des Pubertatsalters stehenden Iadividuen, also bei physio- 
logischer Involution. Man darf also nicht schlechthin yon der Bildung eines 
thymischen FettkSrpers sprechen. Bei der akzidentellen Involution entwickelt 
sich zwischen und in den Lappchen der Thymus ein zur Sklerosierung neigendes 
Bindegewebe, das tells vom Interstitium, tells yore adventitiellen Gewebe der im 
Parenchym selbst verlaufenden GefaBchen seinen Ausgang nimmt. 

Um Klarheit fiber die Bedeutung der Fettanhaufung in den Thymuselementen 
gewinnen, also vor allem die Frage entscheiden zu k~innen, ob sie der Ausdruck 
eines degenerativen Prozesses oder aber eines Funkti0nszustandes ist, dann weiter- 
hin nStigenfalls die Ursache des ersteren und die Natur des letzteren feststellen 
zu kSnnen, kommt zunachst die fibersichtliche Zusammenstellung des Unter- 
suchungsmaterials in Betracht. 

Die beigegebene Tabelle gestattet am besten eine Ubersicht nicht nur fiber das 
Untersuchungsergebnis selbst, sondern auch fiber das verwendete Material, das 
bei meinen Schlu~folgerungen eine nicht unwesentliche Rolle spielen wird. Thymen 
oder Thymusreste Erwachsener sind nur in beschrankter Anzahl verwertet worden, 
sie dienten ebenso wie die Thymen yon FSten mehr als Kontrollen ftir die aus der 
Untersuchung kindlicher Thymen gezogenen Schltisse. Die wesentlich berfick- 
sichtigte Hauptkrankheit ist in den meisten Fallen auch die zum Tode ffihrende 
Affektion, aber nicht durchgehends als die Ursache des Todes anzusehen, denn 
bei der Beurteilung des Einfiusses krankhafter Zustande auf die Thymus kam es 
naturgemal~ mehr auf das Grundfibel, als auf zur Katastrophe fiihrende, schnell 

3* 
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T a b e l l e  I. 

Geschl., 
Alter 

1 d, 18 Tage 
2 9, 4 Jahre 
3 ~, 5 Jahre 
~ , 14 Jahre 

?, 24 Jahre 
6 9, 9 Jahre 
7 !~,Friihgeb. 
8 9, 2 Mon. 
9 ~, 8 Jahre 

10 ?, 1�89 Jahr 
11 9., 18 Jahre 
12 ~, 8 Monat 
1~ ~, 1~ Jahr 
14 ~, 1~ Jahr 
1[ ~, 1�88 Jahr 
1r ~, 5 Tage 
17 ~, 1 Jahr 
1~ ~, 17 Jahre 
.1~ ~, 14 Mon. 
2( c~, 13 gon. 
2] ~. 16 Tage 
2~ ~, 6 Woch. 
231~, 7 Jahre 
241 ~, 9 Jahre 
251 ?, 7 Jahre 
261~, 3 Std. 
27] 9, 28 Jahre 
281~ , 23 Jahre 
291~, 15 Jabre 
3C ~, 2 Mon. 
31 ~, 15 Jahre 
32 ~, 2 Jahre 
33 !~, 2 Mon. 
34 ~, 1 Jahr 
3~ c~, 32 Jahre 
3~ ?, 1~ ~on. 
37 ~, 5 Jahre 
3~ c~, 4~I~ Jahr 
3915 ~, 8 Mon. 
40] 4_, 3 Jahre 
41] ~, 3 Jahre 
421c7, 1 Mon. 
431 .% I0 Tage 
44]c~, 8 Mon. 
451 $, 9 ]gon. 
4( !~, 25 Jahre 
47 c~, 3 Mon. 
4~ 9, 3 ~on. 
.4~ ~, 1 Mon, 
5C 9, 4 Mon. 
51 !~, Totgeb. 
5~ % 4 Mon. 

54 2 Mort. 
5[ 1~ Jahr 
5f 1 Jahr 

Hauptkrankh eit Ern~hrungs - 
zustand 

Mal~'oskop. 
Thymusbeflmd 

Erysipel, Sepsis 
Diphtheric 

Tuberk., Meningitis 
Diphtherie 
Leukiimie 

Septische Angina 
(8. :~onat) Herod. Lues 

Enteritis 
Scharlachnephritis 

Masem, Diphtherie 
Per forationsperitonitis 

Enteritis 
Fumnkulosis 

Bronchitis, Bronchopneumonie 
Bronchitis, Bronchopneumonie 

Gaumenspalte, Aspirationspneum. 
Bronchitis, Bronehopneumonie 

Tuberk. Lungenphthise 
Tuberk. Meningitis 

Allgem. Lymphdriisentuberkulose 
Hered. Lues, Pemphigas 

Enteritis 
Diphtheric 

Scharlachsepsis 
Scharlachsepsis 

Lebensschwache 
Puerperale Sepsis 

Typhus abdominaIis 
Tetanus 
Enteritis 

Typhus abdominalis 
Bronchitis, Bronchopneum. 

Darmkatarrh 
Scharlachsepsis 

KopfschuI~ 
Enteritis 

Nephritis nach Scharlach 
Poliomyelitis acuta 
Tuberk. Meningitis 

Scharlachsepsis 
Allgem. Driisentuberkulose 

Enteritis 
Dermatitis exfoliativa 

Enteritis 
Bronchitis, Bronchopneumonie 

Seharlaehsepsis 
Enteritis 
Enteritis 

Furunkulosis 
Enteritis 

Enteritis 
Lebenschwiir 

Enteritis 
Poliomyelitis acuta 

Diphtheric 

sehlecht 
gut 

schlecht 
m~t~ig gut 

gut 
gut 

schlecht 
schlecht 

mi~l~ig gut 
m~Big gut 

gut 
schlecht 

miil~ig gut 
gut 

m~l~ig gut 
m~l~ig gut 
mii~ig gut 

schleeht 
schleeht 
schleeht 
schlecht 
schlecht 

gut 
mi~Big gut 
m~l~ig gut 

gut 
gut 

m~tl~ig gut 
mfi fiig gut 

schlecht 
gut 

schlecht 
schlecht 

gut 
gut 

m~t~ig gut 
mi~l~ig gut 

gut 
schlecht 

gut 
schlecht 
sehlecht 
schlecht 

m~ig gut 
gut 
gut 

schlecht 
schlecht 
schlecht 

gut  
gut 

schleeht 
gut 

schlecht 
g u t  
gut 

atrophisch 
gut entwickelt 

atrophisch 
ieicht atrophiseh 

Reste 
gut entwickelt 

atrophisch 
sehr atrophisch 
leieht atrophiseh 

atrophisch 
Reste 

leieht atrophiseh 
m~i3ig atrophisch- 

gut entwickelt 
gut entwiekelt 

leieht atrophiseh 
atrophiseh 

Reste 
atrophiseh 

sehr atrophisch 
leieht atrophisch 
mi~ig atrophiseh 
leieht atrophiseh 
leicht atrophiseh 
leicht atrophiseh 
gut entwickelt 

Reste 
reichliche Reste 

atrophisch 
sehr atrophisch 

atrophiseh 
atrophiseh 

m~l~ig atrophisch 
gut entwickelt 

Reste 
leicht atrophisch 
leicht atrophisch 
leicht atrophiseh 
m~ fiig atrophisch 
leicht atrophisch 

hochgrad, atr. 
atrophisch 

leicht atrophisch 
m~l]ig atrophisch 

atrophisch 
Reste 

m~[3ig atrophisch 
sehr atrophisch 
sehr atrophisch 

leicht atrophiseh 
gut entwiekelt 

atrophisch 
gut ent~Jckelt 
sehr atrophiseh 
gut entwickelt 

leicht a~rophisch 

Grad 
der 

Fett- 
.ablage- 

rung 

§ 2 4 7 2 4 7  
§ 

3 + §  
§ 2 4 7  

§ 
§  

§ 2 4 7  
-+ 

§ 2 4 7 2 4 7  
§ 
§ 

3 §  
§ 
§ 

§  
- §  

§  
§ 2 4 7  
§  

§ 
3 §  
§  
3 - -  
§ 

3 - -  

§ 

§ 
§ 2 4 7  

§ 
+++++ 
§  

§  
§ 2 4 7  

§ 2 4 7  
3 3 3 :  

§ 
§ 2 4 7  
+ + §  

+ + +  

§  

§ 2 4 7 2 4 7  

§ 2 4 7 2 4 7  �9 
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G e s c h l . ,  Hauptkralfl~heit Ern~ihrungs- ~iakroskop. Fort- 
Alter zustand Thymusbefund ablage- 

~-~ rung 

57 9, 2 Mon. Enteritis schlecht sehr atrophisch =-k-k 
5~ ~, Totgeb. gut gut entwickelt - -  
5 c ~, 5 Mon. Enteritis schleeht sehr atrophisch - ~  
6C ~, 4 Jahre Fraktur der Ha lswirbels~ule gut leicht atrophisch -[--- 
6] 9, 3 Mon. Enteritis schlecht hochgradig atr. + +  
6213, 20 Jahrr Endokarditis gut Reste - -  
63] -9, 8 Mon. heredit~re Lues schlecht sehr atrophisch -k 
64] 9, 4 Mon. erstickt gut gut entwickelt - -  
65]3, 19 Jahre Diphtherie gut Resto + , 
66] 9, 2 Jahre Scharlachsepsis gut gut entwickclt ~-+=- 
67] 9, 2 M o n .  Thymustod (erstickt) gut sehr stark ontw. - -  
68]3, 3 Jahre Scharlachsepsis m~l]ig gut sehr atrophisch + + +  
6 c c~, 6 Jahre Diphtheric gut sehr atrophisch + +  
7( 3, 2 Jahre Bronchitis schlecht sehr atrophisch + - -  
71 ~, 10 Jahre Hirntumor, m~l]ig gut leicht atrophisch -bq- 

eitrige Keningitis post op. 
7~ c~, 3 Jahre Scharlaehsepsis gut sehr atrophisch - [ -++ 
7~ ~, 16 Jahr tuberkulSse Lungenphthise schlecht Reste - -  
74 9, 8 Jahre Scharlachsepsis gut gut entwickelt - + +  
751 3, 1~- Ja.hr tuberkulSse Meningitis ma~ig gut atrophisch + 
76 9, } Jahre Bronchitis m~i~ig gut leicht atrophisch + +  
7~ ?, 17 Jahre Scharlachsepsis gut Reste - k + +  
7~ 9, 5 Jahre Anemic gu~ hochgradig atr. - -  
7 c 3, 7 Jahre Diphtheric m~ltig gut atrophisch -k 

8( ~, 1�88 Jahre allgemeine Drfisentuberkulose schlecht sehr atrophisch - t ~  
8] 9, 3 Jahre Bronchitis schlecht sehr atrophisch 
8~ c~, 3 Jahre Diphtheric schlecht m~J~ig atroph. ~-~ 
8~ 9, 4 Jahre Scharlachsepsis gut gut entwickelt +-k  
84 3, Totgeb. gut gut cnt~4ckelt - -  
8[ 3, 4 Mon. Phlegmone, Sepsis schlecht sehr atrophisch -k 
8r c~, 6 Woch. Bronchopneumonie schleeht sehr atrophisch -I--k 
87 ~, 2 Jahre Bronchopneumonie schlecht m/~6ig atroph.' + -k  
8~ c~, 9 l~on. Fumnlmlosis schlecht sehr atrophisch + 
8s ~i 9 Jahr Scharlachnephritis m~i6ig gut leicht atrophisch +-~ �9 
9C 8 M o n .  tuberkulSse Meningitis schlecht sehr atrophiseh + - k ~  
91 7 Std. Lebensschwaehe gut gut entwiekelt - -  
92 c~, perfor, gut gut entwickelt - -  

Totgeb. 
93 c~, Totgeb. gu t  gut entwickelt - -  
94 ~,Friihgeb. gut gut entwickelt - -  

(8 ~on.) 
95 FStus, 

35 cm lg. 
96 FStus, 

31 cm lg. 
97 FStus, 

23 cm lg. 
98 c~, 1�89 Jahr I Diphtheric gut gut entwickelt -k 
99 9, 3 Tage I heredit~re Lues schlecht schr atrophisch --I-+ 

I00 tote Mil]- I Enzephalozele' gut gut -- 
geburt [ 

verlaufende Komplikat ionen an, obwohl aueh diese, soweit es nStig schien, Be- 

achtung gefunden haben. Die gr61]te Schwierigkeit bereitete die exakte Fest-  
stellung, d . h .  immer subjektiv gleichmal~ige Beurteilung des allgemeinen Er -  
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nahrungszustandes und die makroskopisehe Beurte~ung der Thymus, um eine 
Parallele zwisehen Thymusentwicklung und Ernahrungszustand des Individuums 
ziehen zu kSnnen. Seit F r i e d 1 e b e n hat nian ja immer wieder betont und 
angeblich bestatigt gefunden, dag die Thymus geradezu ein Gradmesser des allge- 
meinen Ernahrungszustandes sei. Anfangs babe ieh sowohl das Gesamtgewieht 
des KSrpers als aueh das der Thymus zahlenmagig exakt festgestellt, habe abet 
dann aus Grtinden, die unten naher auseinandergesetzt werden, davon abgesehen 
und reich auf eine sorgfaltige Sehatzung besehrankt. Dadureh, dag diese stets 
von mir selbst vorgenommen worden ist und, soweit die Thymus in Frage kommt, 
dutch die mikroskopische Untersuehung kontrolliert warde, ist m. E. einige Gewahr 
ft~r die gleichmagige und far die vorliegende Abhandlung brauehbare Beurteilung 
des Untersuehungsmaterials gewahrleistet. 

Das Fehlen von Verfettungsprozessen ist mit --, der Befund ganz vereinzelter 
fettkSrnchenhaltiger Zellen mit d---  bezeiehnet; d- bedeutet leichte, d-d- reich- 
liche, endlieh +-t--t- starke Verfettung des Thymuselemente. 

Wie aus Tabelle I hervorgeht, konnten also unter 100 untersuehten Fallen 
nut 22 Thymen ohne Fett in Parenehymzellen gefunden Werden. 16 dieser fett- 
h'eien Thymen gehSren FSten, Neugeborenen nnd plStzlieh verstorbenen Kindern 
an, deren Thymus irgendwelehe Zeiehen einer Involution nieht bot. In einem 
Falle lag Thymustod dutch Druck auf die Trachea und die grogen Gefage vor, 
der entsprechende klinisehe Symptome gemaeht hatte und daher die Diagnose 
gesichert hatte, ehe die Obduktion das vergrSgerte Organ mit der Druckmarke 
der Trachea aufdeekte. In 7 Fallen dagegen hande]t es sieh um die Thymusdrfise 
jenseits der Pubertat stehender Individuen. Nur in 5 Fallen unter den 22 war 
die Thymus welt rtickgebildet und bot nur Reste spezifischen Parenehyms. 

In allen tibrigen - -  also 78 - -  Fallen lieg sieh Fett naehweisen in einem Grade, 
der aus Tabelle II  ersiehtlieh ist. 

g e l -  - 

fettungs - 
grad 

- - : 2 2  
+ - - : 5  

-+- : 20 
+ +  : 23 

+ § 2 4 7  : 30 

Alter 
tiber 

14 Jahre 

6 
1. 
5 

T a b e l  

ausgesprochen 
schleehter Er- 
n~hrungszust. 

2 
2 
5 

11 
17 

e II. 

Zustand der Thymus 
gut atrophisch od. 

sehlecht 

17 5 
1 4 
5 15 
2 21 
3 27 

keine 
Infektions- 
krankheit 

16 
2 

Aus dieser Tabelle geht hervor, dab in gleiehem 3/[al~e, als Atrophie der Thymus 
festzustellen war, die Starke der Zellverfettung zunahm und dag die Beschaffenheit 
der Thymus weni~stens annahernd dem allgemeinen Ernahrungszustand entspraeh. 
Allein es finden sieh Ausnahmen, und deshalb mug es besonders interessieren, 
einerseits die Falle gut entwickelter Thymus mit starker Fettanhaufung, andrer- 
seits die sehr atrophischer Thymus ohne Veffettungsprozesse genauer festzustellen, 
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well diese Falle am meisten mit dem statistischen Ergebnis der Untersuehungen 
kontrastieren. Gut entwiekelte Thymus mit starker Verfettung land sich bei 
fiinf Kindern, deren vier an Scharlachsepsis, eins an Poliomyelitis aeuta eingegangen 
waren. Sehr atrophische Thymus ohne Verfettung land sich dagegen bei vier 
Erwachsenen (Leukam]e, zweimal tuberkulSse Lungenphthise, KopfsehuB) und 
nur bei einem Kinde (perniziSse An/~mie). A1]e t~brigen Falle ]assert sieh gemeinsam 
abhandeln, da bei allen unverkennbare Beziehungen zwisehen der Verfettung tier 
Thymuszellen undder htrophie des Organs, dem al]gemeinen Ea'n/~hrungszustande 
und vor allem der Krankheit, die beide ungfinstig beeinfluBt hat, bestehen. 

Welche Schlt~sse kSnnen wh" nun aus dem vorliegenden Untersuehungsergebnis 
ziehen ? Zunachst laBt sich m. E. die Frage, ob die Ansammlung von FettrSpfehen 
in den Parenchymelemen~en der Thymus einen Funktions- oder Degenerations: 
zustand darstellt, teieht im Sinne der letzteren Auffassung entseheiden. DaB ffir 
diese Entseheidung nieht ein Uberflfissigwerden des Organs, ein AufhSren funktio- 
holler Inanspruehnahme ge]tend gemacht werden kann, wie K a i s e r 1 i n g und 
O r g 1 e r es taten, babe ieh bereits betont. Am wichtigsten ist die Feststellung, 
dab der VerfettungsprozeB der Thymuszellen sich fast aussehlieBlich bei Infek: 
tionskrankheitefi finder, mit deren Schwere und Dauer im allgemeinen zunimmt 
und sieh in erster Linie in solchen Organen nachweisen laBt, deren schwere Sohadi- 
gung auch sonst aus makroskopischen und mikroskopischen Merkmalen der patho- 
logisehen, d.i. akzidentelten Involution hervorgeht. Besonders bei allgemeiner 
Sepsis sind auBer den gewShnlichen Erscheinungen der Thymusatrophie mit 
fettiger Degeneration der-Parenchymzellen Blutungen und Kokkenembolien kein 
seltener Befund. Unter dem Materiale, das,dem Pathologen auf den Sektions- 
tisch kommt, ist - -  das kann man getrost behaupten - -  kaum eine Kinderthymus 
ohne die Zeichen patholog!seher Involution auch noch so geringfagigen Grades 
zu fin@n, ja, wie ich sp/~ter ausffihren werde, es ist fiberhaupt im Kindesalter 
nut selten eine ganz normale Thymus vorhanden. Auch in H e r x h e i m e r s 
Fallen, in denen sieh angeblich das Organ auf tier tt6he seiner Funktion befand, 
muB eine akzidentelle Involution groBenteils bestanden haben, die allerdings 
H e r x h e i m e r nieht genfigend bertieksichtigt hat. Es muB fiberhaupt betont 
werden, dab H e r x h e i m e r schwerlieh dem unterschiedlichen Charakter der 
einze]nen Elemente, wie er nach dem heutigen Stande unserer Kenntnis feststeht, 
Rechnung getragen hat. Die verfetteten Elemente sind nicht deshalb ,,Th}nnns- 
lymphozyten", well sle in der Rindenzone liegen - -  eine SchluBfolgerung, die 
m6glicherweise H e r x h e i m e r ausder  frfiher gelgufigen Auffassung gezogen 
hat, Rinde und Mark bestanden aus zwei differenten Zellarten. Zwar/~ul~ert sieh 
H e r x h e i m e r gar nieht naher und spricht einfach yon ,,Lymphozyten", abet 
t t  a m m a r wie ich haben die Empfindung, als babe er die .Natur der Retikulum- 
zellen gar nicht gekannt und sei fiber den Bauder Rindenzone nieht ganz orientiert 
gewesen, als babe er Retikulumzellen mit Bigdegewebselementen-Verweehselt, wie 
es ja fraher so oft geschehen ist. Doch eine Verfettung der'i:Lymphozyten" wfirde 
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nieht ohne weiteres gegen einen Funktionszustand spreehen, es enthebt uns daher 
die Feststellung, dal~ die Retikulumzellen verfetten, nieht der ErSrterung der oben 
aufgeworfenen Frage. 

Es ist nicht bekannt, dal~ ein funktioneller Zustand in Organen mit rein innerer 
Se~etion zum Untergang der spezifischen Elemente ft~hre. Ganz abgesehen davon 
aber w~re die Verfettung der Thymuszellen als Funktions~tu~erung deshalb kaum 
zu verstehen, weil gerade in den Organen, die anatomiseh intakt sind nnd auf 
volle Funktionskraft schliel]en lassen, die Verfettung der Parenehvmzellen ent- 
weder fehlt oder nur sehr geringgradig ist. Ja sogar bei echtem Thymustod, we 
~dr naeh neueren Forsehungen mit einer sicher lebhaften inneren Sekretion der 
Thymus zu reehnen haben, lal~t sieh, wie H e r x h e i m e r ja gleichfalls lest- 
stellen konnte, Fett in den Thymuszellen nur in Spuren naehweisen. Die Lokalisa- 
tion des Fettes vorwiegend in der Rindenzone scheint mir weiterhin gegen einen 
Funkti0nszustand zu spreehen. Denn mag man nun in der Thymusrinde mit 
S t 5 h r ,  der die groi]en Thymuselemente aus den kleinen hervorgehen l~l]t, ge- 
xx4sserma6en die Keimzone der Thymus erblicken oder nieht, so treten doch alle 
bedeutenden Thymusforscher ftir die Ansieht ein, da~ nament]ich die Markschicht 
die funktionell hochwertigen Elemente enthalt. 

Der Versueh, die Fettbeladung der Interstitial- und Adventitialzellen im Sinne 
eines Zutransportes zu deuten, l~l~t sieh unschwer in sein Gegenteil verwandeln 
und enthalt in der H e r x h e i m e r sehen Darlegung manches Bedenkliche, sofern 
das intraparenchymat6se Kapillarnetz zugunsten der peripherischen grOl~eren 
Gefa~ehen ganz unbertieksichtigt bleibt. Die Kapillarbn sind abet doch die Ver- 
mittler des Stoffwechsels. 

Bei den einwandfrei festzustellenden engen Beziehnngen zwischen Infektions- 
krankheiten und Thymusveffettung mtil~te man ja geradezu die Meinung be- 
kommen, da~ der funktionelle Zustand soweit er anatomisch dutch die Zell- 
verfettung zum Ausdruck kommt dutch toxische Einfltisse ausgelOst wtirde und 
in einer Speicherung des Fettes bzw. Lipoides bestiinde. Das ist wohl wenig wahr- 
seheinlich. Die Thymus ist auch weder ein physiologiseher Fettspeicher noch ist, 
wie K a r w i c k a erst unlangst betont hat, anzunehmen, da6 zwischen Lipoid- 
speieherung und Infektionskrankheiten besondere Beziehungen bestehen. Wollte 
man eine funl~ionelle Fettspeieherung in der Thymus bei zunehmendem allge- 
meinem Kri~fteveffall annehmen, so kame man etwa auf die alte Auffassung 
S e y d e 1 s zurtiek, dal] die Thymus gewisseI~nal~en eine Reservenahrung dar- 
stelle, die beim Eintritt einer ungentigenden ~Tahrungszufuhr oder Ersch6pfung 
vorhandener Ni~hrstoffdepots verbraueht werden sell. So sieht ja auch S e y d e 1 
in der Atrophie der Thymus bei Kindern ein sicheres Zeichen des ErsehSpfungs- 
redes dureh mange]hafte Ernahrung. Bedingt enthalt diese Ansieht manches 
Wahre, wenn wit allein die spiiter zu erw~thnende Hungerinvolution betrachten. 

Da~ di e Anhiiufung bzw. das Sichtbarwerden yon Fett in den grol]en Thymus- 
elementen dnen funktionellen Zustand darstelle, vermag ich aueh im ttinblick 
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auf Feststellungen an der B a s e d o w - Thymus nicht anzunehmen. Gerade beim 
Morbus B a s e d o w i i ist bekanntlich nach neueren Untersuchungen ( G i e r k e., 
v. t t a n s e m a n n ,  T h o r b e c k e ,  H a r t ,  C a p e l l e )  eine sehr lebhafte 
Steigerung der Thymusfunktion anzunehmen, die nicht allein das klinische Krank- 
heitsbild mindestens mitbestimmt, sondern sogar die delet~r verlaufende Form der 
Krankheit durch ihren spezifischenEinflul~ zu bedingen scheint. Ob es sich dabei 
um eine primiire oder sekundare VergrS~erung der Thymus, wahre Persistenz oder 
Reviveszenz handelt, um eine rein kumulierende oder eine vikariierende ( G e b e 1 e ) 
Wirkung der innersekretorischen Thymusprodukte, bleibt ffir unsere Betrachtung 
zuniiehst belanglos. In zwei F~llen von schwerem Morbus B a s e d o w i i ,  die 
nach einem operativen Eingriffe tSdlich endeten und bei denen die Obduktion je 
eine m~chtig entwiekelte, yon tier Sehflddrfise bis hinab fiber den Herzbeutel 
reichende Thymus aufdeekte, babe ieh nieht die geringste Spur yon Veffettungs- 
prozessen an den Retikulumzellen gefunden. 5Tur einige altere H a s s a 1 sche 
KOrperehen mit Kalkablagerungen, neben denen sich fibrigens zahlreiche junge 
ohne regressive Ver~inderungen fan@n, liel~en geringgradige Verfettungsprozesse 
erkennen. 

Eine weitere wichtige Feststellung seheint mir alas vSllige Fehlen von Ver- 
fettungsprozessen der grol~en Thymuselemente in einer grol~en, bei Morbus A d d i - 
s o n i i eines Erwachsenen gehmdenen Thymus zu sein, fiber die ich bereits unter 
Hinweis auf W i e s e 1 s und H e d i n g e r s gleiehe Befunde kurz berichtet 
habe, und wo ich irffolge des durch die ausgedehnte Zerst(}rung chromaffinen Ge- 
webes bedingten Ausfalles vasomotorischer Reize ein Uberhandnehmen der Thymus- 
funktion mutma~e. 

Wir finden also ganz die gleichen Verhaltnisse wie bei der wohlerhaltenen 
kindlichen Thymus, deren Funktion rein quantitativ doch wohl hi}her als die tier zu 
Rudimenten zusammengesehrumpften Thymen einzuschatzen ist, auch in besonders 
lebhalt funktionierenden Thymen Erwachsener. Die Feststellungen an der B a s e - 
d o w -  Thymus scheinen mir die beweisl~aftigste Stiitze ffir die Annahme zu 
bieten, dal~ nicht in funktionellen, sondern in degenerativen Vorgangen die Ursache 
der Fettk6rnchenbildung in den grol~en Thymuselementen-zu suchen ist. 

Ganz in gleichem Sinne spreehen auch meine Untersuchungen an zahlreiehen, 
bei Hunden und Affen exstirpierten Thymen. Bei diesen gesunden jungen Tieren 
enth~lt das Organ in seinen spezifischen Elementen hie Fett, wahrend sich solehes 
in weehselnder Menge stets nachweisen lfi~t, wenn es durch Hunger oder durch 
Erzeugung yon Eiterungen zur Involution gebracht wird. Davon spater noch 
einiges mehr. 

F fir eine fettige Degeneration der Thymuszellen spricht in erster Linie die 
Tatsache, dat] wit die Zellverfettung bei an nicht toxisch-infekti(isen Krankheiten 
(eine Ausnahme scheint die ehronisehe tuberkul6se Lungenphthise Erwachsener 
zu bilden) verstorbener lndividuen vermissen und dab wir namentlieh einen un- 
zweideutigen Parallelismus zwischen Fettbeladung der Thymuszellen und patho- 



42 

logischer Thymusinvolution feststellen kSnnen. Der Grad der Thymusatrophie 
an sich hat nichts 1nit dem Verfettungsprozel~ zu tun, d. h. er ist nicht selbst dessert 
Ursache, wie sich sehon daraus ergibt, dail in sehr atrophischen Organen resp. Organ- 
resten Fett in den Zellen vollkommen fehlen kann. Die Ursache beider sind toxisehe 
Einfltisse. So sehen wh" vor allem bei sehwer septischen Prozessen, z. B. bei Seharlaeh- 
sepsis, ei.ne ganz akute sehwere Verfettung der Thymuselemente auftreten, wiihrend 
reine An~mie solche nicht auslSst, obwohl uns bier doeh das Auftreten fettig-degenera- 
river Vorg~inge an den Organparenchymen wohlbekannt ist. Alle subakuten und 
chronisehen Krankheiten mit toxiseher Wirkung, wie kongenitale Syphilis, chroni- 
sche Enteritis, Fm-dnkulosis f~hren zu hochgradiger Rarefizierung des Thymus- 
parenchyms, wobei wit die Retikulumzellen stark verfettet finden. Wie bereits 
angegeben wurde, ]ii6t sich das Fortschreiten der FettrOpfchenanhiiufung in den 
Thymuszellen bis zu deren Untergang beobachten, was doch einen degenerativen 
Vorgang deutlich genug anzeigt und allein die zunehmende Vermin@rung der Zahl 
der zelligen Parenchymelemente erkl~irt. Auch die chemischen Untersuchungeu 
K a i s e r 1 i n g S und 0 r g 1 e r s sprechen in diesem Sinne. DaB auch in der 
Thymus yon Ftiten und Neugeborenen Zellveffettungen vorkommen, braucht 
nicht wunderzunehmen. Denn es ist im Gegensatze zur Annahme C o 11 i n s und 
L u e i e n s sicher, dab eine pathologisehe Thymusinvolution auch bei Ftiten ~or- 
kommt, so z. B. bei kongenital syphilitischen Frtiehten, bei denen die Thymus 
oft schwere, manchmal besondere ( S i m m o n d s ) Veritnderungen, insbesondere 
naeh J a c k s o n s Feststellungen erhebliehen Gewichtsverlust aufweist. Ich 
selbst habe diese Angaben durehaus bestiitigt gqfunden. 

Die Lokalisation des Verfettungsprozesses vorwiegend in der Rindenzone ist 
mSglieherweise dutch die sich im Verlaufe der Thymusentwicklung am Retikulum 
abspielenden Veriinderungen bedingt, die ja aueh charakteristische h]stologisehe 
Untersehiede zwischen Rinden- und Markzone erzeugen. Ursprtinglich stellt das 
Retikulum ein durehaus gleichm~il~iges Netzwerk dar ( P r e n a n t ,  H a m m a r ), 

u n d  erst am Ende des 2. und am Anfang" des 3. Embryonalmonats findet eine 
Differenzierung derart statt, dal~ die Markzellen grSl]er und protoplasmareicher, 
wie B e 11 sag% synzytieniihnlieher werden and sich diehter lagern, w~hrend in 
der Rinde die :Retikulumzellen ihr lockeres Gefiige bewahren und nur eine geringe 
Protoplasmamenge enthalten. Ich glaube mit M a x i m o w,  dat~ h~erbei rein 
mechanisehe Verh~iltnisse, der Druck der, wie ieh mit H a m m a r ,  M a x i m o w 
u . a .  annehme, einwandernden und wuehernden Thymuslymphozyten eine Rolle 
mitspielt. Jedenfalls liil~t sich sagen, dal~ an den Retikulumzellen der Rinde, 
nach histologischen l~Ierkmalen zu urteilen, eine Tendenz zu weiterer Entwicklung 
nicht bemerkbar ist, und ieh m6chte diese Elemente wenn auch nicht ftir geseh~- 
digt ~ die zahlreichen Mitosen weisen auf eine gute Proliferationsfahigkeit bin -- ,  
so doeh ftir gehemmt in ihrem Leben halten. Ieh sehliel~e das namentlieh daraus, 
da3 sich sofort eine gleichsinnige Entwicklung der Retikulumze]len der Rinde 
wie die der Markelemente beobachten 1/i~t, sobatd man auf die mitdeste Weise die 
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Thymus zur Atrophic bringt. Ieh verweise auf meine Angaben fiber reine Hunger- 
involution des Organs. Eine bindende Erklgrung kann ieh ffir das Phanomen 
der Rindenverfettung nieht~ geben, ohne den Boden sicherer Tatsachen zu ver- 
lassen. Da6 in dem Verhalten des kapillaren Gef/~uetzes die Ursaehe allein zu 
suehen sei, halte ich far nieht wahrseheinlieh. 

Wenn ieh wie bisher aueh weiterhin die in den Thymuselementen mit Fett- 
farbstoffen naehweisbare Substanz als Fett bezeiehne, so maeht das ffir meine 
Auffassung insofern nichts aus, als die pathologisehe Zellverfettung (fettige De- 
generation) und die myelinige Degeneration ( A 1 b r e e h t ) oder myelinogene 
Nekrobiose (K a i s e r 1 i n g und 0 r g 1 e r) nahe miteinander Verwandt sind, 
naeh L 5 h 1 e i n sogar zusammenfallen. ~aeh K a i s e r I i n g s und 0 r g 1 e r s 
Feststellungen handelt es sich in der Thymus offenbar vorwiegend um das Auftreten 
doppeltbrechender Substanzen, deren regressiven Charakter ieh mit H a m m a r 
aus dem unzweifelhaften Untergang der Elemente ersehliel]e, entspreehend den 
Beobaehtungen K a i s e r 1 i n g s und 0 r g 1 e r s fiber Kernschwund und 5~e- 
krose der vergnderten Zellen. Da6 diese Lipoidsubstanzen nicht exogener tter- 
kunft~ sondern in den Zellen selbst entstanden sind, wie es A 1 b r e c h t ja aueh 
teilweise ftir das Fett annimmt, braucht bekauntlieh nicht im Sinne einer Funktion 
gedeutet zu werden, sondern steht mit der Auffassung eines degenerativen Pro- 
zesses ira Einklang. Wie D i e t r i c h ganz besonders hervorhebt, sind in dieser 
Hinsicht namentlich aueh L 5 h 1 e i n s Befunde yon gro~er Wichtigkeit, der im 
Bereich bezw. in der Umgebung lipoidftihrender Zellkomplexe ebenso wie S t o e r k 
eine Aufnahme der doppeltbreehenden Substanzen in Lymphgefa6endothelien bzw. 
phagozyt/~re Wanderzellen des Bindegewebes naehwies und im Sinne eines re- 
sorptiven Abtransportes deutete, also einer Ansicht das Wort redete, die auch 
ieh im vorliegenden Falle zu der meinigen maehe. 

Als bisheriges Resultat meiner Untersuchungeu stelle ieh also zun~ehst 
folgendes lest: Unter der Einwirkung toxiseh-infektiSser Erkrankungen des 
Organismus spielen sieh entspreehend dem Grade der Sehgdigung degenerative 
Prozesse in der Thymus ab, die enge Beziehungen zu der akzidenteUen In- 
volution des Organs haben. Diesen Beziehungen zwisehen Verfettung der 
Thymuszellen und Zustand des Gesamtorganismus soll sogleieh n~her 
nachgegangen werden, und u. a, wird sich dabei aueh herausstellen, dal~ 
jede Beeintraehtigung des Organismus sieh gewissermal]en im Kleinen in dem 
Verhalten der Thymus widerspiegelt. Ein weiteres wichtiges Ergebnis der be- 
sehriebenen Untersuehungen seheint mir die Feststellung zu sein, dal~ sieh der 
degenerative Verfettungsprozel~ nur an den grol~en Thymuszellen, den freien wie 
den Retikulumzellen abspielt, fiber deren epitheliale tterkunft und Charakter 
ein Zweifel nieht mehr besteht. Diese Tatsaehe weist auf zweierlei hin: 1. Es 
kann keine vSllige Wesensidentitgt zwisehen kleinen u~ld grol~en Thymuszelleu, 
die nur dureh morpho!ogische Ver/~nderungen verdeckt w:~re, bestehen. 2. Die 
gro6en Thymuszellen seheinen hSher differenzierte Elemente als die sogenannten 
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Thymuslymphozyten zu sein. Denn ob sieh jemand auch entgegen meiner An- 
sehanung f~ir einen Funktionsznstand statt ft~r einen Degenerationszustand des 
u entseheiden wollte: im einen Falle qualifizieren sich die 
groBen Elemente durch morphologiseh feststellbare funktionelle Erseheinungen, 
deren wit gleiche oder ~hnliehe an den kleinen Zellen nieht kennen; im anderen Falle 
darf man daran erinnern, dab auf seh~dliche )Ioxen zuerst und am st~rksten die 
spezifisehen, am hSehsten differenzierten Parenehymzellen mit Degenerations- 
erscheinungen reagieren. Einw~nde sind denkbar. In einer sp~teren Abhandlung 
werde ieh ant Grund meiner Untersuehungen reich zu dem Zellproblem auBern 
und bier auf diese Frage nieht n~ther eingehen. 

Das Vorkommen der akzidentellen Thymusinvolution war sehon 1659 W h a r - 
t o n bekannt, der sie bei Tieren nach fiberm~6Jger Anstrengung beobachtet hat. 
Seitdem ist aueh wiederholt auf die Bedeutung chronischer Krankheiten hinge- 
wiesen und experimentell besonders yon F r i e d 1 e b e n festgestellt worden, dab 
sehon eine nut kurze Zeit w~hrende tterabsetzung der Ernahrung sehnell sowohl 
das Gesamtgewicht wie namentlieh den Parenchymwert der Thymus bis auf Reste 
vermindert. Abet es ist sieher, dab man bis in die allerjfingste Zeit hinein trotz 
tier Kenntnis der akzidentellen Involution diese Erseheinung-nieht gew~rdigt und 
naher studiert hat, ja dab man sie vielfach vSllig mit der physiologisehen Alters- 
involution identifiziert hat, worauf die Angabe einzelner Autoren, dab letztere 
sehon mit der Geburt oder ira ersten Lebensjahre ihren Anfang nehme, hinweisen. 
K a i s e r 1 i n g und O r g 1 e r sind beispielsweise in diesem Irrtum befangen. 
Ich will auch in dieser Frage nicht n~her auf die grol]e Thymusliteratur eingehen 
und begn~ige reich damit, auf die erseh6pfende Ubersicht H a m m a r s zu ver- 
weisen. Eins ergibt sieh klar: die iNiehtbeachtung der akzidentellen Thymus- 
invo]ution und ihr Zusammenwerfen mit der Altersinvolution ist deshalb bedeut- 
sam, well ohne Zweifel, wie H a m m a r mit Recht betont, darin die Ursaehe 
der ungemein groBen Schwankungen der Gewiehtsangaben des Organs groBenteils 
zt~ suchen ist. 

Demgem~B hat man aueh bei dem histologisehen Studium der Involutions- 
vorgange keine Seheidung zwisehen pathologisehen und physiologisehen Vorg~ngen 
vorgenommen, und soviel ich aus der Literatur ersehe, ist H a m m a r der erste, 
fibrigens nahezu aueh einzige - -  abgesehen yon Arbeiten seiner Seh~iler - -  gewesen, 
der die akzidentelle Thymusinvolution histologisch naher verfolgt hat. Allerdings 
hat schon t t  i s insofern zwischen physiologischer und akzidenteller Involution 
einen Untersehied gemacht, als er die erstere als einfache Verdr~ngung und Sub- 
stitution des Parenehyms dutch peripheriseh wueherndes Fettgewebe, die letztere 
auBerdem in Anlehnung an E c k e r als einen fettigen Zerfall der eigentlichen 
Drtisenelemente s ehildert. 

Diese zwei grundversehiedenen Prozesse --= Fettgewebsbildung und Fett- 
trSpfehenbildung in Parenchymzel len-  sind es nun, die uns besonders inter- 
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essieren, wei l  ihre  ungen i igende  A u s e i n a n d e r h a l t u n g  die Quelle  schwerer  I r r t t i m e r  

ist ,  die sich n u r  aus der  V e r k e n n u n g  der  N a t u r  der  T h y m u s e l e m e n t e  erkl~rt .  U m  

tiber  diesen P u n k t  grundsi~tzl iehe K l a r h e i t  zu schaffen,  die auch  f l i t  die fo lgenden  

Ausf i ih rungen  v o n  W e f t  is t  u n d  m i r  ein sphteres  Z u r i i e k k o m m e n  auf  diese F r a g e  

erspar t ,  mul~ ich ku rz  auf  die bisher  t iber die A l t e r s invo lu t i on  h e r r s e h e n d e n  A n -  

s ichten  e ingehen .  

Der Ersatz des spezifischen Parenchyms dutch ein mit Bindegewebe un~ermischtes Fett- 
gewebe, also die Bildung des W a 1 d e y e r schen retrosternalen thymischen FettkSrpers ist allen 
Untersuchem ein Iester Bestandteil ihrer Erkenntnis. Abet sehon E c k e r li~ft zum Tell die 
Fettzellen ans verietteten Driisenelementen hervorgehen, und It  e n 1 e ~ul~ert eine ~hnliche 
Auffasstmg, w~hrend H i s ,  W a t n e y ,  W a l d e y e r ,  R e n a u t ,  P ~ l i i e k e  alas Fett- 
gewebe aus der bindegewebigen Hiille der Thymusliippehen, wie E c k e r es ]a teilweise annahm, 
hervorgehen lassen. Nach diesen Autoren zeigt das sich bildende Fettgewebe aktive Wueherung 
imd dringt, wie es G o o d a 11 aueh beim Meersehweinehen naehweisen konnte, zwisehen die 
Thymusliippchen ein und sprengt sie auseinander. So mul~ man nach W a l d  e y e r s Aus: 
fiihrungen aanehmen, daf  tier Sehwund des Parenchyms im wesentlichen eine Folge der pro- 
gressiven Fettgewebswueherung sei. In der v~el zitierten Arbeit S u 1 t a n s t r i t t  uns der Grund, 
warum bald Parenehymzellen, bald Bindegewebselemente als die Bildner des Fettgewebes ange- 
sproehen werden, deutlieh zutage. Naeh S u 1 t a n treten bereits in den Friihstadien der Alters- 
involution sowohl an der Peripherie wie im Zentrum der L~ppehen epitheloide Zellen auf, die 
sich durch Aufnahme van Fe~t in Fettzellen umwandeln. Als Rest des Organes bleiben unver- 
fettete, iiberaus markante, epitheloide Zellgruppen, die das Bild beherrsehen. Die S u 1 t a n sehe 
Arbeit liegt vor den kl~renden Untersuehungen S t 5 h r s ,  H a m m a r s und M a x i m o w s ; 
aus ihrem Texte, mehr abet noeh aus den Abbildungen und ihrer Erkl~rung geht m. E. deutlieh 
hervor, daf  S u l t a n s  epitheloide Elemente grofenteils Retikulumzellen sind, in welche die 
Fettgewebsbildung verlegt wird. L o e h t e und, wie man fast bestimmt annehmen kann und aneh 
H a m m a r meint, H e r x h e i m e r sind in dem gleichen Irrtum befangen. Was also E e k e r 
bewuft tat, das maehen sich neuere Autoren unbewuft zu eigen in einer Verkennung der bei der 
Involution der Thymus auftretenden - -  besser sagen wir, deutlich erkennbar werdenden - -  Par- 
enehymzellen. 

Den degenerativen Prozefi im Parenehym finden wir yon K o e 11 i k e r ,  H i s ,  namentlieh 
abet H a m m a r seharf yon der ins Bindegewebe verlegten Fettgewebsbildung getrennt. H a m - 
m a r betont den degenerativen Charakter der Zellverfettung innerhalb des Parenchyms ganz 
besonders und sieh~ das Wesen der Al~ersinvolution in einer Rarefizierung der ,,Lymphozyten'~ 
und in einem scholligen Zerfall einzelner Re~ikulumelemente oder Gruppen soleher. Der Par- 
enchymsehwand ist demnaeh der primate, die Schrumpfung des Interstitialgewebes und die 
Etablierung des Fettgewebes der sekund~re Vorgang. Die Auffassung H a m m a r s wird im 
gr0fie~ und ga~zem aueh yon M i e t e n s geteilt, tier aber insofern noeh eine besondere Stellung 
einnimmt, als er dareh die Umwandung yon Reticulumzelien und Lymphozyten in Fettzellen 
die Pars thymica des bratmenFettgewebes tier ,,Winterschlafdrfise" zustande kommen liift. Diese 
Ansieht diirfte nicht sehwer zu widerlegen sein. 

Die Ver~nderungen bei akzidenteller Involution tier Thymus schildert H a m m a r ~hnlich 
wie R u h r ~ h als u die sieh yon der Altersinvolution kanm unterseheiden und dutch 
ein Schwinden der Thymuslymphozyten wie eine fortschreitende Degeneration des epithelialen 
Retikulums gekennzeichnet sind. Namentlich hinsiehtlich des Unterganges der Retikulumelemente 
sprieht sieh H a m m a r  fiahin aus, daft es anf Grtmd der Bilder der Pr~parate nicht anzu: 
zweifeln sei, ,,dab die degenerativen.Ver~ndertmgen einen Zerfall der betreffenden Zellen mit  sich 
fiihren", Abgesehen van dem sehaelleren Ablanf der akzidentellen Involution beruht tier Unter- 
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sehied gegeniiber tier physiologischea lediglich darin, da6 letztere sich mehr herdfSrmig, erstere 
diffus im garLzen Organ abspielt. 

In der Auffassung der Altersinvolution kann ich reich roll und ganz auf den 
Boden der tI a m m a r sehen Ausffihrungen stellen. Der Sehwund des Organs 
vollzieht sieh ohne jede Reaktionserscheinung, die auf die Wirkung irgendwelcher 
sch~dlicher Einflfisse hin~ese. Es handelt sich um die mildeste Form der Organ- 
involution. Schon frfihzeitig l ~ t  sich, wie ieh mit W a t a e y ,  L o c h t e,  ~ i e - 
t e n  s betone, eine Verminderung der kleinen Thymuselemente feststellen, die teils 
dutch Auswanderung, tells dutch eine Verminderung ihrer Proliferationst~tigkeit 
sieh erkl~rt. Auf letztere weist auch H a m m a r s Feststellung einer Herab- 
setzung der Zahl der Mitosen hin. Die Rarefizierung der kleinen Thymuszellen 
ist die Ursaehe, da~ die Retikulumzellen deutlieher hervortreten, namentlich auch 
am Rande der Lappchen, und zugleich auch infolge gewisser morphologischer Ver- 
~tnderungen eine Wucherung epitheloider Elemente vortauschen. Obwohl sich 
bis ins hohe Alter der Individuen hinein Kernteilungsfiguren in den Retikulum- 
zellen nachweisen lassen, so findet auch ihre Menge eine st~ndige, frfih einsetzende 
Verringerung dutch degenerativen Zeifall. Man kann bei der Altersinvolution der 
Thymus fiber das ganze Organ verstreut einzelne oder gelegentlieh gruppierte 
verfettete Retikulumzellen nachweisen. Die Bevorzugung der Rinde besteht 
~Selleieht anfangs in geringem Mal~e, l~6t sich abet in sp~teren Stadien nicht mehr 
erkennen. Wueherungsprozesse im Bindegewebe fehlen. Die Bildung des Fett- 
gewebes fasse ieh als eine reine ex vacuo-Wucherung auf, die sieh sekundar in dem 
Ma~e, als die Thymus atrophiert, geltend macht. 

Was nun die akzidentelle Involution anbelangt, so stellt m. E. die fettige De- 
generation der Thymuselemente das eigentliehe Wesen der patholog~sehen In- 
volution dar ~eben dem Sehwund der kleinen Elemente. Sekund~r kommt es zu 
einer Bindegewebsproliferation, die freilich nicht so bedeutend ist, als manehe 
Autoren angenommen haben. Ieh babe im ersten Absehnitt der Abhandlung 
meine huffassung der Fettbeladung der grol~en Thymuselemente n~her begrfindet 
und kann sie nur best~rkt finden im Hinbliek auf die e~en  Beziehungen des 
Verfettungsprozesses zu den Zeiehen der Organinvolution. S e h r i d d'e meint 
zwar, Bin relativ hoher Fettgehalt der ,,Rindenzellen", also wohl der Retikulum- 
elemente der Rinde, da er you ,,Lymphozyten" gesondert spricht, sei physio- 
logisch, allein das scheint mir, wie ausgeffihrt, durchaus unwahrseheinlich. Der 
physiologisehe Zustand mfil~te denn erst uater der Einwirkung toxiseh-infektiGser 
Momente und mit Eintreten der Organatrophie deutlich werden. Wie soll man 
denn den zunehmenden Sehwuad der Retikulumzellen trotz des ~aehweises yon 
Mitosen erkl~ren, wenn nicht dutch einen Untergang der Zellen ? Er vollzieht sich 
bei der ~ Altersinvolution langsam, bei der akzidentellen Involution sehnell, und 
damit steht der Befund des Verfettungsprozesses graduell im Einklang. Sehon 
H i s hat den fettigen Zerfall der eigentliehen Drfisenelemente bei akzidenteller 
Involution betont, und die KGrnehenzellen ( W a t n  e y s  vielzitierte ,,granul~ 
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cells"), die man immer wieder erw~hnt findet neben den eosinophilen Zellen, dfirften 
grol~enteils solche verfettete Retikulumzellen gewesen sein. Diese sparer von 
t I e r r m a n n  und T o u r n e u x ,  G h i k a ,  T h a r g e t t a  u.a. el~vahnten 
Elemente, die freilieh entsprechend t t  a m m a r s Mutmal~ung kaum eine einheit- 
liche Gruppe darstellen, werden wohl zum grSl~ten Tell degenerierte Zellen dar- 
stellen. H a m m a r beschreibt in den sp~teren Stadien der akzidentellen In- 
volution z. B. aufgedunsene Retikulumzellen mit dutch Osmium grau f~rbbaren 
Schollen und mit weniger gut darstellbaren KSrnchen, die sich neben wirklichen 
FettrSpfchen fanden und wohl doppeltbrechende Substanzen darstellten. Sic 
d[lrften ebenso wie die yon R u d b e r g und J o n s o n beschriebenen degene- 
rierten Elemente W a t n e y s granular cells entsprechen. Soweit die ZeUver- 
fettung in Frage kommt, ist die akzidentelle Involution wahrscheinlich ein Vor- 
gang, der sich prinzipiell nicht yon der Altersinvolution trennen l~l~t. Auch bei ihr 
spielt die Veffettung der t'arenehymelemente eine RoUe, wie S c h a f f e r u n d  
H a m m a r  lestgestellt haben. Nach letzterem stellt das Anftreten lipoider 

�9 TrSpfchen in den Thymuszelien offenbar einen bei der Involution der Thymus 
nieht allein der S~uger, sondern auch anderer Spezies weitverbreiteten Vorgang dar. 

Dieser Verfettungsprozel~ an den gro~en Thymuselementen ist bisher in seinen 
Einzelheiten viel weniger bekannt gewesen als die Rarefizicrung der sogenannten 
Thymuslymphozyten. In diesen Zellen habe ich, wie erw~hnt, niemals Fett fest- 
stellen kSnnen, und darin stimmt mir S c h r i d d e bei, der in ihnen nur Spuren ge- 
sehen haben wills was mir um so bemerkenswerter ist, als S c h r i d d emit  S t 6 h r yon 
der absoluten histogenetisehen Identitht der kleinen und grol~en Thymuselemente 
Oberzeugt ist. Die Vermin@rung der kleinen Thymuszellen ist, wie ich beobachtet 
babe, ein Vorgang, der sich im allerfrfihesten Stadium der pathologischen Involu- 
tion abzuspielen beginnt und sehr sehnell, fast plStzlich, zum Sehwund der Rinde 
fOhrt, ehe die Degeneration der gro6en Elemente reeht zur Geltung kommt. Es 
mul~ sich um eine Emigration und StSrung der Proliferationst~tigkeit handcln, 
wie die erstere yon H i s und W a t n e y auf dem Lymphwege, yon H a m m a r 
auf diesem und dem Venenwege festgestellt worden ist. Pyknose des Kerns mit 
Zerfall babe ich nicht beobachtet und dementspreehend aueh in den Retikulum- 
zetlen keine inkludierten KerntrOmmer gesehen. Es kommt aber diesen Zellen 
eine phagozytare Tatigkeit zu, und ihr Leib enth~lt oltmals Gebilde, die ich als 
Kernschatten bezeichnen mSchte und for die an Chromatin verarmten Kerne der 
dutch fettige Entartung untergegangenen Retikulumzellen halte. Die zuweilen 
wabige Anordnung der Fettr6pfchen im Protoplasma dOrfte teilweise durch diese 
Inklusionen bedingt sein. Die Verminderung der Lymphozyten ist die Ursache 
der sehon, yon F r i e d 1 e b e n experimentell naehgewiesenen Tatsaehe, da6 sich 
die  Thymus schon in den ersten Tagen der Sehadigung auf die H~lfte ihres ur- 
spr0ngliehen Gewichtes verkleinern kann. Auf die Herabsetzung der Prolifera- 
tionst~tigkeit weisen t t  a m m a r s Untersuchungen hin, der die Zahl der kleinen, 
for die Lymphozyten charakteristischen Mitosen sehr vermindert land. Dal~ ich 
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ernzerfaU nicht beobachtet babe, scheint zu der gegens/~tzlichen Angabe R u d - 
b e r g s insofern sehr wohl zu stimmen, als die yon R u d b e r g angewandte 
RSntgenbestrahlung eine reeht energisehe Schi~digung des Thymusgewebes 
bedingt. 

Die Rarefizierung der Lymphozyten ist nieht allein die wesentliehe Ursache 
der Organverkleinemng, sondern bedingt auch histologische Ver/inderungen, die 
offenbar vielfaeh falsch gedeutet worden sind. Ieh will sie jetzt nut erwa.hnen, 
um bei Bespreehung der Hungerinvolution der Thymus auf sie zurtiekzukommen; 
ich meine das Deutliehwerden der Retikulumzellen, deren Volumenzunahme und 
Dichterlagerung, Erscheinungen, die einesteils die ,,epitheloide Umwandhmg" und 
die )/farkhyperplasie bedingen, anderntefls zu Verweehslung mit intra- und peri- 
insul~ren Bindegewebselementen Anlaf~ gegeben haben. Die letztere ist ja, wie 
ich annehme, die Quelle manches Irrtums, dem wir bei S u 1 t a n u. a. begegnen 
und ftir jeden Untersucher geradezu unvermeidbar, der die Natur der Retilaflum- 
zellen und ihre ira. Verlaufe tier Involution sieh abspielenden morphologisehen 
Ver~nderungen nicht kennt: Um so mehr, als sieh bei tier pathologischen In- 
volution, wie ieh im Gegensatz zu H a m m a r gesehen habe, eine Proliferation 
des Bindegewebes abspielt, die zur Bildung epitheloider Zellen bindegewebiger 
tterkunft ffihrt, allerdings erst ira vorgeschrittenen Stadium der Involution. Es 
ist das keine Vakatwueherung, sondem die Folge wohl der gleiehen Reize, die zur 
Sch/~digung des Parenehyms ftihren. Vom Rande der L~ppehen dringen die 
Bindegewebselemente l~ngs der Gefi~l~e ins Parenehym ein, dessen Rand sieh lappt, 
sehliel31ieh fingerfSrmig wird, im Innem der lnseln bilden sich konzentrische Ringe 
um die Kapillaren, die gro~enteils ver0den. Abet wie bereits gesagt, es ist diese 
Wucherung nie stark, und ihre Bedeutung liegt mehr darin, da]~ es zu einer Schrum- 
pfung und irreparabelen Sklerosierung kommt. Sehon makroskopiseh, abet aueh 
mikroskopiseh fallt oft ein 5dematOser und gallertiger Zustand des Bindegewebes 
auf, den ich im Hinblick auf K r o m p e e h e r s Mitteilung fiber die 0dem- 
s]derose beachtenswert gefunden babe. Da ich nicht glaube, daf~ H a m m a r die 
Vorgitnge am Bindegewebe nur ihrer Geringfiigigkeit wegen entgangen sind, so 
meine ich, dal~ er seinen Untersuchungen fiber akzidentelle Involution der Thymus 
doeh zu sehr die reine Hungerinvolution zugrunde gelegt hat. Diese ist aber 
analog der unkomplizierten Altersinvolution die mildeste Form der Thymus- 
atrophie und, da sie sich experimente]l gut studieren liil~t, sehr geeignet, sieh prin- 
zipiell fiber den Verlauf tier Organinvolution zu informieren. 

~un komme ich zur Frage der Fettgewebsbildung', in der lnehrfaeh, so beispiels- 
weise aueh yon H e r x h e i m e r ,  eine Auffassung geauf~ert worden ist, der ieh 
glaube mit Entschiedenheit entgegentreten zu mtissen. H e r x h e i m e r meint, 
daf~ sich dutch Konfluenz der feiiien FettrSpfehen die groStropfigen Fettgewebs- 
zellen bilden, die man bei vorgesehrittener Involution der Thymus antrifft, und seine 
Ausffihrungen lassen sich kaum anders verstehen a]s eine Verlegung der echten Fett- 
zellenbildung in die spezifischen Parenehy~eteme~te, ~% es E c k e r ehemals wenig- 
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stens sum Teil angenommen hatte. Uber die Natur der Fettansammlung in den Thy- 
muselementen babe ieh miah bereits hinreichend ge~ugert, iah will deshalb hier nut 
noah zwei Punkte hervorheben. Fgnde wirklieh eine Bildung eehten Fettgewebes 
aus fettbeladenen Thymuszellen start, so miil~te diese Bildung offenbar dem Grade 
der Zellverfettung und der Atrophie des ONans parallel veflaufen, wie das Studium 
der physiologisehen Thymusinvohtion erwarten lgl~t. Es 1N~t sieh abet naah- 
weisen, und darauf komme ieh spi~ter noah zuriiak, dal3 bei der pathologisahen 
Involution die Fettgewebsbildung eine ganz untergeordnete Rolle spielt, ja eigent- 
liah um so mehr vermigt wird, je deutliaher die Atrophie des Pa.renehyms und die 
SMerosierung des Bindegewebes auf die Sahwere der Involution hindeutet. Dash 
aber ist uns ja eine Fettgewebsbildung aus den spezifisahen ThymuselementerL 
ganz unversti~ndliah. Denn wir sehen doeh ein eehtes, dem sonst im Orga~ismus; 
vorkommenden absolut gleiahwerfiges Fettgewebe im thymisahen FettkSrper, und 
Fettgewebszellen sind Abk6mmlinge resp. besondere Elemente des Bindegewebes, 
wahrend jene Auffassung eine Bildung soleher Zellen aus Elementen epithelialer 
tterkunft und Natur in sieh sahliel~t. Nur eine Verweahslung der Retil~lumzellen 
mit Bindegewebszellen, fiber die wit heute hinaus sind, ist die Grundlage jenes 
Irrtums. Die Fetth~,ufung in den Thymuselementen (Retikulumzellen) fiihrt also, 
wie auah S a h a f f e r hervorhebt, hie zur Bildung typiseher Fettgewebszellen. 
Aueh d~rin handelt es sieh niaht um eine Umwandlung des Thymusparenah?Tns, 
sondern um eine eahte Substitution durah Fettgewebe, die durah Fettzellenbildung 
aus Bindegewebselementen zustandekommt. Das Fettgewebe dringt zwisahen und 
in die atrophierenden Thymusliippehen ein in rein sekundarer Folge. 

lm Hinbliek auf die Fettgewebsbildung mug man der tPettansammlung i u 
den Bindegewebselementen, Adventitialzellen und Endothelien um und in den 
Parenahyminseln besondere Beaehtung sahenken. H e r x h e i m e r sehildert sis 
bereits. Iah selbst habe die Zunahme dieser Fettansammlung mit steigender Ver- 
fettung der Thymuselemente betont. Abet w~hrend H e r x h e i m e r diese Ver- 
fettung der interstitiellen und Gefiigwandelemente auf eine Fettzufuhr aus den 
Gef~lgen zurtiekfiihrt, deute iah sie ale Aufnahme des dureh den Zerfall der Thymus- 
elemente freiwerdenden Fettes. D~rauf seheint mir zuniLehst der erwi~hnte P~ral- 
lelismus zwisehen Fett~nMufung in Bindegewebszellen und Thymuselementen 
hinzuweisen und das Studium der fettbeladenen Bindegewebselemente, auf das. 
zurtiekzukommen iah mir far eine spi~tere ~Iitteilung vorbehalte. Die FeCtan- 
sammlung findet sieh aueh in den Wandzellen grSl~erer Geffil~e, wghrend wir doeh 
im a llgemeinen die physiologisahe Fettabg~e an die Gesvebszellda.in die Kapillarel~ 
verlegen. Eine physiologisehe Fettzufuhr zu den Bindegewebselementen saheint, 
mk bei dem ztmehmenden Verbrauah des Depotfettes, zu dem die pathologisahe 
Thymusinvohtion in unzweifelhafter Beziehung steht, wenig erklgrliah. Ubrigens 
mOehte iah zur Erhi~rtung meiner Auffassung noehmals darauf hinweisen, dag 
bei sehweren Prozessen sich das Auftreten multinuklei~rer Zellen innerhNb der 
Pareneh?mfinseln und im Zwisehengewebe nachweisen liigt, die sieh mit Fett beluden_ 

Virchows Archly f. patlm!. Anat. Bd. 207. IIft. 1. 4 
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Ob die Bildung eehter Fettgewebszellen durch die unmittelbare Aufnahme 
des Zerfallsfettes zustandekommt, mSehte ieh im wesentliehen bezweifeln, und 
zwar nieht zuletzt deshalb, weil die Bildung echter Fettzellen in deutlichem Mi6- 
verhaltnis zum Verfettungsprozeg der Parenchymzellen steht. Ieh habe bereits 
erwhhnt, dal~ es bei der pathologisehen Involution fast gar nicht zur Fettgewebs- 
bildung kommt, vielmehr zur Bildung eines stark sklerosierenden 2~arbengewebes, 
in dem Fettgewebe sieh nieht bilden kann und unter Umst~nden erdrtickt wird. 
Dieses derbe Bindegewebe bleibt dauernd bestehen und lal~t jederzeit ein 
Urteil tiber voraufgegangene Involutionsprozesse zu, w~hrend das Fettgewebe bei 
einer Regeneration des Thymusloarenehyms wieder sehwinden kann. Das zeigt 
nns am besten das Studium der reinen Hungerinvolution der Thymus. 

Die ttungerinvolution der Thymus vo]lzieht sieh im Prinzip genau so wie 
die physiologisehe Altersinvolution und die durch Krankheit hervorgerufene akzi- 
dentelle Involution. Gerade deshalb aueh seheint der hohe Grad der Verfettungs- 
prozesse bei der letzteren auf einen pathologisehen Vorgang zu deuten, den ~dr 
in leiehtester Form experimentell dutch eine rein nutritive Sehadigung zu erzeugen 
verm6gen. Bei jungen Hunden von etwa 2�89 kg Gewicht, das auf etwa 1�89 kg herab- 
gedr~ekt wird, schwindet die Thorns his auf einenganz geringen, in loeker-trans- 
parentes Gewebe eingehtillten Rest. Im Anfang vollzieht sieh die Verkleinerung 
der Thymus, wie ieh es ft~r die pathologische Involution angegeben babe, sehr 
schnell, dann langsamer. Aueh H a m m a r und J o n s o n haben diese alte 
F r i e d 1 e b e n sehe Beobachtung best~tigen kSnnen. Die mikroskopisehe Unter- 
suchnng zeigt aueh hier die Verfettung der grogen hellen Elemente vorwiegend 
in der Rinde, abet aueh in der Markzone. Die Verfettung sehreitet bis zum vSlligen 
Zerfall der Zellen vor. Aueh die H a s s a ] sehen KSrperchen .verfetten mehr 
als unter physiologisehen Bedingungen, so dal~ man an einen Einflug des Hungers 
denken mug. Das histologisehe Bild weist, wie ieh es ftir die akzidentelle Involution 
infolge I~'ankheit besehrieben habe, darauf hin, dag dureh Zellzerfall freiwerdendes 
feintropfiges Fett grol~enteils yon Bindegewebselementen aufgenommen wird. Da 
sieh trotz der extremen Abmagerung der Versuehstiere Fettzellengruppen in den 
Thymussepten bilden, so stehen wir wieder vor der Frage, ob (]as aufgenommene 
Fett direkt zur Bildung dieser verbraueht wird. 

Die sehnelle Verldeinerung der Thymus sehon in den beiden ersten Hunger- 
tagen ist dutch den Sehwund der Lymiohozyten bedingt. Sie wandern aus, doeh 
soll naeh R u d  b e r g und t t  a m m e r auch pyknotiseher Kernzerfall in geringem 
Na6e zu beobaehten sein, w~hrend sonstige degenerative Erseheinungen nieht 
naehweisbar sind. Sicher i s t  die Rarefizierung der Lymphozyten weniger gut 
zu verfolgen als die der Retikulumzellen. Auf eine geringere Proliferation der 
Lymphozyten weist die von J o n s o n siehergestellte betr~tchtliche Verminderung 
ihrer Mitosen bin, was aueh Ida m m a r und R u d b e r g hervorgehoben haben. 
Wenn auch die Zahl der Mitosen der Retikulumzellen gleiehfalls eine Abnahme 
erf~thrt, so Inacht sie sieh doeh nieht so geltend wie die der Lymphozyten, die 
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./)rmalerweise etwa achtmalgrSi~er als die jenerist. Daich selbst tiber systematische 
diesbeztigliche Untersuchungen zurzeit nicht verftige, so vermag ich dartiber nicht 
zu urteilen. JedenfaUs ist die Verminderung der Lymphozyten das an~angs hervor- 
stechendste Merkmal der Hungerinvolution. Schliel~lieh stellen auch bei ihr die 
Thymuslappchen nut noch schmale Bander und kleine Inseln ohne Mark- und 
t~iadendifferenzierung dar mit einer gegea die Norm betriichtliehen Zellverarmung 
und mit nut ger.ingen Zeiehen der Zellverfettung. Ich will schon hier erwi~hnen, 
dal~ es mir nOtig erscheint, der Frage nachzugehen, ob der Verfettungsprozel3 
eine Grenze hat und ob es mSglich ist, alas Organ vSllig zum Verschwindeu zu 
bringen. Soweit ich nach meinen Feststellungeu urteilen kann, bleiben selbst bei 
extremer Inanition Organreste tibrig. Abet diese Restc sind voneinander getrennt 
nicht durch ein sklerotisches, zwischen und in die L~tppchen eindringendes Bin@- 
gewebe, sondern das Zwischengewebe bleibt locker und zeigt auch nicht die ge- 
ringste Spur yon Wucherungsprozessen. Freie H a s s a 1 sohe KOrperchen findcn 
sich in ihm hie. Auch innerhalb der Insetreste fehlt es an der Proliferation peri- 
vaskuliirer Elemente. Der Schwund der Thymus vollzieht sich also nur dutch eine 
Verminderung der spezifischen Elemente ohne reaktive Prozesse. 

So erkl~trt sich auch die vollkommene Regeneration der Thymus, wenn man 
bis nahe zur Inanition geftihrte Hungerhunde wieder auf ihr frtiheres Gewicht 
und dariiber hinaus bringt. Dann finder man ein ftir das Tier mi~ehtig entwickeltes, 
diekes graurotes Organ, das mikroskopisch seliarf begrenzte, glattrandige, nut yon 
einem winzig schmalen Saum getrennte L~ppchen zeigt. Viele Mitosen finden 
sich in erster Linie in der R]nde, die letztere ist breit, die Differenzierung in Mark 
und Rinde eine scharfe. Zahh'eiche junge H a s s a 1 sche KSrperchen sind nach- 
weisbar, dagegen nicht die geringsten Verfettungsvorgi~nge. Diese Beobachtung 
der Thymusregeneration entspricht den Saisonver~tnderungen der Thymus bei 
Winterschlaftieren. 

Die in der Hungerthymus stattfindende starke Rarefikation der Zellen ge- 
stattet interessante Feststellungen. Das Retikulum tritt zunachst deutlicher hervor, 
und immer besser kann man sich yon der Identit~t der grol~en Rindenzellen und 
der Elemente der Markzone tiberzeugen. Es ist das nicht allein durch die Aufhel- 

�9 lung der Gewebe infolge der Zellverarmuag bedingt, sondern die vom Druck der 
Lymphozyten - -  ich folge darin M a x i m o w und M i e t e n s - -  befreiten Rinden- 
retikulumzellen werden zusehends vollsaftiger und legen sich gteichzeitig wie die 
Marke]emente inniger aneinander. SO scheint es, als bildeten sich epithel0ide 
Elemente, sei es nun, dal~ man an die Proliferation eigentlicher Bindegewebszellen 
oder tatsi~chlich mit S t 5 h r an eine Umwandlung der kleinen Thymuszellen in 
gro~e denkt. Die von L o c h t e in der ersteren Auffassung beschriebene epitheloide 
Umwandlung der Thymus i s t  keineswegs ein ftir akute Leukamie charakteristi- 
scher Befund, sondern er beruht auf nichts ande:em als dem Hervortreten und 
der starkeren Auspragung tier Retikulumzellen, also auf einer Erscheinung, die 
dem histologischen Bilde jeder Art yon Involution, insbesondere aber der milden, 

4* 
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reaktionslosen, eigen ist. Die Unterseheidung der ver~nderten Retikulumzellen, 
die infolge verschiedener RaumverhNtnisse eine gewisse Variabilit~t ihrer ~u6eren 
Form darbieten, yon proliferierenden Adventitialzellen, Endothelien und Fibro- 
blasten ist oft recht sehwierig. Namentlich am Ran@ der atrophierenden Inselu 
wird zuweilen eine Wucherung yon Fibroblasten vorget~ouseht, wenn sieh infolge 
des Sehwundes der Lymphozyten eine Randzone heller groi~er Elemente ausbildet. 
Sie ist oft erw~hnt und insbesondere yon H a m m a r eingehend besehrieben 
worden, interessant aber vor allem desha!b, weft in ihr S t 5 h r in erster Linie 
eine Umwandlung der Lymphozyten in gro6e Retikulumelemente erbliekt. Ich 
will einer sp~teren Abhandlung fiber die Natur der Thymuszellen nicht vorgreifen, 
aber doeh erw~hnen, dal~ ieh eine Wandlung von Thymuslymphozyten in Retiku- 
lumzellen nieht, beobaehtet habe. M i e t e n s erw~gt z. B. die M6glichkeit, dal~ 
sich aueh Thymuslymphozyten epitheloid umwandeln k6nnen. Ieh meine abet, 
unter den Retikulumzel]en selbst maneherlei Uberg~nge yon grol~en protoplasma- 
reichen zu kleineren, aueh mit ldeinerem und dunklerem Kern versehenen Ele- 
menten gesehen zu haben. Diese letzteren d~rften P r e n a n t s protoplasma- 
armen Retiku]umzellen entspreehen, und sie sind es wohl, yon denen S e h r i d d e 
sagt, er babe in ,,Lymphozyten ~ Spuren yon Fett gesehen. Ieh babe zwisehen 
den protoplasmaarmen Retikulumzellen und den Lymphozyten mit i hrem dunklen 
runden Kern immer eine Trennung mSglieh gefunden und sehe niehts, was filr 
eine grunds~tzliche Wesensgleichheit dieser und der Retikulumzellen spr~che. 
Eine Neubildung H a s s a 1 seher KSrperehen finder aueh in dem atrophierenden 
Organ fortgesetzt start. Das intrainsulgre Kapillametz tritt gleiehfalls m ehr 
hervor, ohne jedoeh im Gegensatz zur Involution infolge Krankheit Ver~nderun- 
gen erkennen zu lassen. 

An der Thymus der ttungertiere l ~ t  sich besonders sehSn der Untersehied 
zwisehen der Bindegewebswucherung und Skierosierung bei pathologischer In- 
volution und der Fettgewebsbildung bei reaktionsloser rnvolution (Hunger und 
Alter) beobachten. Nieht eine Spur yon Fettgewebe braueht erhalten zu bleiben, 
so vollkommen regeneriert sieh die Thymus bei gemasteten Hnngertieren, w~hrend 
mehr weniger sehwielige Septen naturgemN3 nieht wieder verdr~ngt werden k/Jnnen. 
Es ist das versehiedene Verhalten des Bindegewebes m. E. Bin fiir den Geriehtsarzt 
beispielsweise nieht umviehtiges Kriterium, wenn es gilt, den reinen Hungertod 
eines Kindes festzustellen. Dal3 im allgemeinen die Bildung eehten Fettgewebes 
in der Thymus ~m Kindesalter fehlt, ist eine wertvolle Sttttze far die Ansehauung, 
dal~ die Altersinvolution erst naeh der Pubert~t sieh ausbildet, wo Mr einfadhe 
Substitution der Thymus dureh ex v.aeuo wueherndes Fettgewebe feststellen ohns 
reaktive Erseheinungen seitens des Bindegewebes und der Gef~13e. Aueh H a m - 
m a r nimmt mit den Franzosen D u r a n t e und G h i k a nur eine relative 
Vermehrung des Bindegewebes und eine sekund~re Sehrumpfung an. 

Endlieh sind diese Untersehiede nieht unwiehtig in ttinsieht auf die Thymus 
bei 3/Iorbus B a s e d o w i i und A d d i s o n i i ,  wo sieh die Frage erhebt, ob 
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diese Thymus eine in ursprfinghcher Entwieklung wirklich persistente oder primar 
hyperplastische ist oder erst eine sekundare VergrSl~erung eines bereits einer 
physiologisehen Involution verfallen gewesenen Organs darstellt. Im letzteren 
Falle "~,ird es gelingen, ira gfinstigen Falle noeh Fettgewebe zwischen den Par- 
enchyml~tppehen nachzuweisen. Ieh habe mieh abet, soweit meine wenigen F~lle 
zur Begutachtung stehen, in der Hoffnung einer in dieser Hinsicht sicheren Er- 
kenntnis getauscht. Denn einmal kann das Fettgewebe bei starker Regeneration 
des Thymusparenchyms, einer Reviveszenz, vOllig verdrangt werden, wie ich es 
bei It~mgerhundeu besehrieb, zum andern kann natfirlieh jede hyperplastische 
oder in physiologiseher Involution begriffene Thymus aueh yon pathologischea 
Involntionsprozessen befallen werden, so dal~ ein einigerma6en sieheres Urteil nicht 
nut erschwert, sondern sogar unmSglich gemacht wird. Und es ist doeh wohl aa- 
zunehmen, da~ jedes Individuum in seiner Kindheit eine Krankheit durchmacht, 
die ihre Spuren aueh an der Thymus hinterli~t. Das ist ja im gro~en ganzen alas 
Ergebnis meiner Statistik, und es handelt sich nur darum, ob auch die leiehte patho- 
logische Involution wie die Hungerinvolution der Ths~us unter normalen Ver- 
hi~ltnissen eine voilkommene Regeneration des Organs zul~l~t. " Naturgema~ fehlt es 
darfiber an Beobaehtungen, abet es ist als wahrscheinlieh anzunehmen deshalb, 
weil die Veranderungen am Bindegewebe relativ spi~te sekundare Erseheinungen 
darstellen und fiber die enorme Regenerationsfiihigkeit des Thymusparenchyms 
ein Zweife] nicht bestehen kann. Alle sehwereren Erkrankungen irides hinterlassen 
in der Thymus unverwisehbare Spuren der pathologisehen Involution. 

Ich komme also zu folgendem Ergebnis: Sowoh] die physiologische wie aueh 
die pathologische Involution der Thymus beruht in erster Linie auf einem Schwunde 
der sie normalerweise konstituierenden zelligen Elemente. Die sogenannten 
Lymphozyten sehwinden durch Auswanderung, die Retikulumzellen dagegen in- 
fo]ge degenerativer Vorgi~nge. Es wird zu prtifen sein, inwieweit dieses weehselnde 
Verhalten ein brauchbares Kriterium ftir die Wesensverschiedenheit der kleinen 
und grol~en Thymnselemente darstellt. Reste des spezifischen Thymusparenehyms 
erhalten sieh in allen Fiillen, undes geben die zwar in ihrer Morpholo~e und Lage- 
rung modifizierten Retiku]umzellen dutch mitotische Teilung und Bi]dung neuer 
H a s s a 1 seher KSrperchen bis ins hohe Alter ihre Lebensfghigkeit kund, 
Der Untersehied zwisehen physiologischer und pathologischer ThymusinYolution 
beruht nieht allein in dem Grade und dem mehr weniger sehnellen Ablauf der 
Zellrarefikation, sondern auch in der Versehiedenheit der Vorgange am Binde- 
gewebe der Interstitien und der Umgebung. Bei ersterer kommt es zu einer reinen 
Vakatwueherung yon Fettgewebe, die einer l~eubildung der Parenchyminseln jeder- 
zeit weiehen kann, bei letzterer kommt es auch zu reaktiver Bindegewebswucherung 
und Sklerosierung, die in allen schwereren Fallen irreparable Veranderungen an 
dem Organ hinterlal~t. 
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Zu welchem Schlusse gelange ich nun tiber den Ablauf der Thymusentwicklung, 
den tIShepunkt dieser und den Beginn der physiologisehen Involution ? Aus den 
vorliegenden Untersuehungen seheint mir hervorzugehen, dal~ ein sieheres Urteil 
fiber Wachstum und physiologisehe Involution der Thymus bei weitem nieht in 
dem Mal~e, wie F r i e d 1 e b e n und neuerdings namentlieh H a m m a r be- 
torten, allein durch Untersuehung der Thymus wohlgenahrter und in vSlliger Ge- 
sundheit Verstorbener gewonnen wird. H a m m  a r sueht den ~aehweis zu 
ffihren, dal~ die Feststellung des normalen Thymusgewiehtes am Sektionsmaterial 
eines Krankenhauses ganz unzuverlassig ist und da~ es yore Zufall abh~ngt, welche 
Zahlen die Untersuehung ergibt. ,,Jeder Untersueher erhalt seine Thymuskurve, 
alle abet haben das gemeinsam, dal~ sie fehlerhaft sind." Die yon F r i e d 1 e b e n 
aufgestellte Forderung, nur Falle yon gut genahrten Individuen zu benutzen, die 
einem plStzlichen Tode erlegen sind, die auch D u d g e o n in ihrem zweiten Teile 
besonders energisch vertreten hat, verscharft H a m m a r dahin, auch das Moment 
vSlliger Gesundheit als ein Imponderabile in Reehnung zu setzen, da natfirlieh aueh 
an akuten und chronisehen Krankheiten plStzlieh Verstorbene gut genahrt sein 
k0nnen und dennoeh dutch die Krankheit das Thymusgewieht bereits reduziert 
sein kann. Die schnelle Verkleinerung des Organs gerade in den ersten Krank- 
heitstagen haben wir ja kennen gelernt. Da die akzidentelle Thymusinvolution 
so wenig, eigentlieh fast gar nieht yon den meisten Untersuehern bei Bestimmung 
des Thymusgewiehtes berfieksiehtigt worden ist, so sind die yon H a m m a r an- 
gegebenen Gesiehtspunkte gewil~ beaehtenswert, und seine Kritik erseheint wohl- 
bereehtigt. Und trotzdem glaube ieh, dal~ auch H a m m a r trotz der sorg- 
f~ltigen Berfieksichtigung der akzidentellen Involution nieht ganz vor Irrtfimern 
bewahrt geb]ieben ist und bei der Bereehnung und Bestimmung des Thymus- 
gewiehtes etwas zu hohe Zahlen gewonnen hat. 

Die systematische mikroskopisehe Untersuchung mSgliehst zahlreieher Thymen 
seheint das zu beweisen. Jede Krankheit, namentlieh iede Infektionskrank- 
heit, des Kindesalters erzeugt Alterationen in der Thymus, die in schweren Fallen 
als h'reparable zu betrachten sind, sofern an Stelle des spezifischen Organparenehyms 
ein sklerotisches Bindegewebe tritt. Die Thymus kann dabei dureh Fettgewebs- 
wueherung zuweilen ihre Fonn voll bewahren und selbst in solehen F~llen keine 
Verkleinerung gegen normale Gr61~e und Gewicht aufweisen, in denenes zu nicht 
unbedeutendem Parenehymsehwund gekommen ist. Diese Verh~ltnisse, die erst 
die mikroskopisehe Untersuehung hinreiehend klar aufdeckt, finde ich von H a m - 
m a r nicht beraeksiehtigt. Es ist wirklieh so, wie B o v a i r d und N i e o 1 1 
meinen, da~ das gewShnlieh angegebene Thymusgewicht fibertrieben ist, indem 
pathologisehe Drfisen als ffir die normalen Verhaltnisse ma~gebend betraehtet 
werden. Pathologisch, d.h. ver~ndert und akzidentell rfickgebildet, k0nnen aber 
auch Thymen yon Individuen sein, die sieh strotzender Gesundheit und eines vor- 
zfigliehen Ern~hrungszustandes erfreuen. Eine exakte Feststelhng yon Menge 
und Gewicht des spezifischen t)arenchyms mfiltte genau, wie es uns M ti 11 e r ftir 
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die Wiigung des Herzmuskels gelehrt hat, die bindegewebige Komponente des 
Organs, die uns die mikroskopische Untersuchung allein gut beurteilen ]al3t, in 
Abzug bringen. Wenn ich nach H a m m a r s Erkl~trungen den Verdacht, es 
seien i hm Fiille wahrer pathologischer OrganvergrSl~erung mit untergelaufen, nicht 
aufrecht erhalte, so mu6 ich doch anderseits betonen, daI~ selbst die yon ihm sorg- 
faltig durchgefiihrte Beobachtung der akzidentellen Involution ihn nicht ganz 
vor der Vermeidung einer m. E. bedeutsamen Fehlerquelle geschtitzt hat. Es ist 
viel wenig'er ma6gebend, ob eine Krankheit und welche zum Tode gefiihrt hat, 
deren Wirkung wir uns ja voll bewul~t sind, als wie viele und namentlich wie schwere 
Krankheiten das Individuum friiher durchgemacht hat. Jcde einzelne hinterl~i~t 
ihre Spuren, wenn sie lung und schwer war. So erklgrt es sich auch, da~ ich die 
an  Sektionstisch an Krankenleichen gewonnenen Resultate nicht viel geringer 
bewerte als die in anatomischen Instituten gesammelte Erfahrung, wenn die ak- 
zidentelle ~[nvolution der Thymus die gebtil~'ende Beriicksichtigung erfahrt. Da 
nun abet einmal das akute Gewichtsdefizit der Thymus, das selbst ganz schnell 
zum Tode fiihreude Y~'ankheit ebenso wie reiner Hungerzustand erzeugt, zahlen- 
m~l~ig gar nicht zu erfassen ist, anderseits auch der aus der mikroskopischen Unter- 
suchung alleiu sicher feststellbare Untergang des spezifischen Organparenchyms 
und dessen schwer zu beurteilender reparatorischer Ersatz der exakten Bestimmung 
in Gewichtszahlen unzuglinglich sein diirfte, so gestehe ich, dal~ mir der Skepti- 
zismus K a t z s, der bezweifelt, ob es iiberhaupt mSglich ist, ina~gebende Werte 
fiir das normale Durchschnittsgewicht der Thymus beim Menschen anzugeben, 
wohl begreiflich erscheint. Ich selbst bin jedenfalls durch obige Bedenken ver- 
anlal~t worden, yon der zahlenmi~6igen Gewichtsbestimmung der zur Untersuchung 
gekommenen Thymen vollstiindig abzusehen, wie ich ebenso schon frtiher die Be- 
stiramung der Aul~enmal~e tier Thymus verworfen habe. 

In einer Hinsicht, die eine wesentliche Veranlassung zu den vorliegendea 
Untersuchungen war, mull ich nach allem, was ich gesehen babe, H a m m a r bei- 
stimmen. Eine physiologische Invo]ution der Thymus vor dem Pubert~ttsalter 
existiert beim Menschen nicht. Eine sichere Entscheidung aber, ob die Thymus 
ihr iKaximalgewicht erst zur Zeit der P~berti~t erreicht oder bereits zu einem 
triiheren Lebenstermin des Individuums, ist nicht zu treffen. Ich mUchte nach 
wie vor daran festhalten, dal~ dieses ~a~mum etwa gegen Ende des zweiten Lebens- 
jahres erreicht ~4rd und dann bis zur Pubertiit stationer bleibt. 

Abgeschlossen August 1911. 
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