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Wahrend unsere Kenntnisse auf dem Gebiete der Physiologie dcs
Gehirnanhanges durch die zahlreichen Arbeiten der letzten 20 Jahre
eine nicht geringe Bereicherung erfahren haben, ist unser Wissen itber
die Funktion der einzelnen Zellformen der Hypophyse ungemein diirftig.

Am besten studiert erscheinen in dieser Beziehung die eosinophilen
Zellen. Von diesen wissen wir aus der Pathologie, daB sie bei blasto-
matdser, selten rein- hyperplastischer Wucherung in einem grofen Teil
der Falle das Krankheitsbild der Akromegalie erzeugen, und zwar dann,
wenn der eosinophile Zellapparat durch die Wucherung nicht nur eine
quantitative Starkung erfihrt, sondern mit der Vermehrung auch eine
entsprechende Reife und Funktionstlichtigkeit der Zellen verbunden
ist. Sind diese Bedingungen nicht erfiillt, kann ein eosinophiler Tumor
der Hypophyse auch ohne Akromegalie bestehen. — Xs existieren ferner
Beziehungen zwischen den EZ') und dem Zuckerstoffwechsel. Denn
die auffallend haufige Kombination von Glykosurie bzw. Diabetes
mellitus mit Akromegalie ist durch den Druck des Hypophysentumors
auf den Boden des 3. Ventrikels allein ebensowenig zu erkliren, wie
anzunehmen ist, daB in allen Fallen von Akromegalie mit Glykosurie
oder Diabetes mellitus von Haus aus eine der Hypophysenaffektion
koordinierte Pankreaserkrankung vorliegt. Vielmehr ist anzunehmen,
daB durch die Hyperfunktion der EZ bei der Akromegalie die Zucker-
bildung abnorm gesteigert wird und das Pankreas infolge der Uber-
belastung erschopft und insuffizient wird, wenngleich nicht in Abrede
gestellt werden soll, daB es Akromegaliefille gibt, die mit echtem Dia-

B BZ = eosinophile Zellen, BZ = basophile Zellen, HZ = Hauptzellen.
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betes als einer koordinierten Erkrankung kombiniert sind. Fiir die
nahen Bezichungen zwischen den EZ der Hypophyse und dem Zucker-
stoffwechsel sprechen ferner die Befunde, die ich in einer frither er-
schienenen Arbeit tber die Hypophyse beim Diabetes mellitus aus-
fithrlich beschrieben habe. Ich konnte damals an einem grofleren Ma-
terial von Diabetikerleichen wesentliche, wenngleich nicht in allen Fallen
nachweisbare Verdinderungen der Hypophyse feststellen, die vorwiegend
durch Abnahme des Hypophysengewichtes, Verminderung und nament-
lich Kleinheit der EZ, oft kombiniert mit regressiven Verdnderungen
an den Zellkernen, gelockertes Gefiige der eosinophilen Teile der Hypo-
physe usw. charakterisiert sind. — Wenngleich iiber die Ursache und
Bedeutung der Reduktion des eosinophylen Zellapparates bei Diabetes
mit Sicherheit nichts ausgesagt werden kann und ich seinerzeit nur eine
hypothetische Erklarung fiir diese Erscheinung geben konnte, so geht
doch aus diesen Befunden hervor, da8 die EZ zum Kohlenhydratstotf-
wechsel in naher Beziehung stehen. — Die Befunde, die ich spéter in
der Hypophyse von Katzen mit Diabetes mellitus nach Pankreasexstir-
pation in einer groBeren Untersuchungsreihe erheben konnte, bestéitigen
diese Annahme. ‘

Von den Haupizellen wissen wir, dafl sie, wie vorwiegend aus den
Untersuchungen des Verfassers hervorgeht, die Matrix fiir die granu-
Lierten Zellen, die sog. Chromophilen, darstellen und dal diese nach
erfolgter Kornerelimination sich wiederum zu HZ umwandeln, was
man namentlich bei den basophilen Zellen deutlich verfolgen kann.
Ob die HZ eine selbstindige Funktion besitzen und welcher Art diese
ist, erscheint unbekannt. Wir wissen nur, daB sie es gind, die durch Ver-
mehrung und Vergroferung in der Graviditat als Schwangerschafts-
zellen der Hypophyse ein charakteristisches Geprige verleihen und
sich nach beendeter Schwangerschaft wieder in HZ zuriickverwandeln
(Hrdherm und Stumme).

Gar nichts bekannt ist iber die Funktion der basophilen Zellen.
Sie rangieren zahlenmiBig nach den EZ, sind im allgemeinen etwas
grofler als diese, grober granuliert und liegen vorwiegend in den vorderen
Anteilen der Mantelschicht, von wo sie in die zentralen Partien des
Vorderlappens stellenweise bis in den Bereich der Marksubstanz hin-
einreichen. Sie treten in Form grofierer oder kleinerer, meist unzu-
sammenhingender Komplexe auf, zum Unterschied von den EZ, die,
wie man sich leicht an Horizontalschnitten iiberzeugen kann, in den
hinteren und seitlichen Teil des Vorderlappens grofie, mehr geschlossene
Zellmassen darstellen. Mit zunehmendem Alter des Individuums treten
im- Zelleib der Basophilen isotrope Lipoidtrépfchen auf, die an GréfBe
die Lipoideinlagerungen der EZ iibertreffen und bei ganz alten In-
dividuen das Protoplasma der BZ oft dicht durchsetzen. Auch doppel-
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brechendes Lipoid findet sich nicht selten im Protoplasma der BZ
(B.J. Kraus). Die Tatsache, daBl die Anh#ufung lipoider Substanzen
mit dem Alter der Zelle stark zunimmt, die Zellen der jugendlichen
Hypophyse dagegen sowie die Schwangerschaftszellen und die Zellen
der Hypophysenadenome als jugendliche Zellformen frei oder sehr
arm an Lipoidsubstanzen sind (Hrdheim), spricht, wie ich seinerzeit
ausgefiibrt habe, nicht fiir einen Sekretionsvorgang, sondern eher fiir
eine regressive, wenngleich physiologische Erscheinung im Sinne einer
aus dem Stoffwechsel der Zelle resultierenden Schlackenbildung. — Es
ergaben ferner Untersuchungen des Verfassers iiber das Kolloid der
menschlichen Hypophyse, da es in erster Linie die BZ sind, in deren
Zelleib fast regelmifBig, allerdingsin sehr schwankender Menge, Kolloid
auftritt, das gleiche, das den Inhalt der Cysten in der Marksubstanz
bildet. Auf Grund einer besonderen Kolloidfirbung unterscheidet
Verfasser vom farbechemischen und morphologischen Standpunks
in der Hypophyse wie in der Schilddriise 3 Kolloidarten, die er je nach
threm tinktoriellen Verhalten bei der genannten Farbung mit poly-
chromen Methylenblau- Tannin- Siurefuchsin als gerbsiurefestes
(violett gefirbtes) Kolloid, fuchsivophiles (rotgefirbtes) Kolloid und
fuchsinophobes (lichtblaugefarbtes) Kolloid bezeichnet. In den BZ
tritt nun weit mehr als in den EZ und augenscheinlich physiologisch,
gerbsiurefestes Kolloid auf, ohne dafi ein bestimmtes Alter besonders
bevorzugt wiirde. So sah ich gerbsiurefestes” Kolloid in den chromo-
philen Zellen, besonders in den BZ, bereits bei Sduglingen im 1. Lebens-
monat. Oft erweisen sich fast alle BZ bei Anwendung der genamnien
Kolloidfiirbung als gerbsiiurefest, eine Verinderung, die sich schon im Hi-
malaun-Fosin- Praparal aus der Homogenisierung des Zelleibes und der
eigentiimlichen blapblauen bis blaurdtlichen Farbe der BZ vermuten lift.
Eine Zunahme der kolloidhaltigen Zellen im Alter konnte ich ebenso-
wenig beobachten wie eine gesetzmaBige Abhingigkeit dieser Erschei-
nung von irgendwelchen krankhaften Versinderungen im Organismus.
— Der Proze8, der dieser Einlagerung von Kolloidmassen in das Proto-
plasma der Hypophysenzellen zugrunde liegt, diirfte, falls er nicht
zu weit fortgeschritten ist, reversibler Natur sein und der Zelle die Riick-
kehr zum Status quo ante ermdglichen, da doch eigentlich nur ein
verschwindend kleiner Teil der chromophilen im Vorderlappen der
kolloiden Einschmelzung verfillt, wihrend in der Marksubstanz selbst
groflere Teile des Parenchyms zu den bekannten Kolloideysten umge-
wandelt werden. — Gleich Erdheim halte auch ich das Kolloid der Hypo-
physe nicht fiir ein innersekretorisches Produkt, sondern fiir eine Schlacke,
die m. A. nach ebenso wie die Lipoidsubstanzen aus dem Stoffwechsel der
Hypophysenzellen stammt. Wire das Kolloid dieser Zellen ein physio-
logisch bedeutsames Sekret, so wire es nicht verstindlich, daf Hypo-
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physezellen, die z. B. durch einen Tumor komprimiert und atrophisch
sind, ganz besonders stark kollpidhaltig befunden werden. — Neben
dem gerbsiurefesten Kolloid findet sich auch fuchsinophiles Kolloid
im Protoplasma der BZ!), namentlich in der Marksubstanz, wo, wie
erwahnt, oft gréBere Parenchymkomplexe zu Kolloid einschmelzen. Die
3., fuchsinophobe Kolloidart, die in der Hypophyse ebenso wie in der
Schilddriise oft ganz vermifit wird, habe ich im Zelleib der BZ nicht
mit Sicherheit feststellen kénnen. —

Eine eigene Bewandtnis hat es mit denjenigen BZ, die oft in groBen
Mengen, vorwiegend bei &lteren Menschen vom Vorderlappen in den
Hinterlappen einwandern und méglicherweise fiir die Pigmentbildung
im Hinterlappen von Bedeutung sind. TUber die Bedeutung der Ein-
wanderung der BZ in den Hinterlappen herrscht vollstindige Unklarheit.
Auffallend erscheint das ungleich starke Auftreten der basophilen
Wucherungen im Hinterlappen und das Fehlen jeder nachweisharen
quantitativen Beziehung zu den BZ des Vorderlappens. Die Erfahrung
lehrt, daB irgendeine GesetzmiBigkeit im Mengenverhiltnis der BZ
der beiden Lappen nicht besteht, dal wvielmehr die basophilen Wuche-
rungen im HL beziiglich ihrer Menge eine weitgehende Unabhingighest
von den Schwesterzellen des VL zeigen. Denn wir sehen im VL oft reich-
lichst Basophile und fast gar keine im HL, das andere Mal wenig Baso-
phile im VL und sehr viele im HL oder reichlich Basophile in beiden
Lappen bzw. das Gegenteil. Diese Tatsache Lifit daran denken, dafs die
BZ im VL und die im HL eine verschiedene Aufgabe 2u erfiillen haben. —

Bei dieser Annahme wire das in quantitativer Beziehung oft ganz
entgegengesetzte Verhalten der BZ in den beiden Lappen eher ver-
stindlich. — Der Umstand, daB wir in der Tat, im Gegensatz zum VL,
Kornerelimination an den Basophilen des HL normalerweise ebenso-
wenig beobachten wie ihre Entstehung aus Hauptzellen, bzw. Uber-
gangszellen, spricht dafiir, daff ihnen vielleicht eine andere Rolle zu-
gedacht ist als thren Schwesterzellen im VL, wobei wir es im HL augen-
scheinlich mit einer Art Dauverform der BZ zu tun haben, die bei ihrem
Eindringen in die Neurohypophyse die Féhighkeit der 2yklischen Meta-
morphose der chromophilen Hypophysenzelle eingebiifit haben diirften.
Hs scheinen die BZ im HL auf der Hohe des Reifezyklus gewissermapen
erstarrte Chromophile zu sein, die sich nicht mehy in HZ zuriickverwandeln.
Und darin besteht, abgesehen von der verschiedenen Lokalisation,
meines Erachtens der Hauptunterschied zwischen den BZ des VL
und denen des HL.

Den seinerzeit von mir beschriebenen Ubergangszellen eine besondere
innersekretorische Funktion zuzuschreiben, besteht m. E. keine Ver-

1)AIn den BZ glaube ich fuchsinophiles Kolloid nicht mit Sicherheit gesehen
zu haben:
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anlassung, da es sich bei diesen Zellen normalerweise nur um eine fliich-
tige Zwischenform bei der Entstehurg der chromophilen Zellen, na-
mentlich der Basophilen aus den HZ handelt und ihre Zahl unter
physiologischen Verhaltnissen viel zu gering ist, als daB ihnen eine gré-
Bere Rolle in endokriner Beziehung zuzuschreiben wire. Unter patho-
logischen Bedingungen konnen sie allerdings in groBen Mengen auf-
treten, so bei der progressiven Paralyse, worauf ich schon vor mehreren
Jahren hingewiesen habe, ohne daB ich eine sichere Erklarung fiir diese
Erscheinung hitte geben koénnen. Die bei Thyreoaplasie und Kre-
tinismus in der Hypophyse auftretenden Zellwucherungen, die zu einer
VergroBerung des Organs AnlaB geben, haben viel Ahnlichkeit mit den
Ubergangszellen, scheinen sogar mit diesen identisch zu sein.

Als weitere Zellform im Verderlappen der Hypophyse seien die seiner-
zeit von mir beschriebenen ,,fofalen’ Zellen exrwihnt, Zellen von schmaler,
hochzylindrischer Form, die den Gefi8wéanden und Bindegewebssepten
palissadenformig aufsitzen und bandférmige Zellstrange bilden ohne
scharfe Grenzen gegen das benachbarte Parenchym. Sie finden sich
sehr inkonstant, auffallend hiufig bei Diabetikern, und legen mit Vorliebe
in den seitlichen Teilen des Vorderlappens nahe der Kapsel. Sie stellen
Reste aus der ersten Embryonalzeit dar und besitzen als ausgeschaltete
Keime wohl kaum eine besondere Funktion.

Uber die Art, wie der Hinterlappen funktioniert, wissen wir so gut
wie gar nichts.

Der Hauptzweck dieser Mitteilung ist, auf die Tatsache aufmerk-
sam zu machen, dafl bei 2 endokrinen Erkrankungen, dem Morbus Base-
dowt und dem Morbus Addisoni, augenscheinlich sehr ofi schwere patho-
logische Verdnderungen in der Hypophyse, vor allem auch an den baso-
philen Zellen nachzuweisen sind, ohne dall dieses bisher in der Literatur
entsprechende Beachtung gefunden hatte. —

Die Untersuchungen der letzten 10 bis 12 Jahre haben uns zwar
mit dem Vorkommen basophiler Tumoren der Hypophyse vertraut
gemacht (Erdheim, Nothdurft, H.J. Kraus u.a.), im tbrigen jedoch
ist unser Wissen auf dem Gebiete der Pathologie dieser Zellart kaum
bereichert worden, bis auf die Beobachtung des Verfassers, dal bei der
progressiven Paralyse eine auffallende Vermehrung der Ubergangs-
zellen, der ungranulierten Vorstufen der basophilen Zellen, meist mit
Vermehrung dieser selbst, vorkommt, und die Mitteilungen von Berb-
linger und Hoppli iiber Basophilenvermehrung bei gewissen Nieren-
erkrankungen, wobei amyloide und entziindliche Verianderungen der
Nieren mehr als alle anderen Nierenerkrankungen von dieser Erscheinung
begleitet sind. Wenn auch bei nierengesunden Individuen ein oft sehr
betriichtlicher Reichtum sn Basophilen in der Hypophyse beobachtet
wird, so soll dieser doch bei Nierenkranken unvergleichlich h#ufiger
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vorkommen. Uber die Ursache der Basophilenvermehrung bei den
genannten Nierenprozessen kérnen die beiden Autoren nichts Bestimm-
tes aussagen.

Bei genauer histologischer Untersuchung der Hypophyse in 4 Fillen
von Morbus Basedowi fand ich nun in 3 Fillen neben anderen Ver-
anderungen, auf die ich noch zu sprechen komme, schwere Verinderungen
an den bagophilen Zellen, wie sie meines Wissens bisher bei dieser Er-
krankung nicht beschrieben worden sind. — Der erste, der auf patho-
logische Verinderungen der Hypophyse beim Basedow hingewiesen
hat, scheint Benda gewesen zu sein, der vor allem eine Verkleinerung
der Hypophyse in 2 von' 3 Fallen beschreibt, wihrend im 3. Falle blof
der Vorderlappen verkleinert erschien. Histologisch fanden sich ver-
schmilerte Zellstringe aus kleinen Chromophilen. — Comie beschreibt
die Hypophyse in 2 Fillen von Basedow und findet ein Gewicht von
0,415 bzw. 0,850 g. Die chromophilen und chromophoben Zellen waren
zahlreich, der Kolloidgehalt in einem Falle sehr reichlich, in dem anderen
gparlich. — Nach Petiavel zeigt die Hypophyse beim Basedow in einem
Fall normales Gewicht und histologisch keine Besonderheiten, bis anf
eine starke Hyperéimie, die auch von anderen Autoren erwidhnt wird, in
einem anderen Falle Hyperimie und Verminderung der Chromophilen,
und zwar besonders der Eosinophilen. In 2 Fillen von Basedow fand
Kon einmal die Hypophyse 0,6 g schwer und histologisch normal,
das andere Mal mit spérlicher Entwicklung der chromophilen Zellen
und verschmilerten Driisenstringen. — Verminderung der Chromo-
philen wird auch von Rautmann angegeben; ebenso von Réssle in einem
Fall von gleichzeitigem Morbus Basedowi und Addisoni, wobei nament-
lich die Basophilen sehr spirlich vertreten waren. Askanazy fand die
Hypophyse beim Morbus Basedowi nicht wesentlich verindert.

Wenngleich die bisher spirlichen und wenig genauen Hypophysen-
befunde beim Basedow z. T. recht verschieden lauten, so geht doch aus
den Arbeiten hervor, dafi Verkleinerung der Hypophyse und Vermin-
derung der chromophilen Zellen relativ oft beobachtet wurde. —

Meine eigenen Fille sollen zeigen, daf neben der Gewichtsvermin-
derung und der Verminderung der Chromophilenzahl, die sich in erster
Linie auf die Eosinophilen bezieht, auch noch mehr oder weniger schwere
regressive Verdnderungen, vor allem an den basophilen Zellen vorkommen
kénnen, wenngleich sich solche auch an den anderen Zellformen erkennen
lassen.

Fall 11). Julia K., 25 Jahr alt, Q. Chirurgische Klinik. Klinische Diagnose:
Morbus Basedowt, Kachexia, Vitium Cordis.

1) Die histologische Untersuchung der Hypophysen erfolgte an zahlreichen
horizontal gelegten Stufenschnitten aus verschiedenen Hé&henabschnitten. Zur
Firbung wurden neben Himatoxylin-Eosin stets elektive Granulafirbungen
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Sektion am 22. I. 1923, ungefahr 36 Stunden post mortem.

Pathol.-anat. Diagnose: Status nach Strumektomie wegen Morbus Basedowi
(24 Stunden ante mortem). Ein ca. kirschgrofier zuriickgebliebener Strumarest,
entsprechend dem rechten Schilddriisenlappen. Pneumonie in beiden Unterlappen.
Hyperplasie des Thymus und des Waldeyerschen Rachenrings sowie der Follikel
im Diinndarm. Hypoplasie des Uterus und der Tuben; cystische Degeneration
der Ovarien. Geringe Atrophie und diffuse Verfettung der Leber. Geringer Milz-
tumor. Reste von Endokarditis an den Aortenklappen und Mitralis; offenes
Foramen ovale.

Aus dem Sektionsprotokoll: Kérper 160 cm lang, von sehr grazilem Knochen-
bau und schwacher Muskulatur. Fettpolster am Abdomen 1 em, am Oberschenkel
1%/, em dick. Mammae sehr klein und flach, Achselhghlen unbehaart, Genitale
sparlich behaart. Haupthaar dunkel, reichlich. Gebifl gut.

Von klinischen Angaben sei bemerkt, da Patientin keine spontane Glykosurie
aufwies. Die Belastungsprobe der Zuckertoleranz wurde nicht vorgenommen.
In der Klinik keine Menses. Nie geboren.

Histologische Untersuchung der endokrinen Organe:

Hypophyse 0,55 g. Vorderlappen: Die EZ etwas vermindert, auffallend klein,
zum groften Teil mit verkleinerten, dunklen Kernen, locker gefiigt, innig mit kleinen,
meist dunkelkernigen Zellen vom Typus der HZ sowie mit augenscheinlich nackten
Zellkernen vermengt. In der Mantel- und Markschicht neben kleinen EZ vielfach
kleine Zellen mit sparlichem, aber scharf begrenztem, gut farbbarem, ungranuliertem
Zelleib, Zellen, die stellenweise zusammen mit hauptzellendhnlichen und nacktker-
nigen Zellen rundliche, auffallend locker gefiigte Herde bilden. In der Mantelschicht
ziemlich viele entgranulierte BZ mit pyknotischen Kernen. Halbwegs gutgefarbte
BZ stark vermindert; nur in Schnitten aus dem basalen Viertel der Hypophyse
etwas reichlicher. Da und dort kleine Komplexe normal groBer, aber schwach
granulierter BZ, meist mit etwas geschrumpften Kernen. In der Marksubstanz
multiple, kleine Kolloideystchen. — Hinterlappen: Spérliche BZ, klein, mit dunkeln
geschrumpften Kernen und spérliches Pigment.

Zirbeldrise: 0,1 g, mit typischer Lappchenstruktur, zartem Interstitinm.
Die Pinealzellen zum grofien Teil mit dunklen, unregelmiBig geformten Kernen
und sehr sparlichem, schlecht darstellbarem Zelleib, stellenweise in kleinen dichten
Haufen angeordnet. Viele Zellkerne mit typischer Kerbung; sehr wenige homogene
Kerneinschliisse. Stellenweise reichlich Corpora arenacea.

Die resezierte Schilddriise zeigt histologisch zum grofiten Teil das Bild einer
Kolloidstruma und nur stellenweise Verdnderungen, die fiir eine Basedowstruma
charakteristisch sind (Struma basedowificata).

Die Epithelksrperchen nicht untersucht.

Thymus 67 g. Die Thymusldppchen durch ganz zarte, gefdBiiihrende Septen
in kleine, rundliche Felder geteilt, die zum groBten Teil aus kleinen Thymuszellen
bestehen. Markgewebe findet sich nur in geringer Menge. Die Hassalschen Korper-
chen maBig reichlich, zum Teil ganz auffallend grof, bestehen meist im Zentrum
aus einem Brei nekrotischer Zellen und an der Peripherie aus einer einfachen oder
doppelten Lage platter Zellen.

Pankreas 51!/, g, stark verdaut, fiir die histologische Untersuchung mcht
geeignet.

verwendet, und zwar die Chrom-Héamatoxylinlackfarbung von E. J. Kraus fiir die
eosinophilen und die von Erdheim empfohlene Kresofuchsinfarbung fiir die baso-
philen Zellen. AuBer der Hypophyse wurde in allen Fallen auch noch eine Reihe
anderer endokriner Organe, im Fall 3 das ganze endokrine System anatomisch-
histologisch untersucht,

Virchows Archiv. Bd. 247. 28
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Nebennieren (zusammen) 10,8 g, mit etwas weniger Mark als normal. Rinde
diffus verfettet, teils ganz zart, teils intensiv, am starksten in der ZR (Z. reti-
cularis), am wenigsten in der ZG (Z. glomerulosa); ohne pathologische Veranderung.
Mark: Die Markzellen nur spérlich chromaffin, sehr pleomorph und ungleich gro8,
teils mit mehr solidem, gut gefirbtem, teils mehr wabigem, lichtem und schlecht
darstellbarem Zelleib und ungleich groBen runden oder ovalen, teils lichten, teils
dunklen Kernen.

Ovarien (zusammen) 9,5 g. Die Primordialfollikel stark vermindert; keine
reifenden und reifen Graafschen Follikel. Reichlich bis erbsengrofie Cysten mit
einreihigem, desquamiertem Epithel und geronnenen Eiweifimassen als Inhalt.
Sehr spirlich kleine Corpora candicantia, reichlich Corpora fibrosa. Um die Cysten
und die Corpora fibrosa meist ein diinner, vielfach unterbrochener Saum ver-
fetteter Thecazellen.

Anmerkung: Leber diffus verfettet.

Fall 2. Therese K., 20 Jahr alt, Q. Propiad. Klinik. Klinische Diagnose:
Morbus Basedowi.

Klinische Angaben: Menses mit 17 Jahren, regelméBig. Die letzten 9 Monate
amenorrhoisch. Nie geboren. Im Harn kein Zucker.

Sektion am 16. XII. 1922.

Paihol.-anat. Diagnose: Starke Atrophie der Leber mit Verfettung und Ikterus
(gelbe Leberatrophie). Lipoidnephrose. Geringer Milztumor. Basedowstruma.
Hochgradige allgemeine Atrophie. Aus dem Sektionsprotokoll: Korper 150 em
Jang, muskelschwach, mit sehr sparlichem Paniculus adiposus; Mammae sehr klein
Leber 1160 g.

Histologische Untersuchung der endokrinen Organe:

Hypophyse 0,45 g. Vorderlappen: Die EZ in ganz auffallender Weise vermindert,
durchschnittlich kleiner als normal, mit etwas verkleinerten, runden, vorwiegend
dunklen Kernen. Ao Stelle der fehlenden EZ meist sebr locker gefiigte, kleine, proto-
plasmaarme, unregelmaBig geformte Zellen, zum Teil mit zerfasertem Zelleib und
mit verschieden geformten, meist undurchsichtigen Kernen. Die BZ sehr reichlich,
zam grofen Teil schwach gefirbt, ohne erkennbare Kérnelung, gegeneinander nicht
scharf abgegrenzt; stellenweise homogenisiert und zum Teil in Verflissigung be-
griffen. Ziemlich reichlich finden sich Zellen (augenscheinlich ehemals Basophile) mit
porosem, schwach gefarbtem, gegeneinander nicht abgrenzbarem Zelleib und mit
ausgesprochener Kernpyknose. Neben normal grofien, stark basophilen Elementen
finden sich noch verkleinerte, mit Hamatoxylin schwach blaugefirbte BZ mit
dunklem, zum Teil geschrumpftem Kern, In der Mantelschicht ziemlich reichlich
entgranulierte BZ, vielfach mit unscharfen Zellgrenzen und pyknotischem Kern.
An verschiedenen Stellen, namentlich in der Mantelschicht, liegen wabige, blaB-
gefarbte Zellen mit dunklen Kernen, vermengt mit sehr locker gefiigten, dunkel-
kernigen HZ-ihnlichen Elementen, die durch fadenfdrmige Protoplasmabriicken
miteinander verbunden sind; daneben Herde aus locker gefiigten HZ-shnlichen
Zellen allein. Die HZ in miBiger Menge, teils mit verkleinerten, undurchsichtigen,
teils mit gréBeren und etwas lichteren Kernen, meist diffus verstreut unter den
anderen Zellformen. In der Marksubstanz wenige kleine Kolloideystchen. Hinter-
lappen: Stellenweise sehr reichlich BZ, zum groBlen Teil schwach gefiarbt, klein,
mit unscharfen Zellgrenzen und zum Teil pyknotischen Kernen. Pigment aufierst
spirlich.

Zirbeldriise makroskopisch o. B., histologisch nicht untersucht.

Schilddriise 92 g, zeigh histologisch das typische Bild einer Basedowstruma.

Ein Epithelkirperchen ganz auffallend klein, aus schmalen Stringen kleiner,
protoplasmaarmer HZ mit vorwiegend dunklen Zellkernen bestehend. Sebr wenige
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HZ mit groferem, farblosem Zelleib, vereinzelt oxyphile Zellen von Welsh. - Spiir-
liche Fettzellen.

Thymus nicht vergrofert, histologisch nicht untersucht.

Pankreas nicht gewogen, stark verdaut. Histologisch augenscheinlich ohne
schwere Veranderungen. :

Nebennieren (zusammen) 6 g. Rinde stark diffus verfettet, postmortal etwas
verandert, augenscheinlich ohne pathologischen Befund. Mark: Markzellen mit
zerfasertem, schlecht darstellbarem Zelleib und verschieden groflen, runden oder
ovalen, distinkt gezeichneten und nur zum Teil dunklen, undurchsichtigen Kernen.
Chromaffinitit wegen Formolfixierung fraglich.

Ovarien (zusammen) 6,2 g. Die Primordialfollikel deutlich vermindert, sehr
wenige kleine reifende Follikel, keine reifen Graafschen Follikel. . Wenig kleine
Cysten mit einreihigem Epithel ausgekleidet und mit geronnenem Inhalt gefiillt.
Mehrere Corpora candicantia und fibrosa. Spdrlicke Blutungen tm Stroma. Das-
selbe im Bereich der noch erhaltenen Primordialfollikel auffallend stark verfettet.
Das iibrige Stroma nur zart verfettet. Um einige Cysten und Corpora fibrosa
ein schmaler, vielfach unterbrochener Saum verfetteter Thecazellen.

Anmerkung: Leber zeigt diffuse Verfettung und teilweise Nekrose des Leber-
parenchyms mit vollkommener Zerstorung der Leberstruktur und starken Ikterus.
Das portobiliire Bindegewebe zum Teil vermehrt, von Rundzellen durchsetzt,
mit geringer Gallengangswucherung.

Fall 3. Antonie S., 39 Jahr alt, Q. Propideutische Klinik. Klinische Diagnose:
Morbus Basedows.

Sektion am 27. TIT. 1923.

Pathol.-anat. Diagnose: Struma basedowiana. Machtiger Exophthalmus mit
Ulcus corneae, starker Fettgewebswucherung in beiden Orbitae und Verdinnung
des Orbitaldaches beiderseits. Kleine Hypophyse, kleine Nebennieren. Hyper-
plasie des Thymus. Braune Atrophie des Myokards, Atrophie der Leber, weniger
der Milz und Nieren bei hochgradiger allgemeiner Atropbie. Starker Haarausfall.

Aus dem Sektionsprotokoll: Korper 151 cm lang, duBlerst stark abgemagert,
Skelett zart, Muskulatur sehr schwach.

Von klinischen Angaben sei erwihnt, da8 spontane Glykosurie nicht bestand.
Die Belastungsprobe der Kohlenhydrattoleranz wurde nicht vorgenommen.
Menses erst unregelmiBig, in den letzten 2 Monaten Amenorrhde. Nie geboren.

Histologische Untersuchung der endokrinen Organe:

Hypophyse 0,48 g. Vorderlappen hyperimisch, die EZ ziemlich stark ver-
mindert und auffallend klein, meist mit verkleinerten dunklen Kernen. Die BZ
sind recht reichlich, jedoch zum Teil schwer verandert. Sie erscheinen stellenweise
schwach gefarbt und in eine syncytiale, grobvakuolisierte Masse zusammengeflossen
und zeigen geschrumpfte dunkle Zellkerne. Die Kresofuchsinfarbung zeigt nur
schwach oder gar nicht firbbare Granula. Die HZ sind ziemlich reichlich, viel-
fach vermischt mit kleinen ungranulierten Zellen, ungefahr vom Typus der UZ
(Ubergangszellen). Beide Zellformen zeigen vielfach verkleinerte dunkle und auch
unregelmiBig geformte Zellkerne. An manchen Stellen sieht man die 2 Zellformen
zu ganz locker gefiigten Herden angeordnet. An der Grenze beider Lappen spérliche
kleine Kolloideystchen. Hinterlappen: Keine BZ, spérliches Pigment.

Zirbeldriise 0,47 g.. Die Pinealzellen mit sparlichem, schlecht darstellbarem
Zelleib, wenige mit eingeschnittenem Zellkern, ziemlich viele mit einem homogenen
KerneinschluB. Ein Teil der Pinealzellen mit unregelmafigen, zum Teil stark
geschrumpften Zellkernen und stellenweise zu dichten Haufen angeordnet. Stroma
zart, reichliche Corpora arenacea.

28
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Schilddriise 105 g, zeigt histologisch das typische Bild einer Basedowstruma:
verschieden grofle, unregelmafig geformte Blaschen mit zylindrischem, vielfach
lichtem oder vakuolisiertem Epithel. AuBerdem Blaschen mit reichlich desqua-
miertem Epithel im Lumen sowie Parenchymkomplexe, die keine Blischen er-
kennen lassen und sich aus locker gefiigten Zellen mit spéarlichem zerfaserten
schwach farbbaren Protoplasma und mit unregelmiBigen, geschrumpften, zum
Teil dunklen Zellkernen zusammensetzen. Die entfalteten Blaschen leer oder mit
diinnem, fuchsinophilem Sekret. Mitten in dem basedowisch verinderten Paren-
chym finden sich einzeln oder in kleinen Haufen meist groBe Blischen, die ent-
weder normal erscheinen oder nur eine Andeutung basedowischen Verinderung
verraten und gerbséurefestes Kolloid enthalten. Das Interstitium stellenweise
deutlich verdickt. Verecinzelt miliare Tuberkel.

Thymus 42 g. Meist keine scharfe Grenze zwischen Rinde und Mark. In
beiden Teilen reichlichst dichtstehende kleine Thymuszellen. Im Rindenparenchym
zahlreiche runde Aussparungen, in denen meist je eine grofie Zelle mit reichlichem
lichtem und vakuolisiertem Protoplasma und einem grolen unregelmaBig geformten,
lichten Zellkern liegt. Im’ Protoplasma dieser Zellen, die offenbar verinderte
Zellen des epithelialen Reticulums sind, finden sich sehr héufig offenbar phago-
cytierte runde, dunkle Zellkerne, wie sie in den kleinen Thymuszellen vorkommen.
Im Mark zahlreiche, zum Teil sehr groBe, fast durchwegs nekrotische Hassalsche
Korperchen,

4 Evpithelkorperchen (zusammen) 0,09 g. MiBig viele Fettzellen. Die HZ
meist klein und protoplasmaarm. Ein kleiner Teil mit etwas reichlicherem, lichtem
Protoplasma. Die Kerne der HZ o. B. Die oxyphilen Zellen stellenweise sehr
reichlich, oft in gréfleren Herden. Stellenweise erscheinen die genannten Zellen
auffallend grofi, ganz licht gefirbt und zeigen einen kleinen, pyknotischen Kern.
Stroma zart.

Pankreas 37 g. Die Inseln zeigen vielfach hydropische Degeneration und
nachfolgende Atrophie im Sinne von Weichselbaum. Daneben viele, zum Teil sehr
groBe Inseln mit protoplasmaarmen, zum Teil dunkelkernigen Epithelien. Die
Durchschnittszahl der Inseln pro 50 qmm betrigt 112. Die Tubuli erscheinen
in verschiedenem Grade, oft hochgradig atrophisch. Interstitium unverédndert.
Im Sudanpréparat erscheinen die Inseln eine Spur oder gar nicht verfetbet.

Nebennieren (zusammen) 8,15 g, mit relativ wenig Mark. Rinde: Kapsel
leicht verdickt. Die ZG zum gréfiten Teil atrophisch, mit kleinen protoplasmaarmen
dunkelkernigen Zellen. Die ZR mafig pigmentiert, ziemlich stark hyperdmisch.
Alle 3 Zonen der Rinde verfettet: teils diffus, dabei aber zart, teils herdformig
und intensiv. Doppelbrechendes Lipoid im allgemeinen wenig, am reichlichsten
in der ZG.

Ovarien (zusammen) 11,2 g. Die Primordialfollikel duBerst spérlich, fast
ginzlich geschwunden. Mehrere verschieden groBe cystische Follikel mit mehr-
schichtigem HEpithel. Keine reifen Graafschen Follikel. Zahlreiche Corpora candi-
cantia und fibrosa. In der Rinde zahlreiche kleine, frische Blutaustritte. TUm
einzelne Corpora candicantia und fibrosa sehr reichlich verfettete Thecazellen in
geschlossenen Massen, viel spdrlicher um einzelne der erwihnten cystischen
Follikel.

In dem folgenden Falle zeigen die basophilen Zellen keine patho-
logischen Verdnderungen, wahrend sich im tibrigen die gleichen Ver-
anderungen in der Hypophyse nachweisen lassen wie in den ersten
3 Fallen (Gewichtsverminderung, abnorme Kleinheit der Eosinophilen
usw.).
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Fall 4. Anpa R., 41 Jahr alt, ©. 1. Med. Klinik. Klinische Diagnose: Morbus
Basedowi.

Sektion am 22. IIT. 1920, 30 Stunden post mortem.

Pathol.-anat. Diagnose: Dreilappige Struma parenchymatosa mit multiplen
bis kirschgrofen, zum Teil kolloid degenerierten Adenomknoten. Kleine Hypo-
physe, kleines Pankreas, kleine Nebennieren und kleine Ovarien. Allgemeine
Atrophie. Verfettung der Leber. Empyem der Gallenblase. Geringer allgemeiner
Tkterus. ‘

Klinische Angaben: Menses in den letzten 3—4 Jahren sehr unregelmiBig,
bis 1 Jabr ausbleibend. 1 Partus. Kein Zucker im Harn.

Histologische Untersuchung der endokrinen Organe:

Hypophyse 0,45 g. Vorderlappen: Die EZ etwas vermindert und im Durchschnité
sichtlich kleiner als normal. An Stelle der EZ ziemlich viele HZ und kleine UZ. Die
BZ in entsprechender Menge ohne pathologische Veranderung. In der Marksubstanz
stellenweise in kolloider Einschmelzung begriffenes Parenchym neben sparlichen
Kolloidfollikeln. — Hinterlappen: Sehr sparliche BZ und sehr spérliches Pigment.

Zirbeldriise makroskopisch o. B., histologisch nicht untersucht.

Schilddriise 150 g, zeigt histologisch das typische Bild einer Basedowstruma,
in die mehrere kolloid degenerierte Adenomknoten eingelagert erscheinen.

Thymus nicht vergrofert, histologisch nicht untersucht.

Epithelkorperchen nicht untersucht.

Pankreas 55 g, stark verdaut und infolgedessen histologisch nicht untersucht.

Nebennieren (zusammen) 8,1 g. Rinde diffus verfettet. In der ZR und in den
medialen Teilen der ZF (Z. fasciculata) maBig reichlich doppelbrechendes Lipoid.
Die ZR hyperamisch. Keine pathologischen Verinderungen an den Rinden-
zellen. — Mark: Die Markzellen verschieden groB und verschieden gestaltet. Der
groBere Teil von ihnen mit solidem, gut farbbarem und gut abgegrenztem Zelleib.
Der kleinere Teil mit zerfasertem, schlecht darstellbarem Zelleib. Spirliche chrom-
braune Zellen. Die Zellkerne in verschiedener GréfBe und Form, teils distinkt
gezeichnet, teils undurchsichtig.

Ovarien: Etwas kleiner als normal. In mehreren Schnitten keine Primordial-
follikel und keine Graafschen Follikel, dagegen mehrere Corpora candicantia und
fibrosa; daneben ein altes Corpus luteum mit partieller bindegewebiger Um-
wandlung und Blutpigment. Da und dort einige Cystchen mit niedrigem, einreihi-
gem Epithel und schmalem, stellenweise unterbrochenem Saum verfetteter Theca-
zellen. Stellenweise lockere Haufen verfetteter Thecazellen um einzelne kleine
Corpora fibrosa.

Epikrise.

Kurz zusammengefafit ergibt die morphologische Untersuchung
der Hypophyse in 4 Fillen von Basedow vor allem eine meist ganz
betrichtliche Gewichisverminderung des Organs (so namentlich in den
Fallen 2,3 und 4), wobei sich ein Durchschnittsgewicht der 4 unter-
suchten Hypophysen von 0,48 g gegen das normale Durchschnitts-
gewicht von ungefihr 0,6 ¢ ergibt. In allen 4 Fillen erscheinen die
eosinophilen Zellen in verschiedenem Mape vermindert, im Falle 2 sogar
ganz auffallend stark, im Durchschnitt betrdchilich verkleinert, so besonders
im Falle 1 und 3, und vielfach mit verkleinerten, dunklen Zellkernen. —
Die Zahl der basophilen Zellen erscheint in den meisten Fallen (2, 3 und 4)
zwar nicht vermindert, doch finden sich verschieden schwere patholo-
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gische Verdnderungen an ihnen: so vor allem Kernpyknose, Abnahme
und selbst volliger Schwund der Granulierung, Homogenisierung mit Verlust
scharfer Zellgrenzen, Verflissigung der Zellen, diberreichliche Korner-
elimination, Vakuolisierung des Zelleibes und Zusammenfliefen der Zellen
in eine syncyntiale Masse. Da die ganzen Hypophysen in Paraffin
eingebettet wurden, ist es unmdoglich, zu entscheiden, wieweit patho-
logische Verfettung bei diesen Verdnderungen eine Rolle spielt. Im
Gegensatz zu den ersten 3 Fillen zeigen die BZ im 4. Falle keinen patho-
logischen Befund. Die Menge der BZ im Hinterlappen schwankt sehr
betrichtlich und ist unabhingig von der Menge der BZ im Vorderlappen.
Auch im Hinterlappen zeigen die BZ  pathologische Verdnderungen,
Verkleinerung des Zelleibes, schwache Firbbarkeit wnd Kernpyknose.
Die Haupizellen sind vielfach auf Kosten der EZ vermehrt und besitzen
oft geschrumpfte, dunkle Kerne. In manchen Fillen begegnet man
scheinbar nacktkernigen HZ und zahlreichen protoplasmaarmen, ungrany-
lierten Zellen, die an kleine UZ erinnern, und die zusammen mit gewdhn-
lichen HZ oft sehr locker gefiigte, lichte Herde bilden. — Der Kolloid-
gehalt der Marksubstanz erscheint im allgemeinen nicht abnorm,
der Pigmentgehalt der Neurohypophyse ist spérlich, das Stroma ohne
pathologische Verinderung.

Sehr dhnliche Verinderungen an den Zellen der Hypophyse wie
beim Morbus Basedowi fanden sich in 3 Fillen von Morbus Addisons,
withrend ein 4, Fall einen fast negativen Hypophysenbefund bot. Das
Hypophysengewicht erscheint im Gegensatz zum Morbus Basedowi
in keinem der 4 Fille vermindert. ‘

Fall 1. 36j4hr, Mann., Sektion am 17. VL. 1914.

Pathol.-anat. Diagnose: Totale Zerstorung beider Nebennieren durch kisige
Tuberkulose. Starke Pigmentierung der Haut. Zahlreiche Pigmentflecke in der
Wangen- und Zungenschleimhaut. (Morbus Addisoni.) Chronische kisige Tuber-
kulose beider Lungenspitzen, késige Tuberkulose der linken Niere.

Hypophyse 0,68 g, 4 Stunden post mortem fixiert.

Vorderlappen: Die EZ wesentlich vermindert. Zwischen ihnen sehr reichlich
entgranulierte Zellen und ziemlich viele HZ. Die meisten EZ klein, vielfach mit
zerfasertem Zelleib. Reife, schén granulierte BZ auffallend wenig. Viele BZ in
Kérnerelimination begriffen. In der Mantelschicht ungemein groBe Mengen von
entgranulierten, urspriinglich basophilen Zellen. Zwischen ihnen zahlreiche HZ.
Ein grofler Teil der Entgranulierten und der HZ mit undurchsichtigen, unregel-
miaBig geschrumpften Kernen. In der Marksubstanz eine 11 : 4,5 mm messende
Kolloideyste mit vorwiegend gerbsdurefestern Inhalt.

Hinterlappen: Basophile Wucherungen sehr sparlich. Pigment sehr ungleich
verteilt, meist herdférmig, in der unteren Hilfte des Hinterlappens reichlich, in
der oberen spérlich.

Fall 2. 34jahr. Mann. Sektion am 6. XI. 1913,
Pathol.-anat. Diagnose: Cirrhose der Nebennieren mit sehr starker Ver-
kleinerung beider. Pigmentierung der Haut sowie der Lippen- und Zungenschleim-
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haut (Morbus Addisoni). Atrophie der Leber und des Pankreas. Adipositas uni-
versalis maBigen Grades.

Hypophyse 0,65 g.

Vorderlappen: Ganz auffallend erscheint die groBe Armut an EZ. Sie sind
verschieden grof}, meist sehr klein und mit zahlreichen HZ innig vermengt. In
der Mantelschicht, und zwar vorwiegend im mittleren Anteil, finden sich sehr
zahlreiche, wverschieden grofle, zum Teil adenomdhnliche Zellhyperplasien wvon
rundlicher Form, zwischen denen das Interstitium deutlich verdickt erscheint, und
von denen namentlich die griferen eine zarte bindegewebige, nicht immer ununter-
brochene Kapsel Dbesitzen. Diese Zellwucherungen setzen sich zusammen aus
HZ, UZ und schwach granulierten Basophilen, die meist klein und unregelmaBig
geformt und recht mangelhaft gekérnt sind und zum groften Teil unregelmaBig
geschrumpite und sehr dunkle Zellkerne haben. Normale reife BZ finden sich nur
da und dort, vorwiegend in der Marksubstanz. Hier finden sich auch zahlreiche
HZ und UZ. In den seitlichen Zellen der Mantelschicht begegnet man einer
ziemlich groBen Menge entgranulierter Zellen basophiler Herkunft, die in eine
beinahe zusammentlieBende, feinwabige Masse mit durchwegs geschrumpiften,
dunklen Kernen umgewandelt sind. Das Zwischengewebe des VL erscheint viel-
fach deutlich verdickt. In der Marksubstanz wenige kolloidhaltige Cysten.

Hinterlappen: BZ sehr reichlich, nur zum geringsten Teil durch Kleinheit
und schwache Granulierung von der Norm abweichend. Pigment recht reichlich.
An der Grenze beider Lappen mehrere grofere Rundzelleninfiltrate.

Fall 3. 45jahr. Frau. Sektion am 8. VI. 1921.

Pathol.-anat. Diagnose: Kasig-schwielige Tuberkulose beider Nebennieren,
augenscheinlich mit vollstandiger Zerstorung derselben. Starke Pigmentierung der
Haut sowie der Lippen- und Wangenschleimhaut ( Morbus Addisont). Atrophie des
Pankreas. Geringe Adipositas universalis.

Klinische Angaben: 6 Partus, 3 Abortus. Menses bis zum Exitus angeblich
regelmifig.

Hypophyse 0,65 g.

Vorderlappen: Die Zahl normal groBer, reifer EZ stark vermindert. Viele
EZ sehr klein. Reichlich Strange aus kleinen protoplasmaarmen, dichtgedréngten,
ganz schwach oder kaum eosinophilen Zellen oder aus Zellen ohne erkennbare
Chromophilie und mit undeutlichen Zellgrenzen. Normale reife BZ snscheinend
iiberhaupt nicht vorhanden. Dagegen finden sich an deren Stelle namentlich in
der Mantelschicht reichliche Stringe sehr kleiner, protoplasmaarmer, dicht zu-
sammengedrangter Zellen, die entweder nur eine Spur Basophilie oder gar keine
chromophile Reaktion aufweisen und sehr undeutliche Zellgrenzen und zum
Teil geschrumpite dunkle Zellkerne zeigen. Daneben reichliche Nester von HZ,
die oft als runde, undurchsichtige, anscheinend nackte Zellkerne imponieren.

- Hinterlappen: An Stelle der basophilen Wucherungen geringe Mengen kleiner
protoplasmaarmer Zellen ohne erkennbare Chromophilie, mit kleinen dunklen
Kernen. Stellenweise mafige Mengen von Pigment.

Zirbeldriise 0,1 g, Schilddriise 23,3 g, 3 Epithelkorperchen 0,08 g, histologisch
ohne Besonderheiten.

Pankreas 47 g. Die Tubuli vielleicht eine Spur verschroalert, die Langerhans-
schen Inseln sehr ungleich groB, durchschnittlich 98 pro 50 gmm, ohne patholo-
gische Veranderangen.

" Ovarien: Techtes 20 : 28, linkes 19 : 28 mm, dieses mit einigen iiber erbsen-
groflen Cysten. Histologisch: keine Primordialfollikel, keine Graafschen Follikel, sehr
reichlich Corpora candicantia, einige pigmentierte Corpora fibrosa, ein altes, zum Teil
fibroses, stellenweise pigmentiertes Corpus luteum, keine lipoidhaltigen Thecazellen.



434 B. J. Kraus:

Epikrise.

Das Hypophysengewicht erscheint in allen 3 Féllen annaébernd
normal, eher eine Spur vermehrt, und zwar 0,66 g im Durchschnitt.
Die eosinophilen Zellen sind wesenilich, in einem Falle sogar gonz ouf-
fallend stark vermindert, erscheinen meist sehr klein, zum Teil mit zer-
fasertem Zelleib und reichlich mit HZ vermischt. — Normale, schon granu-
basophile Zellen fanden sich nur in ganz geringer Zahl, fehlen in einem
Falle anscheinend vollstindig. Um so zahlreicher sind pathologisch ver-
dnderte Basophile, und zwar findet man Kernpyknose, iiberreichliche
Kornerelimination, Umwandlung der Basophilen in eine wabige, fast
zusammenfliefende Masse, Kleinheit und unregelmdfige Form des Zelleibes,
mangelhafte Kornelung und undeutliche Zellgrenzen. — Die Hauptzellen
sind zum Teil auf Kosten der anderen Zellformen vermehrt und zeigen
manchmal pyknotische Kerne ohne erkennbaren Zelleib. — Im Falle 2
finden sich adenomihnliche Zellhyperplasien aus HZ, kleinen ungranu-
lierten Zellen und kleinen, unregelmaBig geformten schwach basophilen
Zellen, Herde, in deren Umgebung das Interstitium, wie auch sonst
vielfach, verdickt erscheint, wodurch ein Bild entsteht, das an einen
cirrhotischen ProzefS mit Regeneration erinmerf. — Normale BZ finden
sich in diesem Falle nur spérlich an einzelnen Stellen. Die Basophilen
im Hinterlappen sind im Falle 2 reichlich und nur zum geringsten Teil
verindert, im Falle 3 in geringer Menge und durchwegs pathologisch,
im Falle 1 sehr spirlich und o. B.

Bs ergibt sich somit zwischen den Verédnderungen der Hypophyse
beim Morbus Basedowi und Morbus Addisoni eine weitgehende Uber-
einstimmung bis auf den Unterschied im Hypophysengewicht, das
beim Morbus Addisoni nicht verindert gefunden wurde.

Der 4. von mir untersuchte Fall von Morbus Addisoni zeigt die
beschriebenen Veranderungen nicht, wenngleich auch hier &hnliche
Kernverinderungen in einem Teil der chromophilen Zellen nachweisbar
sind.

Fall 4. Marie Z., 43 Jahr alt, ©. Handelsspital. Klinische Diagnose: Ence-
phalitis epidemica?

Pathol.-anat. Diagnose: Totale tuberkulése Verkisung der rechten Nebenniere,
Cirrhose der linken Nebenniere. Starke Pigmentierung der Haut, der Lippen- und
‘Wangenschleimhaut sowie des Zahnfleisches. Atrophie des Myokards, der Leber und
der Ovarien, namentlich des rechten, bei allgemeiner Atrophie. (Odem des Gehirns
und der Lunge. Struma nodosa partim cystica haemorrhagica. )

Aus dem Sektionsprotokoll: Kérper 157 em lang, sehr mager, von sehr zartem
Knochenbau.

Klinisch bestanden angeblich keine fir Morbus Addisoni charakteristischen
Symptome mit Augnahme der starken Pigmentierung.

Histologische Untersuchung der endokrinen Organe: Hypophyse 0,6 g. Die

EZ etwas weniger reichlich und im Durchschnitt etwas kleiner als sonst, zum Teil
mit verkleinerten dunklen Zellkernen. Die BZ iiberaus reichlich, zum gréBeren
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Teil gerbsiurefest, sehr oft mit kleinen, dunklen und auch unregelmaBig geformten
Zellkernen. Stellenweise auffallend kleine BZ, die locker gefiigt im Zentrum groBerer.
basophiler Zellkomplexe liegen. Die HZ relativ recht reichlich, ohne pathologischen
Befund. Im Vorderlappenparenchym héufig kleine Kolloidfollikel. Multiple,
fast grieBkorngrofe Kolloideystchen in der Marksubstanz. Im Hinterlappen
stellenweise reichliche BZ und ziemlich viel Pigment, unregelmaBig verteilt.

Zirbeldriise makroskopisch o. B., zeigt histologisch deutlichen Lippchenbau.
Die Pinealzellen relativ selten mit eingeschnittenem Kern und #uBerst spérlichen
homogenen Kerneinschliissen. Corpora arenacea sehr reichlich.

Die Epithelkorperchen nicht untersucht.

Die Schilddriise zeigt histologiseh das Bild einer Struma nodosa mit kolloider
Degeneration der Knoten und starker Atrophie des Schilddriisenparenchyms
zwischen diesen.

Pankreas 51 g. Das Epithel der Inseln, die sehr ungleich groB erscheinen,
teils mit gut farbbarem, solidem Zelleib, teils schwach gefirbt, licht, wie poros
und unscharf begrenzt. Das Epithel aller Inseln eine Spur lipoidbaltig. Die
Zahlung ergibt ungefahr 94 Inseln pro 50 qmm. Die Tubuli o. B. Die zentro-
acindren Zellen iiberall deutlich vermehrt in Form kleiner und kleinster Gruppen
von Zellen mit einem farblosen, runden oder ovalen Zelleib und einem etwas
dunklen, runden oder leicht ovalen Kern. Stellenweise kleine Hiufchen acidophiler
Zellen von Weichselboum. Das Interstitium zart.

Nebennieren: Die rechte vollsténdig in einen pflaumengrofien kisigen Herd
umgewandelt. Die linke, 1,5 g schwer, zeigt histologisch bis iiber erbsengroBe,
runde Knoten aus Rindenparenchym, die von derbem, nur stellenweise von vielen
Rundzellen infiltriertem und zum Teil verkalktem Bindegewebe eingescheidet
sind. Die Rindenknoten zeigen vielfach eine ZG, und zwar in der Peripherie,
zentral oft eine Anordnung der Zellstrange nach Art einer ZF und daneben unregel-
mabig geformte, verschieden reichliche Herde braunlich pigmentierter Rinden-
zellen, die der ZR entsprechen wiirden. Diese Rindenkmoten erscheinen diffus,
jedoch schwach mit isotropem Lipoid verfettet und nur stellenweise mit ziemlich
reichlichem, anisotropem Lipoid, das in Form kleiner Herde das Parenchym durch-
setzt.

Ovarien (zusammen) 5,5 g. Augenscheinlich keine Primordialfollikel und
keine Graafschen Follikel. Ein bohnengrofies Follikelhimatom mit einem stellen-
weise unterbrochenen Saum verfetteter Thecazellen. Stellenweise kleine Blut-
austritle im Stroma der Rinde. Vereinzelt kleine Cystchen mit einem diinnen
Saum verfetteter Thecazellen. Einige zum Teil pigmentierte Corpora fibrosa
zum Teil mit einem méchtigen Wall verfetteter Thecazellen. Reichliche Corpora
albicantia.

In Anbetracht unserer vollkommenen Unkenntnis der Funktion der
basophilen Zellen in der Hypophyse erscheint es kaum méglich, die
bei den beiden Erkrankungen beschriebenen Verinderungen derselben
kausalgenetisch richtig zu deuten. Vor allem erhebt sich die Frage,
ob die in der Hypophyse gefundenen Verinderungen fiir diese Erkran-
kungen spezifisch sind. Ich glaube, diese Frage dahin beantworten
zu diirfen, dafi wohl keine der beschriebemen Verdnderungen fir einen
oder den anderen Prozefy spezifisch ist, daf denselben aber trolzdem. eine
gewisse pathognomonische Bedeutung mnichi abgesprochen werden kann.
Verminderung des Hypophysengewichtes und der Zahl und GroBe der
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eosinophilen Zellen mit regressiven Verdnderungen derselben beginnen
wir, wie ich zeigen konnte, auch beim Diabetes mellitus, namentlich der
bosartigen Form bei jiingeren Menschen, ebenso wie auch bei schweren
Pankreagerkrankungen ohue Diabetes oder héchstens mit transitorischer
Glykosurie analoge Verinderungen im eosinophilen Apparat der Hypo-
physe auftreten kénnen. In dieser Beziehung zeigt die Hypophyse
beim Diabetes und beim Basedow eine groBe Ahnlichkeit, wenngleich
die eben erwihnten Verinderungen beim Basedow hochgradiger und
mdglicherweise konstanter zu sein scheinen, hingegen diirften Ver-
anderungen, wie ich sie' in vorliegender Arbeit an den basophilen
Zellen beschrieben habe, bei anderen Krankheitsprozessen in diesem
Ausmafie kaum beobachtet worden sein. — Mir wenigstens ist kein
Prozefl auBer dem Morbus Basedowi und Morbus Addisoni bekannt,
bei dem analoge Verinderungen der basophilen Zellen in einem solchen
Grade nachweishar wirenl). Dieser Umstand sowie die auffallende
Hiufung der erwihnten Befunde bei den 2 genannten Krankheiten
machen es wohl mehr als wahrscheinlich, dal es sich nicht um zu-
fallige Befunde handelt, daBl wir es vielmehr hierbei mit Folgeerschei-
nungen der beiden Prozesse zu tun haben, wobei vielleicht an eine
spezifische Toxinwirkung zu denken wire, die ja bei den 2 Erkran-
kungen auch in anderen Organen ihren schédigenden EinfluB entfaltet,
wie die Verfettung der Parenchyme beim Morbus Basedowi zur Ge-
niige beweist.

Um festzustellen, wie oft abnorme Verinderungen an den basophilen
Zellen, vor allem Verminderung ihrer Zahl bzw. regressive Verinderungen
auch bei anderen Krankheitsprozessen vorkommen, habe ich ca. 135
histologisch untersuchte Hypophysen zum Vergleiche herangezogen
und von ungefihr 93 wahllog herausgegriffenen Hypophysen von In-
dividuen im Alter von 10 —86 Jahren in folgenden Fallen eine auffallende
Armut an Basophilen in der Hypophyse gefunden: Bei einer 45 a Q mit
Bulbarparalyse, bei einer sehr fettleibigen 54 & Q mit Lungenemphysem,
Atherosklerose und Cholelithiasis, bei einer sehr fettleibigen 71 a Q mit
Endokarditis, allgemeiner Atherosklerose und Cholelithiasis und bei
einem abgemagerten 76 a ' mit Vitium cordis, allgemeiner Athero-
sklerose und Encephalomalacie. — Wesentlich vermindert, wenngleich
nicht hochgradig, waren die Basophilen bei einem 45 a " mit Cholelithi-
asis und h&morrhagischer Pancreasnekrose, bei einer 48 a Q mit aus-
gedehnter Zerstérung der Nebennieren durch einen malignen Tumor,
bei einem mittelmaflig gendhrten Mann mit Carcinom des Gesichtes
und einer etwas fettleibigen 86a Q mit allgemeiner Atherosklerose,
Atrophie des Gehirns und Lungenemphysem und einer stark abge-

1) Auf die jlingst von mir beobachtete eigenartige Verdnderung der Basophilen
beim Diabetes komme ich am Schlusse noch zu sprechen.
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magerten 66 a Q mit Lungenemphysem, allgemeiner Atherosklerose
und Cholelithiasis. — Deutlich vermindert und zum Teil mit pykno-
tischen Kernen waren die Basophilen bei einem 64 a 5 mit ausgedehnter
Zerstorung der Nebennieren durch Carcinommetastasen. — Die Baso-
philen im Hinterlappen waren in den genannten Fiallen sehr spérlich
bis ungemein reichlich. — Unter 42 Diabetikerhypophysen zeigten
nur die eines 26a ¢ und die eines 36 a " eine betrichtliche bzw.
sehr starke Verarmung an Basophilen im Vorderlappen, in beiden
Fallen mit Verkleinerung und Undurchsichtigkeit der Zellkerne.

Vermehrung der basophilen Zellen fand sich bei meinem Kontroll-
material in folgenden Fallen: In ganz auffallend starkem Mafle bei einer
62 a @ mit Diabetes, Atherosklerose der Aorta, Atrophie des Gehirns
und Hypertrophie der Nebennieren (16 g), ferner bei einem 69 a & mit
essentiellom Hochdruck, allgemeiner Atherosklerose und geringgradiger
arteriolosklerotischer Schrumpiniere, einem 65a & mit chronischer
Nephritis und einem 48 a &' mit progressiver Paralyse. Sehr reich-
liche basophile Zellen finden sich nicht selten bei alten Menschen und
worauf Berblinger und sein Schiiler Hoppli austithrlich hingewiesen haben,
bei chronischen Nierenaffektionen und zwar vorwiegend bei Amyloid-
schrumpfniere und entziindlicher sowie arteriolosklerotischer Schrumpf-
niere; ferner, wie aus meinen Hypophysenprotokollen hervorgeht,
oft bei allgemeiner Atherosklerose der Geféilfle, haufig bei progressiver
Paralyse, gelegentlich bei atrophischer Lebercirrthose. Allerdings
kommen bei allgemeiner Atherosklerose, wie die frither zitierten Be-
funde zeigen, auch Falle mit auffallender Verminderung der Basophilen
vor. —

Von welchen Momenten die absolute Menge der basophilen Zellen
in der Hypophyse abhangt, das entzieht sich vollkommen einer sicheren
Beurteilung.. Die Vermehrung der Basophilen im Alter, bei Athero-
sklerose, bei Schrumpfnieren ist vielleicht () weniger die Folge dieser
Prozesse selbst, als die Folge der bekanntlich mit diesen Prozessen sehr
oft wvergesellschafteten. Nebennierenhypertrophie, die sich, wie aus den
Untersuchungen von Thomas hervorgeht, vorwiegend auf die Rinde
beziehen soll. —

Die Untersuchung einer Reihe anderer endokriner Organe bei den
hier mitgeteilten Fallen von Morbus Basedowi und Addisoni ergibt
folgende Veranderungen, die wohl alle auf das Grundleiden zuriick-
zufithren sind: In der Zirbeldriise begegnen wir in 2 Fallen von Basedow
regressiven Versnderungen an den Pinealzellen und zwar Kernpyknose
und eine eigenartige Haufenbildung der so vériinderten Zellen. — Die
Epithelkirperchen erscheinen, soweit sie untersucht worden sind, sehr
klein und zeigen meist protoplasmaarme Hauptzellen, was der Be-
haunptung Routmanns widerspricht, dafl beim Bagedow in den Epithel-
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kérperchen hypertrophisch-hyperplastische Prozesse gefunden werden,
ebenso wie meine Hypophysenbefunde die gleiche Behauptung Raui-
manns beziiglich der Hypophyse strikt widerlegen. Die von mir in den
Epithelkérperchen gesehenen Bilder entsprechen viel eher einer Atro-
phie, wie sie auch von Mac Callum erwihnt wird, wenngleich dieser Autor
auch eine bindegewebige Induration beschreibt. — Der Thymus war
in 2 von 4 Fillen méchtig entwickelt und in beiden Fallen durch Ne-
krose der meist sehr groBlen Hassalschen Kgrperchen charakterisiert.
Auch . dieser Befund entspricht nicht der Angabe Raufmanns, daB
in grofien Thymusdriisen die Hassalschen Korperchen gut erhalten sind,
wihrend sie angeblich in kleinen, nicht hyperplastischen Driisen weniger
gut erhalten und zuweilen verkalkt gefunden werden. —

Was das Pankreas beim Basedow anbelangt, verfiige ich blof itber
einen diesbeziiglich genau anatomisch-histologisch untersuchten Fall.
Es ist dies Fall 3, in dem das Pankreas eine gewaltige Gewichtsvermin-
derung aufwies (37 g) und bei dem sich typische hydropische Degene-
ration der pro 50 mm? nicht verminderten Inseln mit nachfolgender
Atrophie im Sinne Weichselbaums feststellen liell, ohne dal in dem
Falle Diabetes oder spontane Glykosurie bestanden hat, In einem
anderen Falle betrug das Pankreasgewicht 51,25 g. Auch von anderen
Autoren (Pettavel, Landau) ist beim Morbus Basedowi ein sehr geringes
Pankreasgewicht, bzw. regressive Verdnderungen (Atrophie der Inseln,
Inselnekrose, usw.) angegeben. —

Was die Erklirung dieser Befunde im Paunkreas beim Morbus Basedowi
anbelangt, glaube ich, dafl hierbei der folgende Gedankengang nicht
gangz von der Hand zu weisen wire. So wie Hypofunktion der Thyreoidea
im Experiment und bei Myxodem eine Hypertrophie der Langerhans-
schen Inseln erzeugen soll, so scheint Hyperfunktion der dem Pankreas
antagonistischen Thyreoidea durch Uberbelastung das Pankreas zu
schidigen und zur Atrophie zu bringen, worauf wenigstens in einem
Teil der Fille die Glykosurie bzw. der Diabetes der Basedowkranken
ruriickzufithren wére. — Dafl es im vorliegenden Falle trotz Basedow
und schwerer Schidigung des Inselapparates zu keinem Diabetes ge-
kommen ist, beweist nur, daB es wahrscheinlich noch anderer Momente
{konstitutionelle Disposition, abnorme Erregbarkeit des Nervensystems
usw.) bedarf, damit bei einem Individuum ein Diabetes entsteht.

Beziiglich der Nebennieren findet sich in der Literatur die Angabe,
daB ihr Gewicht beim Basedow vielfach unter dem Mittel gelegen ist,
daB die Rinde auffallend schmal, das Mark schlecht entwickelt gefunden
wird. Namentlich die Markhypoplasie wird bei Morbus Basedowi
hiufig betont (Pestavel, Routmann). Auch in meinen Fillen war das
Nebennierengewicht meist vermindert, in einem Falle sogar bis auf
6g fir beide Nebennieren. In den Fiéllen mit Thymushyperplasie
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war namentlich das Nebennierenmark auffallend schwach entwickelt.
Nichtsdestoweniger muf} die Kleinheit der Nebennieren beim Basedow
noch eine andere Ursache haben als den Status thymicus, da das Neben-
nierengewicht auch in Fallen ohne Thymushyperplasie auffallend klein
gefunden wird, wie der Fall 2 zeigt, in dem beide Nebennieren zusammen
blof 6 g wogen. — Blof im Falle 3 waren in den Nebennieren Zeichen
von Atrophie nachweisbar und zwar ausschliefllich in der Zona glo-
merulosa. — Verinderungen, die man im Sinne von Peitavel als ,,cellu-
lire Hypertrophie des Markes auffassen konnte, habe ich nicht be-
obachten kénnen. Auch erscheint mir die Existenz einer solchen recht
unwahrscheinlich, zumal sich die Hypertrophie eines Gewebes vor allem
durch eine Volumszunahme des Organs bemerkbar macht, die jedoch
in keinem Falle nachweisbar war. — DaB trotz der stark fordernden
Wirkung der hyperfunktionierenden Schilddriise eine Markhyperplasie
in der Nebenniere beim Basedow ausbleibt, erklart Asher mit einer
Erhohung der FErregbarkeit des sympathischen Endapparates fiir
den Reiz des Adrenalins. —

Die Ovarien erwiesen sich in 2 Fillen als sichtlich verkleinert; die
Primordialfollikel waren in 3 Fallen deutlich vermindert bis dulerst
spérlich, in einem Falle gar nicht nachweisbar; ebenso fehlten in allen
Fillen die Graafschen Follikel. In 2 Fillen fanden sich frische Blutungen
im Strome der Rinde; in einem Falle war die sog. interstitielle Eier-
stockdriise sehr stark entwickelt. Die Menstruationsstérungen, die
laut klinischen Angaben in allen Fallen vorhanden waren, erscheinen
.durch die, tibrigens ofters in der Literatur erwihnte Atrophie des Follikel-
apparates vollkommen erklart. —

Die Frage, ob die auBerhalb der Thyreoidea beim Morbus Basedowi
gefundenen Verénderungen der endokrinen Organe, soweit sie nicht
rein zufillige Befunde darstellen, in kausale Beziehung zu der Erkran-
kung zu setzen sind, mochte ich fiir die einzelnen Organe in nach- .
stehenden Sinne beantworten:

Die Verinderungen in der Hypophyse, die in vielen Fallen schwerer -
Natur sind, stellen wohl eine sekundire Erscheinung dar, die organitio-
logisch fiir den Basedow nicht in Betracht kommt. Die Veranderungen
in der Hypophyse konnen nicht im Sinne von Salmon gedeutet werden,
der in einer Insuffizienz der Hypophyse die Ursache des Basedow er- -
blickt, wenngleich der anatomisch-histologische Befund der Hypophyse
einem insuffizienten Organ entsprechen wiirde. Die Kleinheit der Hypo-
physe und die oft sehr starke Reduktion des eosinophilen Apparates
kommt &tiologisch fiir den Basedow schon aus dem Grunde nicht ernst-
lich in Betracht, weil die gleichen Veranderungen in sehr vielen Fillen
auch beim Diabetes mellitus vorkommen, ohne daB bei dieser Erkran-
kung Zeichen von Basedow bestiinden. Es kdimen also nur die Ver-
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snderungen der basophilen Zellen hier in Betracht, die man in der Tat
in einem solchen Grade kaum bei einer anderen Erkrankung antriffti),
Doch da es Fille von Basedow gibt, in denen die basophilen Zellen
intakt gefunden werden und #hnliche Verinderungen der basophilen
auch beim Addison vorkommen, erscheint es wohl nicht méglich die
Basophilenverinderung fiir den Basedow verantwortlich zu machen,
abgesehen davon, daB8 wir die pathogenetische Bedeutung der Schild-
driisenverinderung beim Morbus Basedowi wohl als sichergestellt be-
trachten diirfen.

Was das Vorkommen der Thymushyperplasie beim Basedow anbelangt,
so diirfte es sich wohl um eine héufige Kombination dieser Erkrankung
mit einem Status thymicus oder thymicolymphaticus handeln, der
meist, wie auch in meinen Fallen mit Hypoplasie des Nebennieren-
markes einhergeht; doch glaube ich, dafl hier morphologische Unter-
suchungen nicht gentigen, um die Rolle der Thymushyperplasie beim
Morbus Basedowi aufzukléren.

Die auffallende Kleinheit des Pankreas und die regressiven Ver-
gnderungen des Inselapparates kénnten eine Folge- und Teilerscheinung
des in meinen Fillen durchwegs vorhandenen schweren Kérperver-
falles sein, andererseits auch in dem vorhin geduBerten Sinne gedeutet
werden. —

Die Kleinheit der Nebennieren kénnte vielleicht damit ihre Erklarung
finden, dall infolge der durch die Basedowstruma hervorgerufenen
Atrophie und Hypofunktion des Pankreas fiir die antagonistischen
Nebennieren der Antrieb zur Gegenleistung geringer wird und als Aus-
druck dieser funktionellen Anpassung eine Verkleinerung der Neben-
nieren resultiert. Einen Hyperadrenalismus als Ursache des Basedow
im Sinne von Swiecicki anzunehmen, haben wir auf Grund der morpho-
logischen Befunde absolut keinen Anlafi.

Die Veriinderungen der Keimdriisen beim Basedow sind sicher se-
kundirer Natur, ebenso wie bei vielen anderen endokrinen Stérungen,
5o z. B. bei Morbus Addisoni, Diabetes mellitus u.a. —

Uberhaupt zeigt eine Reihe von endokrinen Organen in erster Linie
die Hypophyse, in manchen Fallen vielleicht auch die Epithelkorperchen,
in einem meiner Fille auch das Pankreas?), dann auch die Nebennieren
und vor allem die Ovarien (Hoden von Basedowkranken hatte ich keine
Gelegenheit zu untersuchen) oft im anatomisch-histologischen Bilde
eine weitgehende Ahnlichkeit, bzw. Ubereinstimmung mit den Ver-
#nderungen der gleichen Organe beim Diabetes und zwar in erster Linie
der bosartigen Form, wie sie bei jungen Menschen vorkommt, was mit
als ein Beweis fiir den unspezifischen Charakter dieser Verinderungen

1) Abgesehen von den hier mitgeteilten Verdnderungen beim Morbus Addisoni.
%) Trotz fehlender Glykosurie.
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angesehen werden darf. Der unspezifische Charakter tritt selbst dort
zutage, wo es. sich um Verinderungen handelt, die in ursichlicher Be-
ziehung zu dem betreffenden endokrinen Leiden stehen, so wie die Pan-
kreagverinderungen beim Diabetes, die Nebennierenverinderungen
beim Morbus Addisoni u. a. m. Noch weniger Anspruch auf Spezifitat
haben naturgemaB diejenigen Verinderungen, die sich sekundir im
Verlauf einer bestehenden endokrinen Stérung in bestimmten Organen
des endokrinen Systems einstellen. Sie sind wobl der sichere Ausdruck
einer Stérung in diesem System, sind fiir bestimmte endokrine Prozesse
selbst bis zu einem gewissen Grade pathognomonisch, ihre Genese
bleibt jedoch vorderhand ungeklirt.

Was nun die Verdnderungen der Hypophyse beim Morbus Addisoni
anbelangt, so ist man verleitet, vor allem zur Erklarung der regressiven
Verdnderungen, die sich besonders an den Basophilen feststellen liefien,
eine durch den Nebennierenausfall bedingte toxische Wirkung als Ur-
sache anzunehmen. Andererseits wire doch auch an eine evtl. beste-
hende Wechselwirkung zwischen basophilen Zellen und Nebennieren
zu denken. Die groBie Menge basophiler Zellen, wie wir sie z. B. bei
Schrumpfnierenkranken und bei Atherosklerotikern, die meist auch
groBe Nebennieren besitzen, finden und die auffallende Verminderung
der Basophilen, wie ich sie in 3 von 4 Addisonfillen feststellen konnte,
lassen immerhin an eine wielleicht bestehende Wechselwirkung zwischen
diesen Zellen und den Nebennieren denken. Die Entscheidung dieser
Frage sei weiteren Untersuchungen, die bereits im Gange sind, vor-
behalten. — Bemerkenswertist auch beim Morbus Addison die auffallende
Kleinheit des Pankreas, auf die ich bereits frither einmal hingewiesen
habe und die Verminderung der absoluten Zahl der Langerhansschen
Inseln. Bei Annahme einer antagonistischen Wechselwirkung zwischen
Nebennieren und Pankreas wiire vielleicht, dieVorstellung erlaubt, dafl in-
folge der Hypofunktion der Nebennieren beim Addison der Antrieb zur
normalen Téatigkeit fiir das Pankreas dermafBen abnimmt, daB das Organ
durch Funktionseinschrinkung atrophisch wird. Die Atrophie des Pan-
kreas wirde dann, wie ich in meinen Arbeiten tiber Diabetes vermutet
habe, mdoglicherweise die Ursache fiir die Verminderung der Zahl und
GroBe der eosinophilen Zellen in der Hypophyse beim Morbus Addisoni
darstellen. Weitere und vor allem experimentelle Untersuchungen er-
scheinen notwendig, um der Losung dieses Problems niher zu kommen.
Die Veréinderungen in den weiblichen Keimdriisen gleichen den beim Mor-
bus Basedowi. Auch beim Addison steht die Versdung des Follikelapparates
im Vordergrund. Ebenso waren in einem Falle frische Blutaustritte im
Stroma der Rinde wie in den 2 Fillen von Basedow nachweisbar. —

Zum Schlufl mochte ich als weiteren Beitrag zur Pathologie der baso-
philen Zellen der Hypophyse auf eine Verinderung aufmerksam machen,
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die ich in einer derzeit in Druck befindlichen Arbeit tiber die Patho-
genes des Diabetes mellitus in 4 von 22 untersuchten Diabetesfillen
gesehen und heschrieben habe. Es handelt sich um eine Verinderung
der Basophilen, die ich am ehesten als Aydropische Degeneration mit
nachfolgendem Zelluntergang auffassen mdochte und die ich bisher bei
keiner anderen Erkrankung gesehen habe, ohne diese Verinderung
von vornherein als spezifisch fiir den Diabetes ansehen zu wollen. Es
entsteben bei diesem Prozefl rundliche oder gelapptrandige, mehr

oder weniger scharf begrenzte Herde vorwiegend in der Mantelschichte
des Vorderlappens, Herde, die auf der Hohe der Verinderung schon bei
schwacher Vergréferung durch ihre auffallend lichte Farbe und ihr
sehr stark gelockertes Gefiige auffallen, eine Erscheinung, die durch
das Auftreten groBer runder, scheinbar leerer Hohlrdume (Abb. 1.
Vergrofierung 1 :140) und durch den starken Zellschwund innerhalb
der basophilen Zellstringe bedingt ist. Das Protoplasma der erkrank-
ten Zellen wird immer mehr und mehr reduziert, bis zum Schluf}
bloB groBe runde Liicken, die von diinnen Protoplasmabriicken um-
schlossen erscheinen, sowie spirlich pyknotische Kerne, die hiufig im
Innern der scheinbar leeren Hohlrdume gelegen sind, tbrig bleiben.
Sicherlich liegt hier eine schwere regressive Verinderung der basophilen
Zellen vor, ohne daf3 wir in ihre kausale Genese einen Einblick zu nehmen
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imstande sind. Vorallem bleibt es unklar, warum diese Erscheinung nur in

einem kleinen Teil der Fille von Diabetes nachweisbar ist. Zu beachten
wire, dall es wiederum ein endokrines Leiden ist, bei dem diese
eigenartige, schwere und ganz einheitliche Verinderung der baso-
philen Zellen gefunden wurde, und daB diese Veriinderung ganz an-
derer Natur ist als die hier beschriebenen Verinderungen beim Mor-
bus Basedowi und Morbus Addisoni.

Nachtrag.

Wahrend der Drucklegung der Arbeit hatte ich Gelegenheit, zwei
weitere Fille von Basedow zu untersuchen und méchte dieselben noch
kurz anfithren:

Der erste Fall betrifft eine 47 jahr. © aus der II. med. Klinik. —
Menses mit 15 Jahren, stets regelmaBig; in den letzten Monaten der
Krankheit amenorrhoisch. Ein Partus, ein Abortus. Im Harn kein
Zucker; Aceton und Acetessigsiure positiv. Keine Polyurie; kein
Anhaltspunkt fiir Diabetes. — Sektion am 22. VI. 1923.

Pathologisch-anatomische Diagnose: Basedowstruma mit einigen bis klein-
kirschgroBen, kolloidfreien Adenomknoten. Zweilappiger Thymus. Protrusio
bulborum. Atrophie des Pankreas. Lipoidarme Nebennieren. Gyrierte derbe
Ovarien mit Atrophie. MiBige Hyperplasie der Follikel am Zungengrund, der
Follikel im Diinndarm, sowie der peripheren Lymphknoten. Follikelmilz. Kon-
genitale Cystennieren. Geringe Atherosklerose der Aorta. Chronische Kolitis.
Fettige Degeneration der Nieren, weniger der Leber. Starke Caries der Zihne.
Geringe Hyperostose des Schideldaches.

(Korper 141 cm lang, stark abgemagert.)
Hstologische Untersuchung der endokrinen Orgame:

Hypophyse: 0,5 g. VL.: Die EZ etwas vermindert und durchschnittlich
etwas kleiner als normal. Die BZ reichlich; die HZ etwas vermehrt, oft in ge-
schlossenen Strangen. In der rechten Hilfte der Mantelschicht eine fast hant-
korngroBe, adenomihnliche Wucherung von HZ und UZ. Das Interstitium in
den vorderen Anteilen der Mantelschicht leicht verdickt, das Parenchym daselbst
etwas atrophisch; sonst keine bemerkenswerten Veranderungen an den Zellen
des VL. In der Marksubstanz reichlich bis iiber hanfkorngrofie Kolloideysten,
HL: An einzelnen Stellen erscheint das HL-Gewebe in kolloidéhnliche Massen
eingeschmolzen, die mit den vermehrten und vergroBerten Kolloidcysten der
Marksubstanz in Verbindung stehen. BZ finden sich in geringer Menge
und sind auffallend klein, unregelmaBig geformt, gegeneinander oft nicht
scharf abgrenzbar, meist sehr schwach granuliert, zum Teil mit zerfaser-
tem Zelleib und vielfach mit verkleinerten undurchsichtigen Kernen. Sehr
wenig Pigment.

Zirbeldrise: 0,12 g, mit zartem Interstitium, fast ohne Corpora arenacea.
Die Pinealzellen hiufig mit. eingeschnittenem XKern und einem homogenen
KerneinschluB.

Schilddrise: 116 g, zeigt histologisch das typische Bild einer Basedowstruma
mit reichlichen lymphatischen Herden im Interstitium.

Virchows Archiv. Bd. 247, 29
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Zwei Hpithelkorperchen, ungefihr von normaler Grofe, mit zartem Inter-
stitium, vorwiegend mit protoplasmaarmen HZ; stellenweise kleinen Komplexen
von OZ*), hiufiger einzelnen OZ. Ein Epithelkérperchen mit auffallend reich-
lichen, kleinsten Kolloidfollikeln.

Thymus: 15,2 g, histologisch mit Zeichen physiologischer und akzidenteller
Involution, wobei erstere iiberwiegen. Die Hassalschen Korperchen mafig reich-
lich, vorwiegend aus nekrotischen Massen bestehend.

Pankreas: 38 g, durchwegs mit zartem Interstitium. Die Inseln, ungefihr
148 pro 50 qmm, sehr ungleich in der GréBe (Rieseninseln neben kleinsten, aus
wenigen Zellen zusammengesetzten Inseln), zum groBen Teil mit typischer hydro-
pischer Degeneration und folgender Atrophie im Sinne von Weichselbaum.
Die Tubuli fast durchwegs etwas atrophisch. Die centroaciniren Zellen stellen-
weise etwas vermehrt; vereinzelt Haufen acidophiler Zellen. .

Nebennieren (zusammen): 10,7 g. Die ZG streckenweise deutlich atrophisch.
Die ZR maBig pigmentiert. Mehrere bis kleinbohnengrofe Rindenadenome bzw.
adenomihnliche Hyperplasien; eine davon in der ZR und stark pigmeuntiert. Die
Marksubstanz gut chromierbar, ohne pathologischen Befund.

Ovarien (zusammen): 54 g.  Rinde stark verschmilert, keine Primordial-
follikel, keine Graafschen Follikel, keine Corpora lutea, mehrere Corpora candi-
cantia, einige Corpora fibrosa mit Blutpigment. Hie und da eine kleine Follikel-
cyste. Das Stroma der Rinde stellenweise verfettet.

[Anmerkung: Die Leber zeigt histologisch geringgradige Cirrhose und eine
diffuse Verfettung des Parenchyms.]

. Der zweite Fall betrifft einen 53jihr. 0" ans der 1. med. Klinik n;it
der Diagnose Morbus Basedowii und Hochdruck. Patient hatte in der
letzten Zeit 20 kg an Korpergewicht verloren. Im Harn kein Zucker,
tégliche Harnmenge bis 2250 cem. Eiweil positiv, reichlich granulierte
und hyaline Zylinder. Blutdruck bis 205 mm Hg. — Sektion am 4. VII.
1923.

Pathologisch-anatomische Diagnose: Basedowstruma mit vereinzelten, bis
kleinkirschgroBen, kolloid degenerierten Adenomknoten. Atherosklerose der Aorta
und der peripheren Gefifle. Schrumpfnieren. Geringe Hypertrophie des linken
Ventrikels. Atrophie der Leber. Geringer chronischer Milztumor. ZFEitrige
Bronchitis,

Histologische Unfersuchung der endokrinen Organe.

Hypophyse: 0,72 g. VL: Die EZ im allgemeinen stark verkleinert und deut-
lich, wenngleich nicht sehr vermindert, vielfach mit kleinen, undurchsichtigen
Kernen. Die BZ sehr reichlich, nur zum geringen Teil und zwar vorwiegend in
der Mantelschicht pathologisch veréindert, indem sie gegeneinander nicht abgrenz-
bar und infolge sehr schwacher Granulierung auffallend blaB gefsirbt ervscheinen
und vielfach unregelmaBig geschrumpfte Kerne aufweisen. Die HZ entsprechend
reichlich, zum Teil mit verkleinerten, dunklen Kernen. In der Marksubstanz
spirlich kleine Kolloidcystchen, Das Interstitium des VL stellenweise etwas ver-
dickt. — Im HL reichlich BZ, zum Teil klein und mit den gleichen Veréinderungen
wie ein Teil der BZ im VL. Pigment ziemlich reichlich.

Zirbeldriise: 0,2 g, mit einem fast hanfkorngrofien, zentral verfliissigten,
gliosen Herd und wenigen Corpora arenacea. Die Pinealzellen hiufig mit ein-
geschnittenem Kern und homogenem Kerneinschluf.

*) Oxyphile Zellen.
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Die Schilddriise, 74 g schwer, zeigt histologisch das Bild einer Struma Base-
dowi ficata mit starker Epitheldesquamation und vereinzelte kolloiddegenerierte,
mehr oder weniger scharf begrenzte Adenomknoten; daneben ein junges, zirka
erbsengroBes Carcinom.

Drei Epithelkirperchen (zusammen): 0,17 g, mit zartem Interstitium. Die HZ
fast durchwegs klein und protoplasmaarm; die OZ reichlich, einzeln oder in kleinen,
unscharf begrenzten Komplexen oder auch in gréBeren, scharf begrenzten Herden.
Wenig Fettgewebszellen, wenige kleine Kolloidfollikel.

Der thymische Feltkirper zeigt starke physiologischie Involution des Thymus-
parenchyms.

Pankreas, 65 g, infolge postmortaler Autolyse fiir eine histologische Unter-
suchung unbrauchbar.

Nebennieren (zusammen): 13,47 g, mit sehr reichlicher Marksubstanz, reich-
lichem Lipoidgehalt in der Rinde und stark pigmentierter ZR.

Hoden groB, mit erhaltener, wenngleich verminderter Spermatogenese, ziem-
lich stark verfetteter, peripherer Randzone; stellenweise mit groBeren Anhéu-
fungen lipoidhaltigen Zwischenzellen.

(Anmerkung: Die Nieren zeigen das Bild einer arteriolosklerotischen und
entziindlichen Schrumpfniere.)

Auch in diesen zwei Fallen von Basedow finden sich an den basophilen
Zellen der Hypophyse analoge Veréinderungen, wie sie eingangs beschrie-
ben sind, bloB in viel geringerer Ausdehnung, wobei dieselben im ersten
Falle lediglich auf den Hinterlappen beschrinkt erscheinen, wahrend
im zweiten Falle neben einem Teil der Basophilen des Hinterlappens
auch ein kleiner Teil der Basophilen des Vorderlappens befallen ist. Die
eosinophilen Zellen sind nur wenig vermindert, jedoch durchschnittlich
kleiner als normal, was namentlich im zweiten Falle besonders hervor-
tritt.

Die Epithelkérperchen zeigen auch in diesen Fillen fast durchwegs
protoplasmaarme Hauptzellen.

Die Basedowstruma des zweiten Falles erscheint bemerkenswert durch
ein ganz kleines, unreifes Carcinom von solidem Bau aus groBen, ziem-
lich pleomorphen Zellen.

Im ersten Fall findet sich ein persistierender Thymus, der die bereits
in zwei fritheren Fillen beobachtete Nekrose der Hassalschen Kérper-
chen in reichlichem MaBe aufweist.

Von besonderem Interesse diirfte es sein, dal wie in einem der ein-
gangs beschriebenen Fille auch in einem dieser Falle und zwar bei der
45jahr. © das Pankreas bei einem Gewicht von 38 g (!) eine ausge-
sprochene hydrophische Degeneration der Inseln mit nachfolgender
Atrophie im Sinne Weichselbaums aufweist. Die Zahl der Inseln pro
50 gmm erscheint hierbei offenbar durch Zusammenriicken der Inseln
infolge der Tubulusatrophie gegen die Norm vermehrt. Auch dieser
Fall zeigte keine Glykosurie oder Diabetes; die Nieren waren histo-
logisch frei von Glykogen. Das Ausbleiben diabetischer Symptome
kénnte in beiden Fillen vielleicht damit erklart werden, da3 die absolute
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Zahl der Inseln keine oder keine wesentliche Verminderung erfahren
hat, wie dies beim Diabetes der Fall ist.

Die Nebennieren des letzten Falles zeigen im Gegensatz zu den iibri-
gen Basedowfillen eine wesentliche Vergrofierung mit besonders reich-
licher Entwicklung der Marksubstanz, eine Erscheinung, die méglicher-
weise mit der bestehenden Schrumpfniere zusammenhingt.

Die Ovarien des ersten Falles sind wesentlich verkleinert und fallen
durch die vollige Verodung des Follikelapparates auf; die Hoden des
zweiten Falles zeigen keine schwereren Verdnderungen, erscheinen viel-
mehr grof und mit ziemlich gut erhaltener Spermatogenese. Auch hier
zeigt sich ein gewisser Parallelismus zwischen dem Morbus Basedowii
und dem Diabetes: wihrend die weiblichen Keimdriisen bel beiden
Krankheiten in den meisten Fillen schwer geschidigt sind, scheinen
die mdnnlichen Keimdriisen hierbei gar nicht oder weit weniger in Mit-
leidenschaft gezogen zu werden.
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