(Aus der pathologisch-anatomischen Abteilung des stiddtischen Krankenhauses
Am Urban zu Berlin [Direktor: Dr. Edmund Mayer].)

Wie weit entsprechen den klinischen Bildern der
Basedowschen Krankheit bestimmte Formen der
Schilddriisenblischen und des Kolloids?

Von
Edmund Mayer und Annelise Fiirstenheim.

Mit 6 Abbildungen im Text.
( Eingegangen am 20. Mdrz 1930.)

I. Einleitung.

Das Gebiet der Schilddriisenpathologie leidet an einer Vermengung
der verschiedenen T'ragestellungen. Vor allem aber hat sich, wie de Quer-
vain (1926) betont, der Unterschied zwischen dem nur Angenommenen
und dem bereits Erwiesenen verwischt. So werden klinische Vorgénge
und morphologische Dinge hier aneinander gekoppelt, in der Annahme
einer gesicherten Beziehung, auf der man schon weiterbauen kénne
(vgl. die Bezeichnungen Struma basedowificata, toxisches Adenom usw.).
EKine Nachpriifung dieser Beziehung ist aber notig, und um nun dabei
das Gesicherte von dem blol Vermuteten sondern zu konnen, miissen
die Fragestellungen so einfach als moglich gestaltet werden.

Deshalb wird sich die vorliegende Arbeit auf folgenden Fragen-
bereich beschrinken: Besteht zwischen dem morphologischen Zustands-
bilde einer Schilddriise und ihrer wnmittelbar vor der Gewinnung des
anatomischen Priparates ermittelten Leistung ein gesetzmiaBiger Zu-
sammenhang ? Aber auch von diesem Fragebereich soll nur ein Teil
behandelt werden, nidmlich in funktionell-klinischer Hinsicht die Basedow-
sche Krankheit (Hyperthyreosenl), in morphologischer Hinsicht nur
die Eigenschaften, die vermutlich in unmittelbarer Beziehung zur Leistung
stehen. Nicht erdrtert werden also die Hypothyreosen sowie die geogra-
phischen Fragen (Tieflands- und Gebirgsschilddriise) und die Lebens-
alterschwankungen (,,Lebenskurve” Aschoffs, ,,Adolescentenstruma‘
von Gold und Orator). Auch die Entwicklung von Lymphknotchen in
der Schilddriise, die mit der ,,Konstitution* der Basedowkranken in

L Uber Basedowsche Krankheit als Dysthyreoidismus siehe S. 3908 und 431.
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Verbindung gebracht wurde (Biedl), diirfte keinen wunmittelbaren Zu-
sammenhang mit der Leistung der Schilddriise haben und wird deshalb
hier nicht beriicksichtigt. Uberdies ist die Lehre vom Status lympha-
ticus génzlich erschiittert.

Ebenso haben wir auf die Gegeniiberstellung von knotigen und
diffusen Kropfen verzichtet, schon weil eine Abgrenzung der oft sehr
deutlichen Schilddriisenlappchen gegen die schwiicheren Grade der
Kunotenbildung unmdoglich ist. Wenn Biirkle-de la Camp die Unterschiede
zwischen diffuser und ,,adenomatéser (d. h. knotiger) Struma fiir wich-
tiger halt als die von parenchymatdser und kolloider, so bezieht sich
das offenbar nur auf Fragen der Geographie und Lebenskurve des
Kropfes, nicht aber der Leistung. In dem Handbuchbeitrag von Wegelin
werden tibrigens auch genau die gleichen histologischen Formen zweimal
abgehandelt, einmal bei den makroskopisch diffusen und einmal bei den
makroskopisch knotigen Strumen. Dabei rechnet Wegelin, wie fast
allgemein tiblich, die knotigen Formen als ,,Adenom® zu den echten
Gewiéchsen, die diffusen Formen zu den Hyperplasien, tiberbriickt
aber diesen angeblichen Gegensatz durch eine Zwischenform, die , knotige
Hyperplasie. Die besonders einschneidende Gegeniiberstellung der
knotigen oder diffusen Formen durch manche amerikanische Forscher
werden wir genauer besprechen, in unserer eigenen Untersuchung jedoch
unser Augenmerk lediglich auf den histologischen Baw richten. Denn
auf die Leistung der Schilddrise diirfte die grobe Knotenbildung als
solche ebensowenig EinfluB haben, wie etwa das Hrhaltenbleiben der
fetalen Lappung auf die Leistung der Niere oder die narbige Lappung
nach ausgeheilter Syphilis auf die Leistung der Leber.

Ferner wird es bei der Mischung verschiedener histologischer Formen
in eimer Schilddriise fiir unsere Fragen von geringer Bedeutung sein,
ob die Mischung grobknotig oder mikroskopisch mosaikartig ist. Denn
fiir die Leistung der Schilddriise kénnte es — soweit wir sehen — allen-
falls auf die Gesamimenge der verschiedenen Gewebsarten ankommen,
aber nicht auf ihre Anordnung.

Aschoff rechuet bei Erhaltenbleiben der Schilddriisenlippchen mit einer Hyper-
funktion, bei Fehlen des Lappchenbaues mit Hyper-, Dys- oder Hypofunktion. Diese
Schliisse zieht Aschoff mittelbar aus folgender Erwigung allgemein pathologischer
Art: Eine Hyperplasie (durch erhaltene Lappchen gekennzeichnet) sei stets mib
Mehrleistung verbunden, dagegen eine echte Gewichsbildung (durch Fehlen der
Lappchen gekennzeichnet) nicht smmer. Da aber von Aschoff nirgends Vergleichs-

reiben zwischen Vorhandensein der Lippchen und klinischem Bild als Belege beige-
bracht werden, schien uns die Verfolgung dieser blofien Moglichkeit unlohnend.

Es bleiben also lediglich 2wei histologische Dinge tibrig, die offenbar
in engerer Beziehung mit den Basedowsymptomen stehen und denen daher
nachfolgende Untersuchungen gelten, ndmlich 1. die Form der Blischen
nebst der Beschaffenheit thres Epithels, und 2. die Beschaffenheit des
Kolloids.
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Neuerdings ist die Frage stark in den Vordergrund geriickt, wie weit
Jodzufuhr vor der Operation nicht nur den klinischen Zustand der
Basedowkranken, sondern auch das histologische Bild seiner Schilddriise
beeinfluBit. Wir werden auf diese Frage eingehen miissen, da mit ihr
mittelbare Schliisse auf die Beziehung zwischen Leistung und Zustands-
bild verkniipft sind. Auch bei dieser etwaigen Umwandlung durch Jod-
zufuhr wird es lediglich auf die Blaschen- und Epithelform, sowie auf
die Kolloidbeschaffenheit ankommen.

I1. Schrifttum.

Von den zahlreichen im Schrifttum niedergelegten Versuchen,
zwischen den histologischen Bildern und den Kklinisch-funktionellen
Storungen eine Beziehung zu finden, seien im folgenden nur die Haupt-
richtungen wiedergegeben. Im Schrifttum werden die Fragen zwar
{iberall beriihrt, aber nicht so scharf gefaf3t, wie wir es soeben versuchf
haben. Wir miissen also auf das ,,bekannte’ Schrifttum vielfach zuriick-
greifen. Dabei werden wir erst die Beziehungen der klinischen Befunde
zur Form der Bléschen und des Epithels besprechen und dann die zu den
Eigenschaften des Kolloids.

Man kann zwei Auffassungen der Basedowschen Krankheit be-
ziiglich der Schilddriisenleistung unterscheiden, 1. daf ein falsches
Sekret geliefert wird (Dysthyreoidismus), 2. daf} zuviel Sekret geliefert
wird (Hyperthyreoidismus).

Die Lehre vom Dysthyreoidismus ist von den meisten Klinikern
verlassen worden (vgl. 4. Oswald 1928). Eine engere Bezichung der
dysthyreotischen Theorie zur Morphologie findet sich nur in der amerika-
nischen Lehre vom ,,Toxic adenom‘. Hierbei und bei den spéter zu
erorternden Eigenschaften des Kolloids wird die dysthyreotische Lehre
noch einmal gestreift werden.

Die Lehre vom Hyperthyreoidismus dagegen stiitzt sich zum Teil
geradezu auf das histologische Bild. Nach ihr sind die runden Blischen
mit dem niedrigen kubischen Epithel und dem festen Kolloid das Zeichen
regelrechter, langsamer Absonderung mit Speicherung, wihrend die
stiirmische (hyperthyreotische) Absonderung sich darin ausdriicken soll,
dal die Blaschen ihre Oberfliche durch Féaltelung vergréBern. Hierdurch
soll im Schnitt das papillire Bild entstehen, das Epithel hochkubisch
bis zylindrisch werden und nur diinnflissiges Kolloid zu sehen sein.

Blédschen- und Epithelform.

Anfang der neunziger Jahre hatten Greenfield in England und
Lubarsch sowie Marchand in Deutschland die eben genannte Form als
kennzeichnend fiir die Basedowsche Krankheit bezeichnet. Seitdem ist
die cylindroepithelial-papillire Struma mit diinnfliissigem Kolloid so
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gut wie ausschlieBlich bei klinischem Basedow beschrieben worden 1.
Wie weit aber umgekehrt zu jedem klinischen Basedow das Bild der
cylindroepithelial-papilliren Struma gehoért, dariiber herrschen Meinungs-
verschiedenheiten. Albert Kocher spricht im Handbuch von Kraus-
Brugsch nur von der ,,Struma parenchymatosa‘ als dem histologischen
Befund bei Basedowscher Krankheit, scheint also an eine strenge Koppe-
lung zwischen Kklinischem Befund und histologischem Bild zu glauben.
v. Gierke schreibt, daf das genannte histologische Bild fiir Basedow
kennzeichnend ist, fahrt aber fort: ,,In anderen Fillen sind die Ver-
anderungen weniger typisch und ungleichmifBig, und man findet un-
charakteristische Bilder der Struma parenchymatosa, seltener der Struma
colloides .

Vollig klar hatten sich in dieser Frage bereits in den neunziger Jahren
Farner sowie Haemig ausgedriicks, die Falle von reinem Kolloidkropt
bei einwandfreiem klinischem Basedow verdffentlichten. Kaufmann gibt
in seinem Lehrbuch an, er habe unter 26 Basedowfillen 3 reine Kolloid-
strumen gesehen. Simmonds fand unter 100 untersuchten Basedow-
schilddriisen in einem Drittel der Fille keine charakteristischen Ver-
anderungen, ,,ja es kamen vielfach Priparate zur Untersuchung, die
sich im Gegenteil durch ihren Reichtum an Kolloid auszeichneten, die
man daher als Struma colloides bezeichnen mufite. Das histologische
Bild der Basedowschilddriise ist nur in einem Teil der Falle charakteri-
siert, es gibt also keinen bestimmten, allen Basedowschilddriisen zu-
kornmenden Typus.” Wenn Simmonds etwas spiter sagt, dafl der typi-
sche Morbus Basedowii ,,fast immer von irgendwelchen Verinderungen
der Schilddriisen begleitet“ ist, so bezieht er hierbei die von ihm sehr
unterstrichenen Lymphknotchenbefunde mit ein, die aber bei unserer
Fragestellung keine Rolle spielen. Tendeloo beschreibt bei der Basedow-
schen Krankheit die papillire cylindroepitheliale Struma, erwdhnt aber
auch das Vorkommen, von Struma colloides mit kubischem Epithel
hierbei. In dem von Sternberg bearbeiteten Lehrbuch von Ribbert heillt
es: ,,Manchmal enthalten Basedowstrumen allerdings reichlich Kolloid,
so dafl das Bild einer gewohnlichen Kolloidstruma gleicht.” W. Fischer
gibt an, bei basedowkranken Européern in China nie eine parenchyma-
tise Struma gesehen zu haben.

Breitner hat in einer seiner Schilddriisenarbeiten (,,Problemstellung
beim Morbus Basedowii” 1922) festzustellen versucht, wie weit den
einzelnen klinischen Basedowformen die cylindroepitheliale papillare
Struma (von ihm proliferierendes Adenom genannt) entspricht, und wie
weitt Kolloidstrumen gefunden werden. Es ist aber kaum méglich, dies
aus seiner Arbeit zu ersehen. So heilit es z. B. auf S.643: , Alle in
Zusarmmenhang mit Graviditdt oder Partus aufgetretenen Félle haben

1 Ob diese Form voll ausgeprigt auch bei der sog. Adolescentenstruma vorkommt,
ist aus der Literatur nicht ersichtlich.
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Kolloidstrumen.“ Gleich darauf aber: ,,Die Strumen sind zu 389/,
Kolloidstrumen, zu 629/, kolloidarme Adenome.” An dieser Stelle ist
nur fiir uns wichtig, da8 Breitner offenbar recht hiufig Kolloidstrumen
bei Basedow gesehen hat.

Troéll hatte in seiner 1923 erschienenen Arbeit sichere morphologische
Abweichungen, namlich unregelmiBig geformte Blaschen mit kubischem
oder zylindrischem Epithel und papilliren Erhebungen nur in 24 von
48 klinisch toxischen Fillen gefunden, andererseits auch in 4 von 14
klinisch nicht toxischen Féallen. Trotzdem spricht T'rozll in seiner Arbeit
aus dem Jahre 1927 merkwiirdigerweise von ,geringzahligen Ab-
weichungen von dem Parallelgehen klinischer Toxizitét und spezifischer
Strumamorphologie.” Bei den. 161 Fillen, die in dieser 1927 erschienenen
Arbeit zusammengestellt sind, erfihrt man aber nichts tiber Epithel-
beschaffenheit und Blaschenform.

In der Aussprache zu einer Schilddriisenvorweisung des einen von
uns ! berichteten Bende und M. Borchardt aus der Erinnerung, daf in
ihren Beobachtungen in der grofen Mehrzahl der Fille von klinischem
Basedow die ,,spezifischen Veranderungen® vorgelegen hitten, dall aber
auch vereinzelte Ausnahmen vorgekommen seien.

Wegelin sagt (im Handbuch von Henke-Lubarsch): ,,Die Merkmale
der typischen Basedowstruma. sind: Polymorphie der Bladschen mit
Wucherung und Desquamation des Epithels, Verminderung und Ver-
flissigung des Kolloids, lymphatische Herde im Stroma.” Er sagt
aber weiterhin: ,,Doch darf man nun umgekehrt nicht annehmen, dafl
alle klinisch ausgesprochenen Basedowfélle sich histologisch in dem
eben geschilderten typischen Bild verraten, und noch viel weniger gilt
dies von all den klinisch unscharf begrenzten Formen, welche als Formes
frustes oder Basedowoid bezeichnet werden, und nur durch einzelne
Symptome, am hiufigsten Tachykardie, eine entfernte Ahnlichkeit mit
dem Morbus Basedowii besitzen. Es koénnen hier nicht nur einige der
oben genannten Merkmale fehlen, sondern es liegt hier und da sogar
das Bild der diffusen Kolloidstruma vor.*

Aus der sehr vorsichtigen Ausdrucksweise Wegelins geht immerhin
so viel hervor, daBl er das Fehlen cylindroepithelialer papillirer Ver-
dnderungen eher solchen Féllen zubilligt, die klinisch nur einzelne
Basedowsymptome zeigen, als den Vollbasedowfillen.

Wir kommen damit zu den Forschern, welche bei der Frage nach der
Beziehung zwischen klinischem und histologischem Bild eine Abstufung
oder Unterscheidung innerhalb der klinischen Erscheinungen versucht
haben.

Hier sind vor allem die amerikanischen Forscher (Goetsch, Plummer,
Wilson, Boothby, angefiihrt nach Wegelin und C. Hellwig) zu nennen.

1 Edmund Mayer, Berl. med. Ges. 1928.
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Sie fanden bei schweren Basedowfallen mit Glotzaugen vorwiegend
cylindroepithelial-papillire Formen, fafiten sie als Dysthyreoidismus
+ Hyperthyreoidismus auf und bezeichneten sie als ,,Exophthalmic
goiter (Abbildung z. B. bei Mac Callum, Textbook Fig. 438). Dagegen
beobachteten sie bei Kranken mit schwicheren Basedowsymptomen
und ohne Glotzaugen makrofollikulire Kolloidstrumen, sprachen hier
von ,Toxic adenom® und nahmen reinen Hyperthyreoidismus an.
Auch sonst wird vielfach auf die Glotzaugen ein besonderer Wert gelegt.

C. A. Hellwig hat in einer alteren Arbeit als regelm&Bigen Befund
bei Hyperthyreosen leichteren Grades die makrofollikulire kolloid-
haltige Strums mit Sendersonschen Polstern beschrieben. In seiner
neuen Arbeit iiber den nordamerikanischen Kropf werden drei klinische

Tabelle I (nach den Zahlen von Hellwig).

Von den Gesamtfsllen waren
klinisch hyperthyreotisch

Morphologische Bezeichnung ich .| Ge- Schwere
von Hellwig Unsere %Vi?seéc ungs gamt- Schwere Hyper-

(Terminologie nach 4schoff) zahl | Leichte | Hyper- thyreose

. Hyper- | thyreose mit Ex~
thyreose| ohne Ex- |ophthalmus
cphthalmus (Voll-

basedow)
Struma diff. coll. | makrofollikulir J
non prolif. ohne Papillen im
Biaschen 9 4 2 —
Struma diff. coll. | makrofollikular
prolif. mit Papillen im
dif- ‘ Blischen 19 9 J 3 2
fuse | §truma diff. coll. | eylindroepithelial- |
basedowificata papillére und
makrofollikulsre
Gebiete 34 2 7 25
Struma diff. rein cyl. papillir |
basedowiana 22 — 5 P
| Struma nodosa mikrofollikulér !‘ i |
parenchym. | 20 ‘ 3 — —
‘ :
Struma coll. non | makrofollikular |
prolif. ohne Papillen im
Blaschen 23 6 6 —
kno- o
tige | Struma nod. coll. | makrofollikular
prolif. mit Papillen im
Blaschen 13 9 ‘ 2 —
Struma nod. coll. | cylindroepithelial- ‘
basedowificata papillir mit
makrofollikularen
| Gebieten 6 — 4 1
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Gruppen unterschieden: Leichte Hyperthyreose, schwere Hyperthyreose
ohne Glotzaugen, schwere Hyperthyreose mit Glotzaugen. Nur die
letzte Gruppe wird als Vollbasedow bezeichnet. Die Hellwigschen Auf-
stellungen haben wir in Tabelle 1 zusammengezogen, in der unsere
rein beschreibende Bezeichnungsweise (gemifl Tabelle 4 und -S. 411)
neben die hypothetisch-entstehungsgeschichtliche gesetzt ist.

Sie zeigt, wie auch Hellwig selbst betont, zwar ein zahlenmiBiges
Uberwiegen cylindroepithelial-papillirer Formen bei Basedowfillen mit
Glotzaugen, jedoch keine unbedingte GesetzméBigkeit, sondern immerhin
2 Fille mit Glotzaugen ohne cylindroepithelial-papillire Bléschen und
18 Fille mit cylindroepithelial-papilliren Gebieten, aber ohne Glotz-
augen. Qerade im Bereich der weniger ausgeprigten Fille ist nun die
Bezeichnungsweise recht unsicher.

So will H. Hueck die Diagnose ,,Vollbasedow* nur be1m Bestehen
von Augensymptomen stellen. Er verlangt zur Diagnose ,,Thyreo-
toxikose* mindestens 3 Symptome und spricht von ,,Basedowoid” nur
bei Haufung der Symptome, also von 4 Symptomen an. Nach Aschoff
(Vortrage iiber Pathologie, gehalten in Japan 1924, erschienen 1925,
Schema 8. 294) gehéren zur Struma diffusa colloides macrofollicularis
proliferans in klinischer Hinsicht ,,Hyperthyreoidismus (geringere und
schwere Grade), Formes frustes, Basedowoid®, zur nicht proliferierenden
Form dagegen ,mehr indifferente Erscheinungen. Welcher Art das
klinische Bild bei diesen Bezeichnungen sein soll, oder ob. es sich um
mehrere Namen fiir dieselbe Sache handelt, ist nicht ersichtlich. Aschoffs
Schiiler Biirkle-de la Camp tragt zwar in seiner Tabelle 3 drei Grade von
Hyperthyreose ein,.sagt aber nicht, worin sie bestehen.

Zu MiBverstandnissen muf es fithren, wenn Wegelin (wie oben erwihnt)
bei symptomarmen Féllen die Pulsbeschleunigung als eine ,entfernte
Ahnlichkeit mit dem Morbus Basedowii bezeichnet. Beginnt doch
der echte Basedow am hiufigsten gerade mit der Pulsbeschleunigung
(Prabasedow, H. Zondek)! Andererseits kann durch die bloBe Atem-
beengung infolge eines Kropfes eine Pulsbeschleunigung entstehen, die
von manchen Beobachtern schon als thyreotoxisch gerechnet wird 1.
Durch diese Deutung der Pulsbeschleunigung erklirt es sich vielleicht,
dall Hellwig allen Kolloidkropfen ,,Nelgung zur Hyperfunktion™ zu-
schreibt.

In seiner bereitis erwidhnten Arbelt hat Breitner aufgezihlt, wie weit
bei den einzelnen klinischen Symptomen die Struma cylindroepithelialis
papillaris (Breitners ,,Adenome*’) angetroffen wurde und wie weit Kolloid-
strumen. Sosagber S.647: , Die Schilddriisen jener weiblichen Patienten,
die bei mittelschweren Basedowsymptomen einen bedeutenden Exoph-
thalmus erkennen lieBen, sind histologisch Adenome. Im Gegensatz

1 Diese, ibren Ursachen nach vollig verschiedenen Dinge sind von- Breitner
anscheinend zu seiner ,,Dyspnoetheorie® des Basedow verschmolzen worden.

Virchows Archiv. Bd. 278. 26
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dazu sind alle Fille von Morbus Basedowii, bei denen kein Exophthalmus
bestand, kolloidreiche Strumen.“ An einer anderen Stelle heillt es
iber den Zusammenhang von Morbus Basedowii und weiblichem Ge-
schlecht: , Manifestieren sich die Basedowsymptome im Zusammen-
hang mit normaler Menstruation zum 1. Male oder verstarkt (209/y), so
finden sich durchweg Kolloidstrumen.” Aus Breitners Darstellungs-
weise in Prozenten der Merkmale ist aber die Merkmalskonstellation
bei den einzelnen Personen nicht ersichtlich. Man erfiahrt z. B. nichs,
wie bei Personen, die zugleich Zittern, Schweille, Durchfille, erhéhten
Grundumsatz hatten, die Schilddrisen histologisch aussahen.

Aus dhnlichen Griinden kann man mit der Arbeit von Sauer wenig
anfangen. Sauer bezeichmnet das histologische Bild der Schilddriise beim
Basedow als ebenso ,abwechselnd und vielseitig wie das klinische,
behauptet dabei einen ,,deutlichen Parallelismus zwischen den  histo-
logischen Veréinderungen und dem klinischen Bilde* — und bringt fiir
all dies keinerlei tabellarische Belege.

Um durchsichtige und deshalb auch bei verdnderter Fragestellung
brauchbare Verhéltnisse zu schaffen, gibt es eben nur ein Mittel, ndm-
lich die Darstellung in Tabellen mit Eintragung der einzelnen klinischen
Zeichen und histologischen Befunde, und zwar nicht nur zusammen-
gerechnet oder in Prozenten, sondern zundchst einzeln fir jede
Person.

Eine derartige Aufstellung der einzelnen Félle in Tabellenform findet
sich einzig und allein in der Arbeit von Schirer-Waldheim und Windholz.
Da diese Arbeit aber der Beziehung zwischen klinischer Symptomatologie
und Blaschenform wunter dem Einflufi voraufgegangener Jodbehandlung
gilt, so soll sie erst in dem dieser Frage gewidmeten Abschnitt (S. 408)
besprochen werden.

Kolloidférbbarkeit.‘

Aufler der Blaschenform und Epithelmorphologie ist vor allem die
Beschaffenheit des Kolloids in Beziehung zur Funktion und den Kklini-
schen Symptomen gesetzt worden, und zwar zunichst unter dem Gesichts-
punkt des Dysthyreoidismus.

Bereits 1895 ist es Brissaud und Rénaut aufgefallen, dafl einiges
Schilddriisenkolloid sich stark mit Hosin fiarbt, anderes nicht. Sie
bezeichneten das nicht farbbare vorwiegend bei Feten beobachtete
Kolloid als ,,Thyreomucin‘‘, das normale stark firbbare des Erwachsenen
als ,,Thyreokollin®“. Farner lehnte aber 1896 die von den genannten
Forschern behaupteten GesetzmaBigkeiten ab, da die Farbbarkeit vollig
regellos schwanke und sich das Kolloid in ein und dersselben Blischen
verschieden stark farbe. Vor allem aber macht Farner einen technischen
Einwand: ,,auflerdem wird dem Kolloid auf der Seite, wo der Alkohol
eindringt, die farbbare Substanz entzogen.” ZLaubarsch (1895) schlof
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aus der verdnderten Farbbarkeit des spérlichen Kolloids in cylindro-
epithelial-papilliren Strumen von Basedowkranken, daB chemische
Unterschiede gegeniiber dem normalen Kolloid vorlagen.

- Der Versuch, farberisch Kolloidarten zu unterscheiden, wurde dann
wieder 1913 von A. P. Jones gemacht, und zwar durch Anwendung der
Malloryschen Bindegewebsfiarbung, ferner 1914 durch E. J. Kraus
unter Benutzung des  polychromen Methylenblau mit Saurefuchsin-
Tanninbehandlung nach Unna.

Firbung nach Mallory.

" A.P. Jones fand, daB im Reagensglas Orange G durch einen Tropfen Jodtinktur
entfarbt wird, was durch Zugabe von Sublimat beschleunigt wird. Anilinblau
wird nicht entfirbt. Er nimmt nun an, daB Orange G zum Kolloid eine groBere
Affinitat hat als das Anilinblau, aber durch Jod oder seine Quecksilbersalze ent-
farbt wird. Diese Theorie bestétigte sich nach Jones durch Untersuchung mensch-
licher Schilddriisen a) auf ihren Jodgehalt, b) mit der Malloryfdrbung.

Der Jodgehalt wurde auf die Trockensubstanz bezogen, beim Ausfall der
Malloryfarbung (nur Anilinblau und Orange G unter Weglassung des Fuchsins)
wurde das Verhaltnis' der blaugefirbten Kolloidgebiete zu den orangegefarbten
geschitzt und durch Zahlen ausgedriickt (z. B. blau 1, orange 2). .

In 10 von den 11 untersuchten Schilddriisen ergab sich nun mit steigendem
Jodgehalt zunehmende Blaufarbung, nur ein Fall verhielt sich gegensiitzlich. Die
Schilddriisen mit dem geringen Jodgehalt und dem Uberwiegen der Orangefirbung
werden als ,hyperplastic bezeichnet (offenbar unserem cylindroepithelial-
papilliren Bild entsprechend).

Die Versuche von Jones, die Kolloidfarbbarkeit durch Vertiitterung von Jod-
kali oder Schilddriisenextrakt an Kaninchen zu verdndern, werden auf 8. 403 be-
sprochen werden.

Wegelin hat die Reagensglasversuche von Jones na,chgepruft und
dabei keine villige Entfirbung des Orange G durch Jodtinktur mit oder
ohne Sublimat gesehen, sondern hichstens eine leichte Aufhellung. Er
aullert deswegen Bedenken gegen die Zuléssigkeit der Schliisse von Jones.

Uns bleibt iiberdies ritselhaft, weshalb die Malloryfirbung in den
Schnitten umgekehrt ausfiel als bei allen spiteren Untersuchungen.

Ausgedehnte Untersuchungen iiber den Ausfall der Malloryfirbung
an Schilddriisen von verschiedenem -histologischen Bau und von ver-
schiedener Funktion bat A. T7roéll vorgenommen und in mehreren
Arbeiten niedergelegt.

In der ersten Arbeit (1923) wurde beschrieben, daB mit einer gewissen
Regelmafigkeit in normalen Schilddriisen und gewdhnlichen Kolloid-
strumen sich das Kolloid rot farbt, wihrend blaue Farbung eine seltene
Ausnahme darstellt. In 27 Schilddriisen von Basedowfillen zeigten die
unregelméBig gestalteten Blidschen mit cylindroepithelialem papillirem
Epithel blaues Kolloid. Gelegentlich wurde an dem Kolloid eines Blis-
chens Rotfirbung des inneren. Teiles und Blaufirbung des Randes
beobachtet, sowie auch anders zusammengesetzte Teilfirbungen.

26*
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Daf} Blaschenform wund Epithelbeschaffenheit bei den 62 Fallen
dieser Arbeit keinen Parallelismus zum klinischen Verhalten (,,Toxizi-
tat‘) zeigten, wurde bereits auf S. 395 erwahnt. Ein Vergleich zwischen
klinischen Anzeichen, Bliaschenform und Kolloidfdirbung an Hand der
einzelnen Fille wird von T'roéll nicht vorgenommen; er sagh nur, dafl
in den farberischen oder morphologischen ,,Ausnahmefillen” die klini-
schen Erscheinungen nicht so ausgesprochen waren.

H. Hueck (1924) konnte die Troéllschen Angaben iiber die Kolloid-
farbung nicht bestitigen. Er sah bei einem klinischen Basedowfall nur
rotes Kolloid, in zwei weiteren halb rotes, halb blaues. Andererseits
fand er bei zwei atoxischen Strumen ebenfalls halb rotes und halb
blaues Kolloid. Hueck spricht daher von einer ganz ungesetzméfBigen
Doppelfirbung, die bei allen komplizierten eiweiBbaltigen Stoffen
moglich sei und tberdies bei verschiedenen Fixationen verschieden
ausfalle. Ebenso lehnt Newweiler (1925) die von Troéll behauptete
diagnostische Bedeutung der Malloryfarbung ab, da lediglich das dick-
fliissige Kolloid immer rot, das diinnfliissige immer blau sei.

In seiner zweiten Arbeit (1927) hat Troéll 161 Falle zusammengestellt,
in denen die 62 Fialle der ersten Arbeit noch einmal enthalten sind.

Nun zieht Troéll aus seinen Zahlen den Schlufl, daB bei ziemlich
allen diffusen Strumen die Farbunterschiede der klinischen ,,Toxizitat‘
entsprechen, so daf Basedowstrumen hauptsichlich blaues, atoxische
dagegen rotes Kolloid zeigten. Bei knofigen Strumen sei dies allerdings
nicht so regelmiBig, doch fand man auch hier in Basedowfillen fast
immer mehr blaues Kolloid als in atoxischen Fallen. Wir haben nun
Troélls Tabelle in Prozentzahlen umgerechnet und dabei der Einfachheit
wegen die von ihm getrennt aufgefiihrten blauen und meist blauen,
sowie die roten und meist roten Fille in unserer Tabelle 2 vereinigt.

Tabelle 2 (nach den Zahlen von T'roéll).

Blischeninhalt
blau Tob fehlend oder
oder meist blau} oder meist rot ehensooft

blau wie rot

% % %
! :
1 Struma diffusa Basedowii . . . 74 15 11
2 | Struma diffusa atoxica . . . . 19 67 14
3 | Struma nodosa cum thyreotoxi-

cosi .. . . v . 26 66 8
4 | Struma nodosa atoxica . . . . 17 79 4

Jetzt sieht man, daf die Gruppe 1 sich in der Tat deutlich von den
iibrigen unterscheidet, Gruppe 2, 3 und 4 aber in der gleichen Gréflen-
ordnung liegen; denn man wird bei einer so groben Statistik die Zahlen
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26 und 17 nicht als merklich verschieden ansehen. Es entsprechen
also nicht bei allen diffusen Strumen die Farbunterschiede der klini-
schen , Toxizitdt*, andererseits zeigen bei den knotigen Strumen die
giftigen Félle kein merklich anderes Kolloid als die ungiftigen. Besziig-
lich der Gruppe 1 besteht aber ein deutlicher statistischer Unterschied
gegeniitber den anderen Gruppen. Fir den einzelnen Fall ist also mit
erheblicher Wahrscheinlichkeit ein Schluff aus der Kolloidfirbbarkeit
auf die Gruppenzugehérigkeit und umgekehrt méglich. Die ,,diagno-
stische Brauchbarkeit wird demnach hier anzuerkennen sein.

Was die Ursachen der Farbunterschiede betrifft, so nahm Troéll in
den bisher genannten Arbeiten an, daB die verschiedene Férbbarkeit
des Kolloids durch chemische Unterschiede bedingt sei. Eine alleinige
Erklarung aus Konsistenzunterschieden lehnt er ab, da rotes und blaues
Kolloid gleichermaflen Risse zeigen konnen, also wohl gleiche Konsi-
stenz haben.

In einer neuen Arbeit haben 77roéll und Josephsohn nun aber die
Frage aufgeworfen, ob nicht an Stelle qualitativ-chemischer Unterschiede
vielleicht physikalisch-chemische fiir die vérschiedenen Féirbungen ver-
antwortlich zu machen wiren.

Die beiden Forscher untersuchten Schilddriisenbrei und wasserklare
Dialysate von macerierten Schilddriisen auf ihre Wasserstoffionen-
konzentration mit Gasketten und colorimetrisch. Dabei soll sich in den
giftigen Strumen im allgemeinen ein niedrigerer py ergeben haben als
in den ungiftigen. Unseres Erachtens liegen jedoch die Gaskettenwerte
der Tabelle von Troéll und Josephsohn teils so dicht zusammen, teils
so ungeordnet, dall dieser Schlull nicht berechtigt erscheint; z. B. liegt
der Wert der Struma diffusa atoxica mit 7,177 zwischen der Struma
nodosa toxica mit 7,289 und der Struma diffusa Basedowii mit
6,771. Bei der colorimetrischen Methode allerdings ist der pgy der
giftigen Strumen um 0,9 niedriger als der der ungiftigen. -

Ubrigens betonen die Untersucher mit Recht, daB diese Werte ja
nicht nur vom Bldscheninhalt, sondern auch vom Gewebe geliefert
werden.

Fiarbung nach E. J. Kraus.

Wir kommen nunmehr zu den Untersuchungen, die E. J. Kraus mit
polychromem Methylenblau, Sidurefuchsin und Tanninbehandlung am
Schilddriisenkolloid angestellt hat. Das Kolloid, welches bei Tannin-
differenzierung den blauen Farbstoff festhilt, bezeichnet er als tanmnin-
fest. Es ergeben sich dann 3 Kolloidfirbungen:

tanninfest und fuchsinophil = violett,
tanninfest und fuchsinophob = blau,
tanninlabil und fuchsinophil = rot.

Kraus erblickt in diesen Farbungen keine spezifische Kolloidreaktion,
da sie auch an anderen EiweiBstoffen zu erzielen ist. Er meint aber,
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daB bei richtiger Wérbung stets festgestellt werden konnte, welche der
3 Kolloidarten vorliegt. Als richtiger Ausfall der Farbung wird deutliches
Hervortreten aller drei Farben im Kolloid angegeben, was aber natur-
gemdfl nur gilt, wenn alle drei ,,Kolloidarten vorhanden sind. Diese
Betrachtungsweise stellt nun eine Tautologie dar, da ja die ,,Kolloid-
arten ausschlieBlich durch diese Farbung gekennzeichnet sind. Was
hierbei ,,richtige” Farbung ist, miifite ebenso wie die Frage der ,,Zu-
verlassigkeit der Farbung'* durch unabhingige Merkmale geeicht werden.

Einen gewissen Anhaltspunkt in dieser Richtung gibt aber die Angabe
von Kraus, daBl die Differenzierung fortzusetzen ist, bis das Blndegewebe
rot und die Kerne blau erscheinen.

In ein und demselben Blischen kommen iibrigens nach Kraus gelegent-
lich rote und blaue Teilfsrbungen mit violetter Grenzzone vor.

Da sich das nicht gerbsidurefeste Kolloid besonders haufig locherig
oder fadig darstellt, also diinnflissig zu sein scheine, so erklart Kraus
es fir junges Kolloid.

Uberhaupt sei der Wechsel der histologischen Bilder bedingt durch
wechselnden Leistungszustand. So sei in der diffusen Kolloidstruma so
gut wie ausschlieBlich gerbsiurefestes Kolloid nachweisbar, im typischen
Basedowkropf aber gar kein gerbsdurefestes Kolloid, sondern — wegen
der raschen Abgabe — nur dinnes tanninlabiles Kolloid. Kraus zieht
daraus den Schlufl, daB das gerbsiurefeste Kolloid entgiftende Stoffe
enthalt.

Eine zahlenmifBige Ubersicht iiber den behaupteten Parallelismus
zwischen dieser Kolloidfdrbung und den klinischen Anzeichen der Basedow-
krankheit findet sich weder bei Kraus noch sonst im Schrifttum.

So hat Wail zwar entgegen Kraus geduBlert, dafl bei diffusen Kolloid-
strumen das fuchsinophile Sekret stirker in den Vordergrund tritt als
das gerbsiurefeste, hat dabel aber nichts tiber Zahl und klinische Be-
schaffenheit seiner Fille mitgeteilt. Die Untersuchungen von Wail gelten
hauptsichlich der Frage, ob den Ergebnissen der Kragusschen Farbung
chemisch verschiedene Kolloidarten zugrunde liegen. Kr erhielt bei
Anwendung verschiedener Fixationen an Nachbarstiicken einer Schild-
driise verschiedenen Ausfall der Farbung. Ferner bestand kein Paralle-
lismus zum Ausfall der Himalaun-Rosinfarbung. Risse und Spriinge im
Kolloid, die durch schartige Messer kiinstlich erzeugt wurden, ergaben
Farbumschlige. Aus alledem schlieBt Wail, dafl lediglich physikalische
Zustinde dafiir entscheidend sind, welche der Farben in den Vorder-
grund tritt.

Auf die Annahme Wails, daf eine Kolloidart aus Sekrettropfen entsteht (Meta-
plasmakolloid), eine zweite aus Verschmelzung abgestofiener Zellen (Metanuklear-
kolloid), konnen wir hier nicht eingehen.

In seiner Entgegnung sagt nun Kraus, dall die Spriinge und Risse
durch schartige Messer zu einer Verschiedenheit der Schnittdicke fithrten,
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wodurch die Voraussetzung fiir eine gleichméfige Farbung und Ent-
farbung fortfiel. Wir werden auf diese Frage noch zuriickkommen.

Vergleiche zwischen Mallory- und Krousfirbung.

Vergleiche zwischen dem Ausfall der Farbungen nach Mallory und
nach Kraus sind im Schrifttum kaum anzutreffen.

Bei Schiirer-Waldheim und Windholz findet sich nur in Fall 10 die Angabe,
dal mit Mallory eine blaue Farbung, mit Kraus eine blaue und violette Farbung
erzielt worden sei; den Verfassern scheint dieses Millverhaltnis nicht aufgefallen
zu sein. In allen anderen Fillen sind diese Féirbungen anscheinend ebenfalls miBlungen
oder aber unterlassen worden.

Eine gleichzeitige Anwendung der Farbung nach Mallory und Kraus findet sich
in den Untersuchungen von E. Uhklenhuwth an Salamanderschilddriisen in ver-
schiedenen Lebensabschnitten. Das junge Kolloid farbte sich nach Mallory blau,
nach Krous rotlich-braun, das alte Kolloid nach Mallory orange-rot, nach Krous
grimlich-gelb. - Dieser Ausfall der Krausschen Firbung ist uns unverstandlich, da
regelrechter Weise mit ihr die Farben hellrot, violett oder blau erzielt werden.

Die Veranderung von Blischenform und Kolloidbeschaffen-
heit einerseits, klinischem Zustandsbild andererseits durch
Jodzufuhr vor der Operation.

a) Wirkungen im Tierversuch.

Der heute im Mittelpunkt der Ersterungen stehenden Jodvorbehand-
lung nach Neisser bzw. Plummer ist eine groBe Anzahl von Tierver-
suchen vorausgegangen, von denen einige fiir unsere Erérterung wichtige
Proben hier besprochen werden sollen.

A. P.Jonesverfutterte an Kaninchen Jodkali oder Schilddriisenextrakt,
untersuchte vor dem Versuch ein Stiick Schilddriise und den Rest nach
dem Versuch auf den Ausfall der Malloryfarbung. Alle 6 Versuche
zeigten starke Zunahme der Blaufirbung. Bei einem Kaninchen sah
Jones vor der Jodfiitterung ,,das histologische Bild gesteigerter Tétig-
keit*“, nach der Jodzufuhr das Bild ,,des ruhenden Kolloidkropfes.

Schliefilich rechnet Jones auch damit, daB nicht nur die ibermaBige Tatigkeit
der Schilddriise zu Pulsbeschleunigung und muskulirem Zittern fiihrt, sondern
auch Pulsbeschleunigung und Muskeltéitigkeit einen EinfluB auf die Schilddriise
haben — eine bemerkenswerte Vorwegnahme neuerer Gedankengiinge von Hermann
Zondek. Durchschneidung beider Vagi zur Erzielung einer Tachykardie ergab

" in den Versuchen von Jones entsprechend seiner Theorie starke Zunahme der Orange-
farbung.

An den Tierversuchen von Jones ist zu beanstanden, dafl Vergleichs-
untersuchungen tiber die bloBe Einwirkung der Herausnahme eines
Teils der Schilddriisen fehlen, obgleich Jones selbst meint, daB jeder
stdrkere Reiz, wie lange An#sthesie, schwere Operationen, Krimpfe
usw., die Blaufirbung zugunsten der Orangefirbung vermindere.

Fiir die Bewertung der Mitteilung von Jones miissen wir an dieser
Stelle noch.auf einige Tierversuchsreihen eingehen, obwohl sie nicht
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unmittelbar mit der Malloryfarbung des Kolloid zu tun haben. Jones
glaubte anscheinend, an Stelle eigener Vergleiche die Untersuchungen
von Marine und Lenhard verwerten zu kénnen. Diese hatten allerdings
die Wirkung teilweiser Schilddriisenresektionen an Hunden teils ohne,
teils mit Jodfitterung verfolgt. Doch lag der Schwerpunkt ihrer Unter-
suchungen auf den Jodbestimmungen, und die histologischen Befunde
wurden nur angedeutet. Eine histologische Verdnderung durch teilweise
Resektion scheinen Marine und Lenhard kaum gefunden zu haben, nur
bei ,hyperplastischen Schilddriisen” ergab Resektion und Jodzufuhr
gelegentlich Verdnderungen im Sinne einer Kolloidstruma.

Hiermit stimmen die spateren Versuche von Breitner zum Teil iiber-
ein, allerdings gerade nicht in den Grundversuchen (blof3e Resektion eines
Schilddriisenteiles — Beobachtung des Restes). Breifner fand nimlich,
daBl auf die Resektion eines Schilddriisenlappens hin der andere Lappen
eine ,,deutliche Abnahme der Kolloidmenge und Abblassung seiner
Farbtonung zeigt. Wenn jedoch zwischen der Resektion des ersten
Stiickes und der Untersuchung des zweiten Fiitterung oder Einpflanzung
von Schilddriisengewebe eingeschaltet wurde, zeigte sich kein nennens-
werter Kolloidschwund. Breitner erklirt diese Ergebnisse so, dal Ver-
minderung der Absonderungsfliche zu einer beschleunigten Ausschwem-
mung des Speicherkolloids fiihre.

Eine genaue Abwigung noch weiterer Tierversuchsergebnisse tiber
die Beziehung zwischen Schilddriisenresektion, Kolloidvermehrung und
Darreichung von Schilddriisensubstanz findet sich bei J. Bouer.

Nach den dlteren Untersuchungen von Libcke scheint tbrigens schon die
Durchschneidung der die Schilddriise versorgenden Nerven beim Hunde zu einer
makroskopischen VergrsBerung der entnervten Halfte nebst VergréBerung der Blis-

"chen mit Diinnerwerden des Kolloids zu fithren . Ricker, unter dessen Leitung
Liibcke die Arbeit ausfiihrte, meint, dafl die durch Nervendurchschneidung erzielten
Verinderungen ,,den wichtigsten Merkmalen der sog. echten Basedowstruma‘
entsprichen. Nachuntersuchungen vermochten die Angaben von Liibcke jedoch
nicht zu bestéatigen, wie die Zusammenstellung von Wegelin (S. 63) zeigt.

Auch die AuBentemperatur, in der Versuchstiere gehalten wurden, scheint
einen EinfluB auf das histologische Bild der Schilddriise zu haben. Nun fanden sich
aber die bei Wirme beobachteten Schilddriisenbilder in den Rattenversuchen
von Merke auch in der Kilte, sofern Jod dabei gegeben wurde. Allerdings sind diese
Versuchsreihen nur zusammenfassend mitgeteilt und darum nicht durchsichtig.
Entgegen den Textbeschreibungen von Merke zeigt z. B. seine Abb. 28 von einer
,» Warmeratte* kleinere Bliaschen als die Abb. 29 von einer ,,Kilteratte*.

Auf die sonstigen Tierversuche, bei denen der Schwerpunkt auf die Erzeugung

hyperthyreotischer Zustinde lag (z. B. Klose, Lampé und Liesegang, ferner O. Hoche),
konnen wir hier nicht eingehen.

b) Wirkung beim basedowkranken Menschen.
Beim basedowkranken Menschen wurde eine Verdinderung der Schild-
driise durch Jodgaben zuerst von Rienhoff mitgeteilt.

1 Uber die Nervenversorgung der Schilddriise vgl. Ph. Stohr jr. (1928).
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Rienhoff ging davon aus, dall mit dem zur Basedowschen Krankheit
gehorenden Wechsel von Besserungs- und Verschlimmerungszeiten wohl
auch entsprechende Schwankungen im Bau der Schilddriise einhergehen,
daB aber bei dem iiber grofie Zeitrdume sich erstreckenden Wechsel
die klinischen und histologischen Anderungen nicht immer genau Schritt
hielten. So erklirt es sich nach Rienhoff, daB man bisher keinen genauen
Einblick in die Beziehung zwischen dem klinischen Zustande und dem
histologischen Schilddriisenbilde bekam. Erst durch Einfihrung der
Jodbehandlung mit ihrer schnellen Beeinflussung des klinischen Bildes,
insbesondere des Grundumsatzes, bot sich eine neue Moglichkeit, deren
sich Rienhoff folgendermaBen bediente.

In 7 Fallen von kurz vorher schlagartig entstandener schwerster
Basedowscher Krankheit wurde ohne innere Jodvorbehandlung unter
ortlicher Betdubung ein Stiick aus dem rechten Schilddrisenlappen
.zur histologischen Untersuchung entnommen. Diese ergab jedesmal
das Bild der cylindroepithelial-papilliren Bléschen mit diinnfliissigem
oder fehlendem Kolloid. Die iibrige Schilddriise wurde nach einer Jod-
behandlung von einigen Wochen und erfolgter klinischer Besserung
operativ entfernt.

Das histologische Bild nach der Jodbehandlung war nun in allen
7 Féllen, wie Rienhoff meint, dem der normalen kolloidhaltigen Schild-
driise mit kuboepithelialen rundlichen glattwandigen Bldschen mehr
oder weniger gleich geworden. Als ,,Reste der Proliferation’ seien nur
Sandersonsche Polster in geringer Menge zu bemerken. Er beschreibt
als ,,Hyperinvolution Gebiete mit sehr groBen kolloidgefiillten Blés-
chen, ,,Degeneration der Blischen mit Vermehrung des Bindegewebes,
schlieBlich noch grofie Kolloideysten, die er mit den wéhrend der Besse-
rungszeiten der Basedowkranken tastbaren Knoten in Beziehung
bringt. :

Als weitere Belege fiir seine Auffassung fithrt er einige Gruppen
von Fillen ohne Probeausschneidung an, némlich:

4 Falle von langjahrigem Basedow mit vielen Verlaufsschwankungen
zeigten bei Operation wihrend einer Besserungsphase groSe Kolloid-
cysten; '

50 Jodvorbehandelte mit klinischer Besserung, die histologisch
sdmtlich ,,Hyperinvolution® zeigten, wihrend 5 jodvorbehandelte Fille
ohne klinische Besserung dies nicht zeigten.

Ferner Fille ohne Jodvorbehandlung (aus den Jahren 1900—1910):

1. 50 Falie ohne Schwankungen im klinischen Verlauf: histologisch
ohne Riickbildungserscheinungen; '

2. 50 Falle mit Verlaufsschwankungen: histologisch mit Riickbildungs-
erscheinungen.

Die statistische Beweisfithrung von Rienhoff unterscheidet sich nicht
von dem Vorgehen der nachher aufzufithrenden Forscher (T'roell usw.).
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Hier ist jedoch vor allem die Untersuchung mit voraufgehender Probe-
ausschneidung genauer zu betrachten, weil dies Verfahren bei einwands-
freier Handhabung und Deutung das einzig beweiskraftige wire.

Nun bringt bedauerlicherweise Rienhoff nicht fiir alle 7 Fille die
Unterlagen im einzelnen bei. Die Abbildungen von Fall 1 und 3 zeigen
deutlich die von Reienhoff angegebene Umwandlung. Fall 6 und 7
werden. nicht einzeln erwihnt. Fall 2 hat vor der Jodbehandlung schon
Gebiete mit glattwandigen Kolloidbldschen (Abb. 7), aber tiberwiegend
fehlt nach der Jodbehandlung die erwartete Umwandlung, sowohl nach
der Beschreibung als nach den Photographien (die untere Gegend von
Abb. 8 ergibt bei doppelter Vergroferung nichi das Bild der Abb. 7).

Auch in Fall 4 zeigt das Bild (Abb. 14) zwar Kolloideysten, aber
im tbrigen anscheinend eher cylindroepitheliale vielgestaltige Bléschen.

Vom Fall 5 zeigh Rienhoff grolle Bezirke, die die Umwandlung nicht
mitgemacht haben. Ob aber auch Fall 1—4 sowie 6 und 7 nach der
Jodbehandlung noch solche Gebiete mit cylindroepithelial-papillaren
kolloidarmen Blaschen zeigten, ist aus der Arbeit nicht ersichtlich.

Wenn nun die 7 Fialle in ihrem Gehalt an wnverdndertem Gebiet
sehr verschieden wiren, so wiirde die von Rienhoff behauptete Gesetz-
maBigkeit entsprechend weniger gesichert sein: denn der etwaige Anteil
an makrofollikular kuboepithelialen kolloidhaltigen Gebieten vor der
Jodbehandlung bleibt ja durch die verhiltnismaBig kleine; auf den
oberen Pol des rechten Lappens beschriinkte Probeentnahme ohnehin
unbekannt.

Einen anderen Einwand gegen Rienhoff hat C. A. Hellwig erhoben:
er kann sich operationstechnisch nicht erkliren, wie Rienhoff ganz ohne
Unterbindung eines Arterienastes das Probestiick gewonnen haben will.

So hat denn auch Merke, der im AnschluB an die amerikanischen
Forscher Probeausschneidungen zur Beurteilung der Jodwirkung vor-
nahm, diese Probeausschneidungen stets nur anliflich von Arterien-
unterbindungen ausgefithrt, die als Vorbereitung zur spéteren Lappen-
resektion dienten. Er berichtet ebenso wie die amerikanischen Chirurgen,
daB durch Jodbehandlung aus hochzylindrischem papillirem Epithel
niedrigzylindrisches, kubisches, ja stellenweise sogar flaches Epithel
geworden sei. Noch eindrucksvoller aber fand er die regelmafige Um-
wandlung des dinnflissigen oder kornigen Kolloids in reichliches,
scholliges, mit Eosin stark firbbares Kolloid.

Ebensowenig wie Rienhoff bringt Merke aber die Fille einzeln nach
Merkmalen aufgespalten: auch entsprechen die Télle seiner Jodbestim-
mungstabelle nicht den morphologisch untersuchten Fallen. s scheinen
von den 10 Fallen Merkes nur 3 hinreichende Unterlagen fiir die Um-
wandlungstheorie zu bieten. Die Fille von ,,Struma basedowificata™
erkliart er selbst fiir zu undeutlich. Von den Fillen mit diffuser, rein
eylindroepithelialer Struma zeigte einer nur Kolloideindickung, aber
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keine Epithelumwandlung. Ein zweiter Fall wird auf S. 391 als Beweis-
stiick - fiir die Riickbildungslehre verwertet: auf S. 396 erfihrt man
jedoch, daf hier gar keine Probeausschneidung vor der Jodbehandlung
ausgefithrt wurde, sondern nur das Resektionspriparat vorlag.

Was nun den Einflul der Arterienunterbindung betrifft, so erwiahnt
Merke ausdriicklich, dafl sie nach den Untersuchungen von A. Kocher
sowie von Giordano und Caylor das histologische Bild in derselben
Richtung verédndert, wie es die Jodgaben tun. Doch halt Merke den
Grad der Umwandlung durch Jod fir bedeutend starker. Hiergegen
spricht allerdings seine eigene Abb. 27, die nach bloBer Arterienunter-
bindung (ohne Jodgaben) grofien Kolloidreichtum zeigt. Sonderbarer-
weise bezeichnet Merke dieses Bild nach Arterienunterbindung als
,»Spontane Remission*!

Wir kommen nun zu den Arbeiten, die lediglich durch siafistische
Vergleiche etwaige Einwirkungen der Jodbehandlung zu ermitteln suchen.

Hellwig verglich 30 lugolbehandelte Fille mit 30 Fillen ohne Vor-
behandlung. Wir fassen sein Ergebnis in folgender kleinen Tabelle
zusammen, ohne zu seinen ,,4 Stufen der Basedowstruma® Stellung zu
nehmen.

Tabelle 3 (nach den Zahlen von Hellwig).

Diffuse
Kolloidstruma Stirkere Hochgradige
mit oder ohne| Entwicklung | Polymorphie
Sandersonsche | von Papillen | der Blidschen

Tubulire bis
golide Form

Polster
Nicht vorbehandelt . . . 11 4 | 8 7
Vorbehandelt . . . . . . 12 3 7 8

Hellwig lehnt auf Grund dieser Beobachtungen die Rienhoffschen
Schliisse ab, insbesondere vermilte er vollig das Auftreten von Kolloid-
cysten bei den lugolbehandelten Fillen. Als einzigen Unterschied erkennt
er an, daB die lugolbehandelten Fille ein dickeres Kolloid im Vergleich
zu den vorbehandelten Fillen zeigen.

Troéll fand nach Lugolbehandlung von 147 Basedowkranken in
24 Tillen eine reine makrofollikulidre Kolloidstruma, in 55 Féllen {iber-
wiegend Kolloidstruma, aber dabei cylindroepithelial-papillire kolloid-
arme Inseln, in 37 Fillen iiberwiegend den letztgenannten Bau und nur
makrofollikulére kolloidhaltige Inseln, in 31 Fillen durchgehend kolloid-
arme cylindroepithelial-papilléire Bléschen.

Dem stellt Troéll gegeniiber, daB er in seinen fritheren Operations-
reihen ohne Lugolvorbehandlung nur viermal reine makrofollikulire
Kolloidstrumen bei Basedowkranken gefunden habe; einer dieser Fille
hitte bei einer Nachoperation iberdies rein cylindroepithelial-papilliren
kolloidfreien Bau gezeigt. Troéll verweist fiir die unvorbehandelten
Reihen auf seine fritheren Veréffentlichungen von 1927, die aber unseres
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Erachtens keinen hinreichenden Einblick in die Histologie der unter-
suchten Schilddriisen gewihrt, wie bereits auf S. 395 erwahnt wurde.
In seiner Arbeit von 1923 aber scheint die Hilfte der damaligen, also
unvorbehandelten Fille wenn auch nicht glattwandig (ohne Sanderson-
sche Polster), so doch makrofollikulér-kolloidhaltig gewesen zu sein'!
Trotzdem ist es begreiflich, daB Troéll auf Grund seiner Beobachtungen
zu der Ansicht kommt, dall Grad und Haufigkeit der makrofollikulir
kolloidhaltigen Bilder durch die Lugolbehandlung zugenommen habe.
Immerhin gibt auch Tro¢ll selbst zu, daB ein wirklicher Beweis fiir den
ursiichlichen Zusammenhang zwischen diesen beiden Dingen nicht
erbracht sei, weil man eben nicht bei jedem Basedowfall vor der Behand-
lung den ecylindroepithelial-papilliren kolloidfreien Zustand als anato-
mischen Ausgangsbefund annehmen diirfe. Nur unterschatzt, wie gesagt,
Troell diese fir die Theorie storenden Ausgangsbefunde zahlenm#Big
ganz erheblich.

Auf die von Troéll errechnete Beziehung zwischen Dauer der Lugol-
behandlung, anatomischer Schilddriisenbeeinflussung und Gewichts-
zunahme des Kranken kénnen wir hier nicht eingehen, obwohl gerade
diese Untersuchung durch vorbildliche mathematische Behandlung (An-
wendung von Fehlerrechnung) ausgezeichnet ist.

Auch kénnen nicht alle die zahlreichen Arbeiten tiber die Wirkung
der Jodvorbehandlung hier beriicksichtigt werden, besonders da sie
zum Teil nur sehr unbestimmte histologische Kennzeichnungen enthalten
(z. B. die von Holst, Lunde, Clof} und Pedersen), zum Teil sich nur auf
einen einzigen Fall beziehen wie die von Csépai und Simegi. Nur die
Arbeit von Schiirer-Waldheim und Windholz sei noch besprochen, weil
sie, wie bereits erwihnt, simtliche Fille einzeln auffiihrt und dadurch
den iibrigen Arbeiten an Durchsichtigkeit iiberlegen ist.

In der Tabelle von Schiirer-Waldheim und Windholz sind die wichtig-
sten klinischen Merkmale, so besonders der Grundumsatz und die Puls-
zahl vor und nach der Jodbehandlung eingetragen, ferner die histologi-
schen Befunde an den (nach der Jodbehandlung) operierten Schilddriisen.
Die histologischen Befunde sind allerdings leider nicht beschreibend,
sondern kurzdiagnostisch niedergelegt: ,,grofifollikulére Struma parenchy-
matosa“, ,typische Struma Basedowii®, ,,grofifollikulires Adenom ohne
Wucherungen usw. Manchmal wird noch eine Breiinersche Bezeich-
nung (,,hypertrophisch-eurrhoische Struma‘) hinzugefiigt. Wir haben
all diese diagnostischen Bezeichnungen fiir unsere Zwecke in die be-
schreibenden Ausdriicke unserer Tabelle 4 iibersetzt und werden uns
dieser jetzt bei der Besprechung der Arbeit von Schiirer-Waldheim und
Windholz bedienen. Sie fanden unter den 18 mit Jodkali behandelten
Fallen von klinischem Basedow zweimal ausgeprigte cylindroepitheliale
papillire Blidschen, in den iibrigen Fillen makrofollikulire Strumen
mit und chne papillire Erhebungen, oft gemischt mit mikrofollikuldren
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Anteilen. Da nun von anderen Forschern, die Schilddriisen von Basedow-
kranken ohne Jodbehandlung untersucht hatten, meist die cylindro-
epitheliale papillire Form gefunden worden war, schlieBen Schdirer-
Waldheim und Windholz, daf die Jodkalibehandlung eine Verschiebung
des histologischen Bildes von den cylindroepithelialen papilliren Formen
nach den makrofollikularen und mikrofollikuldren Formen hin bewirkt
habe.. Die hiermit verbundenen Riickbildungsvorgéinge seien an ,,dege-
nerativen Kernschidigungen, Epithelzellhaufen, epithelialen Riesen-
zellen“ erkennbar. Einen Parallelismus zwischen dem Grade der histo-
logischen Abweichungen von der Norm und der Ausprigung der klini-
schen Anzeichen fanden Schiirer-Waldheim und Windholz nicht. Auch
zeigten zwel ihrer Fille (Nr. 14 und 17) trotz klinisch erheblicher Besse-
rung durch Jodkali keine Beeinflussung des histologischen Bildes: es
sind dies die beiden Fille mit den cylindroepithelialen papilliren Blaschen.

1II. Eigene Untersuchungen.

Die bei der Operation oder Sektion gewonnenen Schilddriisen wurden
in 5—10%igem Formalin gehartet. Es wurden mindestens zwei Stiicke
zur mikroskopischen Untersuchung entnommen, bei ungleichmaifBiger
makroskopischer Beschaffenheit aus entsprechenden Gebieten mehrere
Stiicke. Die aufgeklebten Paraffinschnitte von 10—15 Dicke wurden
" mit Hamalaum-Kosin, Eisenhdmatoxylin-van Giesor, nach E. J. Krous
und nach Mallory gefirbt.

Kolloidfiarbung.

Die Vorschrift von Kraus wurde genau befolgt. Es wurde demgema3
mit polychromem Methylenblau geféirbt, in Tanninlésung differenziert
und sodann das Unnasche Gemisch (Glycerindther, Tanninlésung,
Saurefuchsin) angewandt, bis das kollagene Bindegewebe rein rosa und
die Kerne blau oder violett erschienen. Um festzustellen, ob der Sdure-
grad oder die chemische Natur des Differenzierungsmittels maBgebend
ist, wurde anstatt der 33%igen Gerbsiure eine HEssigsdurelésung vom
gleichen Py angewandt. Auf der biologisch-chemischen Abteilung wurde

festgestellt, dall diese Bedingung durch eine l_OIW n Essigsdure erfillt

wurde. Eine gleichmiBig differenzierende Wirkung wurde durch diese
Losung aber nicht erzielt, so dafl also die Gerbséure beibehalten wurde.

Fir die Malloryfarbung wurden die entparaffinierten Schnitte
24 Stunden in Zenkersche Fliissigkeit, dann 12—24 Stunden in Jod-
alkohol gebracht. Dann Kernvorfirbung mit Lithionkarmin, hierauf
Saurefuchsin, Phosphormolybdéinsdure, Anilinblau-Goldorange. Es wurde
solange differenziert, bis das kollagene Bindegewebe blau und die Kerne
rot erschienen. Da einige Forscher z. B. Jones nur mit Anilinblau und
Goldorange firbten, so haben wir neben der oben genannten zugleich
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auch diese Farbung in einer Anzahl von Fillen angewandt. Wie zu
erwarten, bleibt die Blaufarbung unbeeinfluit; der Rot- oder Gelbrot-
farbung mit Fuchsinanwendung entspricht eine helle Gelbfirbung bei
Weglassung des Fuchsins. Die als Mafstab angegebene gegensitzliche
Férbung von Kernen und Bindegewebe war iibrigens stets zu erzielen,
wenn die Schnitte hinreichend diinn waren.

Was nun das Kolloid betrifft, so farbt es sich nach Mallory entweder
rot oder blau und nach Kraus entweder violett bis blau oder rosa.
Zwischen dem blauen und violetten Ausfall der Farbung nach Kraus
bestehen flieBende Uberginge, so daf wir — ebenso wie Kraus selbst —
zwischen ,,blau® und ,,violett* keinen allzu groflen Unterschied machen,
sondern beides als Gegensatz von ,rosa’ betrachten. Es entspricht
beim Kolloid die blaue Firbung nach Mallory der rosa Firbung nach
Kraus, die rote Farbung nach Mallory der blauen oder violetten nach
Kraus. In den meisten Schilddriisen war — wenn auch in sehr wech-
selnder Menge — verschieden gefarbtes Kolloid vorhanden. Fiir die
Ergebnisse der Farbung des Kolloids nach Mallory wurden die Spalten
,rot und ,blau® angelegt, fiir die Farbung nach Kraus eine gemein-
same Spalte fiir ,,blau’ und ,,violett”, eine zweite fiir ,,rosa‘“. Die Angabe
des Mengenverhdltnisses von rot oder blau gefirbtem Kolloid wurde in
der gleichen Weise geschitzt wie das Jones getan hatte. Die Verhiltnis-
zahlen beruhen nicht auf Messung, sondern sollen nur einen Ausdruck
der Abschitzung darstellen. Ein Verfahren tatsdchlicher Messung wird
im SchluBabschnitt (S. 432) besprochen werden. Mallory ,,rot: blau
wie 1:1° bedeutet also etwa gleiche Mengen rot und blan gefirbten
Kolloids. Rot : blau =100 : 1 bedeutet, dafl das Kolloid in tiberwiegender
Menge rot und in ganz geringfiigiger Menge blau gefdrbt war. Bei dieser
Bezeichnungsweise ist zu ersehen, daf, je groBer der Quotient ist, um
so mehr der Farbausfall dem entspricht, der fiir normale Schilddriisen
oder (auBler der ortlichen Storung) symptomlose Kolloidkrspfe typisch
sein soll. Die mehrfachen Eintragungen bei ein und derselben Schild-
driise beziehen sich auf den Firbungsausfall in verschiedenen Stiicken.

Fehlendes oder fadiges Kolloid ist durch einen Strich (—) gekenn-
zeichnet. ’

Blaschenform und Epithel.

Um beztglich der Bldschenform uund Epithelbeschaffenheit zu einer
Buchung zu gelangen, die einerseits eindeutig ist und andererseits einen
Vergleich mit den Angaben des Schrifttums gestattet, sind einige Vor-
bemerkungen tiber die Bezeichnungsweise nétig.

Als makrofollikuldr (A) bezeichnen wir mit Wegelin Schilddriisen,
deren Blischen gréfer als 75 u sind. Wir unterscheiden dabei makro-
follikulare Form mit papillenfreier Bldschenwand und kubischem Epithel
(A1) und makrofollikulire Form mit polsterférmigen bis papilliren
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hochkubischen oder cylindroepithelialen Stellen der sonst glatten und
flachkubischen Blaschenwand (A 2). Diese Form entspricht den Bildern,
auf die besonders Elisabeth Sanderson-Damberg hingewiesen hat (Sander-
sonsche Polster) und wird meist als ,,proliferierend“ bezeichnet — ein
Ausdruck, den wir wegen seines entstehungsgeschichtlichen, aber nur
auf Vermutungen beruhenden Inhaltes vermeiden.

Als mikrofollikuldr (B) bezeichnen wir im AnschluBl an Wegelin
diejenigen Schilddriisen oder Schilddriisengebiete, deren Blischen kleiner
als 75 u sind. Hs fallen in diese Gruppe erstens solche, deren Bldschen
nur der Menge nach von den makrofollikuldren verschieden sind, zweitens
solche, bei denen die Lichtung der Bladschen kleiner ist als die Héhe
der Wandzellen, und schliefilich solche, bei denen eine Lichtung nicht
erkennbar ist, also besser von Zellhaufen als von Blischen zu sprechen
wiire.

Als letzte Form (C) buchen wir die unregelméBigen papilléren Blischen-
wandungen mit hochkubischem bis zylindrischem Epithel. Dies ist
die Form, die im Schrifttum als typische Basedowschilddriise gefiibrt
wird. Wir vermeiden aber klinische Zusitze wie ,,basedowiana‘‘ oder
Basedowschilddriise, da ja die erneute Nachpriifung der Beziehung
des anatomischen Bildes zum klinischen Zustande den Gegenstand
unserer Untersuchung bildet.

Die hauptstichlichsten Mifstinde in der Bezeichnungsweise des
Schrifttums beruhen némlich auf dem Wort ,,parenchymatosa®, das
in wechselnder Weise angewandt wird, dann aber auf der klinischen
Bezeichnung ,,Basedowschilddriise”. Durch diese wird das gesetzmiBige
Bestehen eines morphologischen Schilddriisenbildes bei klinischem
Basedow vorgetduscht, obwohl die meisten Verfasser das gar nicht
behaupten wollen. Die Tabelle 4 zeigt als Kopf unsere rein beschreibenden
Bezeichnungen, bei denen uns Eindeutigkeit wichtiger erschien als Kiirze.
In den Spalten der Tabelle sind die im Schrifttum tiblichen Bezeichnungs-
weisen derart eingetragen, dall sie sich in unsere iibersetzen lassen.

Was das Verhalten des Kolloids bei diesen verschiedenen Blidschen-
formen betrifft, so ist es beim Typus Al in allen Bléschen vorhanden
und von dichter glasiger Beschaffenheit. Beim Typus A 2 stimmt das
Kolloid meist mit dem vorigen iiberein, ist aber gelegentlich auch
diinnflissig, unregelmiBig, fadig. Beim Typus B gleicht das Kolloid
dem Typus A1, fillt aber natiirlich bei sehr kleiner oder fehlender
Lichtung fort. Beim Typus C ist das Kolloid diinnfliissig oder fehlt.

Aus dieser Ubersicht folgt, daB sowohl beziiglich Blischenform und
Epithelbeschaffenheit als auch beziiglich des Kolloids flieBende Uber-
ginge bestehen zwischen der Struma macrofollicularis obhne und mit
papilliren Stellen im Bldschen, dann zwischen der makrofollikuliren
Struma mit papilliren Stellen im Bléschen und der Struma cylindro-
epithelialis-papillaris, schlieBlich zwischen der Struma macrofollicularis
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ohne papillire Stellen im Blischen und der Struma microfollicularis.
Trotzdem war es im allgemeinen mdglich, die genannten Typen zu
unterscheiden und ihr Mengenverhéltnis zueinander abzuschétzen. Dies
Verhdltnis wurde in der Tabelle 5 durch 1—4 Kreuze ausgedriickt.

Die Auspragung von Sandersonschem Polster innerhalb von Blaschen ist
auch nur schitzungsweise angebbar. In der Abb. 2 (Nr. 43 der Tabelle 5)
sind z. B. die Polster hoher als auf Abb. 3 (Nr. 9b der Tabelle 5). Die
flachen Polster der Abb. 3 nehmen aber einen gréBeren Teil der Blaschen-
wand ein; auBerdem sind in diesem Falle mehr Blaschen iberhaupt
mit Polstern versehen. In beiden Féllen wurden in der Tabelle in der
Spalte ,,makrofollikuldr mit cylindroepithelial-papilliren Stellen im
Blaschen® ++ eingetragen. Deutlich ist dagegen die geringere Ausbildung
von Polstern auf Abb. 1 (Nr. 2 der Tabelle 5), dementsprechend ist nur
-+ eingetragen.

Die klinischen Angaben.

Tir die Uberlassung der klinischen Angaben sind wir den Herren
Prof. H. Zondek, Schiick und Gohrbandt und ihren Assistenten zu groBem
Dank verpflichtet. Die Schilddriise Nr. 6 der Tabelle 5 wurde von Herrn
Prof. Unger (Virchow- Krankenhaus) operiert und uns nebst den klinischen
Angaben freundlicherweise von Herrn Dr. Gysi zur Verfigung gestellt.

Um den schwankenden Abgrenzungen zwischen Vollbasedow, Base-
dowoid, Thyreotoxikose, Hyperthyreoidismus aus dem Wege zu gehen,
wurden diese klinischen Diagnosen wiederum in ihre einzelnen Merkmale
aufgespalten. Das Wort ,,Hyperthyreoidismus® benutzen wir gemaf
dem augenblicklichen klinischen Sprachgebrauch zur Bezeichnung ge-
ringerer Grade der Basedowschen Krankheit. Ein Gegensatz zum
,»Dysthyreoidismus® soll darin nicht ausgedriickt sein, auch ist unsere
Untersuchung von diesem etwaigen Gegensatz unabhingig. Die 9 wich-
tigsten Merkmale wurden unter freundlicher Beratung von Frl. Dr.
Gertrud Koehler (Abt. Prof. Zondek) festgelegt.

Die Starke des betreffenden klinischen Merkmals wurde uns von
den Klinikern durch 1—3 Kreuze gekennzeichnet. Als sichere Erh¢hung
des Grundumsatzes wurden Uberschreitungen der Normalwerte um
wenigstens 10%, gerechnet, als starke Pulsbeschleunigung tber 110
Schlige, als Temperaturerhohung 37,4° am Abend. Sehr geringe oder
zweifelhafte Auspridgung eines Merkmals wurde durch (4) gekenn-
zeichnet, sicheres Feblen des Merkmals durch —. Lag keine Unter-
suchung tiber einen Punkt vor, so blieb die Spalte unausgefiillt.

In 14 Fillen liegen genaue Angaben iiber Jodbehandlung vor der
Operation vor, deren Mitteilung wir besonders Herrn Dr. Bier (Abt.
Prof. Zondek) verdanken. Die Eintragung der durch die Jodbehandlung
gebesserten oder verschlimmerten Merkmale erfolgte durch die Spalten-
nummer, welche das betreffende Merkmal in unserer Tabelle zeigt.

Virchows Archiv. Bd. 278. 27
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Tabelle 5.
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Tabelle 5.
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Tabelle 5 (Fortsetzung).
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Tabelle § (Fortsetzung).
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Ob etwa von den iibrigen Fallen (Nr. 15—17) der eine oder andere vor
der Krankenhausaufnahme Jod bekommen hat, ist nicht mit volliger
Sicherheit auszuschliefen und wird nachher noch erértert werden.

In der Tabelle 5 sind die Fille in der Reihenfolge eingetragen, daf
die an klinischen hyperthyreotischen Merkmalen reichsten den Anfang
machen. Das erste Stiick der Tabelle, etwa von Fall 1—25, ist also am
reichsten an Kreuzen in den Spalten 6-+-14. Die Pulsbeschleunigung als
unentbehrliches Merkmal des Hyperthyteoidismus findet sich auch noch
bei den zunichst folgenden Féllen, fvéhrend die iibrigen klinischen
Merkmale spérlicher und schwicher weérden. Die letzte Gruppe (Fall
40—47) zeigt kein einziges klinisches Merkmal mehr. Dall bei Bestehen
einer Schilddriisenvergréferung die Pulsbeschleunigung allein nicht auf
Hyperthyreoidismus zu beruhen braucht, wurde schon oben erwihnt.
Dall von Fall 25 ab der Grundumsatzwert fast nie vorliegt, erklirt sich
daraus, daf} diese Félle meist lediglich wegen ortlicher Kropfbeschwerden
unmittelbar in chirurgische Behandlung kamen.

Unter den klinisch ausgeprigtesten Fillen von Hyperthyreoidismus
wurden wiederum diejenigen an den Anfang gestellt (Nr. 1-—14), die mit
Jod vorbehandelt worden waren.

Die Vereinigung so vieler und ungleichartiger Dinge, wie klinische
Angaben, Behandlung und histologische Befunde in einer einzigen Tabelle
ist naturgemiB mit starken Vergréberungen verbunden. Diejenigen
Punkte eines Falles, die einer besonderen Erlduterung bediirfen, wurden
deshalb in der Tabelle mit einem Sternchen versehen und in dem Anhang
zur Tabelle unter der entsprechenden Nummer von Fall und Spalte

besprochen.
Anhang zur Tabelle.

Zu Nr. 4. Spalte 20 und 22: MittelgroBe, glattwandige Blaschen mit dickem
Kolloid zeigen vielfach zylindrisches Epithel. Grobes Mosaik.

Zu Nr. 14. Spalte 20 und 22: Es iiberwiegen makrofollikulire Blaschen, die
einesteils Kolloid enthalten, andererseite so hochgradige und verastelte Polster-
bildungen aufweisen, daB man sie mit demselben Recht der cylindroepithelial-papil-
laren Form zuweisen kénnte (entsprechend Wegelin, Abb. 53). Das Kolloid hat
sich meist in einer Hilfte oder einem Drittel des Blidschens zusammengezogen,
wahrend der Rest leer ist, was wohl eine Fixationsfolge ist.

Zu Nr. 13. Spalte 22: Das kubische bis zylindrische Epithel zeigt an vielen
Stellen Riesenkerne, deren Volumen dem zwei- bis sechsfachen der normalen Kerne
entsprechen diirfte. In einem Bezirk hiufen sich diese Kernatypien so, dafi das
Bild einem unreifen Gewichs gleicht, doch ist die Blischenform auch hier stets
regelmaBig und die Membrana propria gut erhalten, ferner stets Kolloid vorhanden.
Epithel der glattwandigen Blaschen vielfach hochkubisch bis zylindrisch.

Zu Nr. 20. Spalte 22: Uberwiegend cylindroepithelial-papillire Formen, grobes
Mosaik.

Zu Nr. 23, Spalte 20 bis 22. Das histologische Bild der beiden ausgeschnittenen
Lappen zeigte iiberall Cylinderepithel als Blaschenauskleidung, in der iiberwiegenden
Mehrzahl der Blischen typisch papillire Faltelung der ganzen Wand, in der Minder-
heit mehr in Form ortlicher Wanderhebungen, aber auch im glatteren Bléschenteil
stets Cylinderepithel. Die Mehrzahl der Blischen ist mit diinn aussehendem Kolloid
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gefiillt, wozu auch der Firbungsausfall (Spalte 23 und 24) im groBen ganzen paBt.
Ferner finden sich Herde von zahlreichen atypischen riesenkernigen Epithelzellen
ohne deutliche Anordnung zu Blaschen am Rande entzindlicher Veridnderungen
(Granulationsgewebe und Schwielen). Ganz sparliche Lymphocytenhdufchen.

ZuNr. 25. Spalte 22: Kleine, sehr kolloidarme Blaschen, mittelhohes Epithel, itber-
wiegend glattwandig, Blaschenform eiférmig oder kreisrund, nur selten buchtig
(,»polymorph®).

Zu Nr. 26. Spalte 19: Sog. fetale Schliuche mit kaum angedeuteter Lichtung,
Odem des  Zwischengewebes in einem Knoten. In der normalen ,,Schale” des
Knotens makrofollikuldres Schilddriisengewebe.

Zu Nr. 31." Spalte 6 und 12: Dies ist einer der Fille, bei dem Pulsbeschleunigung
und SchweiBle ausreichend durch die Beengung der Luftréhre infolge der Schild-
driisenvergroBerung erklirt werden koénnten. Will man aber diese Anzeichen als
beginnende Thyreotoxikose deuten, so ist das grob klinisch nicht zu entscheiden,
sondern nur mit besonderen physiologischen Verfahren..

Zu Nr. 38. Spalte 20: Einige wenige, aber sehr groBe Polster. In den glatt-
wandigen Blaschen vielfach eine Seite der Wand mit kubischem, die andere mit
zylindrischem Epithel versehen. )

Zu Nr. 39. Spalte 20: In der sonst durchweg glattwandig makrofollikuliren
Schilddriise ein sehr groBes Blischen mit einer Papille, die in ihrem Stroma sekun-
dare Blaschen enthilt (entsprechend Wegelin, Abb. 53).

Zu Nr. 40. Spalte 23: Mit der Malloryfarbung lieBen sich in verschiedenen
Prisparaten groBe Unterschiede erzeugen, von starkem Uberwiegen des Rot (10 : 1)
bis zu etwa gleichen Mengen von Rot und Blau (1 : 1). Dabei war in allen diesen
Priparaten das Bindegewebe blau und wenigstens einiges Kolloid sowie die Kerne rot.

Zu Nr. 47. Spalte 19, 21 und 22: Der dbersandte Knoten zeigt teils das Bild
der wuchernden Struma von Langhans (vgl. Wegelin, Abb. 74), teils ,,fetale Schliuche<*
teils reife Blaschen. In den ,fetalen Gebieten Mallory-rotes, Kraus-violettes
Kolloid, soweit Lichtungen vorhanden sind.

IV. Ergebnisse.

Zur Beurteilung unserer Ergebnisse wiederholen wir nochmals unsere
urspriingliche Frage: Besteht zwischen dem histologischen Bilde der
operativ oder durch Sektion gewonnenen Schilddriise und den un-
mittelbar vor der Gewinnung des anatomischen Priparates ermittelten
klinischen Merkmalen des Hyperthyreoidismus eine erkennbare Beziehung ?

Diese Frage mul aber aufgespalten werden, je nachdem man die
Maoglichkeit einer schnellen, d. h. in wenigen Tagen oder Wochen erfol-
genden Umwandlung durch Jodbehandlung mit in die Uberlegung ein-
setzt oder aber daraus fortlifit. Da wir diese Umwandlung noch nicht
fur vollig erwiesen halten, wie bereits aus unserer Wiedergabe der fremden
Verdoffentlichungen zu ersehen war, so wollen wir zunichst einmal die
Umwandlungsfrage ausschalten, sie in einer zweiten Erorterung nachher
aber folgen lassen.

Beziehung zwischen klinischen Merkmalen und Blaschenform
(ohne Bertiicksichtigung kurzfristiger Umwandlungen).
Beginnen wir mit der Frage, ob die cylindroepithelial-papillire

kolloidarme Form an bestimmte klinische Zustinde gebunden ist, so
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Abb. 1. Fall 2 der Tabelle 5. Klinisch: Vollbasedow mit Glotzaugen, durch Jodvorbehand-
lung gebessert. Histol.: Makrofollikulir, ganz spirliche eylindroepitheliale Polster, Kolloid
etwas diinn. ~ Héamalaun-Eosin, Vergrd8. 20fach.

Abb. 2, Fall 42 der Tabelle 5. Klinisch: Kropft ohne hyperthyreotische Zeichen. Histol.:
Cylindroepitheliale Polster viel stirker als in Abb. 1. Kolloid jedoch gleichmaéaBiger und
dicker. — Héamalaun-Eosin. Vergr. 20fach.
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Abb. 3. Fall 9b der Tabelle 5. Klinisch: Vollbasedow mit Glotzaugen, weder durch die
erste Operation noch durch Jodvorbebandlung gebessert. Histol.: Makrofollikuliar mit
nicht sehr starken Polstern. Kolloid wechselnd. — Hamalaun-Eosin, Vergr. 20fach.

Abb. 4. Fall 34 der Tabelle 5. Klinisch: Nach erster Operation ,,geheilter* Basedow, Tod
bei zweiter Kropfoperation. Histol.: Cylindroepithelial-papillir, ohne Kolloid. — Him-
alaun-Eosin, Vergr. 20fach.
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sehen wir, dafl in unserer Tabelle nur 4 Fille diese histologische Form
vollig rein (Nr. 19, 22, 35) oder fast véllig rein (Nr. 23) aufweisen. Der
erste Fall (Nr.19) ist klinisch voll ausgeprigt. In dem zweiten Fall (Nt.22)
sind keine Glotzaugen vorhanden, sonst aber alle Merkmale. Der dritte
Fall (Nr. 23) bot nur ein mittelstarkes klinisches Bild dar: Die Puls-
beschleunigung war nie iiber 110 Schlige gestiegen, es bestand nur
Glanzauge und geringe seelische Erregbarkeit, der Grundumsatz war
miBig erhoht (+ 34,19/,), Hindezittern lag nicht vor, stark ausgepragt
war nur die Gewichtsabnahme. Obendrein hatte sich der Zustand durch
die Behandlung noch weiter gebessert. Trotzdem fand sich ein histo-
logisches Bild, wie es bisher angeblich nur bei den schweren Fillen bekannt
war. Noch auffallender ist aber der vierte Fall (Nr. 35). Er hatte frither
einen ausgeprigten Basedow und war (nach Operation) klinisch so gut
wie vollig gebeilt: Puls und Grundumsatz normal, Glotzaugen, Hinde-
zittern, Schwitzen noch angedeutet, nur seelische Krregbarkeit noch
deutlich; er kam jetzt lediglich wegen der ortlichen Kropfbeschwerden
zur erneuten Operation, starb aber dabei. Das histologische Bild der
Schilddriise war tberraschend, denn eine rein cylindroepithelial-papillére
Schilddriise ohne gleichzeitiges offensichtliches Bestehen von klinischem
Hyperthyreoidismus war, wie gesagt, bisher niemals beschrieben worden.
Wollte man die Koppelung zwischen histologischem Bilde und klini-
schem Befund unter allen Umstinden retten, so miifte man hier einen
Basedow annehmen, der unter gewdhnlichen Bedingungen nicht in die
Erscheinung trat, infolge der Operation aber mit todlicher Wirkung
,,dekompensierte’. Derartige Falle werden von J. Bauer als ,,Resthy-
perthyreose mit plotzlichem Riickfall® bezeichnet, doch bringt Bouer
dber die histologischen Befunde solcher Fille keine Angaben.

Fragen wir jetzt umgekehrt, ob es voll ausgepriagte klinische Fille
gibt, die das Bild der reinen makrofollikuliren kolloidreichen Struma
zeigen, also weder mit eingesprengten Inseln cylindroepithelial-papillirer
Art, noch mit nennenswerten cylindroepithelial-papilliren Erhebungen
an irgendwelchen Stellen der Blischenwand (Sandersomsche Polster),
50 ist das fiir zwei Fille der Tabelle zu bejahen, némliich Nr. 11 und 186,
die beide u. a. hohen Grundumsatz und Glotzaugen aufwiesen. Derartige
Fille finden sich in der nach Hellwigs Zahlen von uns angefertigten
Tabelle 1 bemerkenswerterweise nicht. Rechnen wir als —zur Zeit
der Operation — ausgeprigte klinische Hyperthyreosen die Félle 1—25,
so finden wir unter diesen neben den 3 rein cylindroepithelial-papilliren
Fillen (Nr. 19, 22, 23) noch 5 mit starken cylindroepithelial-papilliren
Anteilen (Nr. 4, 5, 7, 14, 20), 9 mit recht geringen derartigen Anteilen
(Nr. 3, 8, 13, 15, 17, 18, 21, 24, 25) und 8 ganz ohne solche (Nr.1, 2,6, 9,
10, 11, 12, 16). Keineswegs steht das Vorhandensein oder der Grad
der cylindroepithelial-papilliren Bildungen in irgendwelchem Verhaltnis
zur Zahl oder Stirke der in Spalte 6-—14 aufgefiihrten klinischen Merkmale.
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Unter den zur Zeit der Operation nicht sicher hyperthyreotischen
und den ganz symptomlosen Féillen (Nr. 26—47) ist mit Ausnahme des
bereits besprochenen Falles Nr. 35 keiner, der rein cylindroepithelial-
papillire Formen zeigt.

Makrofollikuldre kolloidhaitige Formen mit starken Sandersonschen
Polstern (+-+ oder + -+ --) zeigen unter den Fillen Nr. 1—25 insgesamt 12
(Nr. 1,4, 5,6, 7, 8, 9b, 10, 12, 14, 18, 20); bei 5 von diesen Féllen (Nr. 1,
6, 9b, 10, 12) fehlen cylindroepithelial-papillire kolloidarme Inseln,
so daB die Sandersonschen Polster hier die stirksten vorhandenen Ver-
inderungen darstellen. Unter den nicht hyperthyreotischen Féllen
zeigen aber auch 3 (Nr. 27, 34, 43) starke Polster (4+4). Schwichere
Grade von Polsterbildung (+) finden sich andererseits auch bei Fallen
mit klinisch voll ausgeprigtem Hyperthyreoidismus (z. B. Nr. 2 und 9a)
als einzige vorhandene Veridnderung.

Eine scharfe Trennung zwischen den hyperthyreotischen Féllen
mit Glotzaugen und ohne Glotzaugen nach histologischen Befunden
gestattet unsere Tabelle nicht. Denn wir haben bei einer rein cylindro-
epithelial-papilliren Schilddriise (Nr. 22), sowie bei zwei Schilddriisen
mit cylindroepithelial-papilliren Inseln (Nr. 21 und 24) keine Glotzaugen ;
bei den rein cylindroepithelial-papilliren Schilddriisen Nr. 23 und 35
war Glanzauge bzw. Glotzauge nur angedeutet. Andererseits haben zwei
Falle mit Glotzaugen glattwandig-makrofollikulire kolloidhaltige Blés-
chen (Nr. 11 und 16). Wir kommen also zu einer Bestdtigung des auf
Seite 407 wiedergegebenen Ergebnisses von C. A. Hellwig, ja, unsere
Fille Nr. 11 und 16 gehen noch iiber die Hellwigschen Beweisstiicke
hinaus.

Beziehung der Kolloidfarbungen zur ,,Art des Kolloides®.

In der Regel gehort, wie allgemein bekannt ist und durch unsere
Tabelle 4 anerkannt wird, zu den polymorphen cylindroepithelial-
papilliren Blischen Fidigkeit oder vélliges Fehlen des Kolloides, wihrend
die glattwandig-kuboepithelialen Bldschen mit dickem glasigem Kolloid
gefiillt zu sein pflegen. So leicht diese beiden duBersten Falle — zum Teil
schon makroskopisch — zu unterscheiden sind, so schwierig ist in Grenz-
fillen die abgestufte Beurteilung des Kolloids. Stellt doch schon der
Begriff des Kolloids ein Gemisch aus Konsistenz und optischer Beschaffen-
heit dar. Wael hat, wie bereits erwihnt, gegen die Farbung nach Kraus
den Einwand erhoben, daB andere Fixation, Scharten des Messers,
ungleiche Schnittdicke, sowie Spriinge im Kolloid zu unberechenbaren
Abweichungen von den gewiinschten Féarbungsergebnissen fiihrten;
aus diesem Grunde sei die Farbung nach Kraus als unzuverlissig abzu-
lehnen. Wir méchten dazu in Ubereinstimmung mit E. J. Kraus folgendes
bemerken: Alle die Einwinde von Wail gelten fiir jede histologische
Farbung, wenn auch mehr oder weniger stark. Deshalb haben wir oben
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die Kraus-Firbung dann als gelungen bezeichnet, wenn die Kerne blau
und das kollagene Bindegewebe rosa gefirbt waren. Als unzuverldssig
fiir die Beurteilung des Kolloids kénnen wir sie schon deswegen nicht
bezeichnen, weil sie bei der grofien Mehrzahl unserer Schilddriisen den
auf S. 410 genannten gesetzmé#fBigen Parallelismus zur Malloryfarbung
zeigte. Der Parallelismus erstreckt sich sogar bis auf die Sprungrénder
des Kolloids. Wenn z. B. das Kolloid eines Blaschens nach Kraus blau
oder violett und nach Mallory rot ist, so erscheinen die Sprungrinder
nach Kraus rosa und nach Mallory blau. Auch die natiirlichen Rénder
einer Kolloidmasse zeigen manchmal andere Farben als das Innere;
das gleiche ist bei tangential angeschnittenen Kolloidmassen der Fall,
ferner bei dem Inhalt sehr kleiner Blischen, schlieBlich finden sich oft
mehrere Farben in einem Blaschen. Aber auch hierbei entspricht fast
immer Mallory-Blau dem Kraus-Rosa und umgekehrt.

Was die Deutung dieser Kolloidféirbungen betrifft, so hatte Kraus
ausdriicklich betont, daf keine spezifische Kolloidreaktion vorlige,
vielmehr auch andere Eiweilstoffe dieselbe Reaktion giben. Die gleiche
Anschauung duferte Hueck beziiglich der Mallory-Farbung. Wir wandten
an dem gallertigen Inhalt von Eierstocks- und Nieren-Cysten die Kraus-
und Mallory-Farbung an und erhielten oft dieselben Mehrfach-Farbungen
des Cysteninhaltes wie beim Schilddriisenkolloid. Auch hier entsprach’
Malory-Rot dem Kraus-Blau- oder Violett und umgekehrt .

Alles dies spricht gegen chemische Verschiedenheiten des Kolloids
als Ursache der verschiedenen Farbbarkeit. Die bloBe Schnittdicke ist
ebenfalls keine Erklirung. Denn wir fanden durch Messung mit der
Mikrometerschraube, daf z. B. Nierencystengallerten von gleicher
Dicke (15 u) in ein und demselben Schnitt teils blau, teils rot nach
Moallory (nach Kraus entsprechend umgekehrt) gefarbt waren. T'roéll
hat, wie oben erwihnt, seine urspriingliche chemische Theorie aufgegeben
und in seiner Arbeit mit Josephsohn Unterschiede der Wasserstoff-
ionenkonzentration als Ursache zu finden geglaubt. Uns erscheinen
die mitgeteilten Zahlen als nicht eindeutig genug.

Wir halten fir das wahrscheinlichste, daf3 Unterschiede in der
Konzentration des Kolloides die Ursache der verschiedenen Farbbarkeit
sind. Denn erstens sind die Rander der kiinstlichen Spriinge im Kolloid
durch nichts anderes von dem iibrigen Kolloid unterschieden als durch
Schrumpfung, d. h. stirkere Konzentrierung; und zweitens firbt sich der
Inhalt der cylindroepithelial-papilliren Bldschen, dessen Dunnfliissig-
keit aus seiner mehr fadigen als gallertigen Beschaffenheit geschlossen
werden kann, nach Kraus rosa bzw. nach Mallory blau.

1 Damit entfallen ubrigens die Erorterungen von Morgen iiber das Kolloid
der Struma ovarit: aus der Buntfirbung nach Kraus hatte er ndmlich geglaubt,
eine weitere Stiitze fiir die Schilddriisennatur seiner Ovarialcysten ableiten zu
kénnen.
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Wenn also lediglich Unterschiede der Konzentration die Ursache
der Farbunterschiede sind, dann bieten allerdings die Farbungen nach
Kraus und Mallory keinen tieferen Einblick in die Beschaffenheit des
Kolloides, als man ihn schon durch Himalaun-Eosinfirbung haben kann.
Anders ausgedriickt: Wir sind iber die Kenntnisse des Jahres 1896,
wo man bereits dickes und diinnflissiges Kolloid unterschied, in diesem
Punkte nicht hinausgekommen.

Jedoch sind die Farbungen nach Kraus und Mallory in bezug auf An-
schaulichkeit und Méglichkeit der Buchung den Hémalaun-Eosin- oder
van Gieson-Farbungen tberlegen. Ferner kommt ihnen eine ,,dia-
gnostische* Bedeutung zu, wie die Spalten 23 und 24 der Tabelle zeigen.

Beziehungen der Kolloidfdrbungen zum klinischen Bilde
(ohne Beriicksichtigung kurzfristiger Umwandlungen).

Bei den Fillen 26—47 herrscht fast ausnahmslos die dem dickeren
Kolloid zukommende Rotfirbung nach Mallory und Blau- oder Violett-
farbung nach Kraus vor, wihrend bei den Fallen 1—25 die fiir diinneres
Kolloid kennzeichnende Blaufirbung nach Mallory und Rosafirbung
nach Kraus weitaus iiberwiegt. Als Ausnahmen sind, wofern man nur
den gleichsinnigen Ausfall der Kraus- und Mallory-Fiarbung zugrunde-
legt, in der Gruppe 26—47 besonders Nr. 42 in dem zweiten Schild-
driisenstiick zu nennen, vielleicht auch Nr. 31 im ersten Stiick, dagegen
in der Gruppe 1—25 Nr. 6 in beiden Schilddriisenstiicken, Nr. 9a im
zweiten Schilddriisenstiick, Nr. 18 im ersten Stiick, ferner Nr. 21 und 24.

Suchen wir nach einer Beziehung zum Kklinischen Bilde, so sehen
wir also eher einmal bei einem stark hyperthyreotischen Fall dickes
Kolloid als bei einem schwach oder gar nicht hyperthyreotischen Fall
dinnes Kolloid. Doch wird auch diese Regel von dem merkwiirdigen
Fall 35 durchbrochen, der ja trotz des fast ,,geheilten” Hyperthyreoidis-
mus diinnflissiges bzw. fehlendes Kolloid zeigt, so daf unsere Farbungen
gar nicht abgelesen werden konnen.

Troéll hatte, wie erwihnt, gesagt, dafl die Abweichungen der Mallory-
Farbung vom Parallelismus zum klinischen Bilde nicht gréfler seien als
die zwischen Blidschenform und klinischem Bilde. Wir mdchten sogar
sagen, daB die Ubereinstimmung der Kolloidbeschaffenheit mit dem klini-
schen Bilde eher besser ist. Was die Beziehung zwischen Kolloidbeschaffen-
heit und Bliaschenform betrifft, so ist das dicke Kolloid im allgemeinen
an die kuboepithelial-glattwandigen Blidschen gebunden, das diinnere
an die makrofollikulire Form mit Sandersonschen Polstern oder an die
rein cylindroepithelial-papilliren Blaschen, sofern sie iiberhaupt Kolloid
enthalten. Eine bemerkenswerte Ausnahme hiervon stellt Nr. 16 dar:
trotz kuboepithelialer Blischen ohne nennenswerte Sandersonsche Polster
ist das Kolloid diinn und dementsprechend tiberwiegend nach Mallory
blau, nach Kraus rot gefirbt. In diesem stark hyperthyreotischen Fall
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paBit also nicht die Blidschenform, wohl aber das Kolloid zum klinischen
Bild. Ebenso zeigen unter den 3 klinisch nicht hyperthyreotischen
Féllen mit wider Erwarten starken Sandersonschen Polstern 2 Fille
(Nr. 34 und 43) trotzdem das zum klinischen Bilde passende dicke Kolloid.

Unter diesen Umstinden wird man in Grenzféllen die Kolloidfarbung
zur Entscheidung heranziehen. Wenn z. B. in dem klinisch unvollstindig
untersuchten Fall 27 die Frage ist, ob die starke Pulsbeschleunigung
als hyperthyreotisch zu deuten sei, so wird man auf Grund der starken
Sandersonschen Polster allein sich nicht hierfiir entscheiden koénnen,
weil die Fille 34 und 43 entgegenstehen; in Anbetracht des teilweise
diinnfliissigen Kolloids wird man aber schon eher dafiir stimmen. Ahnlich
steht es mit dem Fall 31,

Tatsdchlich ist also die diagnostische Brauchbarkeit der Kolloidfdrbungen
beachtenswert, obwohl sie keine Awufschliisse diber die Natur der Kolloid-
arten geben.

Die Frage der Verdnderlichkeit des Schilddriisenbildes.

Fiir die Auswertung unserer Tabelle hinsichtlich dieser Frage wollen wir
zundchst annehmen, daB die Fille, von denen wir keine Jodvorbehandlung
wissen, auch tatsichlich eine solche nicht erhalten haben. Dann sind
also unter den zur Zeit der Operation deutlich hyperthyreotischen Féllen
(Nr. 1—25) als jodbehandelt Nr, 1—14, als nicht vorbehandelt Nr. 15—25
zu bezeichnen. Man sieht nun das Vorhandensein cylindroepithelial-
papillirer Gebiete bei allen nicht vorbehandelten Fillen auBler Nr. 186,
jedoch nur in der Hilfte der 14 vorbehandelten Fille. Dazu kommt
noch, daf die3 Fille mit vollig oder fast vollig cylindroepithelial-papillirer
Form (4 -4+ in Spalte 22) ausschlieflich der nicht vorbehandelten
Gruppe angehdren.

Folgen wir jetzt der Vorstellung, daf die Jodvorbehandlung einerseits
das klinische Bild bessern, andererseits histologisch die cylindroepi-
thelial-papillare kolloidarme Form in eine makrofollikuldre-kuboepitheliale
kolloidreiche Form umwandeln soll, so trafe die histologische Beein-
flussung fiir 7 Fille zu, falls man volliges Verschwinden der cylindro-
epithelial-papilliren Anteile fordert. Da sich hier ferner im Vergleich
zur unvorbehandelten Gruppe die kolloidhaltige makrofollikuldr-kubo-
epitheliale Form mit Sandersonschen Polstern (Spalte 20) hauft, so
konnte hierin das Ergebnis der Umwandlung erblickt werden. Die
klinischen Merkmale waren bei den vorbehandelten 14 Fallen 10mal
gebessert und 1 mal verschlimmert. Bei den sonst gebesserten war
1mal ein GroBerwerden der Schilddriise verzeichnet (Nr.10). Unter
den klinisch gebesserten sind entgegen der Erwartung auch solche mif
Bestehenbleiben cylindroepithelial-papillirer Anteile. Unter den nicht
gebesserten Fillen fallen Nr. 6 und 9b auf, bei denen trotzdem keine
cylindroepithelial-papillairen Herde zu finden sind.
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Wir kommen nun zu dem wichtigen (mittelschweren) Fall 23, bei
dem von den Herren Prof. Zondek und Dr. Bier zur Nachpriifung der
Umwandlungstheorie durch Jod jede Jodvorbehandlung fortgelassen
wurde. Statt dessen bestand die Vorbereitung zur Operation in sieben-
wbchiger Bettruhe mit Verabreichung von Brom, Kalk und Arsen. Die
hierdurch erzielte Besserung des klinischen Bildes war eine erhebliche
(Spalte 17), nur der Grundumsatz (+ 34,1°/,) blieb unverdndert. Der
histologische Befund (Abb. 5, vgl. Anmerkung zur Tabelle) wire im

Abb. 5. Fall 23 der Tabelle 5. Klinisch: Mittelschwerer Basedow, durch innere Behandlung
(ohne Jod) gebessert. Histol.: Rein cylindroepithelial-papillire Bléschen, Kolloid jedoch
viel dicker als sonst bei dieser Form. — Himalaun-Eosin, Vergr. 20fach.

Sinne der Umwandlungstheorie so zu denken, daB eine kolloidfreie
cylindroepithelial-papillire Struma anscheinend Ansitze zeigt, sich in eine
makrofollikuldr-kolloidhaltige Struma umzuwandeln, wobei die Spei-
cherung von Kolloid schon weiter fortgeschritten wire als die nur eben
angedeutete Riickbildung der Papillen. Es diirfte zu weit fithren, diese
Verschiedenheiten der histologischen Umwandlung nun wieder einzeln
mit den gebesserten klinischen Merkmalen einerseits und dem unver-
anderten Grundumsatz andererseits in Beziehung zu setzen. Immerhin
besteht eine auffallende Ahnlichkeit zu dem (jodvorbehandelten) Fall 17
von Schiirer-Waldheim und Windholz, der ebenfalls ein cylindroepi-
thelial-papillires Bild darbot und eine erhebliche Besserung der Puls-
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beschleunigung und Glotzaugen, aber nur eine geringe des Grundumsatzes
(von -+ 64,19, auf 4 459%) zeigte.

Der Vergleich zwischen unseren Féllen mit und ohne Jodvorbehand-
lung spricht also nicht in dem MaBe wie die Féille von Troéll, sowie
von Schiirer-Waldhevm und Windholz fir die Beeinflussung durch Jod,
aber auch nicht in dem Mafie wie die Falle von Hellwig gegen die Be-
einflussung. Danach kann unsere Beobachtungsreihe weder als Stiitze
noch als Widerlegung der Umwandlungstheorie durch Jod gelten. Dariiber
hinaus ist aber die ganze Umwandlungstheorie, ja schon die Fragestellung,
mit einer groBen Zahl versteckier Voraussetzungen belastet, die im fol-
genden bloBgelegt werden sollen.

In der Ubersicht tiber das Schrifttum wurde gezeigt, daB Jahrzehnte
hindurch als typischer Befund bei Basedowscher Krankheit die vollig
oder teilweise cylindroepithelial-papillire kolloidarme Beschaffenheit der
Schilddriise galt, und daB das Fehlen dieser Verdnderung als Ausnahme
von dieser Regel bekannt war, daf aber in den Verdffentlichungen der
letzten Jahre sich dies Zahlenverhaltnis vollig verschoben hat.

In den neueren Verdffentlichungen bildet den regelmiBigsten Befund
bei Basedowfdllen verschiedener Schwere die kollotdhaltige wmakro-
follikulire Struma mit Sandersonschen Polstern, also das Bild, das
frither (Hellwig 1922) den leichten Hyperthyreosen entsprechen sollte.
Dieser veranderte Befund liegt gleichméfig in Nordamerika, Schweden,
Osterreich und Deutschland vor. Uber RuBland haben wir Angaben
von H. J. Arndt, nach denen ebenfalls die sogenannte proliferierende Form
der Kolloidstruma den typischen Befund der Basedowkranken bildet,
wihrend rein cylindroepithelial-papillire Formen eine Ausnahme seien.

Da nun die genannte Anderung der zahlenmiBigen Schilddriisen-
befunde bei Basedowkranken mit der Einfithrung der Jodbehandlung
vor der Operation zeitlich zusammenfallt, so ist der Schlufi gezogen
worden, daB die Jodvorbehandlung die kolloidarmen cylindroepithelial-
papilliven Schilddriisen in kolloidreiche makrofollikular-kuboepitheliale
umwandelt, in denen — nach Rienhoff — die Sandersonschen Polster
als ,,Reste der Proliferation’“ noch erkennbar sind. Dem steht aber
die Moglichkeit gegeniiber, daB diese beiden Dinge zufillig zeitlich
zusammenfallen, so wie die Einfithrung des Behringschen Serums mit
einem Absinken der epidemiologischen Diphtheriekurve zusammentiel.
Oder es besteht zwar ein mittelbarer Zusammenhang, aber nicht in Gestalt
einer einfachen Umwandlung durch die Jodbehandlung. So wire es
denkbar, daf in der pathologisch-physiologischen Kette, die zum
Endbilde ,,Basedowsche Krankheit fithrt, in fritheren Jahren die
Schilddriisenverinderung eines der ersten und wichtigsten Glieder
bildete, wihrend sie neuerdings ein spéteres und verdnderlicheres Glied
darstellen kénnte. Folgt man z. B. der Theorie von J. Bauer von der
Beteiligung des Nervensystems und der Schilddriise an der Basedowschen
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Krankheit, so kénnte ja in den letzten Jahren der Anteil des Nerven-
systems zugenommen haben!, Beziiglich der Beobachtungen iiber
priméren und sekundéren Basedow sowie iiber die Rolle der Erfolgs-
organe und des vegetativen und des zentralen Nervensystems sei auf
die Bucher von H.Zondek und J. Bouer hingewiesen.

Als den verhiltnismifig sichersten Beweis fiir die Umwandlung der
Schilddriise durch Jod hatten wir nun die Probeausschneidung vor der
Behandlung und Operation bezeichnet. Doch zeigten die auf diesem
Verfahren beruhenden Verdffentlichungen mannigfaltige Unklarheiten
der Buchung. In sachlicher Hinsicht erwies sich der Hinflufl der Probe-
ausschneidung allein (ohne Jodgabe) als noch ungekléirt.

Fiir den statistischen Vergleich zwischen jodbehandelten und nicht
vorbehandelten Basedowfillen aus den gleichen Jahren hatten wir in
unserer eigenen Beobachtungsreihe die Annahme zugrunde gelegt, daB
langer zuriickliegende Jodbehandlungen auch stets zu unserer Kenntnis
gekommen wiren. In Wirklichkeit ist es aber fast unméglich auszu-
schlieBen, dafi die Kranken vor der Krankenhausaufnahme irgendeinmal
Jod erhalten haben, besonders da Jod innerlich bei allen méglichen
Krankheiten gegeben, ja sogar von Laien als Vorbeugungsmittel gegen
Arteriosklerose genommen wird. Die Kropflinder mit durchgefiihrter
Jodvorbeugung scheiden natirlich vollig aus. Aber selbst wenn man von
dieser Unsicherheit der Vorgeschichten absieht, ergibt sich noch eine
andere Schwierigkeit. Wir hatten oben auseinandergesetzt, daB mit
zeitlichen Verdnderungen von Krankheitsbildern durchaus zu rechnen
ist. Hs ist also fiir unsere Frage nicht angiingig, die Schilddriisen der
letzten Jahre mit denen fritherer Jahre zu vergleichen, wie das z. B.
Troéll tut.

Wir haben vergeblich versucht, aufer unserer Reihe noch andere
Gruppen von jelzigen Basedowkranken zu ermitteln, bei denen die Jod-
vorbehandlung noch nicht eingefiihrt ist. Die Vergleichsreihen von
Rienhoff, sowie von Troéll beziehen sich auf verschiedene Zeitabschnitte;
bei Hellwig fehlt eine Angabe hieriiber. In den bereits erwéihnten russischen
Basedowfillen von H.J. Arndt glaubten wir zunéchst unvorbehandelte
Fille erblicken zu diirfen. Doch erhielten wir auf unsere Anfrage von
Herrn Prof. W. Lewit, Direktor der chirurgischen Hospitalklinik der
2. Universitat Moskau, die briefliche Auskunft, daB seit 1925 auch dort
bei allen Basedowkranken — mithin auch bei den Herrn Arndt zur
Verfiigung gestellten Schilddriisen — eine Jodkur nach Plummer der
Operation voraufging.

1 Mit zeitlichen Veranderungen der endokrinen Beziehungen ist aus mancherlei
Griinden zu rechnen. Zeitliche Abdnderungen der Hypophyse bezw. des , Kom-
plexes Keimdriise-Vorderlappen vermutet z. B. Lichtwitz (Kongress fiir innere
Medizin 1930) als Ursache fir das stirkere Langenwachstum, das in den letzten
20 Jahren in Deutschland bemerkbar sei.

Virchows Archiv. Bd. 278. 28
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Es besteht also einerseits die Moglichkeit, dafi das Schilddriisenbild
bei Basedowkranken sich im Laufe der Jahre ,spontan®, d. h. aus un-
bekannten Griinden gedndert hat, andererseits liegt wegen des zeitlichen
Zusammenfallens mit der Jodvorbehandlung die Méglichkeit vor, daB
das Jod die Ursache der histologischen Veranderung ist. Wir haben
demnach eine Gleichung mit 2 Unbekannten vor uns, deren statistische
Losung nur durch heutige Vergleichsreihen von Basedowfillen ohne
Jodvorbehandlung erméglicht werden konnte. Der erste Fall einer
solchen neuen Reihe wire unser Fall 23.

Durch Beschaffung derartiger Vergleichsreihen wiirde sogar der berechtigte
Einwand von Troéll abgeschwicht werden, man diirfe bei der Umwandlungs-

frage nicht voraussetzen, daB jeder unvorbehandelte Basedowkranke eine cylindro-
epithelial-papillire kolloidfreie Schilddriise hat.

Histologische Voraussetzungen allgemeiner Art.

SchlieBlich sind noch die vielfach recht zweifelhaften histologischen
Grundlagen zu erdrtern, auf denen die Schilddriisenpathologie und im
besonderen die Theorie von der Umwandlung durch Jodbehandlung
rubt: die angeblichen Zeichen der Wucherung (,,Proliferation’) und
vermehrten Tatigkeit des Epithels.

Wenn mit einer — sogar in wenigen Tagen méglichen — Umwandlung
von cylindroepithelial-papilliren kolloidarmen Blidschen in solche mit
glatter Wand, kubischem HEpithel und reichlichem Kolloid gerechnet
wird, so bestiinde diese Umwandlung also in Speicherung des Kolloids
und Verstreichen der Papillen. Bei derartiger Beweglichkeit des Schild-
driisenbaues koénnte aber mit demselben Recht das cylindroepithelial-
papillire Bild durch bloBe Filtelung der Wand infolge des Kolloid-
schwundes erklirt werden, ohne dall man Wachstumsvorginge heran-
zuziehen brauchte. Uberdies ist die Auffassung der Papillenbildung
als einer ,,Wucherungserscheinung unbewiesen, da weder in dem Cy-
linderepithel der véllig papilliren Blaschen, noch in dem der Sanderson-
schen Polster — als den angeblichen Friihstadien — Mitosen zu finden
sind. Die mehrwertigen Kerne, die in den Sandersonschen Polstern
gelegentlich vorliegen, konnen nicht als Beweis einer Zellvermehrung
gelten. Das,,Ubergangsbild* der makrofollikulér-kuboepithelialen Kolloid-
struma mit Sandersonschen Polstern kann also entstehungsgeschichtlich
auch als Faltenschwund durch Kolloidspeicherung gelesen werden.

Wenn man ferner in dem papilliren Cylinderepithel gleichzeitig den
Ausdruck von gesteigerter Absonderungstitigkeit und von Wucherungs-
vorgangen erblickt hat, so steht das nicht im Einklang mit unseren
sonstigen Kenntnissen aus der normalen und pathologischen Biologie.
E. Uhlenhuth vergleicht bei seinen Untersuchungen iiber die Salamander-
schilddriise die Funktionsphase, die eine Entleerung des Sekretes zeigt,
mit der Basedowstruma des Menschen. ¥r trennt aber hiervon die
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Entwicklungsphase und setzt diese wegen der Speicherung des Sekretes
in Parallele zur Kolloidstruma des Menschen.

Das Hochwerden niedrigen Driisenepithels ist iiberhaupt kein Anhalts-
punkt fiir gesteigerte Tdtigkeit. Man denke an die Lungenalveolen in
atelektatischen Gebieten, deren vorher ganz flaches Epithel nun nach
Aufhéren ihrer Atmungstétigkeit hochkubisch bis zylindrisch wird.
Ebenso kann die driisenartige Umwandlung des flachen Glomerulus-
epithels bei der produktiven epithelialen Glomerulonephritis gewil3
nicht als Ausdruck gesteigerter Leistung gelten, da eine verminderte
oder ganz aufgehobene Harnabsonderung mit ihr verbunden ist!

Wenn wir von den Beobachtungen iiber die Granula der Driisen-
zellen und von dem Nachweis gespeicherter Stoffe in Zellen absehen,
miissen wir ganz allgemein feststellen, daf ein Ausdruck von Leistungs-
steigerungen im histologischen Aufbau der Organe in keinem einzigen
Beispiele bekannt ist. Allerdings wird recht héufig die Vermehrung
der kennzeichnenden Organzellen schon als Leistungssteigerung gerechnet,
z. B. beim Knochenmark, was eben unseres Erachtens nicht angeht.

Da sich eine Leistungssteigerung der Basedowschilddriise aus dem
histologischen Bilde nicht beweisen la83t, kann man verstehen, dal
gerade pathologische Anatomen vielfach zur Annahme eines Dysthy-
reoidismus, also der Bildung eines fehlerhaften Sekretes, neigen.

»3truma basedowificata‘c.

Bei der Aufdeckung der histologischen Voraussetzungen erweist sich
auch die beliebte Bezeichnung ,,Struma basedowificata™ als bedenk-
lich. Gleichzeitiges Bestehen makrofollikuldr-kolloidhaltiger Gebiete
und cylindroepithelial-papillirer kolloidarmer Herde in einer Schild-
driise wurde bisher als Kolloidstruma gedeutet, in der sich cylindroepi-
thelial-papillire Herde entwickeln, und heifls Struma basedowificata.
Dieses Bild kann aber auch dadurch zustande kommen, daB — sei es
durch Jodbehandlung oder aus anderen Griinden — die cylindroepithelial-
papillire Schilddriise eines Basedowkranken sich in der Richtung der
makrofollikuliren Kolloidstruma umzuwandeln begonner hat, was dann
als ,,Basedow strumificatus’® zu bezeichnen wire. Man kann eben einer
Schilddriise die Richtung der Umwandlungsvorginge nicht ansehen.
Daher vermochte Merke (wie auf S. 406 erwdhnt) die von ihm ange-
nommene ,,Umwandlung™ cylindroepithelial-papillirer Strumen in
Kolloidstrumen nicht von dem Bilde der ,,Struma basedowificata‘
zu unterscheiden! Aber auch der klinische Verlauf bietet keine sicheren
Hinweise. Denn gerade wenn man mit der Verinderlichkeit rechnet,
brauchen, wie Rienkoff und Troéll betonen, die Schwankungen im klini-
schen Verlauf und die des histologischen Bildes nicht genau miteinander
Schritt zu halten. Man denke an die Bouersche Lehre vom Resthyper-
thyreoidismus und die entsprechende Deutung unseres Falles 35.

28%
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Die Bezeichnung ,,Struma basedowificata™ mul} also auf den rein
klinischen Tatbestand beschrankt bleiben, daB jemand zuerst einen
Kropf gehabt hat und spiter Basedowerscheinungen bekam — eine
histologische Diagnose ist es aber nicht. Auch ist ein klinisch-histo-
logischer Parallelismus nicht zu erwarten, wie der Vergleich zwischen
Dauer der SchilddrisenvergréBerung und Dauer der hyperthyreotischen
Erscheinungen zeigt (unsere Tabelle, Spalte 4 und 5).

Die Beurteilung der geweblichen Mengenverhiltnisse.

Andere Schwierigkeiten des morphologischen Verfahrens lassen sich
zum Teil beheben. So hat zwar Benrda gegen die histologische Beurteilung
von Operationsschilddriisen den Einwand erhoben, daBl man tber die
stehengebliebenen Lappen oder Lappenteile ja nichts aussagen konne.
In unserem Fall 9a und 9b wurde jedoch durch die beiden Operationen
(in etwa 1 Jahr Abstand) die Schilddriise so gut wie véllig entfernt,
und es ergab sich sowohl makroskopisch als mikroskopisch beide Male
und in allen Gebieten.das gleiche Bild, nur daBl in dem zweiten Lappen
die papilliren Erhebungen in den sonst kuboepithelial-kolloidgefiillten
Blaschen etwas zahlreicher waren.

Ein weiterer Einwand besteht darin, daf die histologische Beschaffen-
heit in verschiedenen Bezirken eines und desselben Lappens sehr
wechselt. Wir haben, wie wohl die meisten Untersucher, bei makro-
skopisch wechselndem Aussehen entsprechend mehr Stiicke mikro-
skopisch verarbeitet. Durch Untersuchung mehrerer Blocke oder durch.
Grofischnitte steigh die Zuverlassigkeit; ihr héchster Grad ware aber
zu erreichen durch wollstdndige histologische Aufarbeitung der ganzen
verfiigbaren Schilddriisengebiete und durch Messung und zahlenméaBige
Buchung ihrer verschiedenen Anteile nach dem Vorbilde, das Hammar
bei der Untersuchung des Thymus geliefert hat.

Derartige Untersuchungen wiren bei der Schilddriise allerdings kaum
durchfithrbar, da es sich nicht wie beim Thymus nur um die Menge
scharf voneinander getrennter Gewebsarten handeln wiirde, sondern
auch um die Messung der Epithelhohen und dann wieder um die Menge
hobhen und niedrigen Epithels. Nur das Kolloid bietet Moglichkeiten
der zahlenméBigen Erfassung. Die nach Mallory und Kraus verschieden
farbbaren Kolloidarten braucht man beziiglich ihres Mengenverhalt-
nisses nicht nur in der Weise zu schdizen, wie es in unserer Tabelle 5
geschehen ist, sondern man kénnte ihren Quotienten durch planimetrische
Flachenmessung Schnitt fiir Schnitt bestimmen, da ja unsere Farbungen
verhaltnismafBig scharf ausfallen. Bei der groBen Schilddriise des Men-
schen wirde aber die Planimetrierung sehr zahlreicher Schnitte notig
sein — eine ungeheure Arbeit, die unsere Kriifte iiberstieg. Bei den
kleinen Schilddriisen der Versuchstiere 1iBt sich diese Aufgabe jedoch
durchaus 16sen, da unter Umstinden schon wenige Ganzschnitte ein
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hinreichendes Bild von der Zusammensetzung der Schilddriise bieten.
Derartige Messungen sind an Hundeschilddriisen in unserem Institut
neuerdings ausgefihrt worden und scheinen sich gut zu bewihren.

Versuch einer Auswertung der laufenden Sektionsfille,

Um ein Urteil dariiber zu gewinnen, wie weit Schilddriisen mit
cylindroepithelial-papilliren Bildungen auch ohne hyperthyreotische
Erscheinungen vorkommen, versuchten wir, uns von den klinisch unter

Abb. 6. Ein Fall aus dem laufenden Sektionsmaterial (8. N. 28/1928). Fettsucht, Alters-
schwiche. Histol.: Ein Knoten mit cylindroepithelial-papilliren Blischen, ohne Kolloid
(auBerdem. Thyreoditis). — Hiémalaun-Eosin, Vergr. 20fach,

»,Schilddrisengesichtspunkten™ ausgewéhlten Féallen unabhingig zu
machen und laufende Sektionsfille auf eylindroepithelial-papillire Bil-
‘dungen zu untersuchen. In der Tat fanden wir unter 20 laufenden Sek-
tionen von Erwachsenen (iiberwiegend Frauen) einmal einen groffen
oylindroepithelial-papillaren: kolloidfreien Herd (auBerdem noch granu-
lierende und narbige Verinderungen im Zwischengewebe) und einmal
eine makrofollikulire . Kolloidstruma mit Sondersonschen Polstern in
geringer Zahl, aber mit starker Ausbildung der einzelnen Polster. Es
‘handelte sich in dem ersten Falle (S. N. 28/1928) um eine 73jihrige Frau
mit den klinischen Angaben ,,Altersschwiche, Herzschwiche und dem
pathologisch-anatomischen Hauptbefund , Kranzschlagaderverhirtung,
Pneumonie, Fettsucht*’. Wie unsere Abb. 6 zeigt, entspricht der Herd vollig
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dem Bilde, das frither als typisch fiir Basedow galt. Der Fall mit
Sandersonschen Polstern betraf eine 41jahrige fettstichtige Frau, die an
Erysipel und Sepsis starb (S.N. 606/1927). Ferner fand sich in einigen
Fallen Kolloid von abnormem firberischen Verhalten (nach Mallory
blau, nach Kraus rosa). Nach diesen Proben multe die Untersuchung
einer grofieren laufenden Reihe lohnend erscheinen. Als wir aber ver-
suchten, bei den laufenden Sektionsfillen nachtriaglich aus den Krank-
heitsgeschichten zu entnehmen, ob Zeichen von Hyperthyreoidismus
festzustellen oder auszuschliefilen waren, stellte sich dies als unméglich
und somit die Fortsetzung laufender Untersuchungen als zwecklos
heraus. Die Erscheinungen ndmlich, die bei einem unter ,,Schilddriisen-
gesichtspunkten® betrachteten Falle wenn auch nicht als Zeichen eines
Volibasedow, so doch sicher als hyperthyreotisch gelten wiirden, wie
Pulsbeschleunigung, Erhéhung der Kérperwarme, Schwitzen, Gewichts-
abnahme, seelische Erregbarkeit, gehoren zum Bilde der meisten In-
fektionskrankheiten und finden sich — wenigstens teilweise — auch
bei vielen sonstigen Krankheiten, sofern sie zum Tode fithren. Die
klinischen Schilddriisenfalle sind nun zwar tiber Monate oder Jahre be-
obachtet und dadurch von vornherein gegen Infektionsfille usw. mit
dhnlichen Merkmalen abgegrenzt: diese Voraussetzungen fehlen aber bei
laufenden Sektionsfillen. Schon wenn eine andere schwere Krankheit
neben der Basedowschen besteht, treten diese Schwierigkeiten auf. So
war es auch bei 3 von uns sezierten Fillen von Basedowscher Krankheit
mit gleichzeitigem Bestehen eines anderen Leidens (Magencarcinom,
Thrombose, Diphtherie) nicht méglich, zu entscheiden, auf welche der
beiden Krankheiten einige Erscheinungen zuriickzufiihren waren. Diese
Fille konnten daher nicht in unserer Tabelle 5 aufgefiihrt werden. Es
hitte nach alledem nicht einmal Zweck, etwa bei allen Krankenhaus-
insassen laufend Grundumsatz usw. zu bestimmen, um beim etwaigen
Tode die Schilddriisenbefunde mit den klinischen Erscheinungen in
Beziehung setzen zu kénnen.

SchluBbemerkungen.

Damit haben wir alle Verfahren erschépft, die zur Nachpriifung
der Beziehungen zwischen Schilddriisenmorphologie und Basedowscher
Krankheit in Betracht kommen. So sehr nun alles dafiir spricht, dafl
trgendwelche Verkniipfungen zwischen dem cylindroepithelial-papillaren
kolloidarmen Zustande der Schilddriise und den hyper- oder dysthyreo-
tischen Frscheinungen bestehen, so kann nach unseren Feststellungen
doch nicht entfernt von einer GesetzmiBigkeit dieser Verkniipfung
die Rede sein. Vor allem ist aber die Ar¢i des Zusammenhanges noch
ebenso unbekannt wie vor 35 Jahren.

Offenbar ist das ,,Basedowsyndrom®, wie es H. Zondek neuerdings
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nennt, doch zu vielgestaltig und durch zuviel verschiedenartige Reaktions-
ketten mit der Schilddriise verkniipft, als daBl unmittelbare und darum
streng  gesetzméBige Beziehungen zwischen dem histologischen Schild-
driisenbilde und den klinisch-funktionellen Erscheinungen erwartet
werden dirfen.

Undurchsichtige und zusammengesetzte Erscheinungsgruppen, wie
das wechselnde Strukturbild der Schilddriise einerseits, die Stoffwechsel-,
Kreislaufs-, Nerven- und Seelenstérungen des Basedowkranken anderer-
seits in Beziehung zu setzen, wird kaum gelingen. KErst miissen zahl-
reiche Teilfragen gelost werden. Es wird z. B. angegeben, dafl durch
Jodbehandlung aufler der histologischen Umwandlung der Schilddriise
noch ein Nachlassen des Gefdflschwirrens und eine Verringerung des
Blutgehaltes eintritt. Zu untersuchen wére nun, ob sogleich Absonderung
dickeren Kolloids nebst Prallwerden der Blischen erfolgt und hierdurch
erst die Blutstrombahn zusammengedriickt wird (wie Merke meint),
oder ob umgekehrt als erstes eine verminderte Durchstrémung eintritt,
die dann eine verdnderte Absonderung von Kolloid zur Folge hat. Diese
und &hnliche scharf umschriebene Teilfragen werden allerdings nicht mit
den bisher angewandten mittelbaren Verfahren zu losen sein, sondern
nur durch unmittelbare Lebendbeobachtungen an der Schilddriise, wie
sie neuerdings durch das Fluoreszenzverfahren von Ellinger und Hirt
ermoglicht sind.

Zusammenfassung.

1. Vielgestaltigkeit der Schilddriisenblischen (,,Polymorphie”), Cylin-
derepithel und diinnes Kolloid scheinen in friiheren Jahrzehnten einen
ziemlich regelméafBigen Befund bei Basedowscher Krankheit gebildet zu
haben.

2. Seit einigen Jahren — und zwar ungefihr seit Kinfiihrung der
Jodvorbehandlung — ist jedoch der regelm#Bigste Befund bei Basedow-
scher Krankheijt die makrofollikuldre Kolloidstruma mit nur begrenzten
cylindroepithelial-papilliren Erhebungen der Blischenwand (,,Sanderson-
sche Polster®).

3. Die Menge des Cylinderepithels steht in keinem gesetzméiBigen
Verhéltnis zur Schwere, der klinischen Erscheinungen: fast ganz glatt-
wandige kuboepitheliale Blédschen sind gelegentlich bei schwersten
Basedowfillen zu finden; starke Polster konnen bei ,,atoxischen‘ Fillen
vorkommen ; schlieBlich sahen wir auch rein cylindroepithelial-papillire
Schilddriisen trotz weitgehender klinischer Besserung.

4. Einen besseren Parallelismus fanden wir zwischen dem klinischen
Bilde und der Kolloidfarbbarkeit.

5. Eine gute Buchung der Kolloidbefunde wird besonders durch ver-
gleichende Anwendung der Farbungen nach Mallory und Kraus ermog-
licht, ein Einblick in die Natur des Kolloids aber dadurch nicht gewonnen,
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6. Eine gewisse BeeinfluBbarkeit des Schilddriisenbildes durch'Jod-
gaben ist wabrscheinlich, und zwar mehr beziiglich des Kolloids als
beziiglich des Epithels. Doch ist die vielfach behauptete Umwandlung
rein cylindroepithelial-papillérer, kolloidfreier Schilddriisen in makro-
follikulir - kuboepitheliale Kolloidstrumen durch Jodbebandlung aus
den Statistiken nicht zu beweisen. Auch die Versuche, den Beweis
durch Probeausschneidungen zu erbringen, sind bis jetzt liickenhaft.

7. Zur Fortsetzung der Schilddriisenforschung ist nétig: durchsichtige
Buchung der histologischen und klinischen Befunde, Ersatz der histo-
logischen ,,Ubergangsbilder durch Lebendbeobachtung, Bearbeitung
mdoglichst einfacher Teilfragen.
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