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Einleitung.

Die Gewichse des chromaffinen Systems sind so selten, dal jede
Einzelmitteilung dariiber wertvoll ist. KEs gibt zwar eine ganze Reihe
von Gewichsen der Nebenniere, aber nur 4 Fille von solchen, die sicher
aus Paraganglien an der Aortengabel und am Grenzstrang hervorgegangen
sind. Wir bringen in dieser Schrift 2 neue Falle, von denen der erste an
der Aortengabel den bisher verdffentlichten gleicht, von denen der zweite
am Grenzstrang des Sympathicus wegen seines zerstérenden Wachstums,
seines feineren Aufbaues in Verbindung mit seinen histo-chemischen
und biologischen Reaktionen das erste Gewichs dieser Art darstellt. Es
ist auBerdem wihrend des Lebens genauestens beobachtet und daher
geeignet, unsere Kenntnis von der pathologischen Anatomie und Klinik
dieser Gewdchse zu erweitern.

Uber 3 Fille ist bereits im Handbuch der speziellen pathologischen
Anatomie und Histologie, Teil 8, von Dretrich und Stegmund berichtet.
Dennoch werden wir kurz noch einmal darauf eingehen, da sich sehr enge
Beziehungen zu unseren eigenen Fillen ergeben haben. Dies gilt ins-
besondere von dem Fall Hausmann und Gefzowa, der im Handbuch nur
kurz behandelt ist: der Fall Handschin ist erst nach dem Erscheinen
des Handbuches verdffentlicht.

Der erste Fall dieser Reihe ist 1902 von Stangl beschrieben worden
(vgl. Tab. 1).

Operativ gewonnené apfelgroBe Geschwulst bei einem 32jdhrigen Mann, der
anscheinend geheilt wurde. Gewichs aus der Gegend der Aortengabel entfernt.
histologisch reife Geschwulst des chromaffinen Systems, die nach der Beschreibung
mit unserem ersten Falle vollkommen iibereinstimmt. Diagnose durch gute Chromier-
barkeit gesichert. Klinisch aus der Mitteilung Stangls nur ersichilich, daB8 der
Kranke sein Gewichs etwa 1/, Jahr lang bemerkt hatte und nach der Operation
keine wesentlichen Schwankungen des Blutdruckes beobachtet worden sind.
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Ein anderer Fall ist von Miller dargestellt worden im Jahre 1904 und zwar eine
2.kastaniengrofle Geschwulst am Grenzstrang des Sympathicus. Auch hier eine
reife Geschwulst des chromaffinen Systemes von etwa gleichem histologischen
Bau wie der Fall Stangls. Die Chromierbarkeit des Gewidchses ist allerdings fraglich,
worauf wir bei der Darstellung der eigenen Geschwulst noch zuritckkommen werden.
Im iibrigen entnehmen wir der Verdffentlichung Millers, daB die Geschwulst als
Nebenbefund entdeckt wurde bei einer 39jihrigen Kranken, die an einer Peri-
tonitis zugrunde gegangen war. Irgendein Hinweis auf klinische Erscheinungen,
die mit dem Gewiichs in Verbindung gebracht werden miiten, werden nicht mit-
geteilt, es hat sich, wie gesagt, um einen Nebenbefund gehandelt.

Ein weiterer Fall ist von Handschin veroffentlicht im Jahre 1928. Er hat eine
pflaumengrofe Geschwulst an der Aortengabel gefunden, die sich nach der histo-
logischen Beschreibung wie ein reifer Tumor des chromaffinen Systems verhielt,
genau wie die oben erwihnten. Er war nicht chromierbar, obwoh!l die Reaktion
schon 3 Stunden nach dem Tode angesetzt war. Er enthielt Adrenalin, das mit
Hilfe der biologischen Methode nachgewiesen wurde. Auch dieses Gewichs war
ein Nebenbefund bei der Sektion eines nach Entfernung eines Magenkrebses
verstorbenen 45jihrigen Mannes. Immerhin hat der Blutdruck vor der Operation
unter diesen Umstinden noch 140 mm Hg betragen.

Der dritte Fall ist bereits 1922 von Hausmann und Getzowe bekannt gegeben.
Es handelt sich um ein chromierbares Gewichs von Hithnereigrofle an der Aorten-
gabel von demselben feineren Aufbau wie die 3 anderen. Der Kranke war bei seinem
Tode an Pneumonie nach Grippe 54 Jahre alt und stand schon seit 4 Jahren in
groflen Abstinden in &rztlicher Beobachtung. Die beobachteten Erscheinungen
sind nach der Sektion auf das Gewichs bezogen worden. Leider ist der Blutdruck
nicht gemessen worden, es fand sich aber eine idiopathische Herzmuskelhyperplasie
und eine Vergréflerung der Nieren, klinisch auffallend klappende Herztone und
Neigung zu Lungenblutung, woraus die Blutdrucksteigerung nachtriglich wahr-
scheinlich gemacht wurde. Neben diesen Symptomen litt der Patient an starken
Schweiflen, an Zittern und geistiger Unruhe und hatte Stuhlverstopfung. Weiterhin
wird von den Verfassern eine einmalige Zuckerausscheidung geringen Grades im
Harn angegeben und zwar am Tage der Aufnahme ins Krankenhaus wegen seiner
todlich verlaufenden Lungenentziindung und gewisse Verinderungen des Blutbildes,
das allerdings erst in der Agone gewonnen war. Auf Grund all dieser Erschei-
nungen wird von den Verfassern auf eine Absonderung von Adrenalin durch das
Gewachs geschlossen. Dieses selbst ist abgesehen von der Chromierbarkeit nicht
auf Adrenalin untersucht worden.

Die zahlreichen Falle chromaffiner Gewichse der Nebenniere werden
wir hier nicht im einzelnen aufzéhlen. Einen besonderen Fall von Alezais
und Imbert am Steiflbein werden wir weiter unten besprechen. Es ist
selbstverstandlich, dafl die pathologische Anatomie und Klinik dieser
Gewidchse denen der Paraganglien sehr dhnlich ist. s sei nur bemerkt,
daB sich auch unter diesen nur sehr wenige Fille befinden, die sich an
Uberzeugungskraft iiber die Zusammengehorigkeit der klinischen Er-
scheinungen und der Befunde am Gewdéchs mit unserem 2. Falle messen
kénnen.

1. Mitteilung zweier neuer Fille.

a) Ein Phdochromocytom an der Aortengabel.

An erster Stelle beschreiben wir eine Geschwust an der Aortengabel, den Lebkiichner
in seiner Jnaugural-Dissertation 1930 bearbeitet hat. Er wurde als Nebenbefund
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bei einer gerichtlichen Leichenersffnung (Dr. Abbegg und Nordmann, Tibingen,
18. 6. 30) entdeckt. 53 Jahre alter Mann auf dem Fahrrade sitzend von einem Auto-
mobil erfaft und zu Boden geschleudert. Sektion: sehr ausgedehnter Schidelbruch
mit vielen blutigen Erweichungen des Gehirns. In Hohe des unteren rechten Nieren-
poles neben dem Lendenteil der Aorta und vor der Gabel der Vena cava inferior
eine nierenformige Geschwulst (9:5: 4 cm), mit vollkommen glatter Oberfliche,
weicher Konsistenz, grauroter und markiger Schnittfliche. Darin einige walnufB-
grofie, mit graurdtlichen zundrigen Massen ausgefiillte Hohlriume. Von den
iibrigen Organen verdient hervorgehoben zu werden, dafB sich auBer Verletzungs-
folgen kein krankhafter Befund feststellen lieB. Herz entsprach der Leichenfaust,
die rechte Kammer war 2, die linke 10 mm dick (Korperlinge 175 cm, Leichen-
gewicht 67,2 kg). Nierenmafle 10%/,: 51/,: 4 em, beiderseits gleich, Hauptschlagader
iiber der Aortenklappe 7Y/, em breit, Wand mangelhaft elastisch, leicht verdicks,
Intima iiberall glatt. Die iibrigen Arterien o. B.

Zur weiteren Bestimmung des Gewéchses geben wir 1. die Be-
schreibung seines histologischen Aussehens an Priparaten nach der
iiblichen HE-Farbung, bzw HE-Azur I1 { Mazimow) und der van Greson
Farbung, 2. sein Verhalten in der Fixierfliissigkeit und die chemischen
Reaktionen dieser Fliissigkeit, sowie die histo-chemische Analyse, 3. den
Nachweis des Adrenalins im Gewichs mit biologischer Methodik.

Der histologischen Beschreibung liegen als Beispiele 2 verschiedene Stellen der
Geschiwulst zugrunde, eine mit wohlerhaltenem Parenchym und eine mit eigen-
artigen Verinderungen der Zellen. Wegen der grundsatzlich gleichen Beschaffen-
heit werden die histologischen Einzelheiten zusammen mitgeteilt. Von auBlen ist
das Gewiichs umgeben mit einer sehr kernarmen bindegewebigen Kapsel, an einigen
Stellen jedoch endigt es ohne scharfe Grenze mit einigen Auslaufern im Fettgewebe.
AuBerhalb sind groBere Gefifle und Nervenstimme und ein sympathisches Ganglion
getroffen. Das Geschwulstgewebe besteht aus soliden Zellstringen von sehr ver-
schiedener Grofle, die durch ein sehr zartes bindegewebiges Geriist getrennt werden.
Dieses Geriist nimmt am Gewachsrande an Breite stark ab. Es enthalt neben einigen
kollagenen Fasern feine Nervenstamme und schr viel Blutgefifile. Die Wand der
Venen zeigt eine sdulenformige Anordnung der Muskulatur wie die Venen im Neben-
nierenmark. Die Blutgefafle sind vielfach mit roten Blutkorperchen vollgepfropft.
Es befinden sich auch sehr viel Blutkdrperchen auflerhalb der Gefafle. Sie liegen
ziemlich gleichmifBig verteilt, sowohl in den Septen als auch in den Zellstringen
und haben das lockere Gefiige der Zellstringe oft auseinandergedringt. Die
Capillaren verlaufen nicht nur in den Septen, sondern durchsetzen sehr hiufig die
Zellstrange.

Die Parenchymzellen der Geschwulst sind grof}, liegen dicht beieinander, jedoch
nie so dicht wie Epithelzellen. Zelleib ausgesprochen vieleckig, im allgemeinen
gleichmiBig dicht granuliert und basophil. In anderen Gewichsteilen allergrofite
Abweichungen: Vakuolisierung des Zelleibes, die so ausgesprochen sein kann, daf§
das Protoplasma wabenformig anssieht. Das sind Ubergangsformen zu Zellen mit
formlich zerfetztem Zelleib, deren Kern pyknotisch oder teilweise aufgelost ist.
Die unveranderten Kerne oval, zeigen in der HE-Azur II Firbung eine kriftige
Kernmembran, das Kerngeriist locker gefiigh mit zwei oder mehr vielgestaltigen
Nucleolen. Es kommen Riesenzellen vor, d. h. Zellen mit zwei oder mehr dicht
nebeneinanderliegenden Kernen, deren Leib nicht voneinander abgetrennt werden
kann. Xernteilungsfiguren sind nicht vorhanden.

Die Zellen enthalten verschiedenerlei Einschliisse, die in den weiter unten
dargestellten histo-chemischen Untersuchungen immer wieder erwihnt werden.
Es handelt sich 1. um Pigmente und 2. um Scheiben.



Zur Kenntnis der Paragangliome an der Aortengabel und am Grenzstrang. 155

Das Pigment hat eine hell- bis dunkelbraune Farbe und liegt in Kérnchenform
im Protoplasma der Parenchymzellen. Die Grille der Kérnchen reicht von der
Grenze der Sichtbarkeit bis zu der eines roten Blutkérperchens. Es liegt jedoch
nur in einem Teil der Zellen, die in unregelmiBig verteilten Gruppen angeordnet
sind. Es findet sich entweder nur um den Kern herum oder fiillt den ganzen Zelleib
aug, so daf unter Umstinden der Kern von Pigment iiberlagert ist.

Die sog. Scheiben finden sich in ausgesprochener Form viel hiufiger in den
Geschwulstteilen mif vakuolisierten Zellen. Sie farben sich mit Eosin leuchtend rot
wie rote Blutkérperchen, kommen inner- und auflerhalb des Zelleibes vor. AuBerhalb
des Zelleibes liegen sie entweder neben den Zellen, manchmal von deren Ausliufern
umgriffen, sind aber auch im GefifBlumen vorhanden. Innerhalb des Zelleibes
liegen sie wie groBe Tropfen mitten im Protoplasma. Es gibt sehr viele Zellen, in
denen Teile des Protoplasmas sich in gleicher Weise wie die Scheiben farben und
zwar in der Nihe des Kernes. Diese Gebiete gehen ohne scharfe Grenze in das
regelrecht gefdrbte Plasma iiber. Wir bezeichnen sie im folgenden kurz als ,,diffuse
Zelleinschliisse. Solche Gebiete und die Scheiben sind meist groBer als ein rotes
Blutkérperchen, unterscheiden sich aber auch in deren GroRenordnung durch das
Fehlen der Delle.

In den lockeren Teilen des bindegewebigen Geriistes und zwar nur hier finden
sich Gruppen kleiner Lymphzellen neben den GefaBen. Rundzellengruppen in
besonderer Lokalisation z. B. in Rosetten wurden nicht gefunden.

Der Bau unseres Gewichses stimmt also weitgehend mit den
in der Einleitung aufgefithrten Paragangliengewiichsen iiberein. Zur
Sicherung der Diagnose ,,Paragangliom’ bedarf es jedoch noch weiterer
Eigenschaften, von denen meist nur die Chromierbarkeit bei den beschrie-
benen Geschwiilsten gepriift worden ist. Wir haben unser Gewichs mit
fast allen angegebenen Reaktionen chemischer, histochemischer und
physiologischer Methodik untersucht, die fiir die Geschwiilste des
chromaffinen Systemes in Frage kommen .,

Das Gewachs hatte bereits bei der Sektion eine braune Farbe, die sich aber
nach kurzem Aufenthalt in der Fixierungsflissigkeit (JoresI) vertiefte. Auch
die Fixierungsfliissigkeit selber nahm eine dunkelbraune Farbe an.

In dieser Fliissigkeit wurde die sog. Vulpiansche Reaktion angestellt: ein kleiner
Tropfen Eisenchlorid erzeugte bereits eine tiefgriine Farbe; Zusatz von Alkali
ergab einen rotbraunen Niederschlag. Diese Reaktion war noch nach dreimaligem
Wechsel der Fixierungsflissigkeit stark positiv und wurde noch nach 2 Monaten
ausgelost.

Damit war die Anwesenheit von Brenzkatechinen bewiesen, die Gegenwart
von Adrenalin oder deren Abkdmumlingen wahrscheinlich.

Auflerdem wurde die Fixierungsfliissigkeit noch mit wenigen Tropfen Lugolscher
Losung versetzt und zur Entfernung des iiberschiissigen Jodes mit Ather durch-
geschiittelt. Der als eharakteristisch beschriebene rosa Farbumschlag konnte nicht
festgestellt werden.

Die Commessatische Realktion, Hinzufiigen von 29/, Sublimat zur Fixierungs-
flussigheit, fiel negativ aus: der zu erwartende rosa Farbumschlag blieb aus.

Mit dem positiven Ausfall der Vulpianschen Reaktion war die Zu-
gehorigkeit des Gewéchses zu den Geschwiilsten des chromaffinen Systems
gesichert, daran konnte auch der negative Ausfall der letzten beiden
Reaktionen nichts &dndern. Es bedurfte nunmehr der genauen histo-

! Vgl. dazu Handbuch der Speziellen Pathologischen Anatomie, Bd. 8, S.992.
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chemischen Untersuchung, um zu erfahren, ob und innerhalb welcher
Grenzen unser Gewichs die im Schrifttum als mehr oder weniger typisch
angegebenen Reaktionen der chromaffinen (eschwiilste gab.

Bei der Darstellung der angewandten Firbemethoden werden die Reaktionen
in folgender Reihenfolge aufgefiihrt werden: Reaktionen des Zellkernes und Zell-
leibes der Parenchymzellen, Pigmente und Scheiben.

Im wungefirbten Schnitt erscheinen die Kerne, Zelleiber und rote Blutzellen
leicht gelblich. Das Pigment in Eigenfarbe von hellem bis dunklerem Braun.
Die Scheiben nicht recht durchsichtig, von der Farbe des Zelleibes.

Chromierung okne Gegenfirbung (Kaliumbichromatldsung mif Formalin nach
Wiesel 10 Tage nach der Sektion am formolfixierten Material, Paraffineinbettung):
Bindegewebe und GefiBiwinde farblos, Kerne und Zelleiber leicht gelblich gefarbt.
Die Pigmente erscheinen dunkler als bei HE-Farbung, rote Blutzellen heller als die
Zelleiber. Die Scheiben dagegen etwas dunkler, diese nicht durchsichtig. Der
Underschied zum wicht chromierten Schnitt ist recht gering. Er erscheint zwar dunkler,
aber in Anbetracht der verschiedenen Schnittdicke ist die Beurteilung der Farb-
abténungen schwer.

Chromierung mit Gegenfirbung (polychromes Methylenblau): Kerne blay,
Zelleib graugriinlich, Pigmente dunkelbraun, der Ton deutlich dunkler. Erythro-
cyten fast farblos, die Scheiben kaum aufzufinden. Die den Scheiben gleichzu-
stellenden diffusen Zelleinschliisse treten gar nicht hervor.

Eisenchloridfirbung (am frischen Gefrierschnitt): Die Farbung wurde in sehr ver-
schiedenen Verdiinnungen angestellt. Kerne und Zelleiber farben sich in schmutzig-
gritnem Ton, Pigmente erscheinen nicht verindert. Farbe der Scheiben unterscheidet
sich nicht von der des Zelleibes. Diese Wiederholung der Vulpianschen Reaktion
ergibt eine Griinfarbung des Gewebes in seiner Gesamtheit, nicht nur einzelner
Teile der Geschwulst oder von Teilen der Zellen.

Jodreaktion {am frischen Gefrierschnitt): Auch hierbei eine diffuse braune
Farbung des ganzen Schnittes ohne hervortretende Differenzierung.

Sublimatreaktion (am frischen Gefrierschnift): Schnitt blieb vollstandig
unverindert.

Kresylechiviolett: Farbung ohne besondere Merkmale, auch nicht an den Scheiben
oder den diffusen Zelleinschliissen.

Versilberung (nach Kutschera, Paraffineinbettung): Kerne braun, Zelleib im
allgemeinen gelb, in fast diffuser Weise wie von einem schwarzen Staub bedeckt.
In einzelnen Abschnitten des Praparates liegen Zellen, in denen dieser Silberstaub
den ganzen Zelleib sehr viel dichter erfiillt. Die auf diese Weise imprignierten
Zellen lassen die Zellgrenzen mit ihren Fortsatzen deutlich erkennen. Die Grup-
pierung dieser Zellen an einzelnen Abschnitten des Priiparates sehr auffallend, aber
ohne erkennbare Beziehung zu den Scheiben. Pigment dunkelbraun und zum Teil
schwarz imprigniert. Rote Blutkorperchen hellbraun, Scheiben dunkelbraun,
mit dieser Farbung besonders deutlich von Erythrocyten unterscheidbar (Abb. 1),

Fuchsinfirbung: Die Scheiben nach Behandlung der Schnitte mit Karbol-
fuchsin leuchtend rot, viel stirker als die roten Blutkérperchen.

Scharlachroifirbung: Das auf diese Weise nachgewiesene Neutralfett findet
sich nur in kleinen Tropfen in einer kleinen Gruppe von Zellen, fillt alsdann den
ganzen Zelleib aus. Scheiben nicht rot gefarbt, wie iiberhaupt das Fett von unter-
geordneter Bedeutung fiir den histologischen Aufbau des Gewachses ist.

Eisenreakiion (Berlinerblau): In den Parenchymzellen negativ, Pigmente nicht
eisenhaltig.

Bleichung durch Peroxyd und Naironlauge an den Pigmenten gelingt nicht.
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Die Chromierbarkeit des Gewéchses war also so gut wie negativ,
Sie wurde allerdings erst am 10. Tage nach der Sektion am bereits
formalinfixierten Material vorgenommen, Wir werden in der Besprechung
unserer Ergebnisse darauf zuriickkommen, deutliche fiarberische Unter-
schiede ergab die Versilberung beziiglich der Scheiben und der diffusen
Zelleinschliisse. Ahnliche Unterschiede ergab auch die Firbung mit
Karbolfuchsin. Als ein vielleicht verwertbares Ergebnis ist die fein-
granulire Silberimprignation der Zellen zu buchen, worauf wir weiter
unten eingehen werden.

Abb. 1. Phédochromocytom (Fiarbung nach Kuischera, starke VergroBerung). Feingranulirve
Silberimpriignation der Parenchymazellen.

Nach den bisherigen Untersuchungen hatte die positive Vulpiansche
Reaktion allein die Anwesenheit von Adrenalin im Gewéchs wahrschein-
lich gemacht. Die histochemischen Methoden kénnen nicht als Adrenalin-
nachweis betrachtet werden, ihre Bedeutung als Lokalisationsméglichkeit
der Absonderung wird weiter unten gewiirdigt werden. Die Beweis-
fithrung fiir die Gegenwart von Adrenalin konnte nur durch einen posi-
tiven Ausfall der physiologischen Reaktion geschlossen werden.

10 Tage nach der Leichenertffnung wurde der am frischen Material leider ver-
séumte Nachweis des Adrenalins durch biologische Methodik unternommen. Herr
Prof. Dr. Haffner hat dankenswerterweise im pharmakologischen Institut das

Formaldehyd entfernt und mit Extrakten des Gewschses und der Fixierungsfliissig-
keit am Froschherzen und Froschauge in der typischen Versuchsanordnung die
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Gegenwart von Adrenalin festgestellt. Prof. Haffner schlieBbt aus dem Ausfall
seiner Versuche in Verbindung mit der positiven Vulpianschen Reaktion auf einen
erheblichen Gehalt an Adrenalin.

Damit war zum erstenmal bei einem Gewdchse eines Paraganglions, also auBer-
halb der Nebenniere der Nachweis von Adrenalin durch den positiven Ausfall der
Vulpianschen Reaktion und der physiologischen Reaktion gebracht, wahrend
Handschin sich mit dem physiologischen Nachweis allein begniigt hatte, was unseres
Erachtens nicht angéingig ist, da nur die Verbindung beider Reaktionen einen
zuverlissigen SchluB erlaubt.

Zusammenfassung. An erster Stelle haben wir eine braune Geschwulst
an der Aortengabel beschrieben von der Gréfle einer Niere, die gut
gegen das umgebende Gewebe abgegrenzt war. Sie erwies sich histo-
logisch als ein reifes Gewdchs des chromaffinen Systems, das den bisher
beschriebenen vollstindig gleicht und fiir die neuerdings der Name
Phiochromocytom vorgeschlagen ist. Ausweislich der Vulpianschen
Reaktion und der physiologischen Untersuchungen enthielt es grofe
Mengen von Adrenalin, Die spit vorgenommene Chromierung war
so gut wie negativ. Klinische Angaben fehlen zu dem Fall, da es sich um
einen Nebenbefund bei einer Unfallssektion gehandelt hat, autoptisch
ergab sich kein Anhalt fiir eine Rickwirkung des Gewichses auf den
Organismus.

b) Ein Phdochromoblastom am Grenzstrang.

(Gewichs am Grenzstrang des Sympathicus. Er stand im Gegen-
satz zu den bisher verdffentlichten Nebenbefunden im Vordergrund des
gesamten Krankheitsbildes, war wéhrend des Lebens noch als Ge-
schwulst erkannt worden und hat in dem uns zuginglichen Schrifttum
seinesgleichen noch mnicht.

35jihrige Frau, auBer Bleichsucht mit 15 Jahren niemals krank; 11/, Jahre vor
ihrem Tode mit hohem Fieber, Husten und Seifenstechen erkrankt, muBte 5 Wochen
lang das Bett hilten. Seit dieser Zeit an Schweifien leidend.

14 Monate vor ihrem Ende, nach vorne und hinten ausstrdblende Schmerzen
in der Herzgegend, Herzklopfen, Atemnot, Kopfschmerzen im Hinterkopf; Haar-
verlust, Verstopfung, Gewichtsabnahme, Mattigkeit, Zittern, SchweiBe. Zuweilen
krampfartige Schmerzen im Bauche; einige Zeit in der Medizinischen Klinik der
Universitat Tiibingen genau beobachtet, der wir diese Angaben verdanken. Blut-
druck 125/75 mm Hg, also an der oberen Grenze der Norm. Objektiv nur eine
Cystitis. Allgemeinbefinden besserte sich in der Klinik, so dafl sie bald entlassen
werden konnte. Ihre Beschwerden hatten einen stark funktionellen Eindruck
hinterlassen.

11 Monate vor dem Tode Erschwerung des Ganges, glirtelférmige Schmerzen
am Rippenbogen. Allmshliche Verschlimmerung. Y/, Jahr vor ihrem Tode am Sterbe-
bette ihrer Mutter zum erstenmal Zusammenbruch, Bewegungsunfihigkeit der
Beine. Neben der Verstopfung Beschwerden beim Wasserlassen und Schwindel-
anfalle, selbst im Bett. Sehr bald Krankenhausbehandlung, 4 Monate vor ihrem
Tode Wiederaufnahme in die Medizinische Klinik Titbingen.

Uniersuchungsbefund: Vollstindige Querschnittslision in Hoéhe des 9.—10.
Dorsalsegmentes infolge einer Geschwulst in entsprechender Héhe, die sich im
Rontgenbilde als scharfer hithnereigrofler Schatten neben der Brustwirbelsaule
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abhob (Abb. 2). Tm Harn stets nur Spuren von EiweiB, weiBe und rote Blutzellen,
spater Colibacillen, kein Zucker. Dagegen Blutdruck stark erhoht, betrug bei zahl-
reichen Prifungen mindestens 160/98, héochstens 222/132, im allgemeinen
200/125 mm Hg.

Nach erfolgloser Rontgenbestrahlung Versuch, das Gewichs operativ zu ent-
fernen; die Frau starb kurz, nachdem durch Laminektomie ein kleiner Teil aus dem
Wirbelkanal entfernt worden war.

Abb. 2. Phdochromoblastom am Grenzstrang (Rontgenbild der Medizinischen Klinik).
Tumorschatten neben dem 8. Wirbelkorper. Zerstbrung des Querfortsatzes und Annagung
des Korpers. .Ansicht von hinten.

Weder die Natur des Gewiichses, noch die Blutdrucksteigerung war wihrend
des Lebens geklart worden, von dieser war sicher, daf sie sich ih Laufe des letzten
Jahres entwickelt hatte.

Sektion (S. 189/30, Dr. Nordmann). Geschwulst hinter der linken Pleura
in Héhe der 7. und 8. Rippe an der Wirbelsdule (Abb. 3). Mit einem festeren Be-
standteil die Pleura in HithnereigréBe vorwdlbend, hier von glatter Oberfliche.
Grenzstrang des Sympathicus zog unter leichter Verdrangung nach innen am
Gewdichs vorbei. Dieses nach der Wirbelsaule zu unregelmaBig gestaltet, sich mit
markig braunroten Massen zwischen 7. und 8. Rippe nach dem 8. Wirbelkérper
zu erstreckend, die GefaBnervenfurche der 8. Rippe vollstindig ausfiillend und
mit seinen Massen den linken Querfortsatz des 8. Wirbels und den gesamten 8. und
unteren Teil des 7. Wirbelkérpers ersetzend. AuBerdem lagen betrichtliche Massen
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des Gewiichses im Wirbelkanal selbst, aber ohne je die Dura zu durchsetzen,
erstreckten sich vom 7.—9. Wirbel und hatten das Rilckenmark stark zusammen-
gedriickt. Der 8. Wirbelkdrper war kaum merklich verschmilert.

Konsistenz des Gewichses ist mittelderb, in den Wirbelknochen weich. Schnitt-
fliche gleichmaBig braungelb bis braunrot, gegen seine Mitte zu Blutungen.

Ubrige Organe: Abgeschen von der Zusammenpressung des Riickenmarkes,
die hier vernachlissigt werden darf, nur das Herz etwas verdickt (rechts 5 mm,
links 12 mm, Kérperlinge 167 em, Gewicht 50,0 kg). Aorta und die iibrigen Arterien
zartwandig und innen glatt. Nieren von entsprechender GroBe.

Abb. 3. Phdochromoblasiom am Grenzstrang (Situsbild der Sektion). Kugeliger Tumor
in Hohe der 8. Rippe. Dariiber hinwegziehender Grenzstrang (a).

Histologischer Befund. Gewdchs von auflen nicht durch eine Kapsel abgeschlossen,
strahlt vielmehr diffus in die Nachbarorgane aus. Sein bindegewebiges Geriist
auflerordentlich zart, in breiteren Bezirken zell- und faserarm und aufgelockert.
Die schmalen Stromaanteile bestehen nur aus GefiBlen und einigen begleitenden
Fasern. Auf diese Weise ist ein feinmaschiges Geriist gebildet, in das die Parenchym-
zellen eingelagert sind. Gefife enthalten reichlich Blutzellen, Gréflere Mengen von
roten Blutzellen auBlerhalb der Gefile in Gestalt kompakter Blutungen, zum Teil
die Blutkorperchen ausgelaugt. Anordnung der Parenchymzellen erfolgt in gewisser
RegelmiBigkeit. Sie umstehen an vielen Stellen in ganz ausgesprochener Weise
in Biischeln und Krinzen eine Capillare oder kleine Vene, sitzen mit zugespitztem
Zelleib der GefiBwand auf, Zelleib nach aullen wie ein Kelch verbreitert. Trotz
dichter Anlagerung kein eigentlicher epithelialer Verband. Durch gegeniiberstehende
Krinze entstehen Lumina von vollstindig unregelmiBiger Gestalt, die aber mit
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Driisenformation nur entfernte Ahnlichkeit besitzen, schon weil die Zellkerne an
der Auflenseite der Kriinze gelegen sind. Krinze entstehen naturgemaB nur
bei senkrecht getroffenen Gefallen, Biischel bei schiefer Schnittlage. Sind die
Capillaren in der Langsrichtung getroffen, so bilden sie die Achse eines Zell-
schlauches, der im Schnitt wie ein Farnblatt aussieht (Abb. 4 und 5). Durch
weniger regelmiBigen Bau sind die Kriinze an manchen Stellen verwischt. Dann
liegen die Zellen in lockerer regelioser Verteilung in den bindegewebigen Maschen.
indem sie lang ausgestreckte Ausliufer zeigen.

Die Zellformen recht verschieden. Die Mehrzahl rechteckig mit basophilem
feinstgranulierten Zelleib. Im Vergleich mit dem obenbeschriebenen Phiochromo-
cytom bedeutend kleiner. Die kleinsten unter ihnen entsprechen etwa der GréBe

Abb. 4. Phiochromoblastom am, Grenzstrang (Fiwrbung HE-Azur IT).
Schwache Vergroferung. Kranzformige Anordnung der Parenchyinzellen.

einer Plasmazelle, die gréfiten erreichen die Héhe von Darmepithelien. Kerne sind
meist rund, andere eiférmig, Kerngeriist sehr dicht, teilweise fast undurchdringlich.
Kernmembran kriftig.

Neben diesen die Hauptmasse des Gewichses ausmachenden Zellen kommen
Riesenzellen vor, entweder mit mehreren Kernen oder mit einem einzelnen ver-
klumpten bizarren Kerne. Es kommen auch eine Reihe Kernteilungsfiguren vor.

Pigmente nur sehr spirlich auffindbar in Gestalt feiner brauner Schollen, aber
auBerhalb der Zellen frei im Bindegewebe.

Scheibén, wie sie allen Phi#ochromoeytomen eigentiimlich zu sein scheinen,
nur ganz vereinzelt. Farben sich mit Eosin rétlichbraun, etwas dunkler als die
Erythrocyten. Diffuse Zelleinschliisse nicht mit Sicherheit festgestellt.

Lymphzelleneinlagerungen fehlen so gut wie ganz. Haufen lymphocytenihn-
licher Zellen, die man fiir Sympathogonien halten kénnte, nicht vorhanden.

Virchows Archiv., Bd. 280, 11
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Histologisch stimmt also diese Geschwulst mit den Ph&ochromo-
cytomen in ihrer Gliederung in ein feines Stroma und ein Parenchym
iiberein, abgesehen von der etwas gréfleren UnregelméaBigkeit. Es kommen
sogar, wenn auch sehr selten, Scheiben vor. Das Vorhandensein mehr-
kerniger Riesenzellen ist beiden Gewichsen gemeinsam. Die iiberein-
stimmenden Merkmale berechtigen also auch diese Geschwulst von dem
chromaffinen System abzuleiten, worauf in erster Linie sein Sitz hinweist.

Ehe wir aber die Stelle unseres Tumors in der Reihe der chromaffinen
Geschwiilste aus den Verschiedenheiten von den Phiochromocytomen
begriinden, bedarf es noch der Darlegung der iibrigen Reaktionen, die
wir bei ihm durchgefithrt haben.

Abb. 5. Phdochromoblastom am Grenzstrang (starke Vergréfierung). Anordnung der
Parenchymzellen um die Gefiflwinde bei quer- und lingsgetroffenen Capillaren oder Venen.

Das Gewichs hatte bei der Sektion eine braune Farbe, die sich nach kurzem
Aufenthalt in der Fixierungsflissigkeit (Jores I) vertiefte und dieser mitteilte.

Die Vulpiansche Reaktion mit Eisenchlorid war vom 2. Tage ab fiir eine Reihe
von Tagen schwach, aber deutlich positiv. Auf die Reaktion mit Jod und Sublimat
wurde verzichtet. Der positive Ausfall der Vulpianschen Reaktion verriet also
wiederum einen gewissen Gehalt an Adrenalin.

Die histochemische Untersuchung, die wir in derselben Weise wie bei dem ersten
Gewiachs durchfithrten, hatte folgendes Ergebnis.

Chromierung ohne Gegenfirbung (Paraffineinbettung): 20 Stunden nach dem
Tode am frischen Material, Gewichs leicht gelblich getént. Chromreaktion war
nicht feststellbar.

Chromierung mit Gegenfirbung (polychromes Methylenblau): XKerne blau,
Zellen gleichmiBig hellgriin, keine Chromreaktion.

Eisenchlorid: Am frischen Gefrierschnitt fithrt nicht zu einer auch noch so
geringen Farbung.

Jod: Lugolsche Losung farbte wie gewohnlich, diffus gelblich, ohne besondere
Differenzierung von Zellabschnitten.

Kresylechtviolett: Kerne blan, Zelleib leicht gringelblich.
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Versilberung (nach Ogatw). Nur an sehr vereinzelten Zellen des Parenchyms
aber doch sehr deutlich eine feingranulére Imprégnation mit Silber in entsprechender
Weise wie bei dem Phiochromocytom beschrieben und abgebildet. Diese Impri-
gnation darf mit um so groBererSicherheit auf etwas Besonderes derParenchymzellen
bezogen werden, da das iibrige Gewebe frei von Niederschligen ist mit Ausnahme
einiger freier Blutpigmente.

Bielschowsky-Farbung, die nach MaBgabe der GefiBnerven als gegliickt zu er-
kennen war, zeigte auler den Stimmchen der Gefiafinerven keinerlei Faserziige,
die an nervise Teile erinnerten, wie sie Herxheimer fiir das Neuroblastom be-
schrieben hat.

Berlinerblaureaktion: Die in dem histologischen Befund beschriebenen Pigmente
im Stroma blau. Die Parenchymzellen jedoch negativ.

Wiederum haben wir den Beweis fur die (Gegenwart des Adrenaling durch den
biologischen Versuch vervollstindigt. Stiicke der frisch der Leiche entnommenen
Geschwulst wurden Herrn Prof. Dr. Haffrer in das pharmakologische Institut
geschickt. Er erhielt mit Gewebsextrakt am Froschauge und Froschherzen einen posi-
tiven Ausschlag. Er schitzt den Gehalt des Adrenalins auf 1/100 mg pro g Ge-
wichs. Die Versuche wurden etwa 24 Stunden nach dem Tode ausgefithrt.

Wir selbst haben gleich nach der Entnahme des Gewiichses einen Extrakt her-
gestellt und einem XKaninchen (2000 g) Y/, bzaw. 1 cem davon in Blutadern ein-
gespritzt. Der Blutdruck in der Carotis stieg steil von 100 auf 160 an, verharrte dort
Y, Minute um langsam im Verlauf von 3—4 Minuten zur Norm zuriickzukehren.
Dieser Versuch wurde erst 48 Stunden nach dem Tode ausgefiihrt.

In Verbindung mit der positiven Vulpianschen Reaktion war der
Gehalt des Gewichses an Adrenalin erwiesen. Es handelt sich zwar
um kleine Mengen, geringerer Mengen als im Nebennierenmark zu finden
sind. Die Gesamtmenge diirfte jedoch in Anbetracht der GréBe des Ge-
schwulstes den Gesamtgehalt der Nebennieren mindestens nahe kommen.

Trotz der mangelnden Chromierbarkeit, aber durch den positiven
Ausfall der Vulpianschen Reaktion in der Fixierungsflissigkeit und
den gelungenen Nachweis von Adrenalin im Geschwulstextrakt, ist die
Zugehorigkeit zum chromaffinen System gesichert, die tibereinstimmenden
Merkmale mit dem Phéochromecytom sind damit vermehrt und erklirt.
Aus dem histologischen Befund ergeben sich 4 Punkte, die das Gewichs
von den Phéochromocytomen grundsitzlich unterscheiden; das zer-
storende Wachstum, die kleineren Zelltypen, die kranzférmige An-
ordnung der Parenchymszellen um GefiBe und die Abwesenheit von
Pigment in den Parenchymzellen. Der Schluf ist berechtigt, dafl die
vorliegende Geschwulst eine groBere gewebliche Unreife besaf.

In der normalen Entwicklung von der Sympathogonie zum Phiochro-
mocyten steht inmitten der Phaochromoblast. Die Geschwulstlehre
kennt bisher einwandfreie Fille von Sympathogoniomen, d. h. voll-
stindig unreifen zerstérenden Geschwiilsten des Siuglings und Klein-
kindes mit uncharakteristischen runden Zellen in Rosettenanordnung,
die eigentlich nur aus ihrem Sitz diagnostiziert werden kénnen. Die
Geschwulstlehre kennt ferner die Phiochromocytome als reife wohl
charakterisierte Neubildungen. Solche, die in ihrer geweblichen Reife
eine Zwischenstufe einnehmen, sind, um mit Miller zu sprechen, noch

11*
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,,theoretische Konstruktionen. Unseres Erachtens verdient unser Ge-
wichs aus den obengenannten Merkmalen mangelnder Reife den Namen
Phdochromoblastom.

Die von uns hier beschriebenen ,,Krinze sollen nicht den Rosetten-
strukturen der Sympathogoniome gleichgestellt werden. Fir diese gilt
bekanntlich als kennzeichnend, daf die Rosetten nicht um Gefifle ange-
ordnet sind, sondern um Zentren, die aus einer nicht leicht bestimmbaren
fadigen Masse bestehen.

Unter den Gewéchsen an der Aortengabel und am Grenzstrang steht
der histologische Befund unseres Gewdchses allein. Etwas dhnliches
scheinen Alezais und Imbert vor sich gehabt zu haben bei dem vonihnen
beschriebenen Steiffbeingewichs. Da von ihnen weder die Chrom-
affinitéit noch ein Gehalt an Adrenalin nachgewiesen worden ist, ist die
Herkunft aus einem Paraganglion nicht sicher. Sie beschreiben die Paren-
chymzellen als protoplasmaarm mit inpiger Beziehung zum ,,Blut®,
indem sie sich ,,en rosaces” um kleine bluterfiillte Hohlriume herum-
legen. Auch sonst scheint die Zahl und die Form der Riesenzellen mit
unserer Geschwulst iibereinzustimmen. Aber sie war leicht ausschélbar
und von einer bindegewebigen Membran umgeben, also nicht zerstérend.

Zerstorendes Wachstum und Metastasenbildung bei Phiochromo-
oytomen der Nebennieren sind nach Dietrich-Siegmund nicht bekannt.
Wenn Gewichse dieser Lokalisation bosartig waren, werden sie im Schrift-
tum als Sympathogoniome oder frither als Neuroblastome bezeichnet.
Wir haben die histologischen Beschreibungen dieser Gewiéchse durch-
gearbeitet, um zu erfahren, ob sich unter diesen Geschwiilsten etwa
weleche befanden, die dem unserigen dhnelten und deshalb im Sinne
des Phiochromoblastoms fiir differenzierter gehalten werden konnten
als das Sympathogoniom. Zu diesem Studium waren wir besonders
ermutigt durch die Einsichtnahme in ein histologisches Priparat aus
der Sammlung von Prof. Dietrich. das er uns giitigst {iberlassen hatte.
Der Schnitt entstammte einer Lebermetastase einer Nebennierenmark-
geschwulst eines Kindes (Sekt. 48/28 Koln-Lindenburg), das auBlerdem
in den Uberziigen des Herzens und der Lungen, und in den Rippen und
Schidelknochen Tochtergeschwiilste gesetzt hatte. Das histologische Aus-
sehen dieser Geschwulst entsprach ziemlich genau unserem Phiochromo-
blastom, insbesondere fand sich auch die kranzformige Anlagerung
der Parenchymzellen um die GefaBe wieder. Die Zellen waren eher noch
armer an Protoplasma und frei von Pigmenten. Er entspricht also
mit seinem zerstérenden Wachstum und seinem histologischen Befund
dem unsrigen. Uber spezifische Reaktionen, die ihn mit Sicherheit in die
Reihe der chromaffinen Geschwiilste zu setzen erlauben wiirde, ist nichts
bekannt, eine physiologische Priifung ist jedenfalls nicht angestellt und
die Chromreaktion hat ja auch bei unseren Fall versagt.

Aus dem Schrifttum kommt fiir diesen Zusammenhang zum Beispiel
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der Fall von Bouchet, Barbier und Dechaume in Frage. Hier bestand bei
einer 56jahrigen Frau ein doppelseitiges Nebennierengewichs mit vor-
wiegend Gehirnmetastasen, das teilweise chromierbar war. Die Verfasser
selber sind sich wegen einiger Zellformen im Gewichs nicht ganz sicher,
ob es vom Mark oder von der Rinde der Nebenniere ausgegangen war.
Thre Beschreibung, der leider keine Abbildung beigefiigt ist, erinnert
aber sehr an die Struktur eines Phiochromocytoms oder besser Phio-
chromoblastoms.

Ein zweiter Fall ist von Bonnamour, Doubrow und Montegue mitgeteilt,
den wir leider nicht im Original erhalten konnten und nach dem Referat
im Zentralblatt fiir Pathologie anfithren miissen. Es ist demnach eine
sichere Nebennierenmarkgeschwulst gewesen, bemerkenswerterweise
auch mit Tochterknoten auf der Pleura wie in dem oben angegebenen
Kélner Fall. Allerdings wich der Bau der Metastasen erheblich vom
Bau des Ursprungsgewichses ab.

Nach diesen Erfahrungen besteht die Moglichkeit, daB in Zukunft
auch von den bosartigen Nebennierengewichsen, die meist noch als
Neuroblastome bezeichnet werden, sich eine Rethe von (Geschwiilsten
abgliedern lassen, die nach unserer Definition als Phiochromoblastome
zu bezeichnen waren.

Zusammenfassuny. An zweiter Stelle haben wir ein braunes Gewiichs
am Grenzstrang von der Grifle einer Mannsfaust beschrieben, das
zerstorend in die Wirbelsdule eingebrochen war. Es erwies sich nach
seinem Sitz, seinem histologischen Aufbau aus kleinen Zelltypen, der
Kranzanordnung und Pigmentmangel der Parenchymzellen als ein
mangelhaft ausgereiftes Phéochromoblastom. Es war zwar nicht
chromierbar, enthielt aber ausweislich der Vulpianschen Reaktion und
des positiven Ausfalls der physiclogischen Untersuchungen Adrenalin,
Es hatte ausgesprochene Riickwirkungen auf den Kérper vor allem
Blutdrucksteigerung, die bei der Besprechung der Klinik der Paragang-
liome ausfithrlich gewiirdigt werden sollen.

H. Die pathologische Anatomie und Physiologie der Paragangliome.

Die nunmehr beschriebenen 6 Fille haben wir in einer Tabelle zu-
sammengefalit. Es sind 4 Gewéchse an der Aortengabel und 2 am Grenz-
strang des Sympathicus. Sie betreffen 4 Ménner und 2 Frauen im Alter
von 32—54 Jahren (s. Tab. 1).

Alle 6 Geschwiilste haben braune Eigenfarbe und liegen an Orten
priformierter Phiochromkérperchen oder Paraganglien und verdienen
den weitgreifenden Namen der Paragangliome.

5 Geschwiilste (1—5) sind bis auf kleine nur mikroskopisch nachweis-
bare Stellen gut gegen die Umgebung abgegrenzt und dementsprechend
operativ (1) oder autoptisch (2—5) gut ausschilbar gewesen, Ihre Grofe
schwankt zwischen der eines Hithnereies und einer Niere. Ihre Triger
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Tabelle 1.
Ne. Autor, Tréager, Bitz, ! Histologie Adrenalin- Klinische
Jahr Todesursache GroBe Histochemie ' nachweis Erscheinungen
1 Stangl 32jahriger | Aortengabel, | Phiochromo- 0 Keine Beschwerden
1902 Mann ApfelgroBie cytom, Y/, Jahr Gewdchs be-
chromierbar merkt. Blutdruck nach
Operation normal
2| Hausmonn | 54jdhriger | Aortengabel, Desgl. 0 4 Jahre Symptome.
und Mann, Hihnerei Blutdruck ? (Herz-
Getzown Grippe- muskelhyperplasie,
1922 pneumonie Nierenvergroerung).
Harte Herztone, Lun-
genblutung, Schweife.
Zittern, Verstopfung
3 Miller 39jshrige (Grenzstrang, |  Desgl. 0 0
1924 Frau, 2 Kastanien {chromierbar?
Peritonitis |
4| Handschin | 45jahriger |Aortengabel, | Phiochromo-| Adrenalin + | Blutdruck 140 mm Hg
1923 Mann, 3,5:2cm eytom, (Keine Herzmuskel-
Magenkrebs nicht hyperplasie)
chromierbar
5| Lebkiichner | 53jahriger | Aortengabel, Phiochromo-| Vulpian 4 Keine Sklerose
1930 Mann, 9:5:4 cm eyton, Adrenalin 4-| Keine Herzmuskel-
Schadelbruch chromierbar ? hyperplasie
6| Nordmann | 3bjahrige Grenzstrang, |Phéochromo-| Vulpian + | 1Y/, Jahre Anzeichen.
und Frau, Mannsfaust | blastom, |Adrenalin 4 | Blutdruck 200 mm Hg.
Lebkiichner |Querschoitts-, nicht Herzklopfen, Atemnot,
1930 : lasion i chromierbar | Schweille, Zittern,
: { Verstopfung, Gewichts-
i | abnahme, Mattigkeit,
’ Haarausfall

haben entweder die Operation gut iberstanden (1) oder die Geschwulst
wurde bei ihnen als Nebenbefund entdecks, nachdem sie an anderen Er-
krankungen zugrunde gegangen waren. Diese Gewidchse haben nach
Wort und Bild der Verdffentlichungen denselben histologischen Aufbau.
Sie sind in ihrer Art gleichmiBig aufgebaut, bilden grofie Zellkomplexe
ohne Mitosen, die durch ein spérliches, meist nur aus Gefdfien bestehen-
des Geriist gefeldert werden. Sie haben Venen mit siulenformig ge-
stalteter Muskulatur (3 u. 5) wie die Venen des Nebennierenmarks,
sie zeigen die Scheiben, die auch im Nebennierenmark vorkommen
{ Dietrich-Siegmund ), ein Teil ihrer Zellen ist pigmentiert.

Der gleichméfiige mikroskopische Aufbau, der Mangel an Mitosen
und infiltrierendem Wachstum und der Pigmentgehalt der Zellen kenn-
zeichnet sie als reife Geschwiilste der Paraganglien, fiir die der Name
Phacchromocytom geprigt ist, entsprechend der Bezeichnung Phio-
chromocyt fiir die ausgereifte Zelle der Paraganglien.

Der Name verlangt allerdings, dafi die Zellen der Geschwulst chro-
mierbar sind. Das ist auch fiir 2 dieser Geschwiilste (1 u. 2) zu bejahen.
Der 3. und 5. (also Fall Miller und Fall Lebkiichner) sind nicht chromierbar
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gewesen, wobei zugegeben werden mufB, daf in diesen beiden Fillen
die vorangegangene Formolfixierung die Darstellung der Chromreaktion
vielleicht vereitelt hat. Jedoch ist dieser Einwand, wie auch Miller
glaubt, nicht ganz stichhaltig. Das zeigt der +. Fall (Handschin) der
nicht chromierbar war, obwohl das Material 3 Stunden nach dem Tode
in Miller-Formol eingelegt wurde. Solche Fille sind auch aus dem
Schrifttum der Nebennierenmarksgeschwiilste berichtet, so der Fall
von Wichels und Biebl, wo die Chromierung 6 Stunden nach dem Tode
negativ verlief. Krschwert wird die Beurteilung der Chromreaktion
durch die braune Eigenfarbe der Geschwiilste, die sich auch ohne Chrom-
zusatz in der Fixierungsfliissigkeit verdunkelte. Das war aus der Be-
trachtung ungefirbter nicht chromierter Schnitte ersichtlich, die Miller,
Handschin und wir vorgenommen haben. Wir stimmen Miller zu, dafl
far die Briunung des Gewichses aufler einer gelblichen Farbung des
Zelleibes kein weiterer Grund aus dem histologischen Schnitte heraus-
gelesen werden kann. Auf jeden Fall aber geht die Chromierbarkeit
der Geschwulst nicht parallel mit ihrem nachweisbaren Adrenalingehalt.
Dafiir ist ein schlagender Beweis der 4. Fall { Handschin ), der sich bereits
um die Feststellung des Adrenalins im Tumor bemiiht hat. Hausmann
und Getzowa haben den Adrenalinnachweis mittelbar durch die klinischen
Erscheinungen gefiihrt, darauf gehen wir bei der Besprechung der Klinik
der Paragangliome ein. Wir haben die Gegenwart von Adrenalin durch
die Vulpiansche Reaktion und den physiologischen Versuch gefiihrt.
Beide Reaktionen fielen deutlich positiv zu einer Zeit aus, in der die
Chromierung des Gewichses nicht (mehr?) méglich war. Der Nach-
weis des Adrenalins ist also neben dem Sitz und der Histologie ein
weit sicherer Weg, Neubildungen als zum chromaffinen System gehorig
zu kennzeichnen. Das wird noch deutlicher bei unserem 2. Fall (s. unten).

Die histochemischen Untersuchungen sind nur von uns in diesem
Ausmaf} ausgefithrt worden. Wir haben die Methoden von der Unter-
suchung des Nebennierenmarks und seiner Gewichse entlichen. Sie
zielen in der Hauptsache darauf ab, das anatomische Substrat der Adre-
nalinbildung festzustellen. Das ist nicht gelungen. Die gréBte Bedeutung
kommt in diesem Zusammenhang der Eisenchloridreaktion am frischen
Schnitt zu. Sie farbte aber diffus griin. Daher kénnen wir auch die
Scheiben und diffusen Zelleinschliisse nicht als Adrenalin betrachten.
Sie firbten sich {ibrigens jeweils mit dunklerem Tone wie die roten
Blutkérperchen, rot mit Eosin und Karbolfuchsin, braun mit amoniaka-
lischer Silberlosung. Thre Natur ist damit nicht klarer, so charakteristisch
sie auch fiir unsere Gewdchse sein mogen. Ihrer Auffassung als Zell-
sekret steht nichts im Wege, aber ein Adrenalingehalt der Tropfen ist
nicht bewiesen. Viel eher kimen die feingranuliren Silberimprignationen
durch die Kutscherasche und Ogatasche Methode wegen ihrer diffusen,
stellenweise besonders dichten Anordnung als Adrenalin in Frage. Auch
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die dichtere Imprignation der verschiedenen Zellgruppen ist anders
lokalisiert als die Scheiben und die diffusen Zelleinschliisse. Der Ausfall
der Eisenchloridreaktion und der Versilberung konnte natirlich von
einer nachtréglichen allgemeinen Diffusion des Adrenalins herriihren.

Die pathologische Anatomie der Phidocchromocytome der Paragang-
lien ist somit einheitlich. Es sind gut abgegrenzte Geschwiilste an Stellen
vorgebildeter Phiochromkérperchen von gleichmifBigem, charakte-
ristischen geweblichen Aufbau. Thre Zugehdrigkeit zum chromaffinen
System kann durch Chromierung oder den Adrenalinnachweis bewiesen
werden, die offenbar nicht parallel gehen. Die endgiiltige Lokalisation
des Adrenalins in diesen Gewichsen durch histochemische Methoden
steht noch aus, sie erscheint durch die Silberreaktion einer Losung am
nichsten gebracht (vgl. Abb. 1).

Der von uns mitgeteilte 2. Fall (Nr. 6 der Tab.) nimmt eine Sonder-
stellung ein und muf daher auch besonders besprochen werden. Gemein-
sam mit den besprochenen Phiochromocytomen hat er die Lokalisation
an Stellen vorgebildeter Phiochromkérperchen, in diesem Falle am Grenz.-
strang als wie Fall 3 (Muiler). Auch hatte die Geschwulst eine braune
Eigenfarbe. Histologisch erwies sie sich in vielen Ziigen den Phéochro-
moeytomen so dhnlich, dafl es moglich war, sie schon deshalb dem chrom-
affinen System einzuordnen. Sie ist ndmlich septiert durch ein sehr
zartes, oft nur aus GefaBen bestehendes, bindegewebiges Geriist. In den
Maschen dieses Geriistes liegen Zellen mit feinstgranuliertem Protoplasma
und ghnlichem Kerne wie in dem oben beschriebenen Phiochromocytom
(N1.5 der Tab.). Nur itberwiegt bei dieser Geschwulst die Zahl der Riesen-
zellen. Diese sind auch nicht alle mehrkernig, sondern iiberwiegend nur
mit einem plumpen Kerne versehen. Andererseits sind die Scheiben selten.

Das Gewichs unierscheidet sich aber grundsétzlich von den Phio-
chromocytomen durch sein zerstérendes Wachstum, die Geschwulst
ist ndmlich entlang der 8. Rippe zerstérend in die Wirbelsédule und den
Wirbelkanal eingebrochen. Das beweist der klinische Verlauf, nachdem
zuerst gewisse Allgemeinerscheinungen auftraten, dann erst glirtel-
{6rmige Schmerzen und zuletzt die Zeichen der vollendeten Querschnitts-
lasion. Er ist daher weder operativ gut ausschilbar gewesen, noch war
er ein Nebenbefund bei der Sektion, vielmehr hat er von Anbeginn
das Krankheitsbild beherrscht und beendet. Damit erklért sich das
Auftreten von Kernteilungsbildern im Schnitt.

Andere histologische Unterschiede sind die sehr viel kleinere Gestalt
der Parenchymzellen verglichen mit den grofien Zellen der reifen Phéo-
chromocytome, ihr dunklerer Kern und ihre ausgesprochene Anordnung
in Krinzen. AuBerdem sind die Zellen frei von Pigment.

Auf Grund der sich durch diese Unterschiede zeigenden geweblichen
Unreife haben wir dieses Gewiichs als Phaochromoblastom bezeichnet
und verweisen zur Vermeidung weiterer Wiederholungen auf unsere oben
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gegebene ausfithrliche Begriindung. Es bleibt abzuwarten, ob diese
Bezeichnung richtig angewandt worden ist, da es die erste verdffent-
lichte Geschwulst dieser Art zu sein scheint.

Auch fiir ein Phiochromoblastom wire die Chromierbarkeit der beste
Beweis, es dem chromaffinen System einzugliedern. Unser Gewiichs hat
sich aber nicht mit Chrom verfirbt, d. h. seine an sich braune Eigen-
farbe irgendwie vertieft. Dagegen konnte der Adrenalinnachweis sowohl
24 wie 48 Stunden nach dem Tode noch einwandfrei gefiihrt werden.
Wir konnen daher nur wiederholen, daB der Adrenalinnachweis im
Gewichs fiir seine Zugehorigkeit zum chromaffinen System zuver-
lassiger ist als die Chromierbarkeit.

Es gibt also dem chromaffinen System angehérige Gewichse, auf die
die hypothetisch geforderten Eigenschaften des Phiochromoblastoms
passen.

HI. Die Klinik der Paragangliome.

In diesem Abschnitte werden auch pathologisch-anatomische Befunde
an den ibrigen Organen behandelt werden, die geeignet sind die klini-
schen Befunde zu belegen. Fir die Betrachtung der Klinik der Para-
gangliome scheiden mangels klinischer Angaben die Fille 3 (Miller)
und 3 ( Lebkiichner ) aus. Von dem letzten kann nur soviel erwahnt werden,
daB der Organbefund des Korpers nicht den geringsten Hinweis gestattet
hat, dafl dem Gewdchs eigentiimliche Erscheinungen bestanden haben.
Das kann sich naturgemdf nur auf solche beziehen, die anatomische
Befunde hinterlassen konnen, also z. B. hoher Blutdruck.

Die klinischen Erscheinungen sind einzuteilen in uncharakteristische
Gewiichssymptome und solche die auf das Vorhandensein eines adrenalin-
haltigen Tumors bezogen werden diirfen. Uncharakteristisch ist das Krank-
heitsbild des Falles Stangl (Nr. 1 der Tab.). Es bestand lediglich in dem
Vorhandensein eines tastbaren Gewichses in der Tiefe des Bauches. Auch
nach Entfernung der Geschwulst und Feststellung threr Art, hat sich
kein Hinweis mehr auf ihre Riickwirkung auf den Organismus gezeigt.
Uncharakteristisch sind auch diejenigen Anzeichen unseres 2. Falles
(Nt. 6 der Tab.), die sich aus dem Sitz des Gewschses in der Nerven-
furche der 8. Rippe, dem 8. Wirbelkérper und dem Wirbelkanal er-
klaren: giirtelfsrmige Schmerzen und die Zeichen der Querschnittslision
des Riickenmarkes.

Bezeichnende Krankheitszeichen bieten nur der Fall Hausmann
und Getzowa (Nr. 2 der Tab.) und unser 2. Fall (Nr. 6 der Tab.) von denen
vorweggenommen werden soll, dafl sie fast vollkommen iibereinstimmen.
Der Fall Hausmann stand 4 Jahre, unser Fall 1Y/, Jahre unter arzt-
licher Beobachtung. Jenes war ein reifes Phiochromocytom, dieses ein
Phéochromoblastom.  Blutdruckerhshung ist im Falle Hausmann und
Getzowa nicht gemessen aber sehr wahrscheinlich gemacht durch eine
autoptisch erwiesene Herzmuskelhyperplasie, durch klinisch beobachtete
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klappende Herztone, und gelegentliche Lungenblutung. In unserem Fall
hat noch 14 Monate vor dem Tode der Blutdruck an der oberen Grenze
der Norm gelegen, 125 mm Hg, 4 Monate vor dem Tode bis zuletzt ist
er erhoht gefunden, im Durchschnitt 200 mm Hg. Andere hiermit in
Verbindung zu bringende Erscheinungen haben schon 1Y/, Jahre vor
dem Tode bestanden: Herzklopfen, Atemnot und Kopfschmerzen. Autop-
tisch hat eine geringe Herzmuskelhyperplasie bestanden, die in Einklang
steht mit dem kurzen Bestand des Hochdruckes. Wegen der Blutdruck-
erhdhung hat eine sehr genaue klinische Untersuchung stattgefunden,
ohne Anhalt fiir ein Nierenleiden oder andere Ursache. Auch histo-
logisch erwiesen sich die Nieren als normal. Eine Blutdruckerh6hung
auf 140 mm Hg findet sich in den klinischen Angaben bei Handschin
{Nr. 4 der Tab.) und zwar am Aufnahmetag in die chirurgische Klinik.
Das ist immerhin fiir einen 45jihrigen Mann jenseits der oberen Grenze
der Norm, erst recht fiir den Trdger eines Magenkrebses. Jedoch soll
dies nur der Vollstindigkeit halber gesagt werden.

Schweifie: In beiden Fallen werden starke Schweifle angegeben, so
dafl in beiden Fillen die Differentialdiagnose Tuberkulose eine grofle
Rolle spielte, besonders in unserem Fall nach dem Auftreten der Quer-
schnittsldsion.

Zittern war in beiden Fallen festzustellen, Hausmann erwihnt geistige
Unruhe, die auch bel unserem Fall vorhanden war.

Verstopfung wird bei Hausmann und Getzowa erwihnt und war auch
bei unserem Fall eine friihzeitige Erscheinung.

Neben diesen iibereinstimmend angegebenen Erscheinungen wére
noch eine Rethe solcher zu erwihnen, die nicht in beiden Fillen beobachtet
sind. Bei Hausmann und Getzows einmalige Glykosurie am Aufnahme-
tage (Fehling schwach positiv), der Patient kam damals mit einer t6d-
lichen Grippepneumonie in Behandlung, und eine Verschiebung im
Blutbild in der Agone. Bei uns Gewichtsabnahme, Mattigkeit und Haar-
ausfall.

Das Besondere unseres Falles liegt vor allem darin, dafi die Kranke
14 Monate vor dem Ende sorgfaltiz durchuntersucht worden war zu
einer Zeit als das Gewichs selbst noch keine Erscheinungen gemacht
hatte. Damals hatte der Blutdruck noch an der oberen Grenze der Norm
gelegen, alle anderen Erscheinungen waren schon voll ausgebildet.
Erst spiter war dann auch der Hochdruck offenbar geworden. Zu dieser
Zeit waren schon Verdringungserscheinungen seitens der Geschwulst
festzustellen, die aber den Hochdruck nicht erkliren konnten.

Der Vergleich des Falles Hausmann und Getzowr und des unsrigen
lehrt, daB auch ein Paragangliom auflerhalb der Nebennieren einen
typischen Symptomkomplex auslosen kann, der zu einer Haupteigen-
schaft dieser Gewdichse, ibrem Adrenalingehalt in Beziehung steht.
Der Symptomkomplex besteht in Blutdrucksteigerung, Schweillen,
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Zittern und Verstopfung. Die sonst angegebenen Erscheinungen scheinen
nicht ganz so bestindig zu sein, wenn es iberhaupt erlaubt ist, aus 2 Fillen
Schliisse zu ziehen. Es sind aber im ganzen nur 6 Fille, von denen
4 klinisch gar nicht haben beobachtet werden kénnen. Das Fehlen eines
Hinweises auf den Bestand von Hypertonie, also Herzmuskelhyperplasie
oder auch Sklerose wie das in Fillen Jugendlicher bei Nebennieren-
gewichsen eindeutig beobachtet wurde, ist nicht maBgebend, da beides
einen lingeren Bestand der Hypertonie voraussetzt.

Uber den Mechanismus dieser Hypertonie darf aus rein anatomischen
und klinischen Beobachtungen heraus nichts ausgesagt werden, wir
verweisen in diesem Zusammenhang unter anderem nur auf die Arbeiten
von O. Heymans iiber den fraglichen Zusammenhang von Adrenalin-
absonderung und Hypertonie.

Es dirfte nach dem Gesagten méglich sein, die Diagnose Paragan-
gliom wéhrend des Lebens zu stellen. Wenn irgendwo an der Lenden-
aorta eine Geschwulst tastbar wird, oder wenn sich an der Brustwirbel-
sdule eine solche durch Rontgenuntersuchung oder aus klinischen Aus-
fallserscheinungen erkennen lift und eine Hypertonie besteht, die sonst
keine andere Erkiirung hat, verbunden mit starken Schweiflen, Zittern
und Verstopfung, dann diirfte es erlaubt sein, die Wahrscheinlichkeits-
diagnose auf Paragangliom zu stellen.

Zusammenfassung,

Bei der Untersuchung von je einem Paragangliom an der Aortengabel
und Sympathicusgrenzstrang ergab sich:

1. DaB fir die Einreihung dieser Gewichse unter die Phiochromo-
cytome der physiologische und chemische Nachwels von Adrenalin
wertvoller ist als mikrochemische Reaktionen.

2. DaB es echte Phiochromoblastome gibt, die auch zerstérend
wachsen konnen.

3. DaB fiir diese Gewichse (auBer den durch die Grtlichkeit und Grife
bedingten Erscheinungen) allgemeine Erscheinungen, wie Blutdruck-
steigerung, Schweifle, Zittern und Verstopfung kennzeichnend sind und
unter Umsténden daraus die Diagnose schon wihrend des Lebens gestellt
werden kann,
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