(Aus dem Pathologischen Institut der Universitdt Sofia.)

Ein Epifheliom des harten Gaumens vom Typus
der Erdheimschen Hypophysengangsgewiichse.

Von
Prof. Dr. D. Krylow.

Mit 9 Abbildungen im Text.
( Bingegangen am 23. Juli 1932.)

Am 7.12.29 schickte die Propiddeutisch-Chirurgische Klinik der
Universitdt Sofia eine ambulatorisch entfernte eigentiimliche erbsen-
groBle Gaumengeschwulst zur mikroskopischen Untersuchung in das
Pathologische Institut. Fir die klinischen Befunde bin ich der Liebens-
wiirdigkeit des Herrn Prof. P. Stojanow verpflichtet.

Die Geschwulst befand sich unter der Gaumenschleimhaut auf der mittleren
Linie, 3 em hinter den Vorderzihnen, wuchs langsam und war von fester Konsistenz,
gut begrenzt, unbeweglich, schmerzlos. Sie wurde leicht und schnell unter 6rtlicher
Betdubung entfernt. Klinische Diagnose: Adenom.

Die weilBliche Oberfliche des Querschnittes der in Formalin fixierten Geschwulst
zeigte eine unregelmaBig wabige Struktur.

Mikroskopisch erwies sich die Geschwulst als epithelial.

Die einfachste Form der Epithelverteilung ist die Bildung von Zellenziigen und
kleinen Zellenkomplexen, wie es aus der Abb. 1 ersichtlich ist. Dabei liegen die
Zellen dicht aneinander. Thre Gréfle ist von den Bedingungen der gegenseitigen
Anordnung und des gegenseitigen Druckes abhingig. Die iiberwiegende Form
ist niedrigzylindrisch; Kerne eiformig, entweder mittel- oder randsténdig néher zu
der Zellenbasis. Sie sind maBig chromatinhaltig, ihre Chromatinteilchen ziemlich
gleichméBig verteilt. Oft ein oder zwei Kernkorperchen vertreten. Das Protoplasma
im allgemeinen gut dargestellt und in den Zellen, die keine besonderen Veran-
derungen erleiden, ziemlich dunkel; gut mit Eosin u. dgl. farbbar. Zellgrenzen
gewdhnlich nicht deutlich. Stellenweise, und zwar haufig, das Protoplasma in den
mittleren Zellabschnitten bedeutend heller, wobei die Zellgrenzen besser sichtbar
sind, da das Protoplasma sich in der Peripherie scheinbar verdickt. Meistens ist
es mit der Zunahme des Zellumfanges verbunden. Nicht selten das perinukleére
Protoplasma so verkiimmert, dal} die Zellen als blischenartige Bildungen mit zentral
liegenden Kernen erscheinen. Die Kerne dabei bald scheinbar unverindert, bald
ein wenig vergréBert und blal, bald pyknotisch.

Aufler den erwihnten Zellziigen und Zellkomplexen in der Geschwulst auch
andere epitheliale Bildungen sichtbar, unter denen man vor allem driisen#hnliche
feststellen kann. Die Abb. 2 veranschaulicht diese Bildungen. In dem zugespitzten
Teile der zungendhnlichen Epithelsprossung hier die Querschnitte zweier driisen-
artiger Rohrchen sichtbar. Das Lumen sehr eng, sein Durchmesser um das Vier-
fache kleiner als die Hohe der ihn umgebenden Epithelzellen. Der Querschnitt
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Abb. 1. Ubersichtsbild der Geschwulststruktur bei schwacher

VergroBerung. Epithelziige und solidere Epithelkomplexe;
geschichtete perlenartige Gebilde. Cysten mit verschieden-
artigem Inhalt. Paraffinschnitt. Schwichere
VergroBerung., Himalaun-Eosin,

Abb. 2. Im kleinen Inselchen unter der zungeniéihnlichen
Epithelwucherung legen sich die Epithelzellen rosettenartig
um das kleine Lumen herum. Im zugespitzten Teile der
zungenéhnlichen Wucherung sind auch zwei Querschnitte

,,driisenshnlicher’”
Starkere VergroBerung.

Rohrchen sichtbar.

Paraffinschnitt.
Himalaun-Kosin.
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eines solchen Rohrchens in
einem unten liegenden klei-
nen isolierten Epithelinsel-
chen noch deutlicher. Bei
Immersion hier die roset-
tenartige Anordnung der
Epithelzellen um das Lu-
men herum gut sichtbar.
In der Richtung zum letz-
teren verdickt sich das
Protoplasma, indem sich
hier ein cuticuladhnlicher
Saum bildet.

An anderen Stellen auch
gréfere drisendhnliche
Bildungen. Auch hier die
Lumina von meistens gut
erhaltenem, ein-, zwei-,
oder sogar mehrreihigem
Epithel begrenzt.

Diese driisendhnlichen
Rohrchen sind nicht nur
weit davon entfernt voll-
kommen ausgebildet zu
sein, sondern auch mif-
gestaltet. Nirgends solche
Bilder, die den echten gut-
geformten Driisen gleichen.
Diese Gebilde entstehen
hier sozusagen zufallig und
verschwinden bald darauf
ebenso plotzlich, wie sie
zur Bildung kamen. Von

‘einer planméaBigen Ent-

wicklung einer Membrana
propria keine Rede. Es
fehlt jede Andeutung einer
Sekretkornchenbildung im
Zelleib. Die Bildung der
genannten  cuticuladhn-
lichen Saume nur bei eini-
gen Rohrchen kleinsten
Kalibers deutlich.

Es ist nicht ausge-
schlossen, daB durch Lu-
menerweiterung  solcher
,,driisendhnlichen Rohr-
chen mehr oder weniger
umfangreiche  cystische
Hohlen entstehen kénnen.

Weiter ist auf die Bil-
dungen hinzuweisen, von
denen eine auf der Abb. 3
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dargestelltist.Hier die Epithellagen zu sehen, in welchen die peripherisch angeorduneten
cylindrischen Zellen eine fiir das Epithel charakteristische Géstalt und Anordnung
erhalten. Die zentralen Abschnitte hier von helleren und gréBeren Zellen besetzt.
Deren Form hochst unregelmiBig, oft. vieleckig. Das- Protoplasma verkiimmert
und von Blaschen durchsetzt. Eine deutliche” Entwicklung solcher protoplasma~
tischen Auswiichse, die den Zellen die Sternform verleihen, kann nicht festgestellt
werden, aber Andeutungen von solchen Umgestaltungen sind. nicht schwer zu
finden. Infolgedessen entsteht hier gewissermaBen éine Ahnlichkeit mit den in
Adamantinomen zu beobachtenden Epithelwandlungen. Im weiteren auch eine
vollstandige Verkimmerung und Verflissigung dieser zentral liegenden Zellen
feststellbar, wodurch es
zur Bildung der verschie-
den groflen und vielgestal-
tigen Cysten kommt.

Zuweilen auch solche
Bildungen sichtbar, wo das
Epithel in gewisser Aus-
dehnung in einen schma-
len, aber vollstandigen Zug
auslauft, der sich aber bald
ausbreitet und in seiner
Mitte verflissigt wird, wo-
durch sich eine Kkleine,
meistens runde Hohle bil-
det. Darauf der Epithelzug
wieder schmaéler, aber spi-
ter wieder breiter mit
neuerlicher Bildung eines
Lumens. Zwel oder drei,
selten vier solcher Verdik-
kungen 18sen sich auf un-
gleichen Entfernungen ab.
Bedeutend &fter in den  Abb. 3. Epithelzapichen mit adamantinomatiser Struktur,
Zellenziigen eine Reihe sehr ~ Stérkere Vergroferung. Paraffinschnitt. Hémalaun-Eosin.
nahe nebeneinander liegen-
der Lumina, wobei die Zellenziige auch im Geblete der Lumenblldung ihre Dicke
nicht verandern.

Ganz besonders erwahnenswert die sich in den solideren Ep1thelanhaufungen
der Geschwulst abspielenden Umwandlungen.

Paraffinschnitte: In den mittleren Abschnitten solcher Zellkomplexe eine
besondere Triibung im Protoplasma der sich vergrofernden Zellen, viel seltener
eine feine Kérnelung, verbunden mit einer VergréBerung, Verbleichung und schlie-
lich mit einem Schwund der Kerne. ‘Neben der Karyolyse nicht selten deutlicher
Kernzerfall. In einigen Epithelanbsufungen eine ziemlich gleichartige triibe Masse,
die bei der Farbung nach Masson (Hamalaun-Erythrosin-Safran) eine gelbliche bis
gelblichbraune Farbe annimmt; hier und da - schimmern schattenartig bleiche
Kerne durch. In anderen Fiéllen diese im iibrigen scheinbar vollkommen gleiche
Substanz bei derselben Farbung mehr oder weniger deutlich ziegel- oder himbeer-
rot gefirbt. Hs ist hier also dem Farbungsverhalten nach keine Einheitlichkeit
der chemischen Zusammensetzung vorhanden.

Bei weiterer Entwicklung in der Struktur solcher Massen komplizierte und
nicht immer gleiche Umwandlungen feststellbar. Das Wichtigste ist: 1. die Neigung
zur Schichtungsbildung, und 2. die Neigung zur schwicheren Farbung bis auf das
vollstindige Verschwinden der Firbbarkeit. Man kann die Entstehung der kleinen
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Raume beobachten, deren scheinbar gleichartiger Tnhalt sich an den Réndern ver-
dichtet, also dunkler, besonders nach Masson ziegel- bis himbeerrot anfirbt. Diese
Substanz liegt an der Peripherie wie ein ringférmiger rotlicher Saum, in welchem
nicht selten schon eine schwach ausgepragte Schichtung sichtbar wird. Nach der
Mitte zu geht diese Substanz bisweilen ziemlich scharf, bisweilen ganz allmahlich
in eine schon deutlich geschichtete, aber blaBgelblich gefirbte und oft ganz ver-
farbte Masse iiber.

In derselben Mitte oder ein wenig exzentrisch oft eine kleine inhaltlose Hohle.
Es sind also (in Paraffinschnitten) auch hier die kleinen. hochst eigenartigen Cysten
feststellbar,

Abb. 4. Perlenartige Epithelumwandlung. Cholesterinreiche keratoide doppelbrechende
Sphirolithe, Stdrkere Vergroé8erung. Gefrierschnitt. Himalannfirbung.

Im Gegensatz zu Cysten anderer Herkunft erhilt das sie auskleidende Epithel
nur in den #uBersten Randteilen eine Ahnlichkeit mit dem zylindrischen, und auch
dann nicht immer. Nach dem Innern zu flacher und zuletzt schuppenférmig; auch
die Kerne abgeflacht. In den Zentralgebieten Kerne oft zerfallen oder aufgelost.
Die Chromatinteilchen der zerfallenen Kerne bleichen mit der Zeit ab und ver-
schwinden. Manchmal bilden sich dabei an Keratohyalinkétnchen erinnernde
Koérner. Spater die Kerne nicht mehr zu unterscheiden, die Zellen vollkommen
schuppenartig. Als Endergebnis solcher Umwandlungen entstehen geschichtete
perlartige Kugeln (Abb. 4).

Nach den Paraffinpréparaten zu urteilen, kénnen die Cysten in der Geschwulst
folgendermaBen entstehen: 1. aus ,,drisenéhnlichen” Formationen, 2. infolge
hydropischer Eplthelumwandlungen und 3. 1nfolge der Bildung eigenartiger ge-
schichteter ,,Perlen®.

Die geschichtete Masse solcher Perlen kann teilweise verschwinden und macht
kleinen Hohlen Platz. Die Héhlenentstehung kann bei der Paraffinmethode nicht
leicht erklirt werden. Man konnte an Autolyse, an fermentative Vorgange denken,
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aber eine solche Annahme hitte keine sichere morphologische Begriindung. Ubrigens
entscheiden die Gefrierschnitte die Frage ganz einfach. Dartiber wird die Rede
spater sein, wenn wir die Bilder, die uns die Paraffinschnitte darbieten, durch-
gesehen haben.

Aus dem Obenerwiahnten folgt, dafl wenn schon das unbewafinete Auge den
unregelméBigen Bau der Geschwulst auf ihrer Schnittoberflache bestimmen konnte,
dieses Verhalten bei der mikroskopischen Untersuchung seine Erklirung in dem
reichlichen Vorhandensein von Cysten findet. Ihre Grofie und Form, der Charakter
ihrer Wandungen und die Eigenschaften ihres Inhalts sind sehr verschieden. Die
Winde iberall vom Epithel bekleidet und das Epithel ordnet sich in ein oder zwei,
wohl aber auch in mehreren Schichten an. Dort, wo das Epithel zweischichtig,
entsteht bisweilen eine auffallende Ahnlichkeit mit der Struktur entsprechender
Abteile erweiterter Austithrungsginge der zusammengesetzten Schleimdriisen der
Gaumenschleimhaut, Dort, wo mehrere Schichten vorhanden, werden die unmittel-
bar das Cystenlumen umkreisenden Zellen platter. Dies aber keinesfalls die Regel.
Andererseits kann auch in nur mit einer Epithelschicht bekleideten Cysten die
Zunahme des Inhaltes das Epithel infolge des Druckes zur Abplattung bringen.
Die Cystenumrisse sehr unregelmafig. Bald die Cyste breiter, bald schmiler; nicht
selten springen von den Cystenwinden Sprossen heraus. Diese bilden dann ent-
weder solide Epithelzapfen oder sie neigen wieder zur Cystenbﬂdung Eine Cyste
kann sich mit den anderen vereinigen (Abb. 1).

‘Aller Wahrscheinlichkeit nach sind diejenigen Cysten als mehr bestéindig zu
betrachten, die-aus perlenihnlichen Epithelumwandlungen zu entstehen pflegen.
Im allgemeinen erhalten dieselben lange ihre runde oder Eiform. Die oben beziiglich
der Bildung kleinerer und wahrscheinlich auch jiingerer Cysten angefithrten Beson-
derheiten, machen sich auch weiter bemerkbar. Auch hier die Schichtung des
Cysteninhaltes auffillig, wobei die peripheren bei der Firbung nach Masson fast
immer durch ihre Dichtheit, zuweilen auch durch den Charakter der Farbung, sich
von den mittleren unterscheiden. Auch hier kann der Cysteninhalt manchmal ver-
schwinden, indem er den ,leeren Hohlen Platz macht. Nicht selten sogar die
verhaltnismaBig grofien Cysten mit mehrschichtigem Epithel austapeziert, indem
die oben beschriebenen Unterschiede zwischen den peripheren und zentralen Schichten
noch wohl zu beobachten sind. Die grofieren Cysten entstehen gewiB aus den
kleineren, indem sich diese allmahlich vergrofern und miteinander vereinigen. Man
kann nicht selten solche groBen Cysten beobachten, in deren Lumen mehrere
konzentrisch geschichtete Kugelbildungen liegen, als ob sie in kleineren Cysten
gebildet waren und ihre Selbstandigkeit auch nach ihrer Veremlgung behielten,
Der Inhalt andersgebildeter Cysten sehr verschieden.

Neben den amorphen und fein- oder grobkornigen Massen in einigen Cysten,
in den anderen eine fast vollkommen gleichartige homogene, genau an Kolloid
erinnernde Masse. Bei der Farbung nach Masson der Cysteninhalt nicht gleichmiBig
und dabei verschiedene. Toénungen von gelb, gelbbraun, ziegel- oder himbeerrot
annehmend. Diese verschiedenartige Farbung oft auch am Inhalte ein und derselben
Cyste feststellbar. Nicht selten auch Cysten, in welchen gleichzeitig eine kérnige
und eine scheinbar kolloide Masse vorhanden sind; manchmal auch geschichtete
Kugelbildungen beigemischt. In anderen Fillen im Cysteninhalt auch Zellen —
abgeschuppte Epithelzellen und Leukocyten — sichtbar. Sehr selten, auch solche
Cysten zu finden, die fast vollkommen mit diesen Zellen und ihren Resten angefiillt
sind. .

Die Aufmerksamkeit des Beobachters wird besonders darauf gelenkt, daf auf
den Paraffinpriparaten leere Raume im Cysteninhalte sichtbar sind, welche dem
Anscheine nach negative Bilder spitzer Krystalle darstellen, wie z. B. der Cholesterin-
verbindungenkrystalle, die in Paraffinpriparater der atheromattsen Platten, dér

Virchows Archiv. Bd, 287, 3Ma
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Xanthelasmen usw, vorkommen, Dieses gab eine Veranlagsung zur Untersuchung
von Gefrierschnitten: Bei ibrer Firbung mit Sudan III erwies es sich, daB der
Cysteninhalt auch hier verschiedenartig zusammengesetzt ist. Es gibt solche
Cysten, deren Inhalt sich gar nicht mit Sudan firben 14Bt, also keine Fette und
Lipoide enthilt, Im Inhalte anderer Cysten duBert sich die Fett- und Lipoidan-
wesenheit dadurch, daB bei der Sudanfarbung gelbe oder rotgelbe inselartig ver-
teilte Stellen erscheinen. Bisweilen aber farbt sich der ganze Cysteninhalt, wenn
auch manchmal nur schwach und blaB. SchlieBlich gibt es auch solche Cysten,
die vollkommen mit einer rotgelben geschichteten Masse gefiillt sind,

Wenn man diese Firbungsergebnisse vom Standpunkt der Cysten-
entstehung beurteilen ‘wollte, so wiirde man den Eindruck bekommen,
dafl die Cysten, welche durch Erweiterung der driisendhnlichen Rohr-
chen oder durch hydropische Epithelumwandlungen entstehen, aller
Wahrscheinlichkeit nach von Anfang an kein Fett und keine Lipoide
enthalten. Das Fett und die Lipoide konnen sich hier wohl zum Inhalte
beimischen, es ist dies aber eine sekundire Erscheinung. Hs steht aber
ganz anders mit den Cysten, die durch die perlenartige Epithelumwand.-
lung entstanden sind. In den Paraffinpriparaten haben wir gesehen,
dafl in den mittleren Schichten der meistens soliden Zellkomplexe eine
Zunahme des Zellenumfanges mit einer Triitbung des Zelleibes, mit
Abbleichen und auch Schwund der Zellkerne Platz greift. In solchen
Zellen entdeckt die Sudanfirbung eine diffuse Ablagerung von so feinen
Fetteilchen, daB die nach der Alkohol- oder Chloroformeinwirkung
verbleibenden Bldscheh auch bei ImmersionsvergroBerung kaum sichtbar
sind. Ohne zuerst kleinere und dann gréfere Tropfchen zu bilden, ver-
schmelzen diese Teilchen zu einer Fettmasse, um spiter die oben beschrie-
benen geschichteten Kugeln entstehen zu lassen. Die Schichtung der
Kugeln ist schon sehr gut in den nur mit Himalaun gefarbten Gefrier-
schnitten zu sehen (Abb. 4). Bei der Sudanfirbung ist dieselbe auch sehr
deutlich ausgeprigt (Abb. 7).

In verschiedenen Schichten zeigen sie eine ungleich starke Firbung,
aber der allgemeine Ton ist dennoch ockergelb. Es wurde ofters fest-
gestellt, dafl die Mitte solcher Sphirolithen von einer stirker gefirbten
Substanz eingenommen wird, indem sich die peripheren Schichten nur
schwach firben lassen. Es kommen aber auch die umgekehrten Ver.
héltnisse vor.

Bei der Untersuchung der nur mit Himalaun gefidrbten Gefrierschnitte
Im polarisierten Lichte zeigen solche geschichteten Kugeln mit groBer
Bestindigkeit die ausgesprochene Erscheinung der Doppelbrechung und
bilden die typischen Figuren eines schwarzen Kreuzes mit weiflen matt-
glinzenden Quadranten (Abb.5). Auch bei Erwirmung bis zum Erscheinen
von Luftblischen erhalten sie sich doppelbrechend, obschon die Unter-
suchung an frischem Material gefithrt wurde, wo die Einwirkung des
Formalins nicht ldnger als 5 Tage gedauert hatte.

Thre Schichtung bleibt auch im polarigierten Lichte noch bemerkbar und findet
ihren Ausdruck auch darin, daB die Linien des schwarzen Kreuzes in verschiedenen
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Schichten "des Sphéroliths manche Verbiegungen erleiden. Andererseits zeichnen
sich die Grenzen der nebeneinander liegenden Schichten, wenigstens in den gréBeren
Sphirolithen, dadurch aus, dall im weifleh Quadrant schwarze konzentrische Streifen
erscheinen, die sich oft auch auf die benachbarten Quadranten ausbreiten. Manch-
mal wird festgestellt, daBl die Mitte des Spharoliths von einem sphérischen Korpér
mit der typischen Figur eines schwarzen Kreuzes gebildet wird, die Randschichten
aber einen doppelbrechenden, ununterbrochenen, nicht in Quadranten geteilten
Saum bilden. Es werden auch die umgekehrten Verhiltnisse beobachtet: in der
Mitte liegt eine rundliche oder auch unregelmiBige Verdunklung, an der Peri-
pherie ein doppelbrechender, durch schwarze Linien in regelmaBige oder nicht ganz
gleichméBige Quadranten
geteilter Ring.  Neben
doppelbrechenden  Gebil+
den, die eine auffallende
Eben- und RegelmaBigkeit
besitzen, auch solche, in
welchen die schwarzen
Linien der Kreuze sich nach
den Réndern hin verbrei-
ten, und, in Ubereinstim-
mung mit der gezogenen
unregelméfBigen  Sphiro-
lithenform, die glinzenden"
Quadranten nicht  die
gleiche GrdBe haben, sie
sind unebenmilBig.
Die Untersuchung im
polarisierten Licht besté-
tigt die schon frither -er-
wéahnte Beobachtung, da(
ein Teil der gréBeren Cysten
durch ein Zusammenfliefien

von kleineren g.ebi1det seir} Abb. 5. Cholesterinreiche keratoide doppelbrechende
muBl, Und wirklich, bei Sphirolithen im polarisierten Lichte bei schwacher
gekreuzten Nicol-Prismen Vergroferung. Gefrierschnitt.

kann man solche Cysten
beobachten, wo zwei, drei oder mehrere doppelbrechende Sphéirolithe neben-
einander liegen, von denen jeder seine Selbstdndigkeit und alle seine Eigen-
schaften bewahrt hat, In manchen Fillen scheint es, als ob ein kleines doppel-
brechendes Kugelgebilde sich im Quadrant eines anderen groferen verbirgt. Auch
solche Cysten gichtbar, wo die verstiimmelten Sphirolithe scheinbar im. Chaos
hineingeworfen sind; ihre Doppelbrechungsfahigkeit zweifellos, die erscheinenden
Figuren aber &uBerst unregelmiBig. ‘

Es ist also anzunehmen, daf die"li{pbidhaltigen doppelbrechenden
Sphérolithe ein Umwandlungsprodukt der perlenartigen Epithelbildungen
sind. Alle Versuche ihre Doppelbrechung durch Erwérmen zu vernichten

waren ohne Erfolg. ;

In den organischen Fettauflésern — Alkohol, Ather, Chloroform — 16sen sich
dieselben auf, aber die Auflosung geht sehr langsam vor sich und ist unvollkommen.
Das Doppelbrechungssymptom bleibt in den meisten Spharolithen sogar nach einer
'30 Minuten langen Einwirkung der genannten Fettlosungsmittel, sogar auch in den
Paraffinschnitten noch deutlich. Nach der Auflésung des Lipoidanteils der Sphéro-
lithen bleibt eine sechwach acidophyle schichtige Masse nach, wovon schon die Rede

34%
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war. HEs ist bemerkenswert, daf diese Sphirolithe in den Gefrierschnitten sogar
noch nach der 30 Minuben langen Einwirkung von Aceton, Alkohol, Chloroform
oder Ather die Sudanfarbung noch annehmen, wenn auch nur sehr maBig. Bei
Einwirkung konzentrierter H,S0, in einer Mischung mit Formalin (5: 2) nehmen
diese doppelbrechenden Sphirolithe in Gefrierschnitten eine dunkelblaue Farbe
an, wodurch sie sich ganz gut von dem iibrigen gelblichen Grunde unterscheiden.
Also fallt die Golodetzsche Reaktion positiv aus. Dabei erscheinen bisweilen auch
blauviolette Ténungen.

Auch die Schultzesche Reaktion f4lt positiv aus: Nach zweltaglger Einwirkung
der 21/, °/yigen Eisenalaunlésung unter nachfolgender Behandlung mit Schwefel- und
Essigsdure (42) nehmen fast alle Sphirolithen eine griine oder hellblaue Farbung an.

Nach einer einmaligen Osmierung wurden die Sphérolithe dunkelgraublau-stahl-
farben. Die zweite Osmierung (nach der Alkoholbearbeitung) verstirkt etwas diese
Férbung, wobei sie doch die Grenzen der tiefblauen Ténungen nichf iiberschreitet,
wiahrend das Fett des in der Geschwulst stellenweise eingeschlossenen Fettgewebes
kriiftig schwarz erscheint. Bei der Farbung nach Lorrain-Smith-Dietrich wurden
die' fraglichen Spharolithe dunkelblaugrau.

Farbung nach Fischler negativ L.

Diese Untersuchungsbefunde lassen also vermuten, dall Cholesterin-
verbindungen in der Zusammensetzung der Sphirolithe eine groBe Rolle
spielen, obwohl ihre Anisotropie auch bei der wiederholten und dabei
betrichtlichen Anwirmung nicht verschwindet. Das steht damit in
Einklang, daB die Doppelbrechung an sich in der Charakteristik der
Cholesterine kein ausschlieBliches Privilegiuim der Cholesterinester und
deren Verbindungen darstellt. Fiir die Cholesterinester ist nicht
das bloBe Doppelbrechungsvermégen kennzeichnend, sondern auch die
Schmelz- und Klirungspunkte. Die Tatsache, dal unsere Sphéarolithe
die Anisotropie auch bei bedeutender Anwirmung nicht verlieren, ist
nun mit den positiven Ergebnissen der Reaktionen nach Golodetz und
Schultze zusammenzustellen und daraus ist zu schlieBen, dafl in der
Zusammensetzung dieser Sphirolithe das Cholesterin wohl. eine sehr
bedeutende Rolle spielt, und zwar nicht in seinem Esterzustand, sondern
in Form anderer Verbindungen. Nach den Untersuchungen Kawa-
muras? ist es wohl bekannt, daB in unserem Korper solche anisotropen
Cholesterinverbindungen entstehen konnen, welche auch bei Anwérmung
bis 120° C ihre Anisotropie nicht verlieren, z. B. die anisotropen Stoffe
der Négel und der Epidermis. Nach Kawamura soll es Cholesterin oder
eine Mischung desselben mit Fettsduren sein. Selbstverstindlich ist
es nicht ausgeschlossen, dafl neben dem Cholesterin auch Lipoide anderen
Charakters und Neutralfett sich an der Zusammensetzung der Sphérolithe
beteiligen.

Es ist bemerkenswert, dal bei der Farbung nach Smith- Dietrich
manchmal auch der Inhalt jener Cysten, in denen die danebenliegenden
Sudanpraparate wenig oder gar kein Fett zur Darstellung bringen, kriftig

1 Die Farbung mit Nilblausulfat in frischem Material konnte zufallshalber
leider nicht ausgefiithrt werden. Die Methode von Ciaccio wurde nicht angewandt,
2 Kowamura, B.und M. Koyama: Zbl. Path. 45, 67 (1929).
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schwarz gefirbt ist. Die Farbung ist hier oft bedeutend stérker als
diejenige der doppelbrechenden Sphérolithe, da diese nur einen dunkel-
blaugrauen Ton annehmen. Ins Schwarze firben sich nicht selten nur
die duBersten Schichten der Sphérolithe, diejenigen welche nach Masson
die himbeer- oder die ziegelrote Farbe annehmen.

Bei der Beschreibung der Paraffinpriparate wurde darauf hin-
gewiesen, daf die Schichtung der Sphérolithe dadurch bedingt wird,
daB die Epithelzellen flacher werden, ihre Kerne verlieren und sich in
homogene schuppige Gebilde verwandeln, was in vielen Beziehungen der
Schuppenbildung des verhornenden Epithels dhnelt. Da namlich die
Hornschicht der Haut reich an Cholesterin, besonders an Cholesterin-
esterverbindungen ! ist, so war es besonders wichtig, die von uns be-
obachteten Sphérolithe auf ihren Gehalt an Hormonen zu priifen.

Die Ergebnisse waren folgende. Bei Férbung mit Séurefuchsin-Anilinblau-
Orange (Methode Mallory) wurden die Sphérolithe hellgelb, bisweilen rotlichgelb
gefarbt, bei Gramfiarbung (auch in Weigerts Modifikation) werden die Schuppen
schon dunkelblau gefarbt, aber bei der nachfolgenden Einwirkung von Salzsiure-
alkohol (70% Alkohol 100,0, Off. Salzsiure 1,0) werden sie schnell entfirbt.
Die Entfarbung entsteht auch in 1%iger Losung der off. Salzsdure in absolutem
Alkohol, aber bedeutend langsamer: sogar bei einer 30 Minuten dauernden Ent-
farbung behalten einige Sphéarolithe, wenigstens teilweise, ihre blaue Firbung bei.

Nach diesen Befunden ist die Anwesenheit einer vollkommen aus-
gebildeten Verhornung nicht zu erkennen. Wir kénnen hier aber das
Vorhandensein einer dem Keratin 2 nahestehenden, also keratoiden Sub-
stanz nicht ausschlieBen. Daher konnten wir diese eigenartigen Schich-
tungskugeln als cholesterinreiche keratoide doppelbrechende Sphéarolithe
bezeichnen.

Die Untersuchung der Gefrierschnitte gab mir die Moglichkeit auch
die Anwesenheit von isotropen Krystallgebilden im Innern mancher
Cysten festzustellen. Sie treten sehr selten auf und ich konnte nicht
mehr als 8 Exemplare in allen meinen Gefrierschnitten auffinden. Es
konnte deshalb keine ausfiihrliche Untersuchung stattfinden, und ich
werde nur kurze und ganz allgemeine Andeutungen geben miissen.

Die Abb. 6 stellt das beste Exemplar solcher Krystalle dar.

Dieses krystallinische Gebilde hat, obwohl auch nicht einen voll-
kommen regelméifigen, immerhin einen geniigend deutlichen strahligen
Bau. Es ist nichts anderes als ein Konglomerat von isotropen Nadeln
und spitzen Plittchen. Die Abbildung stellt einen groBeren Krystall

L Siehe z. B. die Tabelle von Teutschiiinder, nach den Befunden von Unne und
Golodetz zusammengestellt. Virchows Arch. 218, 246 (1914).

2 Die Frage, welche Methoden der Anfarbung fiir die Hornsubstanz spezifisch
sind, und was sich ndmlich nach Gram firbt — die fritheren Stadien der Verhornung
oder schon ausgebildete Hornsubstanz —, sind Fragen an und fiir sich. Es wire
auch kaum nétig zu unterstreichen, dafl in den Geschwiilsten, als atypischen Ge-
bilden, auch der ProzeB der Verhornung atypisch verlaufen kann.

Virchows Archiv. Bd. 287. 34b
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solcher Art dar. Die kleineren Krystalle haben vielmehr eine Ficher-
form. Diese Krystallgebilde, in feine oder grobkérnige EiweiBmassen
eingeschlossen, liegen gerade in solchen Cysten, wo eine Sudanfirbung
die Abwesenheit von Fetten und Lipoiden anzeigt, oder, wenn solche
vorhanden sind, so ist ihre Menge viel zu gering. Die Krystalle sind in
den mit Hémalaun oder mit Hémalaunsudan gefirbten Schnitten farb-
los. Kinen mit Hémalaun gefdrbten solchen Krystall enthaltenden
Schnitt habe ich auf 20 Minuten der Alkoholeinwirkung iiberlassen:
merkbare Verdnderungen des Krystalles traten nicht ein.

Abb. 6. Eigenartige isotrope krystallinische Gebilde, im Lumen einer Cyste eingeschlossen.
Gefrierschnitt. Btérkere Vergrofierung. Hémalaunfarbung.

Denselben Schnitt wollte ich auch mit Eosin farben lassen, aber unter den
nachfolgenden Manipulationen ging das Krystall verloren. In Paraffinschnitten
wurden solche Krystalle auch nicht gefunden. Es konnten nur Rédume festgestellt
werden, die man vielleicht als deren negative Abdriicke anerkennen kann.

AuBlerdem habe ich in einem Gefrierschnitt auch isotrope Krystalle
anderer Art gefunden. Sie sind auf Abb. 7 zu sehen. Man sieht hier einen
Teil von einem geniigend stark mit Sudan gefirbten anisotropen kera-
toiden Sphérolith und zwei nebeneinander liegende Cysten, deren Inhalt
die Sudanfirbung nur stellenweise, und zwar teilweise annimmt. In
der kleineren Cyste am Rande der Abbildung ist ein Konglomerat von
isotropen Krystallen sichtbar. Kurze stabartige Krystalle mit abge-
stumpiten Enden legen sich wie Tannenzweige aneinander an.

Bedeutende Schwierigkeiten bei der Beschreibung und Beurteilung
stellen auch diejenigen Gebilde vor, die auf der Abb. 8 bei schwicherer
VergréBerung und Abb. 9 bei stirkerer VergroBerung dargestellt sind.
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Diese Gebilde liegen
ebenfalls in den Cysten-
lichtungen und kommen
oft vor. Sie liegen manch-
mal sogar im Lumen ein
und derselben Cyste in
mehreren Exemplaren. Ihre
Grofe und Form sind ver-
schieden, meistens kom-
men aber runde und ovale
Formen vor. Sehr oft (aber
nicht immer) kann man in
diesen Gebilden ,,Rinde®,
,»Korper* und ,,Kern“
unterscheiden.

Bei Himalaun-Eosin-
farbung die ,,Rinde‘* mei-
stens dunkler als der
»Korper und zeigt mehr
oder weniger deutlich ra-
didre Streifung in der
Richtung zur Mitte des
Gebildes. Die Zusammen-
setzung der ,,Rinde* zwei-
fellos sehr verwickelt. Es
scheint, daB an ihrem Auf-
bau Stoffe teilnehmen, die
ein  verschiedenes Licht-
brechungsvermdégen besit-
zen. Das spiegelt sich darin
ab, daf} man hier, natirlich
mit sehr starker Vergrofle-
rung, sehr feine radidre
und spitzenartig gefloch-
tene scheinbare Fasern-
strukturen bemerken kann.
In manchen Fillen hat aber
die ,,Rinde‘‘ eher ein korni-
ges Aussehen. Nicht selten
ist die Rinde zwei- oder
sogar  dreischichtig. Die
Schichten von parallel zur
Oberfliche  verlaufenden
Linien begrenzt. Diese
entstehen infolge der Ver-
dickung und vielleicht
auch der Verflechtung der
obengenannten schein-
baren Fiserchen, welche
der ,,Rinde*‘ ihre Streifung
oder den Spitzencharakter
verleihen.

Abb. 7. Ein Teil eines mit Sudan getérbten Sphirolithen
und in der Cyste am Rande des Bildes die stabartigen
Krystalle, wie Tannenzweige angeordnet. Stirkere
Vergroerung, Gefrierschnitt. Hédmalaun-Sudan IITL.

Abb. 8. Eigenartize konkrementidhnliche Xorper in
Cystenlumina eingeschlossen. Schwache Vergroferung.
Paraffinschnitt. Himalaun-Eosin.

Der Kérper solcher Gebilde zeigt auch sehr oft ein feines strahliges Geflecht
oder eine strahlige Streifung. Auch hier die Fagerchen nur scheinbar. Manchmal
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stellen sie eine Fortsetzung der Streifung bzw. des Spitzengeflechtes der ,,Rinde**
dar und streben immer der Mitte des Gebildes zu, aber bisweilen weichen sie etwas ,
voneinander, verbinden sich durch Seitenzweige usw. Man bekommt auch manchmal
den Eindruck, als ob der ,, Korper aus eigenartigen feinen ziemlich unregelmé8igen
Krystallen zusammengesetzt wire. Die , Kerne“ dieser Gebilde stellen meistens
eine Koérnermasse vor, bisweilen sind sie amorph.

Wenn diese Gebilde sich in den Cystenlumina ablagern, sind sie von einer
kornigen oder amorphen Substanz von geronnenem EiweiB bzw. von Uberresten
einer an Eiweifl reichen Flissigkeit umgeben. Sehr selten beriihrt solch ein Gebilde
unmittelbar die Winde der Cyste — ihr Epithel; in solchen Fillen kann die ,,Rinde*
fehlen. Die ,,Rinde“ ist
also nicht immer deutlich
ausgeprigt. Zuweilen fehlt
auch der ,,Kern‘* (Schnitt-
ebene!). Wenn aber Ge-
bilde solcher Art gut zur
Darstellung gelangt sind,
so haben sie immer einen
. Kern®,

In den Paraffinschnit-
ten bei Farbung, z. B. mit
Hamalaun - Hosin, zeigen
sich die ,,Kerne* im allge-
meinen acidophil und las-
sen sich gut mit Eosin
farben. ,,Rinde*‘ und ,,Koér-
per*’ dagegen haben eher
eine Affinitdt zum Ham-
alaun und férben sich
bléulich. Die,,Rinde*‘ farbt
sich gewohnlich stirker.
In Gefrierschnitten haben

Abb, 9, Tigemartige konkrementdhnliche Korper in  diese Gebilde bei Ham-
Cystenlumina eingeschlossen. Stérkere VergroBerung. alaunfarbung die Gestalt
Paraffingchnitt. Hémalaun-Eosin. blauer Kugeln, in denen

die strahlige Streifung der
Rinde, wie es scheint, besser dargestellt ist als der strahlige Bau des Korpers.
Aber diese Radidrstrukturen sind hier {iberhaupt nicht immer deutlich. Die ,,Kerne*
sind in solchen Priparaten ganz undeutlich.

Beim Suchen jimgster Formen kann man im Cysteninhalt feine rundliche blaue
oder sogar dunkelblaue Gebilde ohne bestimmten Bau finden. Die nachtrigliche
Farbung mit Sudan iberzeugt uns, da§ das Fett am Bau dieser Gebilde keinen
Anteil nimmt, und daB sie sich meistens in solchen Cysten ablegen, in deren Inhalt
sich kein Fett befindet. Bei der Untersuchung im polarisierten Lichte zeigen sich
solche Gebilde isotrop. Sie sind wahrscheinlich fester als ihre Umgebung, oder sie
leisten. dem Mikrotommesser einen grofleren Widerstand: Gute Schnitte davon
finden sich nicht oft; es entstehen meistens Risse, Zerkriimelung und eine Stérung
der gegenseitigen Verhiltnisse zwischen ,,Rinde*, , Korper® und ,,Kern‘.

Die Deutung dieser Gebilde begegnet gewissen Schwierigkeiten.
Aller Wahrscheinlichkeit nach sind sie nichts anderes als eigenartige
Konkremente. Die Neigung zur Hamalaunfirbung 188t vermuten, daf
in ihrer Zusammensetzung Kalk eine nicht unbedeutende Rolle spielt.
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Zwar hatte die Reaktion Kossas ! kein positives Ergebnis, aber vielleicht
aus dem Grunde, weil das Objekt in Formalin fixiert war und die An-
wendung dieser Methode verspétet kam. -

Die Frage, wodurch sich der strahlige Bau dieser Konkremente
erkliren 14Bt, ob fir ihre Entstehung ein Kern unbedingt nétig ist
usw., werde ich nicht berithren, denn meine Aufgabe ist es die gegebene
Geschwulst zu beschreiben. Diese Fragen konnen aber ihre Erklirung
nur beim Vergleiche mit dem Entstehen anderer Konkremente be-
kommen.

Um die Beschreibung der Cysten und ihres Inhalts zu vollenden ist
noch ein wesentlicher Befund zu erwihnen. Schon die Himalaun-Eosin-
farbung 146t vermuten, daf zu manchem Cysteninhalt sich zuweilen
etwas Schleim beimischt, obschon in einer sehr geringen Menge. Die
bei der Firbung mit Thionin und Kresylechtviolett entstehende Meta-
chromasie bestitigt diese Vermutung.

Das Stroma der Geschwulst ist an den Stellen, wo die Epithelziige und Kom-
plexe dicht aneinander liegen, durch spirliche Kollagenfasern dargestellt. An den
Stellen, wo die Epithelanhdufungen sich lockerer verteilen, ist zwischen ihnen auch
Fettgewebe eingelagert. Die Zellen des Fettgewebes grenzen zuweilen unmittelbar
an das Epithel, manchmal aber befinden sich zwischen dem Epithel und dem Fett-
gewebe auch Kollagenfasern grioBSerer oder kleinerer Stirke. An den Stellen, wo
das Fettgewebe sich tief zwischen den Epithelziigen befindet, erleidet es eine schlei-
mige Umwandlung. Hier entstehen lockere, sehr zarte. Fadenstrukturen, die in
die homogene Zwischensubstanz eingebettet sind, und die Zellen nehmen einen
sternférmigen Charakter an. In solchen Teilen geben Thionin und Kresylechtviolett
eine deutliche Metachromasie.

Die Geschwulst mull als sehr arm an Gefdlen bezeichnet werden. Elastische
Fasern und Gitterfasern nehmen am Aufbau des Geriists keinen Anteil. Einer
besonderen Erwihnung bedarf die Tatsache, daf} das Stroma oft reich an lymphocyt-
ghnlichen und besonders an Plasmazellen ist. Im Gegenteil sind Pseudoxanthom-
zellen bzw. Lipophagen nicht einmal in Einzelexemplaren aufzufinden. Auf der
Oberfliache der Geschwulst 1461t sich das Kollagengewebe bald stirker, bald schwicher
darstellen. Stellenweise aber verlegen sich auch hier Epithelziige, bisweilen auch
mit Cystenbildung, mitten in das Binde- und Fettgewebe. Es kann also nicht die
Rede davon sein, daB die Geschwulst von einer regelmiBigen Kapsel umgeben sei.

Wie es aus dem oben Gesagten hervorgeht, stellt sich der Bau der
betrachteten Geschwulst als sehr verwickelt dar. Insofern als ich nach
der mir zuginglichen Literatur urteilen kann, sind solche Geschwiilste
im Gebiete des harten Gaumens noch nicht beschrieben worden. Es
ist aber erstaunlich, daB diese Geschwulst viel Gemeinschaftliches mit
den Hypophysengangsgewichsen von Erdheim hat. In beiden ist die
Neigung zur Cystenbildung, das Vorhandensein adamantinomatdsen
Baues und die Bildung von Schichtkugeln ausgesprochen.

1 Es ist zu bemerken, dafl auch die Silbermethode von Bielschowsky fiir Gitter-
fasern diese konkrementahnlichen Gebilde unberithrt 138t, indem die doppel-
brechenden Sphiarolithe sich sehr deutlich imprignieren und dunkelbraune, fast
schwarze Farbung annehmen.
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Die Besonderheit meines Falles besteht erstens darin, daB hier eine
Beteiligung von Cholesterinverbindungen an der Zusammensetzung der
perlendhnlichen Schichtkugeln und die Fihigkeit dieser Spharolithe zur
Doppelbrechung festgestellt werden konnte. Vielleicht spielen hier auch
nekrobiotische Myeline eine gewisse Rolle. Wie in vielen Hypophysen-
gangsgewdachsen *, so auch hier, entstehen diese Schichtkorper auf Rech-
nung einer keratoiden Umwandlung des Epithels. Die wahre Horn-
substanz, wie sie z. B. Strada 2, Husten 3 u. a. beschrieben hatten,
habe ich nicht gesehen. Es ist auch nicht die Anwesenheit von Stachel-
oder Riffzellen beobachtet worden.

Eine weitere Besonderheit dieser Geschwulst besteht in dem Auf-
treten eigenartiger isotroper Krystalle und konkrementdhnlicher Gebilde
im Inhalte mancher Cysten.

Der Cysteninhalt, soweit man nach den morphologischen und mikro-
chemischen Befunden urteilen kann, stellt sich in diesem Falle iiberhaupt
als sehr verschiedenartig dar. Dieser Umstand, in Verbindung mit der
Anwesenheit anisotroper Sphérolithe und mit dem Auftreten von Kon-
krementen, 148t vermuten, daB der Cysteninhalt infolge verwickelter
und verschiedenartiger Vorginge entstanden ist und im weiteren kon-
sequenten und dauernden chemischen Umwandlungen ausgesetzt war.
Man miiite hier den Kolloiden und ihrem Ausfall die Hauptrolle zu-
schreiben.

Die Geschwulst verdankt ihre Entstehung einer Entwicklungsstérung
(embryonalen Keimen des Mundhohlenepithels). In einigen Beziehungen
kann sie, wie auch die Hypophysengangsgewéchse, zu den Basaliomen
Krompechers gezahlt werden. Der Begriff der Basaliome ist aber sehr weit.
Ich ziehe es vor diese Geschwulst als ein Epitheliom, vom Typus der
Erdheimschen Hypophysengangsgewichse zu bezeichnen.

1 Z. B. der Fall von O. R. Teutschlinder: Virchows Arch, 218, 224 (1914).
2 Strada, F.: Virchows Arch. 203, 1 (1911).
3 Husten, K.: Virchows Arch. 242, 222 (1923).



