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Einleitung.

In 3 frither erschienenen Mitteilungen [ Hamperl (1,2,3)] habe ich mich
mit einer wenig bekannten Zellart der Speicheldriisen beschiftigt, die
ich Onkocyten genannt habe. Die folgenden Ausfithrungen sollen zeigen,
daB gleiche oder zumindest dhnliche Zellen auch in anderen Organen und
ihren Geschwiilsten vorkommen kénnen. Die Beweisfithrung wird aus-
zugehen haben von der griindlichen Untersuchung der Onkocyten eines
Organs, um ihr Auftreten, ihre gestaltliche Wandelbarkeit usw. méglichst
eingehend festzulegen. Diese Vorarbeit erscheint mir in einer (1) der oben
erwahnten Arbeiten durch Untersuchung der Speicheldriisen geleistet.
Da sie die Grundlage aller weiteren Untersuchungen bildet, bin ich
gezwurigen, die an den Speicheldriisen gemachten Feststellungen hier
kurz zu wiederholen. Der Nachweis der Onkocyten in anderen Organen
wird gich dann auf dem Vergleich der betreffenden Zellen aufbauen, und
zwar sowohl dem Vergleich mit den sichergestellten Onkocyten der
Speicheldriisen als auch der Onkocyten der verschiedenen anderen Organe
untereinander. Insoweit es sich um rein gestaltliche Besonderheiten
handelt, kénnen wir die objektive Wiedergabe der Mikrophotographie
zu Hilfe nehmen, die also in diesem Sinne als Beweismittel einen ver-
haltnisméBig groflen Raum einnehmen wird. Andererseits wird sich
der Vergleich auch auf die Befunde verschiedener Verfasser stiitzen,
die in den Organen und Geschwiilsten Zellen beschrieben haben, die wir
zu den Onkocyten rechnen. Dal es moglich war, die Originalpraparate
der Verfasser einzusehen und zum Teil auch wiederzugeben, um so die
Zusammengehorigkeit aller dieser Zellen unter Beweis zu stellen, ver-
danke ich der Liebenswiirdigkeit der Herren Léffler, MacFarland, Priesel,
Reuterwall, Spreter v. Kreudenstein und Wegelin.

1 Auszugsweise vorgetragen auf der 29. Tagung der Deutschen Pathologischen
Gesellschaft in Breslau 1936.
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Wir werden also im ersten Teil der vorliegenden Mitteilung das Auf-
treten von Onkocyten in normalen Organen, ausgehend 1. von den Spei-
cheldriisen (8. 328), 2. Pankreas (S.331), 3. Epithelkérper (8. 332),
4. Hypophyse (S.336), 5. Schilddriise (S.341), 6.Tube (S.343), be-
sprechen und 7. einige noch nicht ganz klare Befunde von Leber, Hoden
und Magen anfithren (S. 344), um schlieBlich einen zusammenfassenden
Uberblick iiber die Onkocyten in normalen Organen zu geben (S. 346);

Abb. 1. 43 jahr. weibl. Ob. Pr. 1060/35 Path. Institut Berlin. Tube. Onkocytengruppen
im normalen Tubenepithel bei schwacher (a) und stirkerer (b) VergroBerung. In b die
erhaltenen Flimmerhaare deutlich zu erkennen.

der zweite Teil ist dem Auftreten von Onkocyten in Geschwiilsten von
1. Speicheldriisen (8. 353), 2. Pankreas (8. 363), 3. Epithelkérperchen
(S. 365), 4. Hypophyse (S.368) und 5. Schilddriise (8. 369) gewidmet,
das schlieBlich ebenfalls zusammenfassend besprochen werden soll (S. 372).

1. Onkocyten in normalen Organen.
1. Mundspeicheldriisen.

Schaffer hat die in Rede stehenden Zellen im Jahre 1897 zuerst ge-
sehen und als , kornig, gequollen* beschrieben. Es handelt sich immer
um Zellen, die im epithelialen Verband liegen und an Stelle und zwischen
den gewdhnlichen Epithelien einzeln oder zu mehreren eingeschaltet sind
(siehe zum folgenden Abb. 2 und die in fritheren Mitteilungen (1, 2)
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beigebrachten Bilder). Ihr deutlich begrenzter Zelleib ist entweder auf
das Dichteste von feinsten, gleich groflen Kérnchen durchsetzt, die sich
durch ihre Fiarbbarkeit mit sauren Farbstoffen auszeichnen (Fuchsin,

Abb. 2. T1jahr. minnl. Ob, Pr. 435/31. Path. Inst. Wien. Uvula. Gruppe von Onkocyten

im Epithel eines Driisenausfithrungsganges. Man beachte die VergréSerung der Zellen

(Verdringungserscheinungen an anliegenden Epithelzellen), Protoplasmabeschaffenheit,
Kern, Form und Lage.

Abb. 3. 40jahr. mannl. Pr. 5349/24. Path. Inst. Wien Sog. Parotismischtumor.
Driisige. von Onkocyten ausgekleidete Génge in schleimigem Stroma.

Erythrosin, Kongorot) und mit Sudan &fter blaBgelblich anfirbbar sind,
so dafB} sie wohl als Eiweikornchen mit gelegentlichen geringen fettigen
Beimengungen angesprochen werden kénnen; oder das Zellprotoplasma
erscheint als feinstes Netzwerk, das sich zwar ebenfalls, aber nicht so
stark wie die Kornchen mit sauren Farbstoffen darstellen 1a8t und ge-
wissermaBen das Negativbild der Kornchen bildet. Beide Erscheinungs-
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formen hingen insoferne eng miteinander zusammen, als es wahrscheinlich
die in Losung gehenden Kérnchen sind, die das zwischen ihnen liegende
protoplasmatische Netzwerk durchtrénken und ihm seine Firbbarkeit
verleihen. Solche Zellen werden aber trotzdem gegeniiber denjenigen
mit kérnigem Protoplasma blasser erscheinen. Nur selten hat man den
Eindruck, als wiirde durch ZusammenflieBen der Kérnchen das Proto-
plasma in eine fast homogene, stark acidophile Masse umgewandelt.

Durch Untersuchung zahlreicher Priparate gelang es festzustellen,
daB diese kornig-wabige Beschaffenheit des Zelleibes in den verschie-
densten Epithelzellen der Speicheldriisen, wie in den Driisen selbst, den
Schaltstiicken, Streifenstiicken und Ausfithrungsgingen durch Umwand-
lung des ihnen sonst eigenen Protoplasmabaues auftreten kann. Auch der
Weg dieser Umwandlung ist gelegentlich zu verfolgen: man kann Zellen
finden, die in ihrer lichtungswirts gelegenen Hilfte noch die kennzeich-
nende Beschaffenheit einer serdsen oder schleimbildenden Driisenzelle, in
ihrer basalen Hilfte aber bereits die Beschaffenheit des Onkocytenproto-
plasma aufweisen [,,Ubergangszellen‘, Zellen, die ,halb Schleimzellen,
(bzw. serésen Driisenzellen), halb Onkocyten entsprechen® Hamperl (1)].
Diese Umwandlung beginnt also von der Zellbasis her und ergreift schlief3-
lich, wihrend jede spezifische Struktur verschwindet, den ganzen Zell-
leib vollkommen gleichméBig.” Dabei kann auch der Zellkern aus seiner
Lage verschoben und etwas lichtungwirts geriickt werden.

Weniger kennzeichnend ist das Verhalten des Kernes selbst. Viel-
fach behilt er seine rundliche Gestalt bei, héufig zeigt er aber eine zackige,
wie von auBen eingedellte Oberfliche, so daBl er pyknotisch aussieht.
DaB es sich nicht um echte Pyknose handelt, die ja mit einer Herabsetzung
der Lebensfihigkeit und schlieBlichem Ubergang in Zelltod einhergeht,
ist daraus ersichtlich, daf nicht so selten amitotische Zellteilungen ge-
funden werden und andererseits sichere Zeichen des Zellunterganges
nicht nachzuweisen sind. Freilich waren andererseits Zeichen von ab-
sondernder Tétigkeit kaum festzustellen.

Da das Wesentliche und Kennzeichnende dieser Zellen nicht in ihrer
Kernbeschaffenheit liegt, die offenbar erst von der Protoplasmaverinde-
rung abhdngig auftritt, sondern in der eigentiimlich kornig-wabigen Um.-
wandlung des Protoplasma, diese aber stets mit einer VergréBerung des
Zelleibes einhergeht, habe ich diese Zellen Onkocyten genannt (abgeleitet
von dem griechischen Wort dyxovodot, das ist an Umfang zunehmen).
Wenn auch gegen diese Bezeichnung manches eingewendet werden kann,
wie z. B. der Anklang an Onkologie, so daB man an Geschwulstzellen
denken kénnte, so bezeichnet er doch das Wesentliche der Zellen; ich bin
aber jederzeit bereit, diesen Namen gegen einen vorgeschlagenen besseren
fallen zu lassen. — (Ubrigens trifft ja auch die Bezeichnung ,,Onkologie**
nicht ganz zu, da es sich genau genommen nicht um Geschwulst-, sondern
um Gewéchsforschung handelt).
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Bei der planméBigen Untersuchung einer groBeren Zahl von Speichel-
driisen stellte es sich weiterhin heraus, daB Onkocyten im jugendlichen
Alter so gut wie fehlen und erst met zunehmendem Alter immer reichlicher
auftreten, bis sie im Greisenalter einen regelméBigen Befund darstellen.
»BEs handelt sich also. . . um eine ausgesprochene Altersverdnderung,
eine Art Umdifferenzierung bzw. Altersdifferenzierung von Epithelzellen®.
In derselben Form und unter gleichen Bedingungen wie in den grofBen
Mundspeicheldriisen (Parotis, Submaxillaris, Sublingualis) kommen Onko-
cyten auch in den kleineren Anhangsdriisen der Mundschleimhaut, des
Rachens, der Speisershre und der Luftwege vor.

2. Pankreas.

Nach den Befunden an den Mundspeicheldriisen war es naheliegend,
in der ganz dhnlich gebauten Bauchspeicheldriise nach Onkocyten zu
fahnden. Ich verfiige iitber mehrere Préparate, die keinen Zweifel dariiber
aufkommen lassen, dafl auch in der Bauchspeicheldriise gelegentlich
Zellen zu beobachten sind, die man als Onkocyten ansprechen muf3. Abb. 9
zeigt mehrere Driisenschléuche mit verhéltnismaBig weiter Lichtung, die
von eher niedrigen Epithelzellen umséumt werden. Sie grenzen sich deut-
lich voneinander ab und besitzen ein ganz gleichméafig helles Protoplasma,
das die kennzeichnende, feinwabige bis kérnige Struktur aufweist. Die
Kerne sind zum groften Teil von der Basis abgerfickt und erscheinen
rundlich, manche zeigen aber zackige Umrisse und erinnern an Pyknose.
Andererseits kommen Zellen mit 2 Kernen vor (Abb. 9a), die sich mit
ihren Réndern noch berithren bzw. zusammenhéingen und so ihre Ent-
stehung durch Amitose verraten. Dal es sich dabei wirklich um Driisen-
zellen. handelt, ersehen wir daraus, dall zwischen den in Rede stehenden
Zellen noch hier und dort deutlich erkennbare dreieckige Pankreas-
driisenzellen mit stark firbbaren Zymogenkérnchen eingeschaltet liegen
(Abb. 9b). Damit soll aber nicht gesagt sein, dafl alle diese Onkocyten
durch Umwandlung von Driisenzellen entstanden sein miissen. Wir
haben in den Speicheldriisen Onkocyten im Bereich der ableitenden
Wege nachgewiesen und finden auch im Pankreas von kubischem Epithel
ausgekleidete enge Schlauche (Schaltstiicke), deren Zellen zum Teil die
beschriebene Umwandlung in Onkocyten durchgemacht haben. Onke-
cyten in grofleren Ausfilhrungsgéngen der Bauchspeicheldriise, ebenso
wie in Langerhansschen Inseln habe ich bis jetzt nicht finden konnen.
DaB auch das gehiufte Auftreten von Onkocyten in einem Driisen-
lappchen nicht mit einer Langerhamsschen Insel verwechselt werden
kann, zeigt Abb. 4. Neben 2 typischen Inseln liegt ein Gebiet, dessen
Zellen sich schon bei der gewdhnlichen Himatoxylin-Eosinfarbung deut-
lich sowohl von den Driisen-, als auch von den Inselzellen durch ihr
gleichmiBig helles und mit sauren Farbstoffen gut firbbares Protoplasma
unterscheiden. Bei genauerer Betrachtung erkennt man auch hier den
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kennzeichnenden Bau des Protoplasmas, wobei freilich die einzelnen
Zellen infolge des schlechteren Erhaltungszustandes vielfach voneinander
gelost sind, und die von ihnen umgrenzte Lichtung undeutlich wird.

Zusammenfassend kénnen wir also feststellen, da auch in der Bauch-
speicheldriise Zellen vorkommen, die den Onkooyten der Mundspeichel-
driisen gleichen und durch Umwandlung von Driisenzellen oder Zellen
der Schaltstiicke entstanden sind. Eine sichere Umwandlung von Insel-
zellen konnte nicht beobachtet werden.

3. Epithelkirper.
In den Epithelkorperchen sind seit langem eigentiimliche Zellen be-
schrieben (Welshsche oxyphile Zellen), die in fast allem, was tiber sie

Abb. 4, Pankreas. -Rechts 2 Langerhanssche Inseln, links eine Gruppe von Onkocyten.

bekannt ist, den Onkocyten entsprechen. Wir werden also im folgenden
zundchst alles Gemeinsame hervorheben, dann die Verschiedenheiten
besprechen, um schliefllich die Frage beantworten zu kénnen: handelt
es sich bei den oxyphilen Zellen der Epithelkérperchen um Onkocyten,
also Analoga der in den Speicheldriisen vorkommenden Zellen, oder
haben wir tatséchlich eine nur fiir die Epithelkérperchen kennzeichnende
Zellart vor uns ? Ich will mich bei Behandlung dieser Frage absichtlich
nicht blof auf eigene Untersuchungen, denen man eine gewisse Vor-
eingenommenheit vorwerfen konnte, stiitzen, sondern kann auf die FEr-
gebnisse von Verfassern zurtickgreifen, die von meinen Gedankengingen
vollkommen unabhangig sind. Da ich aber nicht die ganze umféngliche
Literatur i{iber die Epithelkérperchen und die Histologie ihrer Zellen
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anfiithren will, beschrinke ich mich auf die mit eingehenden Literatur-
angaben belegten Mitteilungen iiber diesen Gegenstand aus der aller-
letzten Zeit, hauptsdchlich die Arbeiten von Castleman und Mallory
sowie M organ.

Die oxyphilen Zellen (s. Abb. 5) sind bedeutend grofer als die ge-
wohnlichen Zellen der Epithelkdrper, die Hauptzellen bzw. wasserhellen
Zellen. Sie grenzen sich scharf voneinander ab, das Protoplasma zeigt
eine eigenttimliche Beschaffenheit, die zusammen mit der Gréfe ihre
Abtrennung von den anderen Zellen der Epithelkérper erméglicht: Es
weist eine gleichmaflig feinstkérnige Struktur auf und farbt sich mehr
oder minder stark mit sauren Farbstoffen, so dal blasse und dunkle,
oxyphile Zellen unterschieden werden kénnen. Bei den dunkleren steht
die Farbung der feinsten Koérnchen im Vordergrund, bei den blassen
firben sich die Kérnchen schlechter oder iiberhaupt nicht, so daB ein
entsprechendes, feines Netzwerk dargestellt wird (s. Morgan). Dabei
gibt es Ubergiinge von der einen in die andere Form. Die Zellkerne sind
rundlich, doch werden auch ausdriicklich eingedellte, zackige und ,,pykno-
tische* Formen beschrieben.

Wir wissen aus zahlreichen Untersuchungen, dafl die oxyphilen Zellen
bis zur Geschlechtsreife fehlen und dann erst aufzutrefen beginnen, um
im Greisenalter ihre groBte Haufigkeit zu erreichen. Dabei wird all-
gemein angenommen, dafl die oxyphilen Zellen durch eine Umwandlung
der anderen Zellen entstehen, was durch verschiedene Ubergangsformen
belegt wird. Vielfach erkennt man noch ganz deutlich den typischen,
balkigen Bau des Epithelkérperchens auch in den aus oxyphilen Zellen
bestehenden Anteilen, bloB sind hier die Balken zwar nicht reicher an
Zellen, aber durch VergréBerung der Zellen breiter geworden (s. Abb. 5).
Dafiir daB die oxyphilen Zellen bei der inkretorischen Tétigkeit der Epi-
thelkérper eine Rolle spielen kdnnten, liegt kein Anhaltspunkt vor, es ist
im Gegenteil sehr unwahrscheinlich; freilich ist die Beurteilung, ob eine
bestimmte Zellart eines auch andere Zellen enthaltenden inkretorischen
Organs sezerniert, sehr schwierig und nur indirekt méglich, wie z. B.
durch Heranziehung von Geschwiilsten, die aus dieser oder anderen Zell-
arten ganz oder iiberwiegend aufgebaut sind. Der Umstand nun, daB
das Auftreten der oxyphilen Zellen in Adenomen und Hyperplasien der
Epithelkérperchen in keinen Zusammenhang mit ihrer inkretorischen
Leistung gebracht werden kann, weiterhin ihr Fehlen in der Jugend und
ihre Héufigkeit im Alter fithren die genannten amerikanischen Verfasser
zu dem SchluB, daB es sich beim Auftreten der oxyphilen Zellen um eine
Art Involutionsphénomen handelt.

Wir sehen also, daB die gestaltliche Betrachtung der oxyphilen Zellen
zwangsliufig zu Anschauungen fiihrt, die sich so gut wie vollkommen
mit der oben gegebenen Darstellung der Onkocyten decken. Als abwei-
chend kénnte vielleicht der Umstand angesehen werden, daB in den
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oxyphilen Zellen keine Sudanfirbung erzielbar ist, aber ich habe bereits
bei der Besprechung der Onkocyten der Speicheldriisen darauf hin-

Abb. 5. 55jahr. weibl. Ob.Pr. 852/36. Berlin. Epithelkérperchen. Links normale, rechts
breitere aus Onkocyten (acidophile Zellen) aufgebaute Zellbalken.

Abb. 6. 73jéhr. weibl. Adenohypophyse [s. Léffier: Virchows Arch. 274, 326 (1929) Abb. 11]
Randanteile des aus Onkocyten aufgebauten Knétchens (Abb. 15) bei starker Vergroerung.
Links normale Zellbalken des Hypophysenvorderlappens, rechts die Onkocyten des

Knotchens,

gewiesen, dafl die fettigen Beimengungen zu den EiweiBkornchen der
Onkocyten offenbar sehr schwanken konnen, und eine Ablagerung
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Abb, 7. Lebercirrhose (derselbe Fall wie Abb. 22). Gruppe von Leberzellen mit gleich-
m#Big feinkoérnig-wabigem Protoplasma, das nur um die interzelluliren Gallencapillaren
seine dunklere normale Beschaffenheit aufweist.

Abb. 8. Knétchen vom Hypophysenstiel. Priparat Dr. Ldffler. Kornige Beschaffenheit
der groBen Zellen (Onkocyten) deutlich sichtbar.

reiner Fettstoffe ja auch in den Onkocyten der Speicheldriise nicht vor-
kommt. Auch besonders stark oxyphile Zellen mit einem fast homogenen
Protoplasma haben ihr Analogon in den Speicheldriisen, wo auch durch
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ein Zusammenflieflen der Kérnchen, allerdings seltener, eine besonders
starke Farbbarkeit hervorgerufen werden kann. Ein weiterer Unter-
schied gegeniiber den Speicheldriisen wire in der Anordnung der oxy-
philen Zellen der Epithelkérper und der Onkocyten in den Speicheldriisen
gegeben. Wahrend sie hier Lichtungen auskleiden, bilden sie in den
Epithelkérperchen Strénge. Diese Verschiedenheit erklart sich jedoch
zwanglos aus der Lagerung der Zellen, bevor sie der eigentiimlichen Um-
wandlung unterworfen wurden: handelt es sich um Driisen oder Aus-
filhrungsgénge, so werden die umgewandelten Zellen auch weiterhin diese
auskleiden ; handelt es sich um solide Balken und Stringe, wie in den
Epithelkorperchen, so behalten sie, wie die oxyphilen Zellen auch diese
Art der Lagerung bei.

Wir finden also zusammenfassend bei der vergleichenden Betrachtung
der Onkoocyten der Speicheldriisen und der oxyphilen Zellen der Epithel-
korperchen eine ganze Reihe nach unserer Meinung bedeutungsvoller
Ahnlichkeiten, wihrend die Verschiedenheiten zwischen diesen beiden
Zellarten entweder als rein quantitative keine grundsétzliche Bedeutung
haben, oder durch den von vornherein anderen Bauplan endo- und exo-
kriner Driisen ibre Erklirung finden. Ich komme also zu dem Schluf, da8
die oxyphilen Zellen der Epithelkérperchen Onkocyten dieses besonderen
Organs darstellen.

4. Hypophyse.

a) Sogenannter Zwischenlappen. Auch bei der Frage, ob Onkocyten
in der Hypophyse vorkommen, will ich mich &hnlich wie bei den Epithel-
kérperchen nicht bloB auf eigene Untersuchungen verlassen, sondern
zundchst einmal die im Schrifttum niedergelegten Angaben heranziehen,
wobel es am zweckmaBigsten ist, von den Zellen des sog. Zwischenlappens
bzw. der Rathkeschen Cysten auszugehen. Ldffler bildet einige von
Kolloid erfiilite Cysten des Zwischenlappens ab, die schon bei der von
ihm gewdhlten Vergroferung und noch mehr durch die Beschreibung
den Verdacht erwecken, dafl es sich um Onkocyten handelt. Unsere
Abb. 11 gibt einen Teil der von Liffler abgebildeten Stelle bei stérkerer
Vergréflerung wieder, so dafl Kern und Protoplasmastruktur besser zur
Darstellung gelangen. Wir sehen, daBl eine der kolloidgefiillten Cysten
des sog. Mittellappens fast zur Génze von groBen Zellen ausgekleidet ist,
die sich mit deutlichen Grenzlinien scharf voneinander absetzen. Ihr
Protoplasma zeigt eine ganz regelmifBige feinkdrnig-wabige Beschaffen-
heit und farbt sich mit Eosin rot. Der Kern dieser Zellen liegt entweder
in der Zellmitte oder gegen die Lichtung geriickt und ist manchmal
rund, zumeist aber unregelmafBig gestaltet, zackig oder wie pyknotisch.
In einer zweiten anliegenden Cyste ist deutlich eine einzelne solche Zelle
inmijtten der normalen Epithelzellen zu erkennen. Ein Vergleich der
Abb. 11 und 2 wird mehr noch als eine Beschreibung den unmittelbaren
Eindruck beim Betrachten der Praparate vermitteln kénnen, daf namlich.
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die in Rede stehenden Zellen den Onkocyten gleichen und sich in nichts
von ihnen unterscheiden. Ich stehe daher nicht an, sie als Onkocyten zu
bezeichnen, die offenbar durch Umwandlung aus den verschiedenen,
solche Cysten im Mittellappen auskleidenden Zellen hervorgegangen
sind. Dafiir, dal eine besondere Zellart als Ursprungszelle der Onko-
cyten anzugeben wire, fehlt jeder Nachweis infolge Mangels an Uber-
gangsformen, also Zellen, die zum Teil die fiir Onkocyten kennzeichnende
Plasmabeschaffenheit, zum Teil noch die fiir eine der Hypophysenzellen
kennzeichnende Farbbarkeit aufweisen.

Ich selbst habe solche Zellen des ofteren in der Auskleidung der Rathke-
schen Cysten gefunden; sie wurden auch schon von Ldffler, Priesel (1)
u. a. gesehen. Priesel erwdhnt sie ,neben typischen basophilen Zellen
als Auskleidung einer Rathkeschen Cyste an der Lappengrenze®. Ahn-
lich auch Erdheim. Loffler versucht, gestiitzt auf die beobachteten
gestaltlichen Besonderheiten, eine Deutung dieser Zellen, die sich fast
vollig mit unserer Auffassung der Onkocyten deckt: einerseits nennt er
die in Rede stehenden Zellen undifferenziert in Hinblick auf Flimmerzellen
und chromophile Zellen, mufl aber doch einen, wenn auch niedrigeren
Grad der Differenzierung gegeniiber den niedrigen und unscheinbaren
Epithelien der Hypophysenhohle zugestehen. Von der Vorstellung aus-
gehend, daB sie sich unmittelbar aus den Zellen der embryonalen Hypo-
physenhohle entwickeln, meint er ,,diese Zellen kénnen nie ausreifen, und
ich gehe so weit zu vermuten, daf} es sich um eine Art frustrane, um eine
in falscher Richtung erfolgte Differenzierung handelt”. Gleichzeitig mull
er betonen, daB es sich bei dieser Art der Ausreifung um kein Ubergangs-
stadium in anders differenzierte Hypophysenzellen handelt, dafl sie auch
nicht als Funktionsstadium der sezernierenden Zellen anzusehen sind,
ja er erachtet ,,mit Erdheim und Dayton diese Zellen, was ihre Funktion
anlangt als minderwertig®. Wenn wir die in Rede stehenden Zellen als
Onkocyten auffassen, so kénnen wir den Ansichten Lifflers iiber den
Differenzierungsgrad und die funktionelle Minderwertigkeit vollkommen
zustimmen ; nur in einem Punkt mufl unsere Auffassung von der Lofflers
abweichen: wihrend er die Zellen als unmittelbares Differenzierungs-
produkt der urspriinglichen Zellen der embryonalen Hypophysenhohle
auffaBt, miissen wir ihre Entstehung auf eine Umwandlung vorher
anders differenzierter Zellen zuriickfiihren. Abgesehen davon, daB dieser
Vorgang, wenn auch nicht an den Zellen der Rathkeschen Cysten, so
doch an anderen Stellen (Speicheldriisen) an ganz analogen Zellen zu
erweisen ist, spricht ein wichtiger Umstand auch in der Hypophyse fiir
diese Auffassung: die strittigen Zellen sind nicht beim Neugeborenen
und Kind, sondern erst in spiteren Lebensaltern zu finden.

Wenn wir uns so ausfiihrlich mit der Deutung und Entstehung der
Onkoeyten im Epithel der Rathkeschen Cysten beschiftigt haben, so
hat das darin seinen Grund, daf damit gleichzeitig die Deutung fiir
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Zellen gegeben ist, die nach den Angaben verschiedener Verfasser ebenso
aussehen, aber in Vorder- und Hinterlappen liegen.

Abb. 9. 40jahr. ménnl. Ob.Pr. 2195/34. Path. Inst. Wien. Pankreas. Driisenbldschen von
Onkocyten ausgekleidet. a Zweikernige Zelle (amitotische Teilung); & erhaltene
Pankreasdriisenzelle mit Zymogenkdrnchen.

Abb. 10. 75jahr. mannl. Ob.Pr. 2018/34. Path, Inst. Wien. Atrophische Schilddriise. Fast
vollig aus Onkocyten aufgebautes Drilsenldppchen. Follikelhohlraum, zum Teil deutlich
von Kolloid erfiillt.

6) Vorderlappen. Schon Priesel (1) betont, dal ,,sich Zellen mit dhn-
licher, nur schwach fiarbbarer Kérnelung schon normalerweise im
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Vorderlappen® finden. Ich selbst habe einige solcher Zellen im Vorder-
lappen gesehen, ihr Nachweis bzw. ihre Bestimmung ist aber viel schwie-
riger als in den Epithelkérperchen, wo sich die Onkocyten (oxyphile
Zellen) deutlich von den Hauptzellen bzw. wasserhellen Zellen abheben;
in der Hypophyse miissen sie dagegen von den ihnen bis zu einem ge-
wissen Grade dhnlichen, chromophilen, oxyphilen Zellen unterschieden
werden, wahrend die basophilen schon wegen ihrer anderen Firbbarkeit
fir Verwechslungen weniger in Betracht kommen. Immerhin gelingt es

Abb. 11. Hypophyse, Praparat Loeffler [s. Virchows Arch. 274, 326 (1929) Abb. 6]. Oben
Onkocyten in der Auskleidung einer Rathkeschen Cyste, rechts niedriges normales Epithel
mit eingestreuten einzelnen Onkocyten.

hier und da kleine Gruppen von Onkocyten auch im Vorderlappen nach-
zuweisen, wobel man sich auf die besondere Gréfle der Zellen und den
feinkdrnig-wabigen Bau des Protoplasmas stiitzen muB.

¢) Hinterlappen. Tm Hinterlappen der Hypophyse sind eigentiim-
liche Zellgruppen und Kkleine Geschwiilstchen bekannt, um deren Er-
forschung sich vor allem Priesel und Liffler verdient gemacht haben.
Wenn wir in diesem Zusammenhang nur die einzelnen Zellgruppen
besprechen — die Geschwiilstchen dem 2. Teil dieser Mitteilung tiber-
lassend — so ist auch fiir sie zu betonen, dafB die weitgehende Ahnlichkeit
bzw. Gleichheit der sie aufbauenden Zellen mit den oben als Onkocyten
gedeuteten Zellen der Rathkeschen Cysten von Beobachtern wie Priesel (1)
und Léffler ohne weiteres zugegeben wird. Wir koénnten schon aus
diesem Grund auf diese Zellen unsere Deutung, daB es sich um Onkocyten
handelt, tibertragen. Die Abbildungen der Verfasser, die Beschreibung
der Zellen und noch mehr die Durchsicht eigener Préiparate sind nur
geeignet, diese Auffassung zu bestirken. Wiederum handelt es sich um
besonders groBe Zellen, die manchmal anscheinend einzeln, manchmal

Virchows Archiv. Bd. 298. 23
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im epithelialen Verband an Gefiflen liegen und durch ihr gleichméfig
feinstkorniges, mehr oder minder stark oxyphiles Protoplasma auffallen,
das nicht so stark eosinophil ist, wie das der chromophilen, oxyphilen
Zellen des Vorderlappens. Die Kerne sind klein und chromatinreich, nur
selten eingedellt. ,,Das héhere Lebensalter ist bevorzugt® (Loffler). Auch
ihre Proliferationskraft bleibt den Zellen gewahrt. Wenn wir also diese
Zellen auf Grund ihrer gestaltlichen Beschaffenheit als Onkocyten deu-
ten, so erhebt sich sofort die Frage: aus welchen Zellen sind hier die Onko-
cyten durch Umwandlung hervorgegangen? Wéihrend Priesel (1) und
Sternberg einen neurogenen Ursprung, Stmmonds und Brandes, sowie Kohn
an eine Abstammung von Gliazellen denken, hat Liffler nach begriindeter
Ablebnung dieser Anschauungen sie in iiberzeugender Weise vom Epithel
der Adenohypophyse abgeleitet. Wohl haben Priesel, sowie Stmmonds
und Brandes auch die Moglichkeit in Erwigung gezogen, die Zellen
konnten von einwandernden Zellen der Adenohypophyse abstammen;
die beiden letztgenannten Verfasser glauben sie aber ablehnen zu miissen,
weil die in Rede stehenden Zellen den einwandernden basophilen Zellen
ganz unéhnlich sind und auch Ldffler, der ja ihre epitheliale Herkunft
verficht, kann nicht umhin, diese Undhnlichkeit zuzugeben. Er muf
sie seiner frither angefiihrten Anschauung entsprechend fiir fehlerhafte
Differenzierungsprodukte eingewanderter, unreifer Zellen der Rathke-
schen Cysten ansehen. Wir kennen aber nur eine Einwanderung gréeren
Umfangs in den Hinterlappen von basophilen Zellen. Wenn wir nun die
in Rede stehenden Zellen als Onkocyten auffassen, so werden wir sie
mit den eingewanderten, basophilen Zellen nicht blo in Analogie setzen,
sondern ohne weiteres zugeben, daf} sich basophile Zellen gegebenenfalls
zu Onkocyten umwandeln kénnten. Vielleicht ist der Umstand, daf sich
die Kérnchen manchmal weniger oxyphil und leicht basophil verhalten
in diesem Sinne als Rest der urspriinglichen Differenzierung zu deuten.
Fiir die Abstammung von basophilen Zellen sprechen eine Reihe von
Nebenumsténden: die Ansammlungen der Onkocyten stehen in enger
Beziehung zu den Gefidfien, ebenso wie die Einwanderung der basophilen
entlang der GefiBe erfolgt; beim Untergang der eingewanderten baso-
philen entsteht ebenso Pigment wie beim Untergang der Onkocyten
(Loffler). Aunf Grund aller dieser Befunde fassen wir die groBen Zellen
im Hinterlappen der Hypophyse auf als Onkocyten, entstanden aus den
einwandernden Zellen der Rathkeschen Cysten, gleichgiiltig ob und wie
sie frither differenziert waren.

d) Hypophysenstiel. SchlieBlich mdchte ich noch erwihnen, dal
Liffler auch im Hypophysenstiel Zellen findet, die er selbst fiir iden-
tisch mit den eben besprochenen ansieht, und auf die wir unsere Deu-
tung also ebenfalls ausdehnen méchten.

Zusammenfassend ist also zu sagen, daB schon normalerweise im
Vorder- und Hinterlappen der Hypophyse sowie in der Auskleidung der
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Rathkeschen Cysten und im Hypophysenstiel Zellen vorkommen, die als
Onkocyten zu deuten sind.

5. Schilddriise.

In Basedowschilddriisen beschrieb zuerst Askanazy eigentiimliche,
gréBere Zellen mit gek6rntem, eosinophilem Protoplasma, die spéter von
vielen anderen Verfassern untersucht und abgebildet wurden 1. Wegelin
betont, dafl sie ,,bald ganze Inseln bilden, bald in den Epithelbesatz
eines Blischens einzeln oder zu mehreren eingefiigt sind. Xs handelt
sich um scharf begrenzte Epithelien, deren Protoplasma dunkel und fein-
kornig ist, seltener vacuolir erscheint, und deren Kerne teils klein und
pyknotisch, teils sehr grofi und blafl und oft mannigfaltig geformt sind*.
Er betont weiterhin, dafl3 sie keine Besonderheit der Basedowstruma
darstellen. Sie ,finden sich auch in anderen Strumen (z. B.im grof-
zelligen Adenom). Ihre Bedeutung ist noch unklar, sie lassen sich aber
den eosinophilen Epithelien der Parathyreoidea und der Hypophyse an
die Seite stellen und sind vielleicht alternde Zellen, wenigstens nach
der Beschaffenheit ihrer Kerne zu schliefen”. Auch Roussy und Hu-
guenin betonen die Ahnlichkeit mit den eosinophilen Zellen der Epithel-
kérperchen, die soweit ginge, daB man meinen kénnte, diese Zellen
wiirden von den Epithelkérperchen abstammen, doch schiitze davor die
Feststellung, daBl manche Blischen neben solchen Zellen auch Ubergangs-
formen zeigten, ndmlich Zellen, die halb normal, halb eosinophil sind.

Man kann in diesen unvoreingenommenen Beschreibungen bereits
alle Einzelheiten iiber Lage, GrsBe, Protoplasma, Kern und Ubergangs-
formen finden, die uns fiir die Onkocyten kennzeichnend erscheinen.
Wiederum — &hnlich wie von den anderen Verfassern bei Gelegenheit
der grofien Zellen in der Hypophyse und den Epithelkérperchen — wird
die funktionelle Minderwertigkeit betont und schliefilich wird auch auf
die geradezu iiberraschende Ahnlichkeit dieser Zellen mit den oxyphilen
Zellen der Parathyreoidea hingewiesen (s. auch Lobenkoffer), die wir
als Onkocyten erkannt haben; dem Vergleich mit den chromophilen,
eosinophilen Zellen der Hypophyse (Wegelin, Askanazy) kann ich aus
Griinden, die aus allem bisher Gesagten zur Geniige hervorgehen, nicht
zustimmen ; man bedenke blof die ,,funktionelle Minderwertigkeit* der
Onkocyten und die bei der Akromegalie offenbar werdende, hohe sekre-
torische Lelstungsfahlgkelt der eosinophilen Zellen des Hypophysen-
vorderlappens !

Untersuchen wir eine groflere Zahl von Schilddriisen, — Basedow-
strumen oder besonders auch altersatrophische Schilddriisen — so
treffen wir sehr bald auf die von den Verfassern beschriebenen Zellen.

1 Diese Zellen nach Langendorff zu benennen, wie es Masson (1) tut, ist wohl nicht
berechtigt, da nach der Originalbeschreibung zu urteilen Langendorff offenbar
andere Zellen im Auge gehabt hat.

23*
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Abb. 10 stammt aus einem Léappchen einer sonst stark atrophischen
Schilddriise, in dem sémtliche Follikelepithelien in dem erwahnten Sinn
verdndert waren. Die Zellen sind gréfier als normal, so dafl die Lichtung
der Follikel, die manchmal noch Reste von Kolloid enthilt, stark ein-
geengt erscheint; Anschnitte, die hier besonders leicht auftreten konnen,
tiuschen gelegentlich einen soliden epithelialen Kérper vor. Der Zelleib
zeigh die von anderen Organen her bekannte gleichméifige, feinkdrnige,
bis wabige Beschaffenheit und farbt sich etwas stirker mit Eosin. Die
Zellkerne sind, so weit sie nicht ihre normale rundliche Form beibehalten

Abb. 12. 49jahr. weibl. Ob.Pr. 414/31. Path. Inst. Wien. Basedow-Schilddriise. Onkocyten
mit stark farbbarem Protoplasma und unregelmiBigen Kernen.

haben, deutlich zackig und eingedellt, wie pyknotisch. In einer Basedow-
schilddriise (Abb. 12) fillt eine stirkere Farbbarkeit mit Eosin auf, auf
die wir aber keinen besonderen Wert legen, weil einerseits auch bei
Basedow genau so blafirosarote Zelleiber vorkommen wie bei der atro-
phischen Schilddriise, andererseits deswegen, weil auch in anderen
Organen, besonders den Speicheldriisen, die Onkocyten vielfach verschie-
den stark mit Eosin sich farben. Auffillig ist aber die ganz ungleiche
Gestalt der Zellkerne, die entweder auf eine vor der Umwandlung vor-
handene GroBenverschiedenheit zuriickzufiihren wire, wie wir sie haufig
in Basedowschilddriisen finden, oder als Zeichen einer Zellvermehrung
auch in den zu Onkocyten umgewandelten Zellen gedeutet werden
kénnte. In einem Fall fanden sich in einer Basedowschilddriise auch
hochzylindrische Onkocyten, deren Kerne gegen die Lichtung zu geriickt
waren, und die so auch in diesem Punkte ganz an die gelegentlich in den
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Ausfithrungsgingen der Speicheldriisen zu findenden Onkocyten er-
innerten (s. Abb. 2).

Ich hatte nie das Gliick, derartige Ubergangsformen zu sehen, wie
Roussy und Huguenin, zweifle aber keinen Augenblick, daB3 die Beob-
achtung der Verfasser richtig war, weil ich ja.selbst ein gleiches Verhalten
in den Speicheldriisen, allerdings erst nach Durchmusterung einer groflen
Schnittzahl, feststellen konnte.

Ich stehe, wenn ich alle vorgebrachten Tatsachen zusammenfasse,
nicht an, die in der Schilddriise beschriebenen, eosinophilen Zellen als
Onkocyten zu erkliren. Ihr Vorkommen in den altersatrophischen
Schilddriisen figt sich ohne weiteres in den Rahmen ein, in dem wir
sonst die Onkocyten auftreten sehen; schwierig zu deuten ist ihr Vor-
handensein in Basedowschilddriisen man miiflte denn annehmen, daf3
ihre Zellen ,,altern‘ infolge ihrer krankhaften Téatigkeit und friither zu
Onkocyten wirden, als normale Zellen (s. unten).

Die in den Tatsachen begriindete und nach unserer Auffassung dieser
Zellen leicht erklirliche Ahnlichkeit der Onkocyten in der Schilddriise
mit den oxyphilen Zellen der Epithelkorper hat natiirlich dazu verlockt,
die Onkocyten der Schilddriise als Einlagerung fremden Gewebes auf-
zufassen (Kocher). Deshalb miilten Angaben iiber versprengte einzelne
Epithelkorperzellen in der Schilddriise mit grofter Zuriickhaltung auf-
genommen werden, so z. B. wenn Getzowa berichtet ,,iiber Zellgruppen,
deren parathyreoideale Natur nicht angezweifelt werden kann. Hier
sind zundchst die spirlichen Zellhaufen mit Welshschen Zellen zu nennen,
Zellen, die in keinem anderen normalen oder pathologischen Gewebe
sich finden*. Ich glaube dargetan zu haben, dall eine solche Beweis-
fithrung unzuldssig ist und daB nur die Anwesenheit aller tbrigen, fiir
Epithelkorper kennzeichnenden Zellformen in typischer Lage uns das
Recht geben kénnte, von versprengtem Epithelkorpergewebe zu sprechen.
Auch beziiglich der Zellhaufen, die Glefzowa als Reste des postbranchialen
Korpers deutet, wird man vorsichtiger werden, wenn man hort, dag es
sich um Zellen handelt, ,,gréBer als die benachbarten Epithelkorperzellen,
die ein gut firbbares, feinkérniges Protoplasma mit dichtstehenden
Kernen enthalten“. Uberdies ist bekannt geworden, daB die aus den
ultimobranchialen Kérpern hervorgehenden Zellstringe schon bei Em-
bryonen von 50 mm aufwirts von den Schilddriisenstringen ununter-
scheidbar werden (Politzer).

6. Tube.

Ich verfiige iiber einen einzigen Fall, in dem Onkocyten auch in der
Schleimhaut des Eileiters aufgetreten sind. Es handelt sich um eine
42jahrige Frau mit chronischer Salpingitis, gestorben an Pneumonie.
Auf Abb. la sieht man, daB das normale Tubenepithel das rechts und
links im Bildfeld getroffen ist, von Zellen unterbrochen wird, die bedeu-
tend hoher sind und sich schon bei schwacher VergroBerung durch ihren
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hellrot gefidrbten Protoplasmaleib auszeichnen. Bei stérkerer VergroBe-
rung einer solchen Stelle (Abb. 1b), die sich in dieser Tube in groBer
Zahl finden, erkennt man, dafl das Protoplasma den kennzeichnenden,
gleichm&fig feinkornig-wabigen Bau aufweist. Die Zellkerne sind dunkel,
nur ganz wenige erscheinen eingedellt und wie pyknotisch. Besonders
bemerkenswert ist, daf an der Zelloberflache noch der Saum von Flimmer-
haaren erhalten ist, der uns anzeigt, daBl diese Zellen durch Umwandlung
der Tubenepithelien entstanden sind. (Die Ablésung der Zellen von der
Unterlage ist als Kunstprodukt anzusehen).

Es kann wohl kein Zweifel dariiber herrschen, daB es sich auch hier
um Onkocyten handelt, die nur durch den Flimmerbesatz sich von den
Onkocyten anderer Organe unterscheiden und damit ein értlich bedingtes
Gepréage beibehalten haben. Im Schrifftum habe ich keine Mitteilung
iiber ein solches Vorkommen finden kénnen, zweifle aber nicht, daf dhn-
liche Befunde bei darauf gerichteter Aufmerksamkeit nicht so selten zu
erheben sein werden.

7. Nicht ganz eindeutige Onkocytenbefunde.

a) Leber. Auch in der Leber sieht man gelegentlich Zellen auftreten,
die groBe Ahnlichkeit mit Onkocyten haben. Ich greife aus dem mir zur
Verfiigung stehenden Material einen Fall von Laennecscher Lebercirrhose
heraus, der diese Verfinderung herdweise mit aller Deutlichkeit zeigt.
Auf Abb. 22 sind mehrere Leberzellbalken zu sehen, die zum Teil aus den
gewthnlichen Leberzellen bestehen: Richtig grofie Zellen mit einem
dunkel geférbten, ziemlich grobkérnigen Protoplasma und rundlichen,
ziemlich gleichméBig grofien Kernen. In diese Balken sind aber Zellen
eingeschaltet, die fast das Doppelte der gewShnlichen Grofle erreichen
und schon bei schwacher Vergroferung durch ihr helles, mit Kosin gut
farbbares, bei stirkerer VergroBerung ganz gleichmaBig feinkdrniges
Protoplasma auffallen. Der Zellkern ist vielfach trotz der Gréfle der
Zellen kleiner als der der angrenzenden Leberzellen, nicht so selten
zackig gestaltet und eingedellt. Aus einem gréBeren Herd solcher Zellen
stapomt die Abb. 7: Gréfe, Protoplasma und Kern der Zellen verhalten
sich wie eben geschildert. Thre ganze Anordnung spiegelt die Balkchen-
struktur der normalen Leber wieder, nur sind die Bilkchen durch die
VergroBerung der sie aufbauenden Zellen besonders breit. Bemerkens-
wert sind diejenigen Zellabschnitte, die an den intercelluliren Galle-
capillaren liegen: um sie herum findet sich gelegentlich ein schmales
Protoplasmagebiet, das die normale, dunklere Farbung und grdbere
Koérnung der gewthnlichen Leberzellen beibehalten hat, wihrend der
ganze ibrige Zelleib feinkdrnig und hell erscheint und den manchmal
deutlich eingedellten Zellkern beherbergt. Wir treffen hier einen Vor-
gang an, der in Parallele zu setzen wire mit den in den Speicheldriisen
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beobachteten und abgebildeten Verdnderungen, wo der basale den Ge-
fiBlen zugewendete Teil der Zellen die kennzeichnende acidophile und
feinkérnig-wabigé Struktur aufwies, der der Lichtung zugewendete aber
noch Anzeichen der spezifischen Sekretion (Schleim oder EiweiBkérnchen)
erkennen liel}; Roussy und Huguenin beschrieben grundsitzlich gleiche
Ubergangsbilder in der Schilddriise (s. oben).

b) Hoden. Ich verfiige iiber einen Fall, der in den Hodenkanélchen
eigentiimliche Zellen aufwies. Es handelt sich um einen 27jéhrigen Mann,

Abb. 13. 27jahr. ménni. Ob.Pr. 1406/35. Path. Institut Berlin. Atrophischer kryptorcher
Hoden. Ein Hodenkanélchen fast vollig von feinkdrnigen Zellen mit dunklen Kernen
ausgekleidet. Normale Serfolische Zellen nur in der Mitte des Bildes.

dessen Hodenkandlchen nur zum geringsten Teil eine in Gang befind-
liche Spermiogenese zeigen, im iibrigen das wohlbekannte Bild mehr
oder minder weit vorgeschrittener Atrophie darbieten. In einigen dieser
Kanilchen (s. Abb. 13), die nur von einer zylindrischen Epithellage aus-
gekleidet sind, fallen Zellen auf, die sich durch ihren gréBeren, gut ab-
gegrenzten Protoplasmaleib auszeichnen und zwischen die gewthnlichen
Epithelzellen eingeschaltet liegen, manchmal aber das ganze Rund eines
atrophischen Kanélchens umsdumen. Der Zelleib ist von feinsten, mit
Eosin gut farbbaren Kérnchen gleichmaBig auf das Dichteste erfiillt, der
Kern sehr chromatinreich und an der Basis, manchmal aber auch in der
Zellmitte gelegen.

Ich habe die beschriebenen Befunde in Leber und Hoden mit Absicht
als nicht ganz eindeutige von den mir sicher erscheinenden abgetrennt.
Handelt es sich doch in beiden Fillen um zuféllige, vereinzelte Beob-
achtungen, die noch anderen Deutungen zugénglich wiren. In der Leber
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sind z. B. helle Zellen, besonders bei Regenerationsprozessen bekannt, und
es wiirde eingehender Untersuchungen bediirfen, sie von Onkocyten
streng abzugrenzen. Immerhin erschien es mir wichtig, die Aufmerk-
samkeit auf diese besonderen Zellformen in Leber und Hoden gelenkt zu
haben.

SchlieBlich méchte ich noch darauf hinweisen, dafl ich in einer fritheren
Arbeit [Hamperl (4)] in der Magenschleimhaut onkocytendhnliche Zellen
in den Kardiadriisen beschrieben habe. Sie liellen sich aber leicht von
wirklichen Onkocyten durch die homogene, ,glatte Beschaffenheit ihres
Zelleibes unterscheiden. Die Umwandlung des Protoplasma erfolgt auch
hier von der Zellbasis aus gegen die Lichtung zu fortschreitend.

Zusammenfassung zu Teil I.

Wir haben also in den verschiedensten Organen eigenartige Zellen
kennengelernt, die zum Teil schon bekannt waren, zum Teil erstmalig
hier beschrieben wurden und deren gestaltliche Ahnlichkeit die Zusammen-
fassung zu einer Gruppe mit eigener Namensgebung rechtfertigt. Tmmer
handelt es sich um Epithelzellen, die sich gegeniiber den besonders
gekennzeichneten Organzellen durch gemeinsame gestaltliche Merkmale
auszeichnen: Der Zelleib ist vergroBert und hat gleichzeitig eine eigen-
titmliche, feinkornige Beschaffenheit angenommen, wobei sich die einzel-
nen Kdrnchen ausgesprochen acidophil verbalten. Wir kdnnen sie als
EiweiBkornchen ansehen, denen gelegentlich, wie die Firbbarkeit mit
Sudan beweist, fettige Stoffe beigemengt sind. Farben sich die Kérnchen
nicht oder sind sie geldst, so tritt nur — gewissermaBen als ihr Negativ-
bild — ein schwicher acidophiles Wabenwerk in Erscheinung. Weniger
kennzeichnend ist der Zellkern, der vielfach in seiner feineren Beschaffen-
heit dem der ortsstindigen Organzellen entspricht, héufig aber auch
chromatinreicher und somit stirker farbbar und, was besonders wichtig
ist, vielfach eingedellt, wie pyknotisch erscheint. Bemerkenswert ist
schlieBlich noch die Veranderung der Kernlage im Zelleib, die freilich
nicht immer deutlich wird. Sie besteht darin, dal der Kern von der
Basis weggeriickt sein kann und dann in der Mitte oder nahe dem freien
Rande des verdnderten Zelleibes liegt. Da das wesentliche Merkmal der
Zellen also ihre Protoplasmabeschaffenheit und die dadurch bedingte
VergroBerung der Zelle ist, habe ich seinerzeit fiir sie den Namen Onko-
cyten vorgeschlagen, unter dem sie auch in der vorliegenden Mitteilung
behandelt werden.

Wir wollen uns nicht verhehlen, dafl diesen Gemeinsamkeiten, die
das Aussehen der Zelle wesentlich bestimmen, von Organ zu Organ Ver-
schiedenheiten gegeniiberstehen, die wir erst durch die Kenntnis vom
Werdegang dieser Zellen aunfzuklaren imstande sind. Schon bei den
ersten Untersuchungen iiber die Onkocyten der Speicheldriisen habe ich
unter Ablehnung anderer Ansichten darauf hinweisen kénnen, daB die
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Onkocyten durch Umwandlung fertiger epithelialer Organzellen ent-
stehen, einen Vorgang, den man an Hand von Ubergangsbildern verfolgen
kann. Von ihm wird aber nicht bloB eine der in ganz verschiedenen
Richtungen ausdifferenzierten Zellarten einer Speicheldriise betroffen
sondern ihm unterliegen sowohl sezernierende Epithelien als auch die
Epithelzellen der ableitenden Wege, so daf} sie im Endergebnis einander
auBlerordentlich &hnlich werden. Das im Vorhergehenden beigebrachte
Tatsachenmaterial erlaubt uns, diesen Gedankengang auf breiterer
Grundlage zu wiederholen und die von mir seinerzeit aufgeworfene
Frage, ,,0b diese Fahigkeit zur Umwandlung wirklich auf die Epithelzellen
der Speicheldriisen beschrinkt ist oder ob sich auch andere Epithelien
in dieser Richtung verdindern kénnen®, zu bejahen. Auch die Epithel-
zellen verschiedener anderer Organe kénnen eine derartige Umwandlung
durchmachen, die wir freilich nur unter besonders gliicklichen Umsténden
zu Gesicht bekommen, die sie aber letzten Endes einander aulBerordent-
lich dhnlich macht. An vielen Stellen sind diese Zellen als rétselhafte
Gebilde im Organgefiige nicht blofl bekannt gewesen, sondern man hat
auch bereits ihre Herkunft aus differenzierten Organzellen nachweisen
konnen, wie zum Beispiel Roussy und Huguenin fir die Schilddrise. Ja,
auch ihre weitgehende Ahnlichkeit bzw. Gleichheit wird verschiedentlich
betont, wenn zum Beispiel die Onkocyten der Schilddriise den bisher am
besten bekannten Onkocyten der Epithelkorperchen an die Seite gestellt
werden (Wegelin u. a.) usw. Nach unserer Meinung héitte man ebensogut
die Onkocyten jedes der oben angefiihrten Organe zum Vergleich heran-
ziehen konnen.

Dadurch aber, daf die Onkocyten aus den verschiedensten Organ-
zellen hervorgehen, sind gleichzeitig eine Reihe von Verschiedenheiten
bedingt, die offenbar bisher einem solchen weiter ausgespannten Ver-
gleich im Wege standen. So ist es sofort klar, dall ein Onkocyt, der aus
einer Zelle hervorgeht, die eine Lichtung begrenzt (Ausfilhrungsginge,
Driisenblischen, Schilddriisenfollikel) schon in seiner &uBeren Gestalt
und in seinen Beziehungen zur benachbarten Zelle anders aussehen mus8,
als ein Onkocyt, der durch Umwandlung von Zellen eines aus epithelialen
Striangen aufgebauten Organs (Epithelkorper, Leber, Hypophyse) ent-
standen ist. Der erstere wird weiterhin eine Lichtung umkleiden, wihrend
im zweiten Fall der balkige Organbau, wenn auch in Form einer Ver-
dickung der Balken, erhalten bleibt. Auch die Gestalt der Onkocyten
ist durch die der urspriinglichen Zellen bereits in ihren Grundziigen
gegeben: Hochzylindrische Zellen werden zu ebensolchen Onkocyten,
wihrend kubische oder platte Zellen trotz VergréBerung diese Form bei-
behalten. Auch die oben beschriebene Lageverdnderung des Kerns im
Zelleib wird sich je nach Gestalt der Zellen und urspriinglicher Lage
des Kerns verschieden auswirken miissen. Liegt der Zellkern ohnehin
schon in der Mitte der Zelle, wie z. B. bei den Zellen der Epithelkorper,
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dann wird die Umwandlung des ganzen Zellprotoplasmas auch in dieser
Hinsicht keine Anderung herbeifiihren. In den hochzylindrischen Zellen
der Speicheldriisenausfilbrungsgéinge oder einer Basedowstruma wird
der Kern gegen die Lichtung zu geriickt sein, so dal manchmal geradezu
von kopfstindigen Kernen gesprochen wurde. Weiterhin wire es denk-
bar, dafl gewisse Unterschiede in der Férbbarkeit, insbesondere in der
Stirke der Acidophilie anf die urspriingliche Beschatfenheit des Proto-
plasma zuriickgehen kénnten, worauf schon bei der Besprechung der
Onkocyten im Hypophysenhinterlappen hingewiesen wurde.

Wir miissen also zugeben, daf} die in den verschiedenen Organen als
Onkocyten gedeuteten Zellen geringe, nach unserer Meinung unwesent-
liche gestaltliche Abweichungen voneinander zeigen konnen, die sich
durch ihre Entstehung aus urspriinglich verschiedenen Organzellen er-
kldren. Aber wiren sie auch einander gestaltlich vollkommen gleich,
so konnten wir doch einen biologischen Unterschied keinesfalls aus-
schlieBen. Uns kommt es aber bei der Aufstellung des Begriffes ,,Onko-
cytens weniger auf die Ahnlichkeit oder Gleichheit eines von Zelle zu Zelle
verschieden ausgeprigten Zustandes an, als auf den Nachweis eines an ver-
schiedenen Epithelien in gleicher Weise ablaufenden Vorganges, dessen
richtige Erkenntnis uns erlaubt, eine Reihe bisher rétselhafter Zellen
unter einem gemeinsamen Gesichtspunkt zu betrachten und einer Er-
klarung néherzubringen.

Es handelt sich also um eine Zellverdnderung, die nicht auf eine Zellart
oder ein Organ oder den Menschen allein (s. Veraftis Befunde bei Hunden)
beschrankt ist, sondern an verschiedensten Epithelzellen auftreten
kann. Daran dndert auch die Tatsache nichts, daB sie in manchen Or-
ganen mit groferer RegelméBigkeit nachweisbar ist (Speicheldriisen,
Epithelkérper) als in anderen (Pankreas). Ob es Epithelzellen gibt, in
denen sie nie auftritt, laBt sich heute noch nicht mit Bestimmtheit sagen,
doch kommt es mir wahrscheinlich vor, daBl der Kreis von Zellen, die
sich zu Onkocyten umwandeln kénnen, ein beschrinkter ist, da die eigen-
artige Protoplasmabeschaffenheit den vielen Untersuchern doch auf-
gefallen sein miiite. Keinesfalls glaube ich aber, daB der Kreis so eng
zu ziehen ist, wie es nach der oben gegebenen Aufzédhlung der Organe
erscheinen konnte, in denen Onkocyten gefunden wurden. Die einmal
auf diese Zellform gelenkte Aufmerksamkeit wird wahrscheinlich ihre
Aufdeckung in noch weiteren Organen erméglichen?,

In einem Organ — der Magenschleimhaut — dasich selbst [ Hamperl (4)]
an zahlreichen Schnitten histologisch untersucht habe, habe ich freilich
bisher nie typische Onkocyten gesehen, wohl aber Zellen, die als onko-
cytenihnlich bezeichnet werden konnten. Auch sie zeigten eine eigen-
tiimliche Protoplasmaumwandlung mit allen Ubergangsformen wie die

1 Nacht?c;g bei der Korrektur: Nach Abschlufl dieser Mitteilung habe ich ein
Nebennierenrinden-Adenom beobachtet, das Onkocyten enthielt.
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Onkocyten. Das Protoplasma der umgewandelten Zellen war aber nicht
feinkdrnig-wabig, sondern glatt und homogen und schwicher acidophil.
Ebenso wie die Onkocyten erweckten sie den Eindruck, als wiren sie
in bezug auf ihre sekretorische Leistung nicht vollwertige Elemente.
Gerade dieses Beispiel legt den Gedanken nahe, ob nicht doch in manchen,
besonders differenzierten Zellen die Umwandlung zu rein gestaltlich
sicher zu stellenden Onkocyten ausbleiben und zu morphologisch anderen,
aber biologisch dhnlich aufzufassenden Formen fithren kénnte. Die ur-
spriinglichen Formbesonderheiten der Zelle wiirden dann das Endbild
noch stirker abwandeln, als wir es in beschranktem AusmaB ja ohnehin
auch fiir die typischen Onkocyten zugeben.

Dort, wo das Auftreten der Onkocyten planméBig an einem gréBeren
Material untersucht wurde (Hypophysenhinterlappen, Speicheldriisen,
Epithelkorper), ergab sich iibereinstimmend die Tatsache, daBl sie im
kindlichen Gewebe fehlen und erst nach der Geschlechtsreife anfzutreten
beginnen, um in hoéherem Alter immer mehr an Zahl zuzunehmen. Die
in anderen Organen gemachten Beobachtungen, die sich wie die hier
mitgeteilten, vielfach nur auf einzelne Fille beziehen, stehen im all-
gemeinen mit diesen Tatsachen in Einklang, so dafl es berechtigt er-
scheinen konnte, die Umwandlung zu Onkocyten schlechtweg als eine
Altersverinderung der Epithelzellen zu bezeichnen. Offenbar von den-
selben Gedankengingen ausgehend werden die Onkocyten manchmal
geradezu als Involutionsformen der betreffenden Epithelzellen angesehen.
So bestechend es wire, diejenige allgemeine Einwirkung auf die Epithel-
zellen, die entsprechend dem allgemeinen Auftreten der Onkocyten zu
fordern wire, in einem Altern des Organismus und damit auch seiner
Organzellen zu erblicken, so kann diese Deutung doch nicht restlos be-
friedigen, sahen wir doch auch in den Schilddriisen junger Basedowiker
typische Onkocyten.

Der Zustand bzw. die Einwirkung, die zum Auftreten der Onkocyten
fithrt, ist also unter verschiedenen Verhiltnissen gegeben (s. a. das Vor-
kommen in Geschwiilsten) vorwiegend aber im Alter.

Gegen die einfache Deutung der Onkocyten als Involutionsformen
von Epithelien spricht aber noch ein Umstand: Mit dem Ausdruck
Involution bezeichnen wir im allgemeinen Verdnderungen, die zum schlief3-
lichen Schwund von Organen bzw. ihrer Zellen fithren. Wie verhilt es
sich nun in dieser Hinsicht mit den Onkocyten? Haben wir Anhalts-
punkte dafiir, daf} die Umwandlung einer Zelle zum Onkocyten gewisser-
mafBen ihr Todesurteil darstellt ? Schaffer glaubte zwar Zerfallserschei-
nungen an Onkocyten gesehen zu haben, doch kann es sich dabei nur
um eine eher seltene Ausnahme gehandelt haben. Die anderen Beob-
achter, wie ich selbst, haben immer wieder jedes Zeichen dafiir vermif3t,
da8 die Umwandlung zu Onkocyten gesetzmiaflig von Zelluntergang
gefolgt wire. Verhielte es sich wirklich so, dann wire es auch schwer
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einzusehen, warum z. B. die Onkocyten im Alter bei allgemein erhaltener
GroBe des Organs an Zahl zunehmen. Es ist doch offenbar so, dall die
einmal ausgebildeten Onkocyten erhalten bleiben und ihre Vermehrung
durch immer weiter fortschreitende Umwandlung neuer Zellen zustande
kommt. Die Umwandlung fithrt also nicht zum Zelluntergang, sondern
bleibt in ijhrem gestaltlich faBbaren, kennzeichnenden Endergebnis
dauernd bestehen, scheint also irreversibel zu sein. Wir bezeichnen aber
das Auftreten irgendwie gekennzeichneter, bleibender Formbesonder-
heiten am Zellbau als Differenzierung. Gegeniiber dem gewdhnlichen
Differenzierungsvorgang unterscheidet sich jedoch der vorliegende darin,
daB es sich nicht um Auftreten von Formbesonderheiten in einer bisher
indifferenten Zelle handelt, sondern um das Auftreten einer neuen Form-
besonderheit in einer bereits differenzierten Zelle, wobei die alte Diffe-
renzierung schwindet. Man miite also bei den Onkocyten geradezu
von einer Umdifferenzierung sprechen, ein Vorgang, der das Auftreten
der Onkocyten in die Néhe der direkten Metaplasie riickt. In diesem
Sinne habe ich auch, da die Onkocyten normalerweise im Alter auftreten,
von Altersdifferenzierung gesprochen und gemeint, ,,es hat also den An-
schein, als ob einzelne Zellarten ihre Keim- und Jugendstadien, ihr voll
entwickeltes Stadiumn und ihre Altersform besifien, wobei die Alters-
stadien dhnlich wie die Keimformen einander wieder weitgehend ahnlich
werden kénnen‘’.

Keinesfalls ist es gerechtfertigt von Entdifferenzierung zu sprechen,
da eben das Vorhandensein von Formbesonderheiten im Protoplasma
,,Differenzierung® bedeutet. Wenn die englischen und amerikanischen
Verfasser, die sich mit den Onkocyten beschiftigt haben, von ,,Dediffe-
rentation’ sprechen und sich dabei auf meine friheren Ausfihrungen
beziehen, so liegt wohl ein ¥ehler in der Ubersetzung vor, da es
schwierig ist, fiir das Wort ,,Umdifferenzierung, das ich hier gebraucht
habe, einen englischen Ausdruck zu finden.

Wegelin u. a. haben zur Unterstiitzung der Ansicht, die Onkocyten
seien Involutionsformen, auf den vielfach eingedellten, pyknotischen
Kern hingewiesen. Ks ist nichts dagegen einzuwenden, wenn man den
Zustand mancher Onkocytenkerne mit dem Worte ,,pyknotisch® be-
zeichnet und damit ein gestaltlich wohl gekennzeichnetes Bild in einem
Wort zusammenfalt: Das Chromatingeriist ist bis zum Schwunde der
Sichtbarkeit einzelner Chromatinbrockel verdichtet, der Kern ist kleiner,
seine duflere Umgrenzung nicht mehr rund und glatt, sondern unregel-
méBig zackig. Wohl aber mul} es Bedenken erregen, wenn diesem morpho-
logischen Bild ohne weiteres eine biologische Bedeutung in dem Sinne
unterlegt wird, dafl es sich um eine zum Kern- bzw. Zelltode fithrende
Verdnderung handelt. Es geniigt darauf hinzuweisen, dal auch die an
die Zellbasis gedringten Kerne von sekretgefiillten Schleimzellen ,,pykno-
tisch® sein kénnen, und doch offenbar nach der Sekretabgabe wiederum
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zu ihrer urspriinglichen Form zuriickfinden. Da, wie eben dargelegt,
kein Anhaltspunkt dafiir besteht, da die Onkocyten zugrunde gehen,
sondern vielmehr als bleibende Zellformen aufgefallt werden miissen,
koénnen wir auch der Kern-,,Pyknose® nicht die biologische Bedeutung
zusprechen, die offenbar die erwshnten Verfasser im Auge haben.

Ein Onkocyt kann also nicht als Involutionsform einer Zelle in dem
Sinne angesehen werden, daf die Zelle nunmehr in absehbarer Zeit
zugrunde gehen miite: Es handelt sich, wie wir gesehen haben, vielmehr
um Dauerformen des Zellebens, gewissermaflen um eine Sackgasse der
Differenzierung. Da sie aber vorwiegend im Alter auftreten und das
Alter seinerseits an den Organen sich als eine in kiirzerer oder langerer
Zeit zum Gesamttod fithrende ,,Einschrumpfung®, Involution ausprigt,
kénnte in diesem auf das ganze Organ und den ganzen Organismus be-
zogenen Sinn das Auftreten der Onkocyten trotzdem sehr wohl als In-
volutionserscheinung bezeichnet werden.

Fragen wir schlieBlich nach den Leistungen der Onkocyten fiir den
lebenden Organismus, so wissen wir eigentlich nur Negatives zu be-
richten. Sicher ist wohl, daB die zum Onkocyten gewordene Zelle ihre
urspriingliche Leistung, die ja meist ihren Ausdruck in einem besonderen
Zellbau findet, einstellt. Daran kann auch der Umstand nichts &ndern,
daB gelegentlich am oberen Zellpol von Onkocyten, die eine Lichtung
auskleiden, Zeichen apokriner Sekretion oder Flimmerhaare (Tube) zu
sehen sind. Ein weiterer biologischer Beweis fiir die mangelnde sekre-
torische Leistung der Onkocyten ist aus den Beobachtungen an Epithel-
kérpertumoren zu entnehmen, wo ja, wie noch erwdhnt werden soll,
kein Zusammenhang zwischen der an den Knochenverinderungen ab-
zulesenden, sekretorischen Leistung des Adenoms und dem Gehalt an
Onkocyten festzustellen ist. Es hat daher nicht an Verfassern gefehlt,
die in den bekannten Onkocyten degenerierende oder zumindest funktio-
nell minderwertige Zellen sehen wollten. In der Tat ist ja die Functio
laesa ein wichtiges Kennzeichen aller der Zellverinderungen, die wir
unter dem Namen Degenerationen, Entartung zusammenfassen. Frei-
lich sind wir gewohnt, dafl Zelldegenerationen entweder von einer Wieder-
herstellung der Zellen gefolgt sind oder, wenn sie linger andauern zum
schlieflichen Zelluntergang fithren. Keines von beiden ist bei den Onko-
cyten der Fall. Wenn wir also die Umwandlung zum Onkocyten als eine
Zellentartung bezeichnen, wofiir ja die mangelnde (,,gestérte”) normale
Funktion Grund genug abgeben konnte, so miissen wir sie als eine ganz
eigenartige Degeneration ansehen, fir die wir sonst keine Parallele
kennen.

Es ist aber noch durchaus fraglich, ob man so schlankweg den Onko-
cyten jede Leistung im Rahmen des Organismus absprechen darf, steht
doch eigentlich nur fest, daf3 die Zellen ibre urspriingliche Tatigkeit ein-
gestellt haben; daB sie eine neue, veridnderte ausiiben, kénnen wir aber
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nach der rein gestaltlichen Betrachtung nicht ausschlieen. Bei der be-
kannten Okonomie lebender Substanz wire es jedenfalls verwunderlich,
wenn vollkommen bedeutungslose Zellen dauernd im Organismus bei-
behalten wiirden. Eine LebenséduBlerung finden wir jedenfalls auch an
Onkocyten: Schaffer, Pischinger und Zimmermann haben schon auf das
Vorkommen von amitotischen Kernteilungen in Onkocyten hingewiesen
und zum Teil sogar damit die Ansicht zu stiitzen versucht, dal} es sich
beim Auftreten von Onkocyten um eine Art Regenerationsvorgang
handelt. Wenn wir auch diese Deutung ablehnen, so ist doch kein Zweifel,
daB Amitosen in Onkocyten vorkommen (s. Abb. 9a), und da wir zwei-
oder mehrkernige Onkocyten nicht kenmnen, ist es wahrscheinlich, daBl
diese Amitosen schliefllich auch zu Zellteilung, also Zellvermehrung
fithren. Diese Tatsache miissen wir jedenfalls im Auge behalten, wenn
wir iiber das Auftreten von Onkocyten in Geschwiilsten sprechen.

IL. Onkocyten in Geschwiilsten.

Wir werden uns im zweiten Teil dieser Mitteilung mit der Frage zu
beschéiftigen haben, ob der Vorgang, der in der normalen Epithelzelle
zur Bildung eines Onkocyten fiithrt, auch an der epithelialen Geschwulst-
zelle maglich ist. Es wird nicht Wunder nehmen, wenn wir im folgenden
horen, dafl dies tatséchlich der Fall ist, denn wir sind gewohnt, da8} be-
sonders die gutartigen Geschwiilste ihren Mutterboden in Gestalt und
Leistung weitgehend nachahmen. Freilich sollten wir auch iiber der
gelegentlichen Vollkommenheit der Nachahmung nicht vergessen, dal
trotzdem die normale Zelle und die Geschwulstzelle durch einen sehr
oft gestaltlich nicht faBlbaren, aber doch grundlegenden, biologischen
Unterschied getrennt sind. Ein Onkocyt im Geschwulstgewebe wird
also auch dann, wenn er den bisher beschriebenen Onkocyten noch so
sehr gleicht, biologisch etwas anderes sein,

Vielfach liefert. aber das Geschwulstgewebe, besonders in den bos-
artigen Tumoren, nicht eine getreue Nachahmung seines Mutterbodens,
sondern bringt verzerrte Bilder hervor. Auch der Vorgang der Umwand-
lung zu Onkocyten wird davon betroffen werden konnen, und wir miissen
es in Kauf nehmen, wenn gelegentlich Onkocyten in Geschwiilsten von den
hormalen abweichen, so dal also ,.ein gewisser, allerdings nicht immer
mit Sicherheit fallbarer Unterschied in bezug auf Lage, Anordnung und
Gleichméafigkeit der Protoplasmabeschaffenheit [ Hamperl (2)] besteht.
Werden diese Abweichungen zu groB, so werden wir mit unserer, auf
die gestaltliche Betrachtung gegriindeten Anschauungsweise solche
Zellen nicht mehr einwandfrei als Onkocyten erkennen kénnen. Im
Hinblick darauf wird es sich im allgemeinen empfehlen, den Kreis der
Zellen, die wir in Geschwiilsten als Onkocyten bezeichnen, eher zu eng
als zu weit zu ziehen, um nicht von vornherein den Begritf ,,Onkocyt*
ins Unbestimmte verschwimmen zu lassen.
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Wenn wir also in diesem zweiten Abschnitt von Onkocyten schlecht-
weg sprechen, so geschieht dies der Einfachheit halber und mit den ein-
schrankenden Vorbehalten, die aus dem eben Dargelegten hervorgehen:
Wir miissen uns des Unterschiedes bewulBit bleiben, der in biologischer
und gestaltlicher Hinsicht zwischen solchen Zellen im normalen Organis-
mus und in der Geschwulst bestehen kann und auch besteht.

Bisher haben wir nur die Moglichkeit ins Auge gefalt, dal Onkocyten
durch Umwandlung von ,,normalen® Geschwulstzellen entstehen kénnten.
Da wir aber in den Onkocyten Zeichen von Teilung bzw. Vermehrung
festgestellt haben, wire es durchaus denkbar, daf solche Zellen in Ge-
schwiilsten einer Vermehrung ,normaler oder schon in Geschwiilsten
selbst durch Umwandlung entstandener Onkocyten unmittelbar ihre
Entstehung verdankten. Welche von diesen beiden Moglichkeiten in
Wirklichkeit zu Recht besteht, 148t sich einstweilen noch nicht ein-
wandfrei kléren.

Die Suche nach Onkocyten in Geschwiisten war natiirlich haupt-
sdchlich in denjenigen Organen erfolgversprechend, in denen sie schon
normalerweise auftreten koénnen. In der Tat lassen sich die meisten
Beispiele auf dem Gebiet der Speicheldriisen beibringen, doch haben
sich auch in allen anderen, im ersten Teil erwihnten Organen entspre-
chende Befunde erheben lassen, die nunmehr in der gleichen Reihenfolge
wie im ersten Teil besprochen werden sollen.

1. Mundspeicheldriisen.

a) Umschriebene Hyperplasien. In den Mundspeicheldriisen habe ich
[Hamperl (2)] kleine, geschwulstartige Ansammlungen von Onkocyten be-
schrieben und abgebildet, die verschiedenen Bau aufweisen kénnen:
Einerseits kommen Ansammlungen vor, die gewissermaBen aus einem
soliden ,,Epithelkérper® bestehen, der nur hier und da von Lichtungen
bzw. gefaBhaltigen Stromazapfen durchbrochen ist (s. Abb. 16).  Eine
gewisse Ahnlichkeit mit Leberzellen ist dann den Onkocyten nicht ab-
zusprechen (Abb. 19). Andererseits finden sich an umschriebenen Stellen
Ansammlungen von Schlduchen, die ganz von Onkoeyten ausgekleidet
sind. Die Driisen der Umgebung zeigen deutlich Verdringungserschei-
nungen, die wohl auf den Wachstumsdruck der hyperplastischen Wuche-
rungen zuriickgehen. KEine deutliche Abkapselung war in keinem Falle
zu erweisen.

Ich habe diese Vorkommnisse als herdférmige, hyperplastische
Wucherungen von adenomatésem oder solidem Bau bezeichnet und den
in anderen driisigen Organen zu beobachtenden, umschriebenen Hyper-
plasien an die Seite gestellt.

Nicht zu verwechseln mit diesen Bildungen ist die Umwandlung fast
aller Driisenzellen eines Lappchens in Onkocyten (s. Abb. 17). Hier
fehlen die deutlichen Verdringungserscheinungen in der Umgebung.
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b) Adenome. In driisigen Adenomen der Speicheldrisen habe ich
Onkocyten weder gesehen, noch sind von anderer Seite Zellen beschrieben,
die ihnen gleichen koénnten.

Nun sind aber in soliden Adenomen! der Parotis Zellen gefunden
worden, die nach den Abbildungen und Beschreibungen zu urteilen sehr
wohl Onkocyten sein kénnten.

Als erster hat Mac Farland ein solches hithnereigrofes solides Adenom
der Parotis mitgeteilt. Er hebt die iiberraschende Ahnlichkeit der Ge-
schwulstzellen mit Leberzellen oder Nebennierenrindenzellen hervor.

Abb. 14, 55jahr. weibl. Ob.Pr. 852/36. Path. Institut Berlin. Epithelkoérperadenom.
Siehe auch die stirkere Vergriflerung Abb. 20.

Seine kurze Beschreibung und noch mehr die Abbildungen deuten
darauf hin, daB es sich bei den eigentiimlichen Geschwulstzellen um
Onkocyten handelt, eine Vermutung, die ibrigens auch Gruenfeld und
Jorstad ausgesprochen haben. Die Durchmusterung der giitigst iiber-
lassenen Originalpraparate bestitigte diese Ausicht: Die epithelialen
Geschwulstzellen sind durch ein ziemlich reichliches Bindegewebsgertist
zu Stréngen zusammengefat, die nur hie und da eine rundliche Lichtung
enthalten. Um diese sind dann die Epithelzellen andeutungsweise
strahlig angeordnet, wihrend sie sonst als ausgesprochen vieleckige
Gebilde regellos nebeneinander liegen. Uber die Zellgrenzen ist nichts
Sicheres auszusagen, da die einzelnen Zellen — offenbar kinstlich —

1 Die Angabe, dafl auch Masson (2) eine solche Geschwulst gesehen haben soll
berubt offenbar auf einem Irrtum, denn Masson (2) beschreibt und bildet nur einen

eigentiiralichen soliden Krebs der Parotis ab, wihrend wir es mit gutartigen Ge-
schwitlsten zu tun haben.
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Abb. 15. 73jahr. weibl. Adenohypophyse [s. Liffler: Virchows Arch. 274, 326 (1929), Abb. 11].
Aus Ounkocyten aufgebautes Kndtchen (Ademom). Siehe auch die stirkere Vergréferung
' Abb. 6.

Abb, 16. 59jahr. weibl. Ob.Pr. 369/31. Path. Institut Wien. Submaxillaris. Fast solide
byperplastische, aus Onkocyten aufgebaute Wucherung. Siehe auch die starkere
VergriBBerung Abb.19.
voneinander geldst sind und zwischen itnen schmale Spaltraume klaffen.
Thr Protoplasma ist auf das Dichteste und gleichmiBig von feinen,

Virchows Archiv. Bd. 298. 24
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gleich groBlen Kérnchen erfiillt, die sich mit allen sauren Farbstoffen
(Fosin, Erythrosin, Fuchsin) sehr kraftig firben und manchmal wie
in Reihen angeordnet erscheinen. Nur hie und da hat der Zelleib offenbar
durch ZusammenflieBen der einzelnen Kérnchen eine mehr homogene
Beschaffenheit angenommen und ist dann besonders stark mit sauren
Farbstoffen farbbar. Héufig findet man im Protoplasma kleine rundliche
Hohlrdume, tiber deren Inhalt, ob fettig oder wifrig, auf Grund der
allein zur Verfiigung stehenden Paraffingchnitte nichts ausgesagt werden
kann. Der Zellkern laft im allgemeinen keine Chromatinstruktur er-
kennen und ist sehr oft klein, dicht und durch vielfache Eindellung
zackig-eckig. Wir finden also nach dieser Beschreibung an den in Rede
stehenden Epithelzellen alle kennzeichnenden Merkmale der Onkocyten,
so dal uns die Deutung dieser Zellen als Onkocyten sichergestellt er-
scheint. Ubrigens gleicht die von Mac Farland beschriebene Geschwulst
in jhrem histologischen Bau weitgehend dem spiter zu besprechenden
(siehe S.663) Tumor des Pankreas, den Priesel mitgeteilt hat.

Offenbar dieselbe Geschwulstart hat Hiickel bei seinen 3 Fillen von
,ungewohnlicher Adenomform der Parotis® vor sich gehabt, wenn er
auch das gelegentliche Auftreten von Drisenlichtungen hervorhebt.
Manches in seiner Beschreibung (,,iiberraschende Ahnlichkeit mit Epithel-
kérpergewebe™), vielleicht auch seine Abb. 1 spricht dafiir, da Onko-
cyten in den Geschwillsten vorhanden waren, doch ist nach Hiickels
Befund keineswegs anzunehmen, daf alle epithelialen Tumorzellen
Onkocyten entsprochen hatten (Vorhandensein von groben Fettvakuolen
und anderen Besonderheiten).

Steinhardt bat einen dhnlichen Fall (67jahriger Mann) von solidem
Adenom beschrieben. Da an einzelnen Stellen ein feinkérniges, nach den
angegebenen Farbreaktionen acidophiles Protoplasma, sowie vieleckige,
hyperchromatische (pyknotische ?) Kerne gefunden wurden und eine
gewisse Ahnlichkeit mit den Zellen der Epithelkorperchen bestand,
wire mit dem Vorkommen von Onkocyten auch hier zu rechnen.

In dem Falle Franssens wird nur die Ahnlichkeit mit Epithelkérper-
chen hervorgehoben.

Eine Abbildung, die 4Albom von einem einschligigen Fall (sein Fall 91,
Tafel XV, Fig. 30) beibringt, gleicht vollkommen den Bildern MacFar-
lands. Durch die Giite von Kollegen Reuterwall konnte ich einen Schnitt
dieses Falles einsehen und abbilden (Abb. 18). Es handelt sich um eine
gutartige, oberflichlich geschwiirig zerfallene Geschwulst des harten
Gaumens, die aus Epithelstrangen und Schlduchen mit enger Lichtung
aufgebaut ist. Viele der Epithelien lassen keine Formbesonderheiten
erkennen und besitzen ein ziemlich stark basophiles manchmal grob-
schaumiges Protoplasma (Fettgehalt ?). Daneben finden sich aber auch
Gebiete, in denen die Zellen grofer sind und ein von feinsten acidophilen
Kornchen durchsetztes Protoplasma aufweisen. Besonders deutlich ist
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ADbD. 17. 38jahr. weibl. E. Pr. 1138/36. Path. Inst. Berlin. Sublingualis. Fast alle Zellen
eines Driisenlippchens zu Onkocyten umgewandelt.

a
Abb. 18. 59jahr. minnl. [4hlbom. Fall 91. Siehe Acta radiol. (Stockh.) Suppl. 23 (1935)1.
Préparat von Prof. Reuterwall. Adenom des harten Gaumens bei schwacher (a) und starker
(b) VergréBerung. Gebiete mit feinstacidophil gekoérnten groBen Zellen (Onkocyten).

24%



358 H. Hamperl: Uber das Vorkommen von Onkocyten

dieses Verhalten an der dem Bindegewebsgeriist zugekehrten Zellseite,
die dadurch, dafl der Kern von ihr abgeriickt ist, umfangreicher er-
scheint. Die Ahnlichkeit mit Bildern, wie man sie an Speicheldriisen-
lappchen erheben kann, in denen fast alle Zellen Onkocyten sind, ist
eine sehr weitgehende. Auf Grund dieser Befunde méchte ich die in den
soliden Adenomen beschriebenen Zellen mit acidophiler Kérnung als
Onkocyten ansehen.

¢) Adenolymphome. Ich habe darauf hingewiesen [Hamperl (2)], dall
in gewissen gutartigen Geschwiilsten der Mundspeicheldriisen Zellen
einen geradezu regelmiBigen und somit kennzeichnenden Befund dar-
stellen, die den Onkocyten der normalen Speicheldriise vollkommen glei-
chen: Wir finden genau so, wie in den Ausfithrungsgéingen hohe Zellen mit
,kopfstindigen®, manchmal stark eingedellten, wie pyknotischen Kernen
und einem feinkornigen bzw. wabigen Protoplasma. Solche Zellen kleiden
Spaltrdume der Geschwulst aus oder fiberziehen Papillen des Stromas,
das fast vollig aus lymphoretikuldrem Gewebe mit Keimzentren besteht.
In ihm kénnen Driisengénge eingeschlossen sein, die durchaus den oben
beschriebenen adenomatésen, aus Onkocyten aufgebauten Wucherungen
gleichen. Betont mufl nur werden, dafl nicht alle Epithelzellen einer
solchen Geschwulst den Onkocyten entsprechen miissen. Es kommen
genug Zellen vor, die mehr Plattenepithelcharakter tragen oder ,,in-
differentes’ Epithel darstellen. Ich habe fiir diese erstmalig von Albrechi
und Arz beschriebenen Geschwiilste den Namen ,,Adenolymphom® vor-
geschlagen und darauf hingewiesen, dal} die Anwesenheit von Onkocyten
oder zum mindesten onkocytenshnlichen Zellen es wahrscheinlich macht,
daB diese Geschwiilste ihren Ausgangspunkt von den Speicheldriisen
(meist Parotis, seltener Submaxillaris — s. Carmichael, Davie und Stewart),
in denen sie ja liegen, nehmen und nicht durch Keimversprengungen
erklirt zu werden brauchen.

Seit meiner diesbeziiglichen Mitteilung habe ich eine ganze Reihe
solcher Geschwiilste zu Gesicht bekommen, die alle die eben angefiihrten
Kennzeichen trugen, so dafB die Auffassung wohl begriindet ist, es handle
sich um eine typische, gar nicht so seltene Geschwulstform der Speichel-
driisen. Bestérkt werde ich in dieser Meinung noch durch die Tatsache,
dal im Schrifttum gleichfalls eine Anzahl solcher Geschwiilste auf-
getaucht sind, die gestaltlich meine Beschreibung vollkommen bestéti-
gen, gleichgiiltig ob die Verfasser von ,,Onkocyten,, Kenntnis hatten oder
nicht. Ich verweise auf die in letzter Zeit verdffentlichten Fille von
Putschar, Wood, Jaffé, Kraissl und Stout, Hall, Wohlwill, Gruenfeld und
Jorstadt, Carmichael, Davie und Stewart (gute Literaturzusammenstellung
und Abbildungen). Jaffé hat an den Epithelzellen als neuen bemerkens-
werten Befund die Zeichen sekretorischer Tétigkeit nachweisen kénnen
in Form von besonders mit Mallory und Smith-Dietrich firbbaren Stoffen,
die durch die Zelloberfliche in Form apokriner Sekretion (auch von mir
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selbst und Putschar beobachtet) oder in intercelluliren Sekretkanilchen
abgeschieden werden. Besonders Jaff¢ und Wood sowie Gruenfeld und
Jorstadt bestitigen die oben geschilderten Befunde an den Epithelzellen,
,,Die Ahnlichkeit zwischen den Onkocyten und den Zellen, die in kenn-
zeichnender Weise in den in Rede stehenden Gewéchsen gefunden werden,
ist so schlagend, dal} sie die Annahme des Namens Onkocytom recht-
fertigen konnte* (Wood). Diese Benennung stiitzt sich freilich auf ein
auffilliges gestaltliches Merkmal, vernachlissigt aber ginzlich das
Iymphoretikuldre Stroma, das meiner Ansicht nach viel zu massig ent-
wickelt ist, um einfach als ,,Lymphdriise” bezeichnet zu werden. Aufler-
dem fehlen die fiir Lymphknoten kennzeichnenden Besonderheiten des
Baues, wie Sinus und Markstringe, so da3 man doch neben der epithelialen
‘Wucherung eine mehr oder minder gleichlaufende Wucherung des lympho-
retikuléren Stromas annehmen muf}, was ich eben mit dem Wort ,,Adeno-
Iymphom* zum Ausdruck bringen wollte, dem man wie es die ameri-
kanischen Verfasser (Wood, Gruenfeld und Jorstadt, besonders Jaffé) tun,
das Wort Onkocytom vielleicht in Klammer beifiigen kénnte. Ich méchte
aber die Bezeichnung Onkocytom auch aus dem Grund nicht fir diese
Geschwiilste vorwegnehmen, weil, wie wir spiter sehen werden, in anderen
Organen tatsichlich fast rein aus Onkocyten bestehende Tumoren tat-
séchlich vorkommen.

Als Ausgangspunkt der Adenolymphome werden von so gut wie allen
Verfassern Keimversprengungen oder Entwicklungsstérungen angesehen.
Frither zog man als Beweis fiir eine Entwicklungsstorung der Parotis die
eigentiimliche Beschaffenheit der Epithelzellen heran, was jetzt, nach-
dem gleichgebaute Zellen als normale Bestandteile von Speicheldrisen
bekannt sind, wohl hinfallic geworden ist. Wenn Kraissl und Stout
auch meinen, die in Rede stehenden Tumoren ,,miissen von einem Ent-
wicklungsfehler stammen, da sie aus Gewebe aufgebaut sind, das in
der normal entwickelten Parotis nicht gefunden wird®, so entspricht das
einfach nicht mebhr den Tatsachen. Wenn jetzt noch von Keimver-
sprengung die Rede ist, so stiitzt sich diese Meinung nur mehr auf das
lymphoretikulire Stroma der Geschwiilste, indem man annimmt, daB
versprengte Speicheldriisenanteile in Lymphknoten verlagert wurden,
was ja auch tatsichlich méglich ist. Demgegeniiber habe ich schon
darauf hingewiesen, daB auch an normalen Ausfihrungsgéingen von
Speicheldriisen der Mundhdohle gelegentlich Wucherungen von Onkocyten
in einem lymphoretikuldren Stroma vorkommen, wo man fiiglich kaum
von Keimversprengung wird reden kénnen; auch findet man neben der
Geschwulst nie in Lymphknoten versprengtes Speicheldriisengewebe,
also gewissermaflen den erhaltenen Ausgangspunkt, sondern immer nur
die normale Driise.

DaB iibrigens zwischen Driisengewebe bzw. Aunsfiihrungsgéingen der
Speicheldriisen und lymphoretikulirem Gewebe enge, nicht ganz
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Abb. 19. 59jahr. weibl. ODb.Pr. 369/31. Path. Inst. Wien. Submaxilaris. Fast solide
hyperplastische Wucherung. Starkere VergroBerung der Abb. 16. Deutliche Zellgrenzen
und Protoplasmabeschaffenheit der Onkocyten erkennbar,

Abb. 20. 55j&hr, weibl, Ob.Pr. 852/36. Path. Inst. Berlin. Starkere VergroSerung des
Epithelkérperadenoms Abb. 14. Deutliche Zellgrenzen und Protoplasmabeschaffenheit der
Onkocyten sichtbar.

durchsichtige Beziehungen bestehen, ist seit langem bekannt. Ich erinnere
nur z. B. an die Tatsache, daf um die Ausfithrungsgéinge der Oesophagus-
schleimdriisen regelmiBig knétchenférmige Ansammlungen von Lympho-
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cyten gefunden werden (Schaffer); auch bei der Atrophie der Speichel-
driisen kénnen Lymphocyten in groflerer Zahl auftreten [s. Mikuliczsche

Abb. 21. Originalpriparat von Prof. Langhans. Fall Beetschen. GroBzellige Struma [Virchows
Arch. 189, 69 (1907)]. Lebermetastase. Trotz unregelmiiBiger Zellanordnung das
feinkdrnige Protoplasma der Geschwulstzellen guf sichtbar.

Abb. 22. Lebercirrhose. In den epithelialen Balken Zellen eingestrent, die durch ihre GroBe
Beschaffenheit von Protoplasma und Kern an Onkocyten erinnern.  Siehe auch Abb. 7.

Krankheit und Hamperl (1)]. Stegmund denkt an eine resorptiv bedingte
Neubildung im zugehérigen, mesenchymalen Stroma, die als Folge be-
stimmter Aufsaugungsleistungen zustande kommt,.
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Einige Verfasser fiihren die Adenolymphome nicht auf Versprengungen
von Speicheldriisenanteilen, sondern von Abkémmlingen des Schlund-
darmes zuriick. Als Grund hierfir wird die eigentiimliche Beschaffen-
heit der Epithelzellen angegeben, die, wie Askanazy mit Recht meint,
sehr an gewisse Zellen der Epithelkérperchen erinnern. Mit dem Nach-
weis, daB gleiche Zellen auch in gewShnlichen Speicheldriisen vorkommen,
tallt dieser Grund fort. Gddel und Spitznagel haben dagegen zugunsten
der branchiogenen Entstehung.den Gehalt an lymphoretikulirem Gewebe
ins Treffen gefiihrt, der an das lymphatische Gewebe um Kiemengangs-
reste und Fisteln erinnert. Auch hier ist darauf hinzuweisen, daf ich
ein gleiches Verhalten des Stroma auch um gewdhnliche, von Onkocyten
ausgekleidete Speicheldriisenausfithrungsgéinge beobachtet habe (s. oben).
Es hat tberhaupt den Anschein, daf die branchiogene Entstehung hier
nur angenommen wurde, weil gewisse Besonderheiten im Bau der Ge-
schwiilste sich bei dem seinerzeitigen Stand des Wissens nicht befrie-
digend deuten lieBen, die aber jetzt ihre Aufklarung finden. Schon aus
dieser einfachen Feststellung geht hervor, wie vorsichtig man mit der
Bezeichnung ,,branchiogen® verfahren mull, wenn sie nicht als Liicken-
biiler besseren Wissens um jedes Ansehen gebracht werden soll.

Die eben gemachten Einwidnde gelten auch fiir die Ansicht Halls,
sowie Kratssls und Stouts, die die Adenolymphome von den ,,orbitalen
Einschliissen® der Parotisanlage ableiten wollen, deren weitere embryonale
Entwicklung jedoch durchaus nicht feststeht (Weishaupi,.

Ich kann es also keineswegs als erwiesen ansehen, dafl die Adeno-
lymphome iiberhaupt auf Entwicklungsstérungen zuriickgehen, da kein
einziger, stichhaltiger Beweis hierfiir vorliegt, und alle gestaltlichen Be-
sonderheiten dieser Gewéchse, die als Beweis herangezogen wurden, in
Parallele gesetzt werden kénnen zu Strukturen der normalen Driise. Mit
diesen Ausfithrungen soll nicht behauptet werden, dafl die Entstehung
solcher Adenolymphome von in Lymphknoten versprengten Speichel-
driisenanteilen unmaglich sei, sondern nur festgestellt sein, daB hierfiir
noch kein schlissiger Beweis erbracht ist, und eine Entstehung von der
normalen, erwachsenen Driise durchaus moglich ist, ein Standpunkt,
der sich weitgehend mit dem von Carmichael, Davie und Stewart ver-
tretenen deckd. ,

d) Sogenannte Mischiumoren der Speicheldriisen. Obwohl ich zahl-
reiche sogenannte Mischtumoren der Speicheldriisen auf das Vorkommen
von Onkocyten durchmustert habe, gelang es mir nur ein einziges Mal,
sie hier nachzuweisen. Es handelte sich um eine Geschwulst der Parotis,
die in nichts Wesentlichem von dem bekannten Bau abwich. Der epi-
theliale Anteil war aufgebaut aus Schliuchen und Stringen, die aus
Zylinderzellen, Plattenepithel oder mehr oder minder indifferenten Zellen
bestanden. Im Stroma Utberwog die schleimige Umwandlung. An
mehreren Stellen sind nun sowohl Schlduche wie solide Stréange und
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Epithelnester aus Zellen zusammengesetzt, die durchaus der oben ge-
gebenen Beschreibung der Onkocyten entsprechen (s. Abb. 3). Vor
allem 148t sich wiederum die kennzeichnende Beschaffenheit des Proto-
plasmas auch in férberischer Hinsicht feststellen. Die beigegebene Ab-
bildung iiberzeugt besser als jede weitere Beschreibung von der Ahn-
lichkeit bzw. Gleichheit dieser Zellen mit den Onkocyten.

e) Cysten. SchlieBlich mag noch angefithrt werden, dafi gelegentlich
sicher zu Unrecht von Geschwiilsten der Speicheldriisen gesprochen wird,
wenn es sich um reine Cystenbildung handelt. Spreter v. Kreudenstein
beschreibt ein ,,Adenocystom mit lymphatischen Zwischengewebe in
der Parotisdriise”“. Wie aus seinen Abbildungen und dem Schnitt, den
mir der Verfasser freundlicherweise iiberliel, hervorgeht, sind ein grofler
Hohlraum und einige weite, mit ihm zusammenhéngende Génge von
Zellen ausgekleidet, die durchaus den Onkocyten bzw. Zellen entsprechen,
die wir schon in Adenolymphomen gesehen haben. Das Zwischengewebe
um solche Génge ist teilweise ausgesprochen lymphoretikuldr gebaut.
Andererseits liegen aber dem grolen Hohlraum Reste der normalen
Parotisdriise an. Fiir ein selbstindiges, geschwulstméfliges Wachstum
sowohl der Epithelien wie des Zwischengewebes besteht kein Anhalts-
punkt, so daf} ich die Verinderungen am ehesten als Erweiterung von
Ausfiithrungsgéngen bis zur Cystenbildung auffassen mdchte, wobei das
gewohnliche Epithel weitgehend in Onkocyten umgewandelt wurde.

2. Pankreas.

Geschwiilste der Pankreas, die Onkocyten enthalten, sind nicht be-
schrieben, was ja schon deswegen nicht verwunderlich ist, weil das Vor-
kommen dieser Zellen im normalen Pankreas ebenfalls unbekannt war.
Immerhin glaube ich in einem von Priesel (2) verdffentlichten ,,ungewdhn-
lichen Gewiéchs der Bauchspeicheldriise” Onkocyten erkennen zu kénnen.
Die Geschwulst safi im Pankreasschwanz und hatte den Bau eines ,,Epi-
thelkorpers bzw. war in der strangférmigen Anordnung ihrer Epithel-
zellen einem solchen oder einer Leber dhnlich. Die Tumorzellen erschienen
wechselnd grof, meist sogar groBer als Leberzellen, ihre Kerne waren
blaschenférmig, aber ,,neben mit Hématoxylin nur blafblau gefarbten
Kernen finden sich zumeist kleinere, stark gefirbte, verhiltnismiBig
reichlich auch dunkle, wie pyknotische solche®. Auch Riesenkerne
kommen vor. ,,Das Protoplasma ist feingekdrnt, farbt sich ziemlich
stark mit Eosin; die Kornelung erscheint dabei feiner als wie die Zymogen-
granulierung der acingsen Pankreaszellen.”  Stellenweise hat es den
Anschein, als ob die Granulierung ausgelaufen wire, da die Plasma-
struktur in solchen (ebilden eine feinvacuolire Beschaffenheit besitzt.*
Wir kénnen schon in dieser Beschreibung Priesels (2). und noch mehr in
den beigebrachten Abbildungen alle kennzeichnenden Einzelheiten der
Onkocytenwiederfinden.
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Ich hatte selbst Gelegenheit, Schnitte von dieser Geschwulst zu
untersuchen und fand diese Vermutung bestétigt. Zu der Beschreibung
Priesels (2) mochte ich nur einige Einzelheiten hinzufiigen, die mir im
Zusammenhang dieser Mitteilung wichtig erscheinen. Die Tumorzellen
sind nieht iiberall gleich groBl, sondern es finden sich neben Zellbalken,
die aus besonders umfangreichen Zellen mit stark gekérntem Protoplasma
aufgebaut sind, auch Gebiete, in denen die Zellen kleiner sind und einen
eher schwicher firbbaren Zelleib aufweisen (s. Abb. 23). Manchmal 148t

bk

Abb. 23. Pankreastumor s. Priesel: Virchows Arch. 267, 354 (1928). Zellbalken, die teils
aus grofen, stéarker gekérnten (linker und rechter Rand des Bildes), teils aus kleineren (Mitte
des Bildes), Zellen aunfgebaut sind. Siche auch die stdrkere VergroBerung Abb. 24,

sich auch erkennen, daB in einem dicken Zellbalken nur diejenigen Zellen,
die dem Stroma unmittelbar aufsitzen, gréBer und deutlich gekérnt sind,
wobei sich die Kdrnung besonders im basalen Zellteil bemerkbar macht
(s. Abb. 24). Gegen die Mitte des Balkens liegen dann kleinere, schwicher
gekdrnte und gefarbte Zellen. Wahrend die grofien, gekérnten Zellen
durchaus den Onkocyten entsprechen, kénnte man bei den kleineren,
helleren Elementen héchstens an eine beginnende Umwandlung denken.

Mit dieser Deutung, daB es sich um Geschwulstzellen handelt, die
wenigstens zum Teil zu Onkocyten umgewandelt sind, ist diesem Tumor
bereits ein Teil seiner Ratselhaftigkeit genommen und der Weg zu einer
Deutung getitnet. Jedenfalls fallt damit das Hindernis weg, das Priesel (2)
abhielt, diesen Tumor von den Zellen der Bauchspeicheldriise aus-
gehen zu lassen, da solche eigentiimlich gekérnten Zellen im Pankreas
nicht bekannt waren. Priesel (2) muBte, geleitet von dem ungewdéhnlichen
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Aussehen der Geschwulstzellen an eine Keimversprengung etwa von
Lebergewebe denken, machte aber selbst schon auf die Schwierigkeiten
aufmerksam, die einer solchen Deutung entgegenstehen: in histologi-
scher Hinsicht unterscheiden sich die Tumorzellen, die nirgends Galle
bilden, eben doch wesentlich von Leberzellen; in embryologischer Hin-
sicht ist eine Versprengung von Lebergewebe in den Pankreasschwanz
schwer vorstellbar.

Wenn wir jetzt die eigentiimlich gekornten Geschwulstzellen als
Onkocyten auffassen, so ist nurmehr die Frage offen, ob es sich um eine
seibstandige Wucherung von Onkocyten des Pankreas handelt, oder ob
die Geschwulstzellen vor jhrer Umwandlung zu Onkocyten andersartig
differenziert waren. Wenn auch die erste Moglichkeit nicht ausgeschlossen
ist, da wir ja Onkocyten im normalen Pankreas gefunden haben, soer-
scheint doch die 2. Annahme im Hinblick auf die oben beschriebenen
Zellbalken und kleineren, helleren Zellen wahrscheinlicher. Nun ist es
freilich schwer, an einem Tumor, dessen simtliche Zellen Onkocyten
sind, zu entscheiden, welcher Art die ihn aufbauenden Zellen vor ihrer
Umwandlung gewesen sein mégen. Immerhin kénnen wir aus der An-
ordnung der Zellen usw. gewisse Schliisse ziehen. Fragen wir uns deshalb,
ob wir Geschwiilste der Bauchspeicheldriise kennen, die — abgesehen
natiirlich von der eigenartigen, histologischen Beschaffenheit der Zellen —
in den Grundziigen denselben Aufbau zeigen wie das Prieselsche Gewichs.
Wir kénnen diese Frage durchaus bejahen, denn bei Inselzelladenomen
finden wir ebendenselben epithelkérperartigen Bau, ja auch das Ein-
wachsen von Epithelstringen in die sie umgebende Kapsel ist von Insel-
zelladenomen bekannt [s. Hamperl (5)].

Ich glaube deshalb nicht fehlzugehen, wenn ich den Prieselschen
Tumor als ein Inselzelladenom deute, in dem die Hauptmasse der Zellen
zu Onkocyten umgewandelt ist. Freilich wire auch noch an ein solides
Adenom der Bauchspeicheldriise — etwa dem der Mundspeicheldriisen
entsprechend (s. oben) — zu denken, wie es Hiickel tut. Doch sind uns
im Pankreas solide Adenome eben nur unter dem Bild des Inselzell-
adenoms bekannt. Aber wie dem auch sei, das Wesentliche unserer
Deutung besteht darin, dal uns nunmehr nichts hindert, den Prieselschen
Tumor fiir eine Geschwulst der Bauchspeicheldriise anzusehen, und daB
wir somit nicht mehr gezwungen sind, auf die in mehrfacher Richtung
unbefriedigende Annahme einer Keimversprengung zuriickzugreifen.

3. Epithelkorper.

Wenn wir im folgenden das Auftreten von Onkocyten in den Ge-
schwulstbildungen der Epithelkorper verfolgen wollen, so kénnen wir uns
zunichst auf das ausgedehnte Schrifttum stiitzen, das die Frage der
oxyphilen Zellen in den Epithelkérperadenomen behandelt. Um eine un-
nétige Aufzdhlung der Literaturangaben zu vermeiden, wollen wir die
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iibersichtliche Zusammenstellung aller bisher bekannten 160 Fille, wie
sie sich in der Mitteilung von Castleman und Mallory finden, unseren Aus-
fithrungen zugrundelegen. Diese Verfasser geben an, dafl oxyphile Zellen

?:'r.

Abb. 24. Pankreastumor s. Priesel: Virchows Arch. 267, 354 (1928). Stirkere VergrioBerung
eines Zellbalkens aus Abb. 23. Die dem Bindegewebsgeriist aufsitzenden Zellen sind
besonders deutlich gekérnt und groB (Onkocyten).

Abb. 25. 23jahr. weibl. Pr. 6243/34. Path. Inst. Wien. Epithelkdrperadenom bei Reck-
linghausenscher Krankheit. Die dem Bindegewebsgeriist aufsitzenden Zellen, acidophil
gekornt (Onkocyten).
in Adenomen verstreut oder in Form von Inseln vorkommen kénnen.
Von dem Vorkommen rein eosinophiler Adenome hitten sie sich nie
iiberzeugen kénnen, da die betreffenden Zellen immer noch einen hellen
Hof um den Kern aufwiesen, der sie als Ubergangsformen von Haupt-
zellen oder wasserhellen Zellen kennzeichnete; die im Schrifttum nieder-
gelegten Fille wiren anzuzweifeln. Jedenfalls kénnten aber die oxyphilen
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Zellen in Adenomen keine richtige, sekretorische Funktion ausiiben, da
ihr sparlicheres oder reichlicheres Auftreten in keinem Verhéltnis zu der
an den Knochenverinderungen abzulesenden, sekretorischen Wirksam-
keit der Geschwiilste stiinde. Dafiir sprache auch noch der Umstand, daf3
sie in den sekretorisch stark wirksamen Hyperplasien der Epithelkérper
so gut wie nie angetroffen wiirden.

Ich konnte mehrere Epithelkoérperchen untersuchen, die teils chir-
urgisch, teils bei der Leichenéffnung bei Recklinghausenscher Krankheit
gefunden worden waren. Bilder wie Abb. 25 scheinen die Meinung von
Castleman und Mallory zu bestitigen: In einem Epithelkorperadenom
finden sich reichlich grofle, oxyphile Zellen, deren Protoplasma den
typischen, feinkérnigen bzw. netzigen Bau zeigt. Auch die Anordnung
und Lage der Zellen 16t Vergleiche mit den Onkocyten anderer Organe,
besonders in der eben besprochenen Pankreasgeschwulst (vgl. Abb. 24
und 25) zu: In einem aus mehreren Zellagen bestehenden Epithelbalken
sind die rundlichen Epithelzellen, und zwar vorwiegend in ihren basalen,
den Gefidflen anliegenden Teilen, oxyphil verdndert, der Kern dadurch
gegen die Mitte des Balkens zu abgedringt. Um ihn herum ist die Auf-
hellungszone sichtbar, auf die sich Castleman und Mallory stiitzen, wenn
sie solche Zellen als Ubergangsoxyphile bezeichnen.

Ich habe in Hyperplasien auch Zellen gefunden, die sich ganz wie
echte Oxyphile verhalten, d.h. keinesfalls als Ubergangsoxyphile an-
zusehen sind und schlieBlich selbst ein Adenom beobachtet, das zur
Génze aus oxyphilen Zellen aufgebaut war (s. Abb. 14). Es handelt
sich um einen Zufallsbefund bei einer 55jdhrigen, knochengesunden
Frau, die in einem ihrer Epithelkérper einen erst bei der histologischen
Untersuchung festgestellten Geschwulstknoten aufwies. Dieser war im
Schnitt so gut wie kreisrund, ohne scharfe Kapsel und hing nur an einer
Stelle mit den normalen Bélkchen ohne Unterbrechung zusammen. Im
iitbrigen grenzte er sich von der Umgebung deutlich ab, fiel gewissermaBen
von selbst heraus. Als Ausdruck eines verdringenden Wachstums 1406
sich eine tangentiale Hinstellung der unmittelbar anliegenden Béalkchen
feststellen. Die den Knoten aufbauenden Epithelzellen sind in breiten
Ziigen angeordnet, zwischen denenschmale Capillaren verlaufen (s. Abb.20).
Die einzelnen Zellen grenzen sich in den Balken deutlich voneinander ab
und zeichnen sich durch ihr gleichméBig feinkérniges, stark mit sauren
Farbstoffen farbbares Protoplasma aus. Nur in wenigen fehlt diese
Protoplasmabeschaffenheit; der Zelleib ist dann fast homogen und noch
stirker oxyphil als der der feinkornigen Zellen. Die Kerne sind meist
rund, doch zeigen einige von ihnen eine Verdichtung des Chromatin-
geriistes bis zum Verschwinden der Erkennbarkeit einzelner Chromatin-
bréckel. Eingedellte pyknotische Kerne sind selten.

Es kann wohl kein Zweifel dariiber herrschen, daB wir es hier mit
einem Adenom zu tun haben, das so gut wie ausschlieflich aus Zellen
zusammengesetzt ist, die blassen oder dunklen oxyphilen Zellen ent-
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sprechen. Wir konnten die Geschwulst nicht in Serie untersuchen, doch
zeigten zahlreiche Schnitte immer wieder dasselbe Bild ; jede Beimengung
von Hauptzellen oder wasserhellen Zellen fehlte. Wir méchten daraus
nur den Schluf} ziehen, dall eben doch Adenome vorkommen, die so gut
wie allein aus oxyphilen Zellen (Onkocyten) aufgebaut sind, wobei es
wiederum offen bleiben muB}, ob es sich um eine selbstdndige Wucherung
der oxyphilen Zellen handelt, oder ob ein andersartiges Adenom vorgelegen
hat, dessen Zellen dann zu Onkocyten geworden sind. Uns erscheint
die letztere Moglichkeit durchaus nicht ausgeschlossen; jedenfalls kénnen
wir es nicht als bindenden Gegenbeweis ansehen, dafl neben den Onko-
cyten keine anderen Zellen gefunden wurden, da es eben ohne weiteres
denkbar wire, dall alle Zellen zu Onkocyten geworden sind.
4. Hypophyse.

a) Hinterlappen. Im Schrifttum sind Geschwiilste des Hypophysen-
hinterlappens beschrieben, deren Zellen sich nach iibereinstimmenden
Angaben genau so verhalten wie die Zellen der im 1. Abschnitt der vor-
liegenden Mitteilung behandelten Zellgruppen (s. Abb. 8), so dall sich
eine weitere eingehende histologische Beschreibung eriibrigt: es handelt
sich um die aueh im Hypophysenstiel nachweisbaren Knétchen, die
von Priesel erstmalig an einem grolleren Material untersucht wurden.
Wir haben oben mit Léffler in den einzelnen Zeligruppen zu Onkocyten
umgewandelte (basophile) Epithelzellen gesehen und miissen nun den-
selben Standpunkt auch fiir die gleichgebauten Geschwiilstchen ein-
nehmen. Entweder handelt es sich um eine selbstdndige Wucherung der
einmal zu Onkocyten gewordenen Epithelzellen, die immer wieder neue
Onkocyten in geschwulstmiBiger Weise hervorbringen, oder es liegen
zundchst andersartige Adenome vor, deren Zellen zur Génze umgewandelt
wurden. Ein von E.J. Kraus beschriebener Fall kann uns als wertvoll
Stiitze dieser letzteren Anschauung dienen. Er fand némlich in einem
kleinen solchen Zellknoten der Neurohypophyse neben den typischen
Onkocyten (,,blasse Zellen, die ein staubartiges, scharf begrenztes Proto-
plasma besitzen, deren Grofle aber die normaler Driisenzellen bedeutend
tibertrifft”) ganz vereinzelt basophile Zellen und meint, ,,wir koénnen
wohl den ganzen Zellkomplex als weit vorgedrungene und erst spéter
isolierte, tumorartig gewachsene, basophile Zellwucherung ansehen, bei
der es zum Verlust der spezifischen Kérnelung und zur Quellung des
Zelleibes gekommen ist*“. Ich mdchte nur hinzufigen, dafl diese von
Kraus richtig beobachtete Zellverdnderung, die er mit den Worten
,, Verlust der spezifischen Kérnelung, staubartiges Protoplasma, Quellung
kennzeichnet, eben das Wesen der Onkocyten ausmacht. Mit dieser
Deutung miissen auch alle Annahmen fallen, die diese ratselhaften
Geschwiilstchen des Hypophysenhinterlappens gleichwie die kleinen
Zellgruppen auf Keimversprengungen zuriickzufihren.

b) Vorderlappen. Aunch im Vorderlappen konnen Knétchen vor-
kommen, deren Zellen wir als Onkocyten auffassen miissen. Ldffler
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bildete einen solchen Befund ab und gab mir Gelegenheit, in die Original-
préaparate Einsicht zu nehmen (s. Abb. 15). Ich habe seiner Beschreibung
nichts wesentlich Neues hinzuzufiigen als die Deutung des Knétchens.
Sie stiitzt sich auf die geradezu schlagende Ahnlichkeit, die der vorliegende
Tumor in Aufbau, Protoplasma und Kernbeschaffenheit mit den Onko-
cyten bzw. Geschwiilsten der Epithelkorper oder auch der Speicheldriisen
aufweist, wie ein Vergleich der beigegebenen Abbildungen (Abb. 5 u. 6)
ohne weiteres deutlich macht.

Abb. 6 gibt mir aber noch Gelegenheit, auf eine irrige Deutung hin-
zuweisen, die das histologische Bild der Onkocyten leicht erfahren kann.
Die besondere GroBe der Zellen auf der einen Seite, die Kleinheit des
Kerns auf der anderen fiithren nicht so selten dazu, daf Ausschnitte von
Onkocyten auftreten, ohne dafi der Kern getroffen erscheint. Vielfach
wird nun angenommen, solchen Zellen fehle iiberhaupt der Kern. Ich
konnte mich aber davon nie iiberzeugen und méchte zumindest die
Hauptmasse dieser kernlosen Zellen als Anschnittsbilder auffassen.

¢) Hypophysenstiel. Priesel und Loffler haben im Hypophysenstiel
Knoétchen gefunden, die vollkommen denen der Neurohypophyse gleichen,
so daB die oben gegebene Deutung auch auf sie iibertragen werden kann.

5. Schilddriise.

Uber das Vorkommen von Onkocyten in Geschwiilsten der Schild-
driise kann ich nicht auf Grund eigener Fille berichten, sondern muf
mich auf Angaben und Abbildungen des Schrifttums sowie giitigst von
Prof. Wegelin tiberlassene Schnittpriparate stiitzen. Bei der Nachsuche,
ob nicht in Geschwiilsten der Schilddriise Zellen beschrieben worden sind,
die den schon normalerweise hier vorkommenden Onkocyten an die
Seite gestellt werden konnten, stoBt man sehr bald auf die ,,groBzellige
kleinalveolire Struma‘* von Langhans bzw. das ,grobzellige Adenom*
von Wegelin.

Wegelin, dessen Beschreibung wir folgen — gleiche Befunde sind
ibrigens von Miihlhaeuser und Lobenhoffer erhoben worden — legt das
Hauptgewicht auf die Epithelien, an denen , neben ihrer Grofle vor allem
die dunkle Beschatfenheit des Protoplasmas hochst charakteristisch ist.
Sie ist hervorgerufen durch eine sehr dichte und sehr feine Kdrnelung
und. starke Firbbarkeit mit Eosin“. Die Zellkerne sind meistens grof3
und blischenférmig, ,,doch kommen haufig auch kleine dunkle Kerne
vor, ja es gibt Knoten, in denen die Kerne fast durchweg hochgradig
pyknotisch sind““. Die Kerne sind oft stark exzentrisch, gegen die Mitte
der Haufen und Stringe gelegen, liegen also abseits von den Geféflen, in
ahnlicher Weise wie dies fir das Epithelkérperadenom und den Priesel-
schen Pankreastumor oben abgebildet ist. Die Anordnung der Zellen
in Stringen oder Blidschen entspricht der in den gewohnlichen Adenomen.
Langhans, Wegelin und Mihlhaeuser vergleichen die Geschwulstzellen



370 H. Hamperl: Uber das Vorkommen von Onkocyten

mit Leberzellen oder Zellen der Nebennierenrinde, ein Vergleich, der sich
auch friher erwéhnten Verfassern bei der Beschreibung der Geschwiilste
in Speicheldriisen, Pankreas und Hypophyse aufgedringt hat. Die von
Langhans beigebrachten Ab-
bildungen, besonders die
rechten Abschnitte seiner
Abb. 27 entsprechen fast
ganz der Abb. 1 Lifflers
von einem der Zellknétchen
imHypophysenhinterlappen
bzw. dem soliden Parotis-
adenom MacFarlands. In
Abb. 1 und 2 auf Tafel XV
der Arbeit Mihlhaeusers
sind deutlich der feinkérnig-
wabige Bau des Zelleibes,
seine scharfe Begrenzung
sowie die in der Zellmitte
gelegenen zackigen Kerne
zu sehen. Wegelin zieht
seibst eine Parallele zwi-
schen den groBen Zellen des
Adenoms und den oxyphilen
Zellen der Epithelkédrper-
chen, die er freilich als Aus-
gangspunkt dieser Schild-
driisengeschwiilste ablehns.

Alle diese von den groB-
zelligen Adenomen bekann-
ten Tatsachen machen es
fiir uns sehr wahrscheinlich,
daB es sich hier um Onko-
cyten handelt. An den von
Prof. Wegelin iiberlassenen
Préparaten hatte ich Ge-
legenheit, mich selbst von
der Beschaffenheit der in
Rede stehenden Zellen zu
iiberzeugen und kann die
entsprechenden Bilder der
Originalpraparate von Langhans vorlegen (s. Abb. 26). Sie stammen alle
von seinem Fall ,,Geifller” nnd bringen den teils alveoliren, teils soliden
Bau solcher Geschwiilste zur Darstellung (entsprechend etwa den Abb. 24,
25, 26 und 27 der Langhansschen Arbeit). Der Beschreibung Wegelins,

¢ Solider Epithelstrang, Zellkerne in sgeiner

GroBzellige Struma [Virchows Arch. 189, 69 (1907).

, Zellkerne gegen die Lichtung geriickt nund zackig. b Dasselbe

Mitte gelegen,

Abb. 26, Originalprépaval von Prof. Langhans. Fall Geifler,
wie a, feinkdrnige Beschaffenheit des Protoplasmas gut sichtbar,

a Driisige Lichtung (Follikel) von Kolloid erfiillt
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die er von solchen groBzelligen Adenomen gibt, habe ich nichts Wesent-
liches hinzuzufiigen. Ich méchte nur auf die eigentiimliche Beschaffenheit
des Protoplasmas, die in Abb. 24b mehr kérnig, in Abb. 24a mehr wabig
ist, hinweisen. Das in den Lichtungen zu findende Kolloid deutet darauf
hin, daB es sich urspriinglich um sezernierende Schilddriisenepithelien
gehandelt hat, da die verdnderten Zellen wohl kaum in der Lage sind,
Kolloid abzusondern. Die Liicken zwischen den Zellen, die man schon
in den entsprechenden Abbildungen Langhans’ sehen kann, sind sicher
kiinstlich entstanden. Deutlich ist auch die eigentiimliche ,, kopfstindige’
Lage (vgl. die Befunde in Speicheldriisenausfithrungsgingen und Adeno-
lymphomen) und die unregelmifBig-knitterige Beschaffenheit der Kerne
zu erkennen.

Ich glaube also annehmen zu konnen, dafl die in der groBzelligen
Struma beschriebenen, feinkdrnigen Zellen Onkocyten entsprechen.

Wihrend nun Langhans — allerdings mit einer gewissen Zuriick-
haltung — dafiir eintritt, die beschriebenen Geschwiilste wegen ihrer
histologischen Besonderheit mit den ultimobronchialen Kérperchen in
Zusammenhang zu bringen und sie gewissermafllen als Ergebnis einer
Entwicklungsstérung auffal3t, sieht Wegelin durchaus keine Notwendig-
keit, das groBzellige Adenom auf den postbranchialen Korper zuriick-
zufithren, vielmehr erscheint sein thyreoidaler Ursprung eben so sicher
zu sein wie bei den kleinzeiligen Formen. Als Beweis dafiir kann er
anfithren, dafl sich schon in gewthnlichen Adenomen die gleiche eigen-
tiimliche Zellform (Onkocyten) nachweisen lifit, wo sie ,,sogar grofle
Teile eines Adenomknotens ausschlieflich zusammensetzen und ,,oft
unmerklich in die kleinzelligen Stringe und Blaschen iibergehen®. Wir
treffen also hier auf die gleichen Gedankengiinge, wie gelegentlich des
von E.J. Kraus beschriebenen basophilen -Adenoms des Hypophysen-
hinterlappens, dessen Zellen sich zumeist in Onkocyten umwandeln und
dann nur schwer als typische Epithelien erkennbar sind. Danach miissen
wir also die groBizelligen Adenome der Schilddriise mit Wegelin fiir Schild-
driisentumoren halten, in denen, wie wir hinzufiigen mochten, die Epithel-
zellen fast zur Génze in Onkodyten umgewandelt sind.

In den iibrigen Organen, in denen normalerweise Onkocyten gefunden
sind (T'ube, Leber, Hoden ) habe ich selbst weder Geschwiilste beobachtet,
die Onkocyten enthielten, noch auch im Schrifttum solche Fille ver-
zeichnet gefunden.

Die im vorhergehenden Abschnitt behandelten onkocytenhaltigen Ge-
schwiilste gehdren alle zur Gruppe der gutartigen Tumoren, so dafl wir
zum Schlull noch die Frage aufwerfen miissen, ob nicht auch in Krebsen
gelegentlich eine Umwandlung der Krebszellen zu Onkocyten beobachtet
wird. Wenn die oben gegebene Deutung der groBzelligen Adenome der
Schilddriise richtig ist, so wiirden wir bereits iiber ein Beispiel des Vor-
kommens von Onkocyten in bosartigen Geschwiilsten verfiigen. Langhans

Virchows Archiv. Bd. 298. 25a,
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beschreibt nédmlich 2 Félle von malignem, groBzelligem Adenom, das
dieselbe oben als Onkocyten gedeutete Zellform auch in Metastasen ent-
halten haben soll. Freilich hat Wegelin diese Beobachtungen von Lang-
hans an dessen Schnitten zwar bestétigen, aber an seinem eigenen Mate-
rial nie wiederholen kénnen, so daf es sich offenbar um ein auerordentlich
seltenes Vorkommen handelt. Die Abb. 21 einer Lebermetastase des
Falles ,,Beetschen” von Langhans zeigt auch tatséichlich grofite Ahn.
lichkeit mit den onkocytenhaltigen Tumoren anderer Organe, insbesondere
der Epithelkérperchen, wie man auch durch Vergleich mit Abb. 20
leicht feststellen kann.

Abgesehen von diesem Beispiel verfiige ich iiber keinen einzigen
sicheren Fall von Onkocyten in Krebsen. Wohl habe ich Zellen gesehen,
die onkocytendhnlich waren, dooh wage ich es nicht, sie ohne weiteres
als solche zu deuten.

Zusammenjassung zu Teil I1.

Legen wir uns nun die Frage vor, ob sich aus dem Befund von Onko-
cyten in Geschwiilsten neue Gesichtspunkte fiir die Deutung dieser Zellen
iiberhaupt ergeben. Zunéchst ist zu betonen, daB die durch Abbildungen
erhirtete Ahnlichkeit zwischen dem Onkocytenvorkommen in den Ge-
schwiilsten verschiedener Organe und auch in normalen Organen eine
weitere Stiitze fiir unsere oben ausgesprochene Ansicht bedeutet, daf
das Auftreten von Onkocyten einen Vorgang darstellt, der nicht auf ein
Organ und eine Geschwulst beschrankt ist, sondern viel weitere all-
gemeine Bedeutung hat. Ich wiirde es deshalb fiir unrichtig halten,
irgendeine der erwihnten Geschwiilste mit dem Namen ,,Onkocytom‘
zu belegen, wie es die amerikanischen Verfasser fiir das Adenolymphom
der Speicheldriisen vorgeschlagen haben: entweder nennt man alle die
entsprechenden Geschwiilste in Speicheldriise, Pankreas, Hypophyse,
Epithelkorperchen und Schilddriise so und keine von ihnen. Da die
meisten der Tumoren bereits andere Namen tragen, wiirde es sich meiner
Meinung nach empfehlen, zu den anerkannten Bezeichnungen wie Adenom,
Adenolymphom usw. bloB den Zusatz zu machen: ,mit geringer oder
iiberwiegender oder ausschlieBlicher Ausbildung von Onkocyten®.

Am schwierigsten ist das Vorhandensein von Onkocyten in neuge-
bildeten Geschwulstgeweben mit der Tatsache in Einklang zu bringen,
daB wir normalerweise Onkocyten ganz iiberwiegend im Alter bzw.in
alternden Organen finden. Immerhin lieBe sich auch dieser Widerspruch
durch die durchaus nicht so hypothetische Annahme erkliren, die Zellen
der Qeschwiilste alterten frither als normale Organzellen, durchliefen
also ihren Lebensweg von der indifferenten Zelle iiber die zur sekre-
torischen Leistung befdhigte bis zu den Altersformen der Onkocyten
schneller als die gewohnlichen Zellen. Ich bin mir aber wohl bewuft, dal
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diese Annahme eben nur eine Annahme ist, und dal jede andere einst-
weilen unbekannte Einwirkung auf die Lebenstéitigkeit der Zelle, die
im Alter, bei gewissen Krankheiten (Basedow) sowie in Geschwiilsten
auftreten kann, ebenso zur Erklirung herangezogen werden kénnte.

Schon im 1. Teil der Mitteilung wurde darauf hingewiesen, daf gerade
bei der Untersuchung der Epithelkérperchenadenome sich die mangelnde
sekretorische Leistung der oxyphilen Zellen (Onkocyten) deutlich er-
weisen liel (Castleman und Mellory). In demselben Sinn spricht auch
der Pankreastumor Priesels, wenn wir ihn als Inselzelladenom mit Gber-
wiegender Bildung veon Onkocyten auffassen; hitten die Zellen ihre
sekretorische Fahigkeit beibehalten, so waren unbedingt hypoglykamische
Krankheitszeichen zu erwarten gewesen.

Uberblicken wir unsere Onkocytenbefunde in den Geschwiilsten
einzelner Organe, so miissen wir gestehen, dal} sich die Einfithrung
dieses Begriffes in die Geschwulstlehre als recht fruchtbringend erwiesen
hat. Geschwiilste, die in ihrer Deutung hauptsichlich deswegen strittig
waren, weil man die eigentiimlichen, groflen, acidophil gekérnten Zellen
nicht recht einzuordnen wullte, konnten so einem besseren Verstdndnis
zugefihrt werden. Bei dieser Um- bzw. Neudeutung vielfach bereits
bekannter Geschwiilste fillt ein bemerkenswerter Umstand anf: Immer
wieder stieflen wir auf die Annahme, dall die betreffenden Tumoren aus
Keimversprengungen oder Entwicklungsstérungen entstanden seien;
da — wie es Kraissl und Siout kurz und biindig fiir die Mundspeichel-
driisen ausgedriickt haben — sie aus Gewebe aufgebaut sind, das in der
normal entwickelten Parotis nicht gefunden wird“. Derselbe Gedanken-
gang schwebte wohl auch anderen Verfassern in entsprechenden Fillen
vor, wenn sie ihn auch nicht so unverhohlen zum Ausdruck gebracht
haben. Wir sollten daraus doch die Lehre ziehen, mit der Annahme von
Keimversprengungen oder Enbtwicklungsstorungen als Ursache der Ge-
schwulstentstehung vorsichtiger umzugehen und uns davor zn hiiten,
sie nur deswegen zu Hilfe zu nehmen, weil wir im Augenblick keine andere
einleuchtende Erklirung ritselhafter Gewebsstrukturen zur Hand haben,
die vielleicht eine kommende Zeit bringen mag.

Zusammenfassung.

1. Verfasser hat vor Jahren eine eigentiimliche Verdnderung der
Epithelzellen in den Mundspeicheldriisen beschrieben, die sowohl die
Zellen der Driisen selbst, wie die ihrer Ausfiihrungsginge betrifft: Sie
besteht in einer gelegentlich an Ubergangsbildern zu verfolgenden Um-
wandlung des Protoplasmas, das schlieBlich einen gleichmaBig feinkérnig-
wabigen Bau aufweist, wihrend der Kern dichter, eckig, pyknotisch wird.
Fiir solche Zellen hat Verfasser den Namen Onkocyten vorgeschlagen.
In der vorliegenden Mitteilung wird derselbe Vorgang bzw. dasselbe

25*
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Endergebnis an den exkretorischen Zellen des Pankreas, den Zellen der
Epithelkorper (Welshsche, oxyphile Zellen), Hypophyse (Vorderlappen,
Auskleidung der Rathkeschen Cysten, Zellansammlungen im Hinterlappen,
im Stiel), Schilddriise (acidophile Zellen Askanazys) und Tuben nach-
gewiesen; auch gewisse Zellen in Leber und Hoden diirften hierher zu
zéhlen sein. Wenn auch der Vorgang grundsétzlich an allen genannten
Orten derselbe ist und die betroffenen Zellen dadurch einander weit-
gehend dhnlich werden, so kann doch das rein gestaltliche Zustandsbild
abhiingig vom Bau des Organs und der fritheren Differenzierung seiner
Zellen in gewissen Grenzen schwanken. Man kénnte die Umwandlung
von Organzellen zu Onkocyten, wobei gleichzeitig ihre frithere Differen-
zierung zugunsten neu auftretender Formbesonderheiten schwindet,
als ,,Umdifferenzierung* oder — in einem weiteren Sinne — auch als
Entartung bezeichnen, da die urspriingliche Zelleistung sicherlich be-
eintrachtigt, wenn nicht ganz aufgehoben ist. Das Auftreten der Onko-
cyten ist vorwiegend, wenn auch nicht ausschliellich an das Altern des
Organismus gekniipft.

I1. Derselbe Vorgang kann sich auch an Geschwulstzellen abspielen,
wenn auch die hier auftretenden Onkocyten nicht immer die Regel-
méBigkeit ibres Baues aufweisen wie in gesunden Organen. Awuch die
Moglichkeit einer selbsténdigen Wucherung von Onkocyten wire in
Betracht zu ziehen, da gelegentlich amitotische Kernteilungen in ihnen
zu finden sind. Neben den Onkocyten enthalten fast alle in Betracht
kommenden Geschwiilste auch anderes differenzierte oder undifferenzierte
Epithelzellen. In den Geschwiilsten der Mundspeicheldriisen kommen
Opkocyten in Form umschriebener hyperplastischer Wucherungen, in
soliden Adenomen, in den sogenannten Adenolymphomen, in den Misch-
tumoren sowie als Auskleidung von Cysten vor; im Pankreas hat Priesel
einen eigenartigen Tumor beschrieben, der offenbar hauptséchlich Onko-
cyten enthélt; im Bereich der Epithelkirperchen findet man Onkocyten
sowohl in Adenomen als auch hyperplastischen Wucherungen; im Vorder-
lappen der Hypophyse hat Liffler einen kleinen aus Onkocyten aufge-
bauten Knoten beschrieben;. Zellknétchen im Hinterlappen der Hypo-
physe (Sternberg, Priesel, Liffler) werden als geschwulstmaBige Anhdu-
fungen von Onkocyten gedeutet; das groBzellige Adenom der Schilddriise
(Langhans, Wegelin) besteht zum gréBten Teil aus Onkocyten, doch
konnen diese auch in gewdéhnlichen Adenomen vorkommen (Wegelin);
in der bésartigen (metastasierenden) Form des groBzelligen Adenoms
lassen sich ebenfalls Onkocyten nachweisen. Das Auftreten von Onko-
cyten in Geschwiilsten wire vielleicht durch die Annahme eines schnel-
leren Alterns der Geschwulstzellen zu erkldren.
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