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Der Einfluf des Thymus und seiner Verdnderungen auf Gesundheit
und Krankheit ist teilweise noch ungeklirt. Besonders iiber die Be-
ziehungen zwischen Thymus und Myasthenie findet man die wider-
sprechendsten Ansichten. Vor allem ist es umstritten, ob ein Tumor des
Thymus eine Myasthenie hervorrufen kann oder nicht. Herr Prof. Réssle
stellte mir eine Anzahl von ihm gesammelter und weitere in jiingerer
Zeit am Institut zur Beobachtung gekommener Thymusgeschwiilste
zur Bearbeitung zur Verfiigung; im Besonderen sollte versucht werden,
etwaige Besonderheiten der bei Myasthenie anzutreffenden Tumoren
ausfindig zu machen. Die heute noch auseinandergehenden Ansichten
iber die Entwicklung der Thymusdriise und die Natur ibrer endgiltigen
Bestandteile, besonders der Rindenzellen, darf fiir das Folgende voraus-
gesetzt werden.

Ob eine Hyperfunktion des Thymus in Form einer Thymuspersistenz,
Hyperplasie oder eines Tumors, als Ursache der Myasthenia gravis anzu-
sprechen ist, ist vollkommen ungekldrt. Man findet im Schrifttum zahl-
reiche Vertreter der Anschauung, die dies bejahen, und andere wieder,
welche einen ursichlichen Zusammenhang zwischen Thymus und My-
asthenie strickt ablehnen.

Oppenheim war der erste, der auf eine Hyperplasie oder Persistenz des Thymus
bei Myasthenie hinwies, thm schlossen sich dann Link und in neuerer Zeit auch
Curschmann an. Letzterer fand bei 55% der Fille Thymuspersistenz, Hyperplasie
oder Tumor. Schaffer, Kundrat, Paltouf und andere behaupten, die Hyperplasie
oder Persistenz sei nicht die Ursache, sondern der Ausdruck einer konstitutionellen
Stérung, die zur Myasthenie fithren kann. Weigeri beschrieb einen Thymustumor
mit Myasthenie und fand dabei in den Muskeln perivasculire, kleinzellige Infiltrate,
die er fiir Metastasen des Tumors hielt, da er in diesem reichlich Blut und Lymph-
gefafle fand, die mit kleinen Zellen vollgepropft waren. Es wurden seit der Beob-
achtung Weigerts viele Fille von Myasthenie und widersprechende Ansichten iiber
die Natur der Syntropie mit Thymustumoren vertreten. Fiir die thymogene Genese
spricht aber sicher die Mitteilung von Schuhmacher und Roth:

Es handelte sich um eine 22jahrige Pat., die die Ziiricher Chirurgische Klinik
wegen hochgradigen Basedows und Myasthenie aufsuchte. Bei der Durchleuchtung

fand sich ein tumorverdachtiger Schatten im vorderen Mediastinum, und auf elek-
trische Reizung zeigten die Muskeln eine myasthenische Reaktion. Beider Operation
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wurde ein Teil der Struma und der ganze Thymus entfernt. Schon nach 14 Tagen
zeigte sich eine weitgehende Besserung der myasthenischen Symptome, und die Pat.
konnte entlassen werden. Diese wurde spéter noch nachuntersucht, und dabei fanden
sich keine myasthenischen Symptome mehr, der Basedow jedoch hatte sich nicht
vollkommen gebessert; deshalb mullite eine zweite Operation angeschlossen werden.
Die histologische Untersuchung des Tumors ergab damals eine Hyperplasie des
Thymus.

Vor kurzem hat Adler tiber Versuche aus der Sauerbruchschen Klinik
berichtet, wonach es ihm gegliickt ist, durch Implantation von Thymus-
gewebe junger Hunde und Kélber bei 4lteren Hunden einen Zustand
bhervorzurufen, bei dem auf elektrische Reizung hin eine spezifisch
myasthenische Reaktion ausgelost werden konnte; die Hunde machten
auch einen sehr schlappen Eindruck. Mit Prostigmin konnten alle Sym-
ptome sofort zum Schwinden gebracht werden.

Die folgende Mitteilung setzt sich zur Aufgabe, einige bisher unbe-
kannte oder ungewdhnliche Formen von Thymusgewéchsen zu beschrei-
ben und die mit Myasthenie verbundenen Fille besser zu kennzeichnen.

Zur Anerkennung einer vom Thymus ausgehenden Geschwulst gegen-
iiber anderen des vorderen Mediastinums miissen strenggenommen fol-
gende Kennzeichen gehéren:

1. Makroskopisch: Der Tumor mul} im vorderen Mediastinum liegen,
dem Herzbeutel kappenférmig aufsitzen, in seiner Form dem Thymus
gleichen, lippchenformig gebaut und von einer Kapsel umgeben sein.

2. Histologisch: Der Tumor mufl den normalen Thymus in seinem
Aufbau nachahmen, also aus einem nicht faserbildenden Reticulum mit
eingestreuten, lymphoiden Zellen bestehen. Hassallsche Korperchen
festigen die Diagnose, miissen aber nicht unbedingt vorhanden sein, da
sie auch im normalen Thymus fehlen kénnen (Hammar).

Diese Forderungen sind nicht immer zu erfiillen, teils deshalb, weil bei
bésartigen thymogenen Tumoren die Organgrenze so itberschritten wird,
daB der Ausgangspunkt bei makroskopischer Betrachtung unklar werden
kann, teils aus dem Grunde, weil die histologische Mannigfaltigkeit weit
iiber die Wiederholung der fiir die Thymusdriise eigenartigen Gewebs-
formationen hinausgeht, zumal die Rindenzellen keine sicheren Erken-
nungsmerkmale gegeniiber Liymphocyten besitzen. Wir lassen absichtlich
Fille von Lymphosarkom des Mediastinums als zu unsicher und zu
bekannt im folgenden auller acht.

Fall 1. (Auszug aus dem Krankenblatt der Psychiatrischen und Nervenklinik,
Charité Berlin.) 50j. Mann. Bis auf eine luische Infektion mit 24 Jahren und an-
schlieBender Kur (Wa.R. war dann immer neg.) niemals ernstlich krank. Seit
Msrz 1936 immer mehr zunehmende Miidigkeit und Schwiche. Konnte dann nun
mehr mit Mithe essen und den Kopf gerade halten. Bei der Aufnahme in die Klinik
fand man in den befallenen Muskelgruppen bei elektrischer Reizung myasthenische
Reaktion. Zuerst brachte eine Behandlung mit Prostigmin eine schlagartige Besse-
rung der Krankheit. Bald aber lie die Wirkung des Prostigmins nach und unter
den Zeichen einer Atemlihmung trat der Tod ein.
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Sektionsbefund. S.-Nr. 790/36. Protokoll gekiirzt: Nach Ersffnung der Brust-
hohle fand sich an Stelle des Thymus ein ungefdhr 7:4:3 cm grofer, grobknotiger
Tumor von ziemlich fester Beschaffenheit (Abb. 1). Ein ungefihr walnuBgroBer
Knoten am unteren Ende fihlte sich ziemlich weich an. Mit seinem oberen Pol
reichte der Knoten ungefahr bis zur Hohe der Bifurkation. Nach unten zu saf er
dem Herzbeutel auf, war aber mit diesem nur durch lockeres Bindegewebe ver-
bunden. Der Tumor lieB sich isolieren, war nur mit seiner Hinterflache fest mit der
Umgebung verwachsen und grenzte sich sonst gegen die Nachbarorgane scharf ab.
Auf der Schnittfliche war der Tumor markig, grauweill, durch eine derbe Kapsel
gut abgegrenzt und durch Bindegewebssepten in
einzelne Léppchen unterteilt. Ein Knoten am
unteren Pol war von einer nuBgroBen, gelben
Nekrose fast vollkommen eingenommen. Die Kranz-
gefiBe zeigten eine starke einengende Lipoidsklerose.
Im Herzmuskel einzelne kleine Schwielen; geringe
Hypertrophie und Dilatation der rechten Kammer.
Sonst wurden keine wichtigen Befunde erhoben.
Die Muskulatur war fiir das freie Auge ohne sicht-
bare Verinderungen. Zur histologischen Unter-
suchung wurden eingelegt: Je eine Scheibe aus
dem unteren, mittleren und oberen Anteil der
Geschwulst, verschiedene Muskelgruppen, Zentral-
nervensystem, Schilddriise und Epithelkorperchen.

Histologischer Befund: Der Tumor ist durch
eine bindegewebsreiche, kernarme Kapsel gut be-
grenzt und durch von der Kapsel abgehende Septen
in scharf voneinander geschiedene, kleinere Lapp-
chen unterteilt. Die Kapsel ist an der Hinterfliche
des Tumors, besonders nahe dem unteren Pol, auf-
gesplittert und von perivasculéren, lymphoiden Zell-
infiltraten durchsetzt. An mehreren Stellen sind
in der Kapsel selbst kleine Knoten von Tumor-
gewebe, die aber scharf begrenzt sind. AuBerhalb
der Kapsel finden sich auch kleine Reste von
Thymusgewebe mit Hassallschen Korperchen. Der Abb. 1. Fall 1. Lymphoepithe-
Tumor besteht‘m der Hauptmasse aus kleinen ;- 70 0. .desy?ﬁ)mui (@),
runden Zellen mit schmalem Protoplasmasaum und Schilddriise (b), Trachea (c).
rundem, stark farbbarem, wenig strukturiertem (*/10 natiirlicher GrdBe.)
Kern. Diese Zellen liegen in einem Maschenwerk,
welches durch Protoplasmafortsitze plasmareicher, heller Zellen mit blédschen-
formigem, ovalem Kern gebildet wird. Silberfibrillen gehen nur von den Gefifien
und Septen aus. Am Rande der Tumorldappchen wird das Zellgefiige lockerer, die
lymphoiden Zellen treten an Zahl zuriick, die Reticulumzellen werden saftreicher
und scheinen feine Bindegewebsfasern zu bilden, die sich in dem dort locker ge-
bauten Bindegewebe der Septen verlieren. Bei Farbung nach Masson sieht man
eine allmablich dichter werdende, faserige, blau gefirbte Grundsubstanz. Die
Reticulumzellen werden hier also allmahlich zu Bindegewebszellen. An solchen
Stellen strahlen bei Silberimprignation feinste Fasern vom Bindegewebe her
zwischen die einzelnen Tumorzellen ein. In den Bindegewebsliicken sind ver-
einzelt lymphoide Zellen zu sehen. An mehreren Stellen liegen im Tumor selbst
konzentrisch geschichtete, epitheliale Zellhaufen (Hassallsche Kérperchen) (Abb. 2).
Die zentral liegenden Zellen zeigen herabgesetzte oder geschwundene Kernfirb-
barkeit. Die randwirts gelegenen hingegen stehen durch Protoplasmafortsitze
mit dem umliegenden Reticulum in Zusammenhang. Manchmal scheinen mehrere

Virchows Archiv. Bd. 300. 21
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Hassallsche Korperchen zusammenzuflieBen (Abb. 2). Die schon makroskopisch
sichtbare haselnuBgrofie Nekrose farbt sich schwach blau und besteht aus homo-
genen kornigen Massen mit wetzsteinartigen Liicken. Mit Sudan ITI lassen sich
stellenweise statt der Liicken Cholesterinnadeln darstellen. Am Rand der Nekrose
liegen einzelne kugelige Fettkornchenzellen mit wabigem Protoplasma. In fast
allen untersuchten Muskeln fanden sich ziemlich reichliche, lymphocytare, peri-
vasculire Infiltrate. Daneben Wucherung der Muskelkerne. Die Querstreifung
iiberall zu sehen. In der Schilddriise, den Epithelkorperchen und dem Zentral-
nervensystem keine krankhaften Verinderungen nachweisbar.

Diagnose: Gutartiger lymphoepithelialer Tumor des Thymus bei Myasthenie.

Abb. 2. Fall 1. Hassallsches Kérperchen in einem lymphoepithelialem Tumor des Thymus
mit Uberwiegen der kleinen Rundzellen. (630fach vergroSert H.E.)

Fall2. (Auszug aus dem Krankenblatt der Chirurg. Klinik der Charité Berlin
[ausfithrlich bei H. Adler: Dtsch. Z. Chir. 1937 in Vorbereitung]). 40j. Weib.
Bis 1931 waren keine myasthenischen Symptome vorhanden. Von dieser Zeit an
mit kurzen Unterbrechungen immer wieder krank; das Krankheitsbild ver-
schlimmerte sich bei jeder Wiederholung. 1933 bei Durchleuchtung Verschattung im
vorderen Mediastinum. 1935 Ausbleiben der Menses. Anfang 1936 Verdacht auf
Myasthenie und positive myasthenische Reaktion. Auf Prostigmin Besserung. Sie
wurde dann von ihrem Bruder, der selbst Arzt ist, zu Gebeimrat Sauerbruch gebracht,
weil er meinte, daBl man durch eine eventuelle Operation des Tumors (Thymus-
tumor ?) eine Heilung erzielen konnte, da doch anscheinend zwischen Thymus und
Myasthenie ein Zusammenhang bestehe. Nach einer Vorbehandlung mit Prostigmin
wurde dann die Operation durchgefiihrt, 8 Tage spiter starb dann die Kranke an
den Folgen einer Mediastinitis, wie die Sektion (8.-Nr. 914/37) bestatigte.

Operationspriparat (Abb. 3). Es handelte sich um einen iiber mannsfaust-
grofien, runden, bindegewebig gut abgekapselten, derben, grauweifilen Knoten mit
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ziemlich glatter Oberfliche. Von der Kapsel ging ein schmaler Stiel ab, der nach
Angabe der Klinik, nach Auslésung des Tumors aus dem vorderen Mediastinum,
scharf durchtrennt wurde. Dieses Gewebsstiick bestand aus einzelnen, bis klein-
erbsengroBen, grauweillen Knoétchen und Fettgewebe. Auf der Schnittfliche zeigte
der Knoten eine markige Beschaffenheit und Andeutung einer Lappchenzeichnung,
durch Septen, die von der umgebenden Kapsel in den Tumor einstrahlten. In der
Mitte war ein ungefihr zehnpfennigstiickgroBer, dreieckiger, scharf begrenzter,
gelber, trockener, ziemlich derber Herd sichtbar.

Histologischer Befund: Zur histologischen Untersuchung wurden aus der Peri-
pherie und dem Zentrum des Knotens, aus dem Stiel und der Wand der Operations-
hohle Stiicke entnommen. Ferner wurden noch verschiedene Muskelgruppen, Herz,

Abb. 3. Fall 2. Lymphoepithelialer Tumor des Thymus (¥/;, natiirlicher GroBe).

zentrales Nervensystem, endokrine Driisen und parenchymatdse Organe unter-
sucht. Die Héhlenwand bestand aus einem leukocytdr infiltrierten Granulations-
gewebe mit fleckférmigen (Gewebsnekrosen, teilweise netzartigen Fibrinausschei-
dungen, und aus Fettgewebe mit Resten von Thymusgewebe und verkalkten Hassall-
schen Korperchen. Der Haupttumor ist von einer zellarmen bindegewebigen Kapsel
umgeben und besteht aus einem Maschenwerk von ziemlich groBen, epitheldhnlichen
Zellen mit hellem, groBem, rundem oder ovalem blaschenférmigem Kern und sich
verzweigenden, untereinander zusammenhéngenden Plasmafortsitzen. Dieses Netz-
werk ist vollgepfropft mit kleinen runden, lymphocytenahnlichen Zellen, schmalem
Protoplasmasaum und kleinem, rundem stark farbbarem Kern mit Andeutung
von Radspeichenstruktur. Mit Silberimpragnation konnten nur sehr wenige, von
den GefaBscheiden und den Septen ausgehende, zwischen die Zellen einstrahlende
Gitterfasern nachgewiesen werden. Die Hauptmasse des Tumors frei von Silber-
fibrillen. Im Zentrum entsprechend dem makroskopisch sichtbaren gelben Fleck
ein homogen rosarot gefarbter Herd mit stellenweise zahlreichen wetzsteinartigen
Cholesterinliicken. Am Rand dieses Herdes einzelne, noch in diesem liegende, grofe,

21%
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runde bis ovale Zellen mit hellem, wabigem Protoplasma und blaschenférmigem,
hellem, rundem, vom Zentrum abgeriicktem Kern. Mit Sudan ITI firben sich diese
Zellen und einzelne der Cholesterinliicken rot. In der Umgebung dieses Herdes
und nahe der Kapsel besteht die Geschwulst nur aus einem von epitheloiden Zellen
gebildeten Maschenwerk mit wenigen oder fast gar keinen eingelagerten lymphoiden
Zellen (Abb. 4). Die epitheloiden Zellen sind da ziemlich gequollen und abgerundet.
Manchmal liegen sie auch frei als groBe, ovale Zellen in den Liicken. Um die Gefaf3-
scheiden und in den Spalten des Bindegewebes sind die lymphoiden Zellen oft reihens
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AbDb. 4, Fall 2. Abwanderung der kleinen Rundzellen aus den Maschen des Reticulumas.
(275tach vergroBert H. H.)

férmig angeordnet und haben dann kubische Form. Die der Kapsel anliegenden
Zellen sind ebenfalls reihenférmig in mehreren Lagen parallel mit dieser verlaufend
angeordnet. Auch hier haben die lymphoiden Zellen kubische Form. Die epitheloiden
Zellen hier nur sehr spirlich vorhanden. Am Abgang des Stiels ist die Kapsel in
Form von Bindegewebsziigen aufgesplittert. Zwischen diesen schieben sich Zell-
stringe vor und infiltrieren an einer Stelle diffus die Kapsel. AuBerhalb dieser,
im Stiel selbst, zeigt sich, daBl die makroskopisch sichtbaren Knétchen in ihrer
Bauart dem Haupttumor véllig gleichen. Diese Knotchen grenzen an Reste von
Thymusgewebe und bewirken infolge expansiven Wachstums, daB sich die Thymus-
zellen réihenformig, parallel zu der Begrenzung der Knétchen verlaufend, anordnen
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(Abb. 5). Bei einem mengenméaBigen Vergleich von lymphoiden und epitheloiden
Zellen scheinen die ersteren zu uberwiegen. Hassallsche Korperchen oder diesen
dhnliche Zellanordnungen konnten nicht gefunden werden. In den untersuchten
Muskeln besteht eine maBige Kernwucherung der Muskelfasern. Zwischen den Fasern
ist stellenweise das Bindegewebe etwas vermehrt. Untergang von Muskelfasern ist
nicht zu sehen. In der Bauchmuskulatur, Biceps, Deltoideus und Masseter sieht man
lymphocytére, perivasculir angeordnete Infiltrate, die zwischen den’einzelnen

Abb. 5. Fall 2. Vorwuchern von Tumorgewebe (a) gegen Reste von Thymusgewebe (b).
Uberwiegen der kleinen Rundzellen im Tumor. (120fach vergrifert H. E.)

Muskelfasern vordringen und diese dabei auseinanderdringen. An den dbrigen
untersuchten Organen keine krankhaften Verédnderungen.

Diagnose: Gutartiger lymphoepithelialer Tumor des Thymus bei Myasthenie.

Fall 3. (Auszug aus dem Krankenblatt der Chirurgischen Klinik der Charité
Berlin.) 47j. Mann, war immer zart und bleichsiichtig. Seit 20 Jahren besteht
ein Lungenspitzenkatarrh. Friher nur alle paar Jahre, jetzt 4—6mal im Jahr,
ein paar Tage sehr schlapp, etwas Temperatur. Nie Auswurf. Februar 1928 fand
man einen ungefihr uhrglasgrofen, scharf begrenzten, der rechten Herzgrenze
anliegenden Schatten. Dieser nahm in den folgenden Jahren langsam an Grofe zu
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und hatte jetzt Faustgrofe erreicht. Anfangs hatte der Pat. keine Beschwerden,
doch dann kam es zu allméhlich zunehmender Kurzatmigkeit, Herzklopfen und
Druckgefiibl in der Brust, niemals Husten, Auswurf oder Gewichtsabnahme. Bei
der Aufnahme in die Klinik leichte Cyanose des Gesichts und geringe Dyspnoe
beim Sprechen. Keine VergroBerung der Schilddriise oder Lymphdriisenschwel-
lungen. Da der Tumor bei der Durchleuchtung eine scharfe Grenze darbot, ent-
schloB sich Geheimrat Sauerbruch zur Operation; mittels Radikaloperation wurde
ein iibermannsfaustgroBer Tumor entfernt, der sich ohne groBlere Miithe aus der
Kapsel ausschélen lieB. 2 Tage spiter plotzlich starkes Ansteigen des Pulses in
Verbindung mit Atemnot. Es wurde dann durch Punktion der Pleurahohle 700 cem
klarer, etwas blutiger Ergull abgelassen. Bakteriologisch wurden in diesem hamo-
lysierende Streptokokken nachgewiesen. Pat. fithlt sich nach der Punktion ganz
wohl. Nach 3 Tagen aber kam es zu plotzlichem todlichem Kollaps.

Sektionsbefund. S.-Nr. 506/30. Auszug aus dem Protokoll: Eitrige Phlegmone
der Subcutis in der Nachbarschaft der Hautwunde. Von da ausgehend hatte die
Phlegmone auf das vordere und hintere Mediastinum tbergegriffen und durch
Fortschreiten auf die Pleura der linken Seite zu einer eitrigen fibrindsen Pleuritis
gefithrt. Kompressionsatelektase beider Lungen, besonders der rechten. Tumor-
reste oder Metastasen konnten nicht gefunden werden. Operationspraparat: Der
Knoten war ziemlich derb, von allen Seiten mit einer festen fibrésen Kapsel um-
geben und zeigte eine geringe Lappung. Auf der Schnittfliche markig. Von der
Kapsel ausgehend zogen nur kleinere Septen in den Tumor hinein. Die Schnitt-
flache war bezirksweise blutrot gefleckt, und diese Flecken setzten sich nicht scharf
gegen das iibrige Geschwulstgewebe ab.

Histologischer Befund: Es wurden mehrere Scheiben vom Rande und von
der Mitte des Tumors untersucht. Der Tumor baut sich aus einem ziemlich weit-
maschigen, feinen Reticulum auf, welches aus groBen plasmareichen Zellen mit
hellem blaschenférmigem, meist ovalem Kern besteht. Die Netzlicken sind mit
kleinen lymphoiden Zellen mit schmalem Protoplasmasaum und dunklem, rundem,
stark farbbarem Kern vollgepropft und diese Zellen tiberwiegen der Zahl nach.
Silberfibrillen bildet die Geschwulst keine, es liegen nur einzelne Gitterfasern von
den GefaBen oder Septen stammend zwischen den Zellen. In verschiedenen Bezirken
kann man reichliche Blutungen wahrnehmen. Vereinzelt sind diese Blutungen
so zahlreich, daB die dazwischenliegenden Geschwulstzellen zu Stringen angeordnet
sind und als Septen diese Blutseen voneinander scheiden. Die Septen selbst bestehen
dann nur aus epitheloiden Zellen, die lymphoiden fehlen dort fast vollstandig. Solche
Stellen sehen einem Kavernom sehr &hnlich. Keineepitheliale Zelthaufen und Hassall-
sche Korperchen in diesen Schnitten nachweisbar. Die ganze Geschwulst ist durch
eine zellarme, ziemlich dicke, fibrése Kapsel gut gegen die Nachbarschaft abgegrenzt.
Manchmal sind jedoch die Bindegewebsfasern der Kapsel auseinandergedringt und
in den Spalten liegen dann reihenférmig aneinandergedriickte und so kubisch
gewordene lymphoide Zellen. Auflerdem enthalt sie Ansammlungen von groBen,
lipoblastendhnlichen Zellen mit feinblasigem Protoplasma und kleinem, etwas
exzentrischem Kern. An einer Stelle auBlerhalb der Kapsel beobachtet man von
kernarmen Bindegewebsziigen eingeschlossene, reich verzweigte, schmale Spalt-
riume von einschichtigem Epithel, welches einer lymphoiden Zellage aufsitzt,
ausgekleidet. Im Stroma sind grofere und kleinere Lymphocytenhaufen, die
manchmal in die unter dem Epithel liegenden lymphoiden Zellagen iibergehen.
Ferner liegen im Stroma kleine Inseln von lymphoepithelialem Gewebe mit Kalk-
kugeln, anscheinend verkalkte Hassallsche Korperchen, und Reste von Thymus-
gewebe. In den Spaltraumen das Epithel streckenweise zapfenférmig in die Lichtung
vorgetrieben, und im Stroma dieser Zapfen reichlich mehrkernige, unregelmaBig
geformte, plasmareiche Riesenzellen und epitheloide und lymphoide Elemente.
Stellenweise auch kleine solide Zellnester mit angedeuteter Wirbelstellung.
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Tindeutige Bilder von Hassallschen Korperchen finden sich aber im Tumor selbst
nicht.

Diagnose: Gutartiger lymphoepithelialer Tumor des Thymus.

Fall4. (Auszug aus dem Krankenblatt der Ohrenklinik der Charité Berlin.)
13 Monate altes Madchen. Das Kind wurde wegen einer Geschwulst in der Gegend
des rechten Warzenfortsatzes in die Klinik gebracht. Man wollte den Tumor operativ
entfernen, doch gelang dies nicht vollkommen, da er unter Zerstérung des Knochens

Abb. 6. Fall 4. Umwandlung von Reticulumzellen in Bindegewebszellen und Schwinden
der kleinen Rundzellen. (225fach vergréfert, Bindegewebsfarbung und Masson).

bis an die Dura heranreichte. Mit gutem Erfolg wurde eine Radiumbestrahlung
angeschlossen, und das Kind konnte dann in ambulante Behandlung entlassen
werden. 5 Wochen spater mufite es wegen einer starken, arteriellen Nachblutung
wieder aufgenommen werden; es machte bei der Aufnahme einen stark ausgebluteten
und geschwichten Eindruck und kam zum Tode.

Sektionsbefund. S.-Nr. 1338/27. Auszug aus dem Protokoll: Bei der Sektion
fand man keine Reste des Primértumors oder Metastasen in anderen Organen.
Doch bestand eine hochgradige Andmie simtlicher Organe, das lymphatische
Gewebe des Rachenringes und die Mesenterialdriisen waren stark geschwollen. Im
vorderen Mediastinum fand sich eine zweilappige, scharf begrenzte, 25 g schwere
Geschwulst in der Gegend des Thymus. Ferner geringes Odem des Gehirns und ein
méBiges interstitielles Emphysem beider Lungen.
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Histologischer Befund: Die Geschwulstlappchen bestehen aus einem Reticulum,
welches durch Plasmafortsitze grofler, saftreicher Zellen mit hellem, blaschenférmi-
gem, ovalem oder rundem Kern gebildet wird. In diesem so entstandenen Maschen-
werk liegen kleine Rundzellen mit dunklem, stark farbbarem, rundem Kern, welche
an Zahl gegen die randlichen Anteile der Lappchen abnehmen. Im Zentrum scheinen
sie an Zahl gegeniiber den epitheloiden Zellen zu iiberwiegen. An den Réndern
kommt es durch Verschwinden der lymphoiden Zellen zur Entstehung eines besonders
groflen und saftreichen Reticulums. Nahe von Kapsel und Septen scheinen die
Reticulumzellen selbst Fasern zu bilden und allméhlich zu Bindegewebszellen
zu werden (Abb. 6). Man findet sie dann von zarten Bindegewebsfasern vollkommen
umschlossen, doch kann man noch einen retikularen Zusammenhang einzelner naher
liegender Zellen sehen. An solchen Stellen Bildung von Gitterfasern, die sich sonst
im Tumor nicht darstellen lassen. Ferner entstehen vereinzelt mehrkernige epithe-
liale Riesenzellen, die durch Protoplasmafortsitze mit dem Reticulum in Verbindung
stehen und bisweilen auch kleine Rundzellen phagocytiert haben. Im Stroma des
Bindegewebes aber, auch zwischen den Tumorzellen konzentrisch geschichtete
Kalkkugeln stellenweise mit Zell- und Kernresten, besonders in den Randbezirken der
Verkalkungen (Hassallsche Korperchen ?).

Diagnose: Gutartiger lymphoepithelialer Tumor des Thymus (Nebenbefund).

Fall5. (Auszug aus dem Krankenblatt der Psychiatrischen und Nervenklinik
der Charité Berlin.) 48j. Mann, der frither immer gesund war. Im Februar 1930
begann die Erkrankung mit Atemnot beim Treppensteigen und Schmerzen in den
Beinen. 8 Tage spiter traten besonders nachts auch Kreuzschmerzen auf, die
giirtelférmig um den Leib herum ausstrahlten. Allméahlich kam es auch zu ziehenden
Schinerzen auf der linken Brustseite und dann zu einem starken Druckgefithl im
ganzen Brustraum. Ferner stellten sich Augensymptome (Doppelbilder, und Be-
schwerden bei der Harnentleerung ein. Es bestand starke Gewichtsabnahme und
Appetitlosigkeit. Bei der Aufnahme in die Klinik fand sich eine deutliche Atrophie
der Muskulatur ohne Tremor und geringe Sensibilititsstérungen, Druckschmerz-
haftigkeit der Intercostalrdume. Man stellte die Diagnose Polyneuritis. Der Pat.
verfiel immer mehr und, da es zu einer immer stirkeren Harnverhaltung kam,
mubBte ein Dauerkatheter gelegt werden. Unter allgemeiner Kreislaufschwache und
Atemnot kam es zum Tode.

Sektionsbefund. S.-Nr. 908/30. Protokoll gekiirzt: Im vorderen Mediastinum
ein ungefihr 8 cm langer, gelblich weiler Knoten, der in der Hohe der Bifurkation
etwa 5 cm breit war, bis zum Herzbeutel reichte und diesen kappenférmig bedeckte.
Seine groBte Dicke betrug 3—4 em. Er setzte sich aus gréBeren und kleineren Lépp-
chen zusammen, war von einer Bindegewebshiille umgeben und von ziemlich fester
Konsistenz., Auf der Schnittfliche sah man den lippchenférmigen Bau noch deut-
licher. Die Lappchen waren von markiger Beschaffenheit und gelblich weiBer Farbe.
In einzelnen von ihnen blutigschwarze Punkte und Fleckchen. Der Tumor hatte
die groBen Gefifie komprimiert, war aber nirgends in die Lichtung eingebrochen.
Mit den Réndern beider Lungen war er auch etwas verwachsen. Polypds-lappige
Metastasen an der linken Pleura costalis, diaphragmatica und mediastinalis posterior.
Keine Fernmetastasen auBerhalb des Brustraums. AuBerdem bestand eine chroni-
sche, rezidivierende, zum Teil kisige Tuberkulose der Lungen und eine geschwiirige
von Trachea und Dinndarm.

Histologischer Befund: Der Tumor ist gegen die Lunge durch eine Bindegewebs-
lage gut abgegrenzt, die anliegenden Alveolen durch ihn etwas zusammengedriickt.
Durch homogene, zellarme Bindegewebssepten ist die Geschwulst in kleinere Lapp-
chen unterteilt, doch ist die Trennung der einzelnen Lappchen durch Bindegewebs-
ziige keine vollstindige. Der Tumor selbst baut sich aus groflen, hellen, mit Proto-
plasmafortsitzen zusammenhéngenden und so ein Netzwerk bildenden Zellen mit
groBem, blischenférmigem, ovalem bis rundem Kern auf. Dieses Netzwerk ist sehr
engmaschig, da die epitheloiden Zellen sehr saftreich sind und so die Lichtung fast
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vollkommen verschlieBen. In den Liicken nur vereinzelt kleine Rundzellen mit
schmalem Protoplasmasaum und kleinem, rundem, stark firbbarem Kern. Doch
treten diese lymphoiden Zellen gegeniiber den epitheloiden an Zahl weit in den Hinter-
grund (Abb. 7). Die untersuchte Zwerchfellmetastase zeigt dies bei sonst gleichem
Aufbau noch deutlicher. Vereinzelt angedeutete konzentrische Schichtung der
epitheloiden Zellen. Im Inneren liegen 1-—2 grofe, oéfters mit Vakuole versehene,
epitheloide Zellen, und an diese legen sich sichelférmig geformte epitheloide Zellen
mit ebensolchem gekriimmtem Kern zwiebelschalenartig an. Doch ist der Bau dieses
Gebildes ein sehr lockerer. Da sich im Bindegewebe auch Kalkkugeln finden, bei
denen sich manchmal eine konzentrische Schichtung nachweisen liBt, so kénnte
es sich bei den konzentrisch geschichteten Epithelbaufen um Jugendformen, bei den

Abb. 7. Fall 5. Uberwiegen des epithelialen Anteils. (600fach vergréBert H. E.).

Kalkherden um verkalkte Hassallsche Kérperchen handeln. In einzelnen retikuliren
Maschen liegen noch mit der Wand zusammenhéngende groBe, lingsovale, lipo-
blastenshnliche Zellen mit exzentrischem, rundem, stark farbbarem Kern und hellem,
wabigem Protoplasma. Im Bindegewebe reichlich diinnwandige GefaBe. An vielen
Stellen sind die Fasern der Gefafiwand auseinandergedringt und in den Spaltriumen
liegen homogene Massen. Nach auflen legen sich immer mehr solche Massen an und
bilden grofle, den Gefifien anliegende Polster (Abb. 8). Stellenweise finden sich
dann auch vereinzelt Bindegewebszellen in diesen. Es 148t sich aber nicht entschei-
den, ob diese von der GefaBwand durch den obigen Vorgang abgesprengt oder neu
gebildet werden. Diese Massen sind schlieBlich von den die Geschwulst durch-
ziehenden sklerosierten Bindegewebsziigen nicht zu unterscheiden — auBer durch
ihre perivasculdre Anordnung — und gehen schlieBlich ohne besondere Grenzen in
das Bindegewebe iiber. Man kann also annehmen, daB das Bindegewebe durch
Organisation eines aus den Geféflen stammenden Transudates entstanden ist. Dafiir
wiirde vielleicht auch die unvollkommene bindegewebige Begrenzung der einzelnen
Lappchen sprechen.
Diagnose: Boésartiger Iymphoepithelialer Tumor des Thymus.
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Fall 6. (Auszug aus dem Krankenblatt der Chirurgischen Klinik der Charité
Berlin.). 38j. Arbeiter, bis vor 4 Jahren niemals krank. Im Anschlufl an eine Quet-
schung der linken Brustseite Bluthusten. Seit dieser Zeit immer etwas Husten mit
Auswurf. 6 Monate vor der Aufnahme in die Klinik trat ein Véllegefiihl in. der
Magengegend auf, welches sich auch auf Behandlung hin nicht besserte. 4 Monate
spater kam es dann noch zu einer linksseitigen Lungenentziindung. Nach dem Ab-
klingen der Pneumonie erholte sich der Pat. nicht mehr so recht und nahm stark
an Gewicht (15 kg) ab. Die Ateranot nahm zu. Dann wurde auch noch die Stimme

Abb. 8. Fall 5. Oedemsklerose in lymphoepithelialem Tumor. (120fach vergriBert H. E.)

heiser, und er suchte deshalb die Klinik auf. Bei der Aufnahme bestand eine starke
Cyanose von Gesicht und Lippen, die Halsvenen waren prall gefillt, und man sah
Kollateralen besonders auf der linken Thoraxseite. Die linke Thoraxseite war etwas
stirker gewdlbt als die rechte, blieb bei der Atmung zuriick, und dort bestand eine
starke Schallverkiirzung mit abgeschwéchten Atemgeriuschen. Bei der Durch-
leuchtung stellte man einen grofien Tumor der linken Lungenseite mit starker Ver-
drangung des Herzens nach rechts fest. Unter zunehmender Atemnot und unter
den Zeichen eines Lungenddems starb dann der Kranke.

Sektionsbefund. S.-Nr.721/33. Protokoll gekiirzt: Es fand sich eine dem Stez-
num fest anliegende grobknollige, nicht allzufeste, fast mannskopfgroBe Geschwulst.
Diese iiberlagert kappenférmig die Herzkrone und war an mehreren Stellen
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in den Herzbeutel eingebrochen. Ferner umscheidete und komprimierte sie die
groflen GefalBle, ohne aber in diese einzubrechen. Linke Lunge stark nach links
hinten verlagert, atelektatisch und mit der seitlichen Brustwand verwachsen. Der
Tumor hatte nicht auf diese iibergegriffen. Nach oben setzte sich die Geschwulst
bis unterhalb des Jugulums fort. Schnittfliche markig weil, reiche Felderung
durch derbe Bindegewebsziige bedingt. Himatoperikard durch Blutung aus polypéosen
in die Lichtung vorragenden Tumormassen. In der Leber erbsengroBe Fernmetastase.

Histologischer Befund: Der Tumor wird durch gréflere und kleinere faserreiche
Bindegewebssepten in kleinere und gréBlere Léppchen geteilt. Septen bisweilen

-
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Abb. 9. Fall 6. Epitheliales Zellnest mit einzelnen wabig aufgetriebenen Zellen (a),
Kalkkugel (b). (400fach vergroBert H. E.).

ziemlich breit, und dort dann auch eingelagerte Kalkschollen (Abb. 9). Bei einzelnen
von diesen noch Reste einer konzentrischen Schichtung sichtbar (fragliche verkalkte
Hassallsche Korperchen). Manchmal ist aber das Bindegewebe zu ganz diinnen
Faserbiindeln ausgezogen, und diese bilden dann ein bald gréBeres bald kleineres
Maschenwerk, in dem die eigentlichen Geschwulstelemente in Nestern zusammen-
liegen. Diese haben sich aber infolge der Fixation stark von den Bindegewebshiillen
zuriickgezogen. Sie bestehen aus grolien protoplasmareichen Zellen mit hellem, blis-
chenformigem Kern und héngen durch ein protoplasmareiches Reticulum zusammen.
Im Zentrum dieser Haufen kommt es hiufig zur Bildung groBer, wabiger lipoblasten-
ahnlicher Zellen mit exzentrisch gelegenem, meist schlecht firbbarem Kern (Abb. 9).
Diese Zellen gehen hiufig zugrunde, und es entstehen so Alveolen mit rand-
stindigen, auseinandergedriickten kubischen Zellen (Abb. 10). Die Lichtung wird
teils noch von Protoplasmafiden durchzogen, teils liegen noch einzelne Zellen durch
lange Fortsétze mit den Randzellen verbunden in ihr. Dann aber sieht man noch
grofle dichtere Zellhaufen, die von viel breiteren Bindegewebsziigen umschlossen
werden. In den Maschen dieses Reticulums vereinzelt kleine Rundzellen mit stark
gefarbtem, rundem Kern. Auch hier hiufig wabig aufgetriebene Zellen. Stellen-
weise kleinere Nekroseherde. Gitterfasern bilden die Tumorzellen nicht. ILeber-
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metastase von gleichem Aufbau, doch dort mehr retikulire, solide Form. Am Rande
Reste von Leberzellbalken, stark zusammengedriickt, von Bindegewebe und von
Tumorzellen umschlossen. Das umliegende Lebergewebe durch das Wachstum
parallel zur Tumorgrenze gelagert angeordnet.

Diagnose: Bosartiger lymphoepithelialer Tumor des Tymus mit starkem Uber-
wiegen des epithelialen Anteiles.

Fall?. (Auszug aus dem Krankenblatt der I. inneren Klinik der Charité Berlin.)
27j. Weib. War niemals ernstlich krank. Im Januar 1934 begann die Erkrankung
mit Husten, Atemnot und Herzklopfen beim Treppensteigen. Damals Verdacht
auf Tuberkulose. Beim Essen hatte sie das Gefiihl, als wenn die Speisershre an einer

Abb. 10. Fall 6. Teils solide, teils durch zentrale Degeneration vorgetiduschte driisige Form
epithelialer Zellnester (290fach vergrigert H. E.).

Stelle zu eng sei, erbrach daher sehr leicht und nahmschnell an Gewicht ab. Nach der
Aufnahme in die Klinik wurde bei der Durchleuchtung eine starke Verschattung
des rechten Oberlappens und eine feinere des Mittellappens festgestellt. In der
linken Lunge nur geringfiigige kleinfleckige Infiltrate. Im Oesophagus, in der Hohe
der Bifurkation fand sich ein leichter Stop. Sputum immer frei von Tuberkel-
bacillen. ‘

Diagnose: Beidseitige Lungentuberkulose. Einige Tage vor dem Tode wurde
die Pat. allméhlich benommen und starb.

Sektionsbefund. S.-Nr. 649/32. Protokoll gekiirzt: In der Gegend des Thymus
fand sich eine mandarinengroBe, grob gehockerte, ziemlich derbe Geschwulst, die
auf der Schnittfliche eine lappchenformige Zeichnung von grauweifler Farbe zeigte.
Die groBen Gefdfe waren umwachsen, doch kein Einbruch von Geschwulstmassen.
Der Tumor war mit dem Herzbeutel fest verlotet, auf seiner Innenfliche nahe der
Umschlagstelle der Brustschlagader mehrere kleine bis linsengroBe, graurote, feste
Knoétchen. Im Herzbeutel 200 com einer klaren serésen Fliissigkeit. Oberflache beider
Lungen mit grauroten festen Knotchen iibersit. Im rechten Pleuraraum 1000 cem



Beitrag zur Kenntnis der Thymusgeschwiilste. 333

einer graugelbgriinen Flissigkeit, reichlich mit gelben Flocken vermischt. Die Hilus-
lymphdriisen, die der Bifurkation und die paratrachealen ebenfalls von grauweiflem
Gewebe durchwaschen. An der Bifurkation war von einem Lymphknoten aus
Tumorgewebe in die Lichtung eines Bronchus unter die Schleimhaut durchgebrochen.
Diese selbst zog dariiber unverdndert und verschieblich hinweg. AuBerhalb der
Brusthohle fand man eine Durchwachsung der paraortalen und pankreatico-duode-
nalen Lymphdriisen mit Geschwulstgewebe und einige Geschwulstknoten in beiden
Nieren, der linken 6. Rippe, einem Brust- und 2 Lendenwirbeln. Als Todesursache
erwies sich eine Geschwulstthrombose der linken Art. cerebri media, die sich bis in die
Art. ophthalmica derselben Seite fortsetzte. Im Anschlufl daran kam eszu einer weillen
Erweichung im Bereiche der Stammganglien und der capsula interna der linken Seite.
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Abb. 11. Fall 7. Wucherung der epithelialen Elemente ohne Beteiligung der kleinen Rund-
zellen. Wirbeldhnliche Anordnung von Epithelzellen (a). (160fach vergroBert H. E.)

Histologischer Befund: Die Geschwulst wird stellenweise von einer starken
faserreichen Bindegewebskapsel umschlossen. Von dieser ziehen Faserziige in den
Tumor und trennen ihn in mittelgroBe Lappchen. Diese werden wieder von einem
feinen Faserwerk, in dem Zellen mit hellem, linglichem Kern und langgestrecktem
Protoplasmaleib eingelagert sind, in kleine Lappchen geschieden. An den Fasern
dieser Maschen haften lymphoide Zellen, etwas grofier als Lymphocyten, mit schma-
lem Protoplasmasaum und dunklem, rundem Kern, der bisweilen Radspeichen-
struktur erkennen liaBt und bei einigen Zellen exzentrisch gelagert ist. Diese
Zellen gleichen sehr den Jugendformen der Lymphocyten. Mitunter findet man
solche Zellen in Reihen angeordnet entlang der Faserziige, an deren Schnittpunkten
sie haufig etwas dichter und in Haufen liegen; vereinzelt auch frei in den Liicken
der Maschen, dann aber protoplasmareicher, und der Kern ist groBer und heller als
bei den im Verband liegenden Zellen. Diese scheinen sich am Wachstum nicht zu
beteiligen, sondern eher eine passive Rolle gegeniiber den Epithelzellen zu spielen
{Abb. 11). Die von dem Fasernetz umschlossenen Lichtungen sind mit polygonalen,
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groBen, plasmareichen, manchmal Fortsatze zeigenden, hellen Zellen mit grofiem
blaschenformigem, teils rundem bis ovalem, aber auch eckigem, oft vakuolisiertem
Kern vollgepropft. Diese Zellen stoflen oft mit ihren Réndern kantenférmig an-
einander oder sind nur durch Protoplasmafortsitze verbunden. In anderen Bezirken
schichten sie sich zwiebelschalenférmigahnlich um eine zentral liegende Zelle (Abb.11).
Vereinzelt sehr grofle Zellen mit mehreren Kernen. Horn bilden diese Zellen nicht.
Tn den anliegenden, gréBeren und kleineren Venen oft reichlich Geschwulstzellen.
An manchen Stellen im Tumor Nekroscherde oder aber die grofien epitheloiden
Zellen degenerieren schleimig. Es entstehen dann groBe Liicken, die in jhrem Aus-
maB oft mehreren Lappchen entsprechen und von fadigen, stark blau gefarbten
Massen durchzogen werden. In den Metastasen zeigt der Tumor das gleiche Bild.

Diagnose: Bosartiger plattenepithelcarcinoméhnlicher Markzellentumor des
Thymus.

Fall 8. (Auszug aus dem Krankenblatt der Chirurgischen Klinik der Charité
Berlin.) 58j. Mann ist bis auf eine Pneumonie mit 33 Jahren niemals ernstlich
krank gewesen. 10 Wochen vor der Aufnahme Erkrankung mit Mattigkeit wie bei
Grippe, hatte aber kein Fieber. Besonders das Treppensteigen machte ihm Be-
schwerden. Er bekam dann Schmerzen in der Brust, litt an Schlaflosigkeit. Am
Tage vor dem Tode bekam der Pat. nach einer schlaflos vollbrachten Nacht morgens
plétzlich einen Erstickungsanfall. In der Klinik stellte man eine starke Cyanose
des Gesichtes fest, der Hals war in seinen seitlichen Anteilen stark verdickt, die
Schilddriise aber nicht vergrofert. Auf der linken Seite infraclaviculire Damp-
fung ohne Unterbrechung in die des Mediastinums iibergehend. Am Abend 2 Stun-
den vor dem Tode bekam der Kranke plétzlich wieder einen Erstickungsanfall.
Man entschlof sich zur Tracheotomie und spaltete das Sternum. Der Puls wurde
danach besser, die Atmung wurde freier und die Cyanose verschwand. Wenige
Stunden spiter starb der Pat. an den Folgen eines Lungenddems.

Sektionsbefund. S.-Nrt. 1426/33. Protokoll gekiirzt: Man fand einen tiberfaust-
groBen, derben, verschwielten Geschwulstknoten, der die Herzkrone kappenférmig
iiberdeckte und mit dem Herzbeutel fest verlétet war. Der Knoten war mit der
Hinterfliche des Sternums fest verwachsen, am Knochen selbst waren aber keine
Veranderungen zu sehen. Der Tumor hatte die grofen Gefifie umwachsen, ohne
aber in diese einzubrechen und war gegen die Umgebung scharf abgegrenzt. Durch-
wachsung der paratrachealen, epibronchialen Lymphdriisen und denen der Bifur-
kation. Die Driisenknoten waren stellenweise sehr derb und hatten auf Bronchien
und die Trachea gedriickt. AuBerdem war ein Lymphknoten in die Trachea durch-
gebrochen und bildete einen gelblich weiflen Herd unter der Schleimhaut. Diese
selbst war dariiber zart und verschieblich. Die Schnittfliche war von grauweiBler
Farbe und zeigte eine durch breite Bindegewebsziige bedingte Felderung. Reste
von fettdurchwachsenem Thymusgewebe an der AuBenfliche des Tumors. Keine
Fernmetastasen auBerhalb des Thorax, sondern nur Infiltration der umliegenden
Lymphdriisen.

Histologischer Befund: Zwischen Fettgewebe, kleineren und groBeren Inseln
von Thymusgewebe mit Hassallschen Korperchen wuchert Tumorgewebe, stellen-
weise von feinen Bindegewebsziigen durchzogen. Hs besteht aus groBen hellen,
saftreichen Zellen mit blaschenférmigem Kern. Diese sind teils reihenférmig an
Fasern aufgereiht aneinandergedringt und mehr kubisch, teils wahllos in Haufen
liegend angeordnet. An weniger zellreichen Stellen sieht man ein von Protoplasma.-
fortsitzen gebildetes Maschenwerk. Im ganzen herrschen die mebr soliden ge-
schlossenen Zellhaufen gegeniiber den einzel liegenden oder reihenférmig angeord-
neten Zellen vor. Im Tumorgewebe reichlich Nekrosen. An vielen Stellen ist ein
so flieBender Ubergang zwischen Thymusgewebe und Tumor, und es besteht dort eine
solche Ahnlichkeit in der Anordnung und der Form der Zellen, daf man Thymus
und Geschwulstgewebe nicht mehr eindeutig voneinander trennen kann. Direkt
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vom Tumor gebildete, den Hassallschen Kérperchen dhnliche Zellhaufen sieht man
nicht. In den Metastasen ist der Tumor ahnlich gebaut, aber es findet sich mehr
Bindegewebe und kleinalveolarer Bau.

Diagnose: Bosartiger, solider Markzellentumor des Thymus.

Fall 9. (Auszug aus dem Krankenblatt der Chirurgischen Abteilung des Martin
Luther-Krankenhauses, Berlin.) 43j. Mann hatte im Kriege Ruhr und 1920 ein
Magengeschwiir. Im Jahre 1933 bemerkte der Pat., daB sich besonders bei hastigen
Bewegungen etwas im linken Brustraum verschob. MiBige Atembeschwerden und
Luftknappheit. Bei der Aufnahme in die Klinik wurde bei der Durchleuchtung eine
breite Verschattung des Mediastinums festgestellt. Nach Rontgenbestrahlung

Abb. 12. Fall 9. Deutliches protoplasmatisches Reticulum in epithelialen Zellnestern,
(250fach vergréBert, Versilberung nach Foot.)

besserte sich das Befinden. Bei mehrfacher Punktion wurden grofe Mengen eines
trib serésen Ergusses entfernt. Doch kam es erneut zu starken Atembeschwerden
mit Schmerzen und starker Gewichtsabnahme. Unter zunehmendem XKréfte-
verfall und Versagen des Kreislaufes trat der Tod ein.

Sektionsbefund. S.-Nr. 405/34. Protokoll gekiirzt: Die Unterflache des Brust-
beins war mit grauweiflen, derben Tumormassen verwachsen. Der Knochen dort
briichig und grob gehdckert. Die Tumormassen bildeten eine iibermannsfaustgroBe,
derbe, grob gehockerte Geschwulst, die das vordere Mediastinum fast vollstandig
ausfiillte und auf die erste und zweite linke Rippe tibergegriffen hatte. Der Tumor
war hilusnahe in die linke Lunge eingebrochen, die Bronchiallichtung aber iiberall
frei. Der obere Geschwulstpol von mehr fleischiger Konsistenz und gut gegen das
Jugulum zu abgegrenzt. Der untere Pol safl breit dem Herzbeutel auf, mit diesem
verlotet, hatte eine derbe, fast knorpelharte Kapsel, umscheidete dort alle groflen
GefiaBle und war in die V. anonyma eingebrochen. Tochterknoten fanden sich epi-
kardial, ein einzelner am linken Herzohr, zahlreiche in beiden Lungen, kleinere auf
beiden Pleurablittern. Die Brust-, Hals-, Achsellymphdriisen von grauweifien
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Massen durchsetzt und auch im 2. Brust- und 3. Lendenwirbelkérper je ein Knoten.
Auf der Schnittfliche war der Tumor mehr von einer glasig, homogenen weigelben
Farbe. Diese wurde durch zahlreiche, zackig begrenzte, gelbe, trockene, Nekrose-
herde unterbrochen. An weiteren Befunden wire eine serds-fibrinds-hdmorrhagische
Perikarditis, ein serdser Ergull in beiden Pleurahshlen mit fast vollstéindiger Ate-
lektase der linken Lunge und eine eitrige Trachoebronchitis zu erwéihnen.
Histologischer Befund: Der Tumor selbst ist fast vollstindig nekrotisch. Er
besteht aus Zellnestern, die dureh dichtes kernarmes Bindegewebe voneinander
getrennt sind. Diese Nester setzen sich aus groBen, hellen, protoplasmareichen
Zellen mit hellem, meist ovalem, aber auch polygonalem, grofem, blaschenférmigem

Abb. 13, Fall 9. Wirbeldhnliche Anordnung epithelialer Zellen in Lymphdriisenmetastase
(220fach vergréBert H. E.)

Kern zusammen. Die Zellen bilden ein durch Protoplasmabriicken gebildetes,
meist lockeres Netzwerk. In den Liicken liegen &hnliche, einzelne freie Zellen, deren
Kern aber meist etwas kleiner ist als der der anderen, und auch ihr Protoplasma ist
etwas schmiler. Die den Bindegewebsastringen anliegenden Zellen manchmal
reihenférmig angeordnet und gegeneinander abgeplattet. In der Lunge, besonders
in den LymphgefafBen, aber auch im Parenchym und den Lymphdriisen die gleiche
Bauart. In solchen Bezirken mehr alveolirer Bau (Abb. 12). In den Liymphdriisen
diese vorher beschriebene Struktur besonders deutlich. In einzelnen Zellnestern
sieht man eine wirbelihnliche Anordnung der Zellen, wobei die zentral gelegenen
grofle Vakuolen bilden (Abb. 13). Die Zellen bilden nirgends Silberfibrillen, und das
Reticulum wird nur von den Plasmabriicken gebildet (Abb. 12).
Diagnose. Bésartiger solider Markzellentumor des Thymus.

Wir haben die Falle entsprechend ihrem morphologischen inneren
Zusammenhang geordnet. Und zwar sind wir von den reinen lympho-
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epithelialen, pathologisch-anatomisch gutartigen Geschwiilsten ausge-
gangen und sind zu den rein epithelialen Formen {ibergegangen, die
dann bosartige Eigenschaften aufweisen und sog. Carcinome sind. Diese
Reihenfolge wurde aber auch noch deshalb so gewdhlt, um auf Grund
des histologischen Verhaltens der Thymustumoren eine Unterscheidungs-
méglichkeit zu finden zwischen denjenigen Tumoren, welche eine My-
asthenie, und denen, die keine solche hervorrufen.

Bei Fall 1, 2, 3 und 4 handelt es sich um gutartige lymphoepitheliale
Tumoren, die sich makro- und mikroskopisch sehr &hnlich verhalten.
Makroskopisch ist zu sagen, dafl jedes dieser Gewichse ohne weiteres
den frither an Thymustumoren gestellten Anforderungen geniigt. Bei
Vergleich des histologischen Aufbaues kann man nun vor allem fest-
stellen, daB die lymphoiden Zellen in allen 4 Tumoren an Zahl gegeniiber
den epitheloiden Zellen durchaus iiberwiegen (bis auf Fall 4; dort ist dies
nur mehr in den zentralen Anteilen der Lappchen zu sehen), und dal sie
es sind, die die Kapsel der Tumoren aufsplittern und dort zuerst ein-
reihig, dann mehrreihig und schlieflich nach Art von haufenférmigen
Infiltraten zu wuchern beginnen. Bis auf Fall 3 findet sich in diesen
Tumoren entweder an den Réandern der Ldppchen oder aber um den
zentralen Nekroseherd eine Auflockerung der Struktur, die mit einem
Abwandern der lymphoiden Elemente und einem Aufquellen der epi-
theloiden Zellen und dadurch deutlicher sichtbar werdendem Reticulum
verbunden ist (Abb. 4). Bei Fall 3 und 4 kommt es sogar zur Bildung
mehrkerniger Riesenzellen, die vereinzelt, besonders bei Fall 4, phago-
cytire Eigenschaften zeigen. Mehrfach beginnen die Reticulumzellen
Fasern zu bilden und werden schliellich zu reinen Bindegewebszellen,
wenn auch immer noch zwischen einigen Zellen Protoplasmabriicken
bestehen. Das Abwandern der lymphoiden Elemente kann man sich
vielleicht bei Fall 1 und 2 mit einer Schwichung des Gesamtorganismus
durch die Myasthenie oder als Folge der Prostigminbehandlung erkléren.
Bei Fall 4 sind sicher die lange und schwere Krankheitsdauer, das Trauma
der Operation, die Andmie infolge der Blutung und vielleicht auch die
Radiumbestrahlung als Ursache fiir das Schwinden der lymphoiden
Elemente zu werten. Diese Vorginge wurden auch von anderen beob-
achtet (Mettenheimer, Dwornitschenko). Dustin fand im Experiment,
daB sowohl Bestrahlung als auch bei Darreichung bestimmter Pharmaca
es in der Thymusdriise zu einem rapidem Kernzerfall (, karyoklastischer
Shock®) kommt. Dabei werden aber hauptsichlich die Rindenzellen
betroffen, wihrend die Markzellen viel widerstandsfahiger sind und fast
gar keine Verdnderungen aufweisen. Durch solche Vorginge kann es
daher méglich sein, daf der rein lymphoide Charakter der Tumoren fast
vollkommen verwischt wird. Bei allen 4 Tumoren kann man ferner den
thymogenen Ursprung beweisen, da bei allen entweder ein inniger Zu-
sammenhang mit Resten von Thymusgewebe oder, wie in Fall 1 und 4,
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Hassallsche Kérperchen im Tumor selbst nachgewiesen werden konnten.
Da sich nun bei Fall 1 und 2 klinisch das Bild einer Myasthenie darbot,
bei Fall 3 der Kranke jedes Jahr ein paarmal 4—6 Tage sich sehr miide
und schlapp fiihlte, so kann man dies vielleicht als Zeichen einer leichten
Myasthenie mit Remissionen werten. Dal} eine Myasthenie vollkommen
verschwinden und in lingeren oder kiirzeren Abstinden wiederkehren
kann, hat schon Goldflam beschrieben; er faflt daher die Myasthenie als
eine nicht unbedingt tédlich verlaufende Krankheit auf. Bei Fall 4 aber
koénnen wir nach Curschmann noch keine Myasthenie erwarten. Da nun
Fall 1, 2 und 3 histologisch ein sehr einheitliches Bild zeigen, namlich das
Uberwiegen der lymphoiden Zellen gegeniiber den epithelialen, und die
ersteren es sind, die die Kapselgrenze iiberschreiten und zu wuchern
beginnen, so ist daran zu denken, ob es nicht die lymphoepithelialen
Tumoren des Thymus mit Uberwiegen des lymphoiden Anteiles sind,
welche Myasthenie verursachen kénnen. Wenn man von diesem Gedanken
ausgehend, die bisher beschriebenen Fille von Myasthenie und Thymus-
tumoren betrachtet, so findet man im Schrifttum immer bei der Durch-
sicht der histologischen Befunde und beigefiigten Abbildungen, daB in
allen Féllen teils mehr teils weniger deutlich die kleinen Rundzellen
gegeniiber den epitheloiden Elementen iiberwiegen (Weigert, Hun, Hart,
Herzog, Matras und Priesel, Auerbach, Halpern und Popper, Zajewloschin,
Gold, Wu, Scheinker, Meister und Erckleniz u. a.). Die bei Fall 1 und 2
gefundenen perivasculiren, kleinzelligen Infiltrate in der Muskulatur
wollen wir nicht im Sinne Weigerts als Metastasen auffassen. Die Ansicht
von Mandlebaum und Celle, Buzzard scheint da mehr Glaubwiirdigkeit
zu besitzen, die diese Infiltrate als ,,Lymphorrhagien® infolge toxischer
Schidigung der Muskelfasern auffassen; also nicht behaupten, dafi die
Infiltrate die Ursache der Myasthenien seien. Dafiir wiirde auch die
Beobachtung Adlers sprechen, der bei seinen Versuchen diese Infiltrate
erst nach dem Auftreten einer myasthenischen Reaktion auf elektrische
Reizung hin in der Muskulatur seiner Versuchshunde beobachtete. Dafl
diese Infiltrate aber mit der Myasthenie in irgendeinem Zusammenhang
stehen, ist sicher; nur ist die Annahme abzulehnen, daf diese Lympho-
cyten vom Thymus oder einem von ihm ausgehenden Tumor stammen,
auswandern und dann in Form dieser Infiltrate wieder erscheinen. Da
man solche Infiltrate nicht nur bei Myasthenie sondern auch bei Basedow
findet, ist doch eher anzunehmen, daB infolge Hyperfunktion der Thy-
musdriise ein Stoff gebildet wird, der die Muskulatur schidigt. Ob der
thymogene Stoff am Muskel selbst, am Nervensystem zentral oder
peripher angreift oder ob er den Stoffwechsel beeinflufft und so Myasthenie
verursacht, kann man nicht sagen. Wenn manchmal gutartige lympho-
epitheliale Tumoren, ohne mit Myasthenie vergesellschaftet zu sein,
gefunden werden, so ist dies nicht als Gegenbeweis anzufiihren; denn es
gibt doch auch z. B. tubulire Seminome der Ovarien, die in einem Fall
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verménnlichend wirken und im anderen wieder nicht bei gleichem histo-
logischem Aufbau. Bésartige Thymusgeschwiilste wurden jedoch, soweit
wir das Schrifttum iiberblicken konnten, niemals in Begleitung von
Myasthenie beschrieben.

Bei der Betrachtung der folgenden Félle siecht man eine grundséatzliche
Wandlung des histologischen Bildes. Von Fall 5 angefangen bekommen
die epitheloiden Elemente immer mehr gegentiber den lymphoiden Zellen
das Ubergewicht, und je stérker sich dieses auspriigt, um so bosartiger
wird der Tumor. Bei Fall 5 handelt es sich noch um einen lympho-
epithelialen Tumor. Hier sind aber die kleinen Rundzellen nur mehr
sehr sparlich zwischen den Reticulumzellen eingestreut, und diese selbst
sind viel protoplasmareicher und liegen dadurch eng aneinandergedriickt
und lassen dann nur vereinzelt gréfiere Maschen frei, in welchen sich noch
lymphoide Zellen finden (Abb.7). Nun ist es in einem solchem Falle
leicht méglich, daB, nachdem die Iymphoiden Zellen durch irgendeinen
Grund abgewandert waren, die epithelialen Elemente, wie es Parabuischew
annimmt, ihr physiologisches Gleichgewicht verloren und zu wuchern
begannen. Eine solche Stérung der inneren Korrelation der Driise kénnte
zur Malignitdt mit Metastasenbildung fihren. Bei diesem Tumor mufl
man ferner noch auf ein eigentiimliches Verhalten der Gefidfle hinweisen.
Bs scheint sich bei diesen ausgeschwitzten, dann organisierten und
schlieBlich anscheinend Septen bildenden Massen um eine Odemsklerose
(Krompecher) zu handeln (Abb.8). Bei Fall 6 ist das Uberwiegen des
epithelialen Anteiles noch viel deutlicher, und man findet nur in den
soliden Teilen des Tumors kleine Rundzellen zwischen den Maschen
des Reticulums. Hier kann man noch von lymphoepithelialem Bau
sprechen, wihrend dies in den mehr alveoldr angeordneten Bezirken
nicht mehr der Fall ist (Abb. 10); denn hier gibt es nurmehr epitheliale
Elemente. Dieser Tumor nimmt auch in seinem Verhalten gegeniiber
der Nachbarschaft und dadurch, daB er einen Tochterknoten auBerhalb
des Brustraumes in der Leber bildet, einen krebsigen Charakter an. Bei
Fall 7 kann man nicht mehr von einem I[ymphoepithelialen Tumor
sprechen, obwohl noch beide Zellelemente zu sehen sind; denn hier
zeigen die epithelialen Zellen schon rein bosartigen Charakter. Sie sind
nicht mehr alle von gleicher Form und GroBe, sondern gleichen in ihrem
Zellbild einem Plattenepithelcarcinom. Die lympoiden Zellen dagegen
liegen in Form von Strangen zusammengedridngt in den Septen, die die
einzelnen rein epithelialen Lappchen voneinander scheiden. Wenn wir
Abb. 11 mit Abb.1 der von Kneringer und Priesel beschriebenen Ge-
schwulst vergleichen, so finden wir eine weitgehende Ahnlichkeit, mit der
Einschrankung jedoch, daB in unserem Fall die epithelialen Elemente
alle Zeichen von Bgsartigkeit aufweisen, wéhrend bei jener die epi-
thelialen Zellen an unseren Fall5 (Abb.7) erinnern; doch sprechen
Kneringer und Priesel bei der Beschreibung der in die Lunge vordringen-
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den Geschwulstteile von einem carcinoméhnlichen Verhalten der epi-
thelialen Zellform. In unserem Fall findet sich auch schon eine allgemeine
Metastasierung, und es muBl auch zu einem Einbruch der Geschwulst in
die Blutbahn gekommen sein, obwohl man bei der Sektion keinen solchen
feststellen konnte, da man sich sonst nicht die Geschwulstthrombose
der Art. cerebri media erkliren kénnte. Fall 8 und 9 bringen den car-
cinomahnlichen Bau noch stirker zum Ausdruck als Fall 7; denn hier
sind die lymphoiden Zellen so in der Minderzahl, daf sie fiir die Bezeich-
nung des Falles ohne Bedeutung sind. Bei Fall 8 kann man nur deshalb
den Thymus als Mutterboden fir den Tumor ansehen, weil man, wie
schon gesagt, oft nicht sagen kann, ob es sich um Thymus- oder Tumor-
zellen handelt. Doch sind die lymphoiden Elemente selbst am Wachstum
gar nicht beteiligt, und man findet sie nur an den Ubergangsstellen zwi-
schen Tumor und Thymus. Bei Fall 9 sieht man lymphoide Elemente
iiberhaupt nicht mehr, sondern es treten stellenweise neben den gewéhn-
lich groflen kleinere epitheloide Elemente auf, die bisweilen etwas pyk-
notischen, dunklen und gezackten Kern aufweisen. Die Geschwulstzellen
liegen in Nestern, von Bindegewebe umschlossen, beisammen und er-
wecken bei H.E.-Farbung manchmal den Eindruck, daf es sich um ein
retothelsarkomihnliches Zellgefiige handelt. Die Versilberung jedoch
ergibt ein rein protoplasmatisches Reticulum ohne Fibrillenbildung
(Abb. 12).

Als Zeichen, daB auch die letzteren Tumoren (5-—9) von dem Thymus
ausgehen, findet man teils echte IHassallsche Korperchen, teils Kalkkugeln
oder Wirbelstellung der Epithelien. Bei Fall 8 sogar Reste von Thymus-
gewebe, welche einen innigen Zusammenhang mit dem Tumor auf-
weisen.

Fassen wir nun das Gesagte kurz zusammen, so finden wir bei Tumoren,
die mit Myasthenie einhergehen, ein Uberwiegen der lymphoiden Kom-
ponente ohne irgendwelche Zeichen von Bosartigkeit, bei denen ohne
Myasthenie und denen, die allmihlich bosartigen Charakter annehmen,
ein Uberwiegen des epithelialen Anteiles. Diese letzteren wollen wir ,,bos-
artige Markzellentumoren® nennen und nicht Carcinome, da der em-
bryonale Ursprung der Thymuszellen noch weitgehend umstritten ist.
Zum Unterschied gegeniiber anderen Geschwiilsten des reticuloendo-
thelialen Systems ist zu sagen, dafi die Thymusgewéchse, die gut- und
bésartigen nur aus einem protoplasmatischen Reticulum bestehen und
nicht die geringste Andeutung einer Silberfibrillenbildung zeigen.

Zusammenfassung.

Es wird auf Grund der Untersuchung einiger Tumoren des Thymus
nach morphologischen Unterschieden zwischen den mit Myasthenie ein-
hergehenden Neubildungen und solchen ohne Myasthenie gesucht. Wir
fanden bei den Thymustumoren mit Myasthenie ein Uberwiegen der
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kleinen Rundzellen und Gutartigkeit gegeniiber den fast rein epithelialen,
meist bésartigen Tumoren ohne Myasthenie, die wir bosartige Markzellen-
tumoren des Thymus zu nennen vorschlagen.
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