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Beitrag zur Kenntnis der Schilddriisengeschwiilste.
Von _
Dr. med. Hasso EBbach,
Oberarzt am Institut,

Mit 18 Abbildungen im Text.
( Eingegangen am 27. Juli 1939.)

Bei der relativen Seltenheit und der Buntheit der morphologischen
Strukturen maligner Schilddriisengeschwiilste ist es besonders anregend,
ein groferes Sektionsgut solcher Tumoren unter pathologisch-anatomi-
schen Gesichtspunkten epikritisch betrachten zu kénnen. Seit der zu-
sammenfassenden Darstellung Wegelins im Handbuch fiir spezielle pa-
thologische Anatomie und Histologie sind im Schrifttum im allgemeinen
nur seltene Einzelfille genauer beschrieben worden. Bei anderen Ar-
beiten handelt es sich um rein statistische Angaben, klinisch-thera-
peutische Erwigungen oder um kurze vergleichende Untersuchungen.
Es soll daher im folgenden unter Beibringung wesentlicher Abbildungen
iiber die pathologisch-histologischen Ergebnisse der Durchsicht der am
hiesigen Institut bearbeiteten seltenen und in der Hauptsache malignen
Schilddriisentumoren berichtet werden. Als morphologische Grundlage
standen fiir die Bearbeitung fast alle Tumoren noch als Formolpraparate
zur Verfiigung. Vollzdihlig lagen Abschnitte der Primérturaoren und
Metastasen als Paraffinblocke und Schnittpriparate vor, so daB eine
einheitliche, von Urteilen friiherer Untersucher freie objektive Beur-
teilang moglich war.

Die Untersuchung erstreckt sich auf 32 maligne Tumoren und ein
Teratom der Schilddriise, die von 1913 bis 1938 am Institut beobachtet
worden sind. Die folgende Tabelle mége einen kurzen Uberblick iiber
die morphologischen Untergruppen sowie iiber Alter und Verteilung auf
das Geschlecht der Geschwulsttriger vermitteln.
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Wie aus dieser Ubersicht hervorgeht, liegt das Alter bei 10 Minnern
zwischen 50 und 65, bei 18 Frauen zwischen 52 und 84 Jahren, bei 28 Tu-
moren also zwischen 50 und 84 Jahren. Ausnahmen machen nur ein
Krebs mit 28 (), eine metastasierende Kolloidstruma mit 37, ein groQ-
zelliges metastasierendes Adenom mit 39 und eine wuchernde Struma
mit 32 Jahren. Das Teratom fand sich bei einem Feten von 22 Wochen.
Es jst also die maligne Geschwulst der Schilddriise eine Erkrankung des
hoheren Alters und ein nennenswerter Unterschied im Alter der Ménner
und Frauen, besonders was das Carcinom und Sarkom angeht, liegt
nicht vor. Diese Erhebungen stimmen mit den Angaben des Schrifttums
im groflen und ganzen iberein. Die Erfahrungen amerikanischer Autoren
zeigen allerdings ein etwas abweichendes Verhalten. Das hat seinen Grund
darin, dafl die Operationsfreudigkeit dritben gréBer ist, da die maB-
gebenden Chirurgen und Pathologen von der Voraussetzung ausgehen,
dall in 85% der einfache ,,eingekapselte” Adenomknoten Ausgangspunkt
des ,,malignen Adenoms® ist, wobei unter ,adenoma maligna® cine
Gruppe von Geschwiilsten zusammengefafit wird, die seit Langhans bei
uns als metastasierendes Adenom, wuchernde Struma, Carcinoma so-
lidum, Struma colloides metastatica und Papillom unterteilt und ge-
nauer charakterisiert werden. Da also driitben der kleinste Knoten als
verddchtig frithzeitig operiert wird, werden auch Geschwiilste der ma-
lignen Adenomgruppe und Krebse zufillig frither entdeckt als bei uns.
So ist es wohl erklirlich, daf aus der Klinik Goetsch, New York, von 29
malignen Tumoren 12 im Alter zwischen 20 und 40 Jahreun stehen (3 ul-
vthill), was bei uns als selten zu bezeichnen ist. Ks mulBl auf diesen be-
merkenswerten Unterschied weiter unten nochmals kurz eingegangen
werden.

Im folgenden sollen nun die selteneren Fille, soweit sie Besonderheiten
bieten, etwas genauer erdrtert werden. Carcinome und Sarkome kénnen
dabei nur unter besonderen Gesichtspunkten eine kurze zusammen-
fassende Darstellung erfahren. Beziiglich der aus dem #lteren Schrifttum
gesammelten Ergebnisse sei auf die erschopfende Darstellung Wegelins
im Handbuch fiir spezielle pathologische Anatomie und Histologie ver-
wiesen. Die seither erschienen Arbeiten sollen, soweit sie fiir unsere Be-
lange Wesentliches bringen, im einzelnen kurz erwdhnt, bzw. im Literatur-
nachweis aufgefithrt werden.

Grofizellices metastasierendes Adenom.

Die morphologischen Charakteristica dieser Geschwulstgattung sind
von Langhans erschopfend umrissen worden. Wegelin weist darauf hin,
daB die gutartige Form dieser Adenome nicht allzuselten beobachtet
wird. Die metastasierende Form hat jedoch als grofie Seltenheit zu
gelten. Seit den beiden Fillen dieser Art, die Langhans verdffentlicht
hat, ist ein weiterer nicht mitgeteilt worden.
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Eigentlich einem Millgeschick, einer Luftembolie intra operationem.
verdanken wir es, dafl uns eine dieser seltenen Geschwiilste in die Hinde
kam.

Vorgeschichte. 38jahr. Mann. Vor 17 Jahren Kropfentwicklung. Nach 6-
jahrigem Bestehen des Kropfes Strumektomie. Resektionspriparat: 9,5:7,5:5,5 em
grofies Adenom, an der Aufenseite von einer glatten Xapsel und einem stark kom-
primierten, abgeflachten Schilddriisengewebsrest umgeben. Im Inneren klein-
hithnerei- und iber kirschgrofle, mit wenig Fliissigkeit gefillte Cyste. Adenom-
gewebe gleichmaBig entwickelt, von blaB-braunlichroter Farbe, mit multiplen
frischen Blutungen. An der teilweise durch Operationsschnitt eréffneten medialen
Fliche braune Einlagerungen. JMikroskoptscher Befund (Dr. Reinhardt): Tumor-
gewebe, das sich aus kleinen, dicht gelagerten Haufen und Zigen ziemlich groBer
polyvgonaler Epithelien zusammensetzt, die im ganzen ziemlich gleichmaBig ge-
wuchert sind und keine starkeren Atypien aufweisen. Vom normalen Schilddriisen-
epithel unterscheiden sich diese Geschwulstzellen durch ihre Gréfle, Form und dichtes
eosinophiles Protoplasma. Nirgends Kolloideinlagerung. Zwischen den Zellhgufchen
und Zellztigen Capillaren und sehr feine Bindegewebsziige. Stellenweise odematose
Partien mit auseinandergestobenen Zellkomplexen. Es liBt sich an dem einge-
schickten Priaparat nicht genau feststellen, ob der Tumor im ganzen entfernt ist.
»,Sollte dies nicht der Fall sein, so miiite jetzt oder spiter eine Nachoperation
stattfinden.” Diagnose: Adenom der Schilddrise. Verlauf: Keine Nachoperation.
5 Jahre spiter wieder Schwellung am Hals, die im Verlauf von 4 Jahren ganz
allmihlich zunahm und in weiteren 2 Jahren schnelleres Wachstum zeigte. Keinerlei
Beschwerden. Der damaligen Warnung eingedenk kommt der Patient jetzt in
die Klinik zur Operation. Befund: Kriftiger Mann. Am Hals alte Operations-
narbe und starke VergroBerung des rechten Schilddriisenlappens. Geschwulst
fithlt sich derh an und reicht nach links hiniber. Trachea nach links verdrangt.
Halsumfang 50 em. Operation: Durch die Muskulatur sind zwei etwa haselnuf-
groBe Strumaknoten durchgewachsen, deshalb Verdacht auf Malignitat. Prépa-
ration des kinderfaustgroBen rechten Strumalappens schwierig, wegen ausgedehnter
Verwachsungen, aus welchen es diffus blutet. Beim Herauslosen des Xnotens
sehr starke venose Blutung. Ligatur der eingerissenen Vena jug. interna. Erneut
starke Blutung bei der Resektion. Geschwulstgewebe tumorartig weich. Parenchy-
matdse Blutung nicht stillbar. Tamponade. Hautnaht. Ixitus.

Sekiion. Schwere allgemeine Andmie. Halsbefund: Rechte Hilfte der Schild-
driise bis auf spiirliche Reste reseziert. Entfernt wurden operativ (H. E. 1674/37)
mehrere hasel- bis walnuBgroBe Knoten, die auf dem Durchschnitt dunkelgrau-
rotliche bis briunliche Farbe zeigen. In den zentralen Knotenabschnitten Ne-
krosen und Blutungen. Kolloid makroskopisch nicht erkennbar. — An der Leiche
liegt noch eine mit Blut gefiillte Wundhgéhle vor. Das restliche Geschwulstgewebe
ist puddingartig weich, glasig und von braunroter Farbe. Schnittfliche homogen.
Innere Jugularvene rechts durchtrennt und ligiert. Glasig-briunlichrotes (e-
schwulstgewebe findet sich ebenfalls in den paratrachealen oberen Lymphknoten
und in einzelnen Lymphknoten des Aortenbogens. Im rechten Lungenunterlappen
haselnuBgroBer Geschwulstknoten von briunlichroter Farbe und feuchter, homo-
gener, parenchymatéser Beschaffenheit, der makroskopisch ganz dem Geschwulst-
gewebe der Schilddriise gleicht. Sonstige innere Organe und Skeletsystem frei
von Metastasen. Im rechten Herzen reichlich Luft.

Fiir die mikroskopische Untersuchung standen aufier dem sofort bei der Ope-
ration fixierten Material und dem 24 Stunden post mortem gewonnenem Sektions-
gut auch noch Schnitte und fixiertes Gewebe des vor 11 Jahren entfernten Tumors
zur Verfligung.
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Das Geschwulstparenchym zeigt einen iiherall gleichen, ziemlich einférmigen
Aufbau (Abb. 1 u. 2). Meist liegen zwei- oder mehrzellige Stringe, seltener klein-
alveolire Strukturen vor, gelegentlich auch rundliche knotige Nester. Besondere
Lappcheneinteilung nicht nachweisbar. Zellstringe vielfach ohne jede Zwischen-
substanz dicht aneinander gelagert, vielfach aber durch eine zarte komprimierte
Capillare getrennt. Geschwulstzellen grofl, erinnern der Form nach stark an Leber-
zellen. Zellprotoplasma reichlich entwickelt, fein und dicht gekornelt, dunkel-
eosinophil fairbbar. Hie und da eine kleine Vakuole eingeschlossen. Fett und Gly-
kogen nicht nachweisbar. Bei Sudanfirbung tingiert sich jedoch das Zellproto-
plasina leicht rotlich. Stellenweise trifft man dem Zellverband eingegliederte,

Abb. 1. GroBzelliges metastasierendes Adenom. Abb, 1—+4. Operationsmaterial des

11 Jahre vor dem Tode resezierten Tumors. Durch Capillaren gotrennte, vorwiegend strang-

formige groBzellige epithelinle Wueherungen, Protoplusma eosinophil und gekdrpelt, H. ¥,
Vergr, i00fach, Photo.

homogen protoplasmatische, hesonders dicht eosingefarbte, oft zipflig deformierte
Zellen, die einen exzentrischen, tiefdunklen, pyknotisch-eckigen Kern aufweisen.
Im Bereich kleinalveolirer Tumorahschnitte liegen diese Zellen auch ab und zu
an Stelle des Lumens.

Kerne der Tumorzellen relativ klein, meist gleichméafig rund, im ganzen von
etwa ErythrocytengréBe. Die Kerngrofie macht etwa den 10. Teil der Zellfliche
aus. In dem blischenférmigen Kernleib zeigt sich ein feines Chromatinnetz und
kleine, etwas wechselnd gelagerte eosinophile Kernkoérperchen (Abb. 1). Hie und
da auch dunkle, pyknotisch-eckige Kernformen. Vielfach, besonders reichlich in
den Metastasen, zweikernige Zellen. Diese Kerne zeigen meist ein etwas dichteres
Chromatinnetz und liegen off mit abgeplatteten Flichen eng aneinander. Ver-
elnzelt 148t sich auch zwischen 2 solchen Kernen noch eine Chromatinbriicke nach-
weisen. Es handelt sich hier wohl um amitotische Teilungen.

Das Stroma der Geschwulst hesteht nur aus den obengenannten Capillaren,
die einen Aufbau aus sparlichen, langen, dunklen Endothelkernen zeigen, welche
unmittelbar demm Tumorparenchym anliegen und durch zarteste Bindegewebsfasern
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miteinander verbunden sind. GroBere GefiBe, mit starker entwickeltem peri-
vasculiren Stroma sind im Tumorgewebe nur ganz vereinzelt vorhanden.

Abb., 2. Letztes Operationsinaterinl. Schilddriise. Diinner Schnitt. Aufbau wie Abb. 1.
H. . Vergr. 100fach. Photo.

Die Geschwulst wachst vorwiegend verdrangend in peripher rundlichen Zapfen
und unregelmiBigen Zellsiulen und wird vom Schilddrisengewebe durch einen
follikelfreien Saum derbfaserigen Bindegewebes getrennt, in welchem, abgesehen

Abb. 3. Kernmembranschwund und kérnig-fiidizge Chromatinstrukturen an 24 Stunden

post mnortem fixiertem Material, Haupttumor. Normaler Kern vergleichgweise in Abb. 1,
Mitte, . E. Vergr. 400fach. Photo.

von einigen perivascularen Rundzellhiufchen, keine besonderen Infiltrate vor-
liegen. Wo der Tumor bis an die Schilddriisenkapsel reicht, wird diese verschiedent-
lich von Tumorgewebe durchbrochen, das sich in der umgebenden Muskulatur
weiter ausbreitet und an 2 Stellen in Form erbsgroBer Knoten bis in das Subcutan-
gewebe eingewuchert ist. An verschiedenen Stellen ist ferner ein Einbruch der
Geschwulst in kleine Venen nachweisbar.
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Das Sektionsmaterial des Tumors, etwa 24 Srunden nach dem Tode ebenfalls
in ¥ormol fixiert, zeigt einige Besonderheiten. Die Kerne liegen in den Zellen
scheinbar haufiger exzentrisch. Finige zeigen Hyperchromatose und dichtkérnige,
fadige Chromatinstrukturen, die an Verklumpung denken lassen. Viel haufiger
als am vital fixierten Material ist die Kernform eckig, zipflig nnd im ganzen ver-
kleinert. Das Kernkorperchen erscheint hie und da vergrofiert. Am auffilligsten
ist jedoch, dafl vielfach die Kernmembran und das Kernkorperchen fehlen und
das Chromatin deutlich grobkérnig fidig geformt ist (Abb. 3). Oft licgen in einem
kerngroBen, hellen Protoplasmafeld nur noch einzelne grobe Chromatinkérner.

Diese Kernstrukturen sind von- Langhans als besonders charakteristisch fiir
diese Geschwulstart beschrieben worden. Fir Leichengewebe mag dies auch zu-
treffen und besitzt, soweit es sich um Sektionsmaterial handelt, auch einen ge-
wissen diagnostischen Wert. Da diese Kernverinderungen am Opomtmnsma.terml
so gut wie vollig fehlen, handelt
es sich z“elfe]los um postmortale
Kernveranderungen, die auf be-
sondere Kwmpfindlichkeit dieser
Zellkerne schlieflen lassen.

Die Lungenmetastase weist
starke Dissoziation der Zellen auf,
was wohl als Kunstprodukt zu
werten ist, da besonders an der
Peripherie sich  noch reichlich
kleinalveoldare und strangformige
solide ~ Tumorabschnitte finden.  syp 4 Lungenmetastase. Onkocytencharaktor
Auffallend ist die stirker als im  der Geschwulstzellen. Deutliche Protoplasma-
Primartumor  wechselnde  Zell- kornelung. . E. Photo. Vergr. §75fach,
gréBe. Im allgemeinen sind die
Zellen etwas kleiner. Kern und Protoplasma sind morphologisch und farberisch
dem Haupttumor gleichgeartet, nur zeigt das Protoplasma vielfach eine etwas
grébere Kornelung und zum Teil feinwabige Umwandlung (Abb. 4). Sehr reichlich
sind doppelkernige Zellen und hie und da amitotische Kernteilungen. Die Me-
tastase ist von derbfasrigem Schwielengewebe umgeben, das von reichlich Kohle-
und Blutpigmentzellen durchsetzt ist. Der schwielige Gewebswall ist an mehreren
Stellen sekundar wieder von Geschwulststringen durchbrochen.

Diagnose. Befund nach operativer Entfernung eines rezidivierten grofizelligen
Adenoms der Schilddruse. Geschwulstmetastasen in den paratrachealen Lymph-
knoten und den Lymphknoten des Aortenbogens. Metastase im vechten Lungen-
unterlappen. Luftembolie. Hochgradige sekundire Anamie. Braune Atrophie der
Herzmuskulatur. Adipositas cordis rechts.

Mit dieser Formulicrung ist nun bereits vorweggenomruen, daB es
sich um eine echte Schilddriisengeschwulst handelt, die aus dem organ-
eigenen Epithelverband abzuleiten ist. Von Gefzowa und mit gewisser
Reserve auch von Langhans sind dagegen fiir das Auftreten dieser ge-
schwulstbildenden eigenartigen eosinophilen Zellen in der Schilddriise
Verlagerungen oder Uberbleibsel der ultimobranchialen Korper ver-
antwortlich gemacht worden. Dies zu beweisen ist jedoch schwer méglich,
seitdem Politzer nachgewiesen hat, dafy die Zellstrange, die aus den ultimo-
branchialen Korpern hervorgehen, von den Schilddriisenstringen schon
bei 50 mm grofilen Embryonen nicht mehr unterscheidbar sind. Zudem
hat Wegelin beobachtet, daB diese in Frage kommenden Zellen auch
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in gowihnlichen Adenomen vorkommen, und daB solche Zellen »groBe
Toile cines Adenomknotens ausschlieBlich zusammensetzen' kénnen,
wobel der Uhergang in kleinzellige Stringe und Bldschen nachgewiesen
werden konnte. Wesentlich fitr die Ableitung solcher Zellen ist aber, dafl
diese nicht nur in den geschwulstméBigen Bildungen becbachtet wurden,
sondern vielfach in Basedowschilddriisen beschrieben worden sind. As-
kunuzy, Rouwssy und Huguenin, Lobenhoffer, Wegelin und neuerdings
Hamperl hahen sich mit der Morphologie dieser Zellen eingehend befaflt.
It wesentlichen stimmen sie in der Beschreibung der Zellstruktur iiber-
ein. s hundelt sich um groBe Zellen, die verschiedentlich mit Leberzellen
verglichen worden sind. Thr Protoplasma zeigt eine dichte feinkornige
ofler wahige Beschaffenheit und ist eosinophil firbbar. Die Kerne zeigen
untce Umstiinden Eindellungen und Deformierungen, die an Pyvknose
erinnern. Hamperl will diesen Zelltyp ,,Onkocyt™ benennen.

Welches vitale Geschehen dem Auftreten dieser Zellen zugrunde
licgt, ist noch nicht bekannt. Die Ansichten hieriiber sind geteilt. Da
nach flumperl die Zellen nicht zugrunde gehen, handelt es sich nicht um
oine Cnt(liffcrenzierung oder Degeneration, sondern um eine Weiter-
diffuwnzierung, eine ,,Umdifferenzierung™ einer bereits fertig differenziert
sowesenen lipithelzelle. Hamperl fiihrt an, dafBl offenbar | die einmal
awgebildeten Onkocvten® erhalten bleiben und ihre Vermehrung durch
immer weiter fortschreitende Umwandlung neuer Zellen zustandekommt <.
Duy Aultreten der eigenartigen, an Pyknose erinnernden Kernverdnde-
nmgen hat Wegelin veranlaBt, auf alternde Zellen zu schlieen. Er
deutet die Verdnderungen als Involution, der zufolge die Zelle zugrunde-
geht, Auch Roussy und Huguenin sprechen von funktioneller Minder-
werligkeit,

Dio urspringliche Zelleistung, besonders soweit es die adenomatdsen
Bildungon betrifft, ist an diesen Zellen allerdings nicht mehr nachweisbar.
Anch sind sonstige Funktionen derselben nicht bekannt. Als wichtige
Lub(msiluBorung ist jedoch schon von Schaffner, Pischinger und Zimmer-
mann festgestellt worden, daBl amitotische Kernteilungen auftreten. Sie
louten doshalb das Auftreten solcher Zellen in Basedowschilddriisen als
R(‘;_,rnnemtionsvorgang.

Ilamperl hat auch die beiden metastasierenden grofizelligen Adenome
von Langhans sowie nicht metastasierende von Wegelin nachuntersucht
uied findet en Originalpriparaten zufolge, dafi diese Geschwilste im
wesentlichen aus den gleichen von ihm als ,,Onkocyten beschriebenen
Zellen bestehen. Er schliefit daraus, dafl auch Geschwulstzellen zu
Onkﬂcyton werden kénnen, wenngleich diese Zellen auch nicht immer
den rogelmiiligen Bau zeigen. Beziiglich der Genese dieser ,,Onkocyten-
geschwiilste™ bleibt er jedoch unklar.

Wio aus der Beschreibung unseres Falles hervorgeht, reiht er sich
als dritter dieser Art den beiden metastasierenden grofizelligen Adenomen
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von Langhans und damit den ,,Onkocytengeschwiilsten im Sinne Ham-
perls an. FEine Abidnderung der Bezeichnung in letzter Form scheint
jedoch im engeren Rahmen der Schilddriisengeschwiilste nicht angezeigt.

Beziiglich der Histogenese des Tumors ist die Anschauung, wonach
im Auftreten solcher groBer, granulierter eosinophiler Zellen in der
Schilddriise ein ,,Regenerationsvorgang™ zu erblicken ist, immerhin
bemerkenswert. Der Nachweis, dall Zellen dieser Art besonders in
Basedowschilddriisen sich aus den organeigenen Epithelien entwickeln
und der Umstand, daf3 diese Zellen den eigenartigen grofBzelligen eosino-
philen Adenomen morphologisch entsprechen, laft den SchiuB zu, daB
diese Geschwiilste gleichfalls aus dem Bestand der organeigenen Epi-
thelien hervorgehen. Auch Wegelin vertritt den Standpunkt, dafl es sich
hier um echte Schilddriisengeschwiilste handelt.

Es ist somit moglich, daf aus dem normalen Schilddriisenepithel
vielleicht im Gefolge von Vorgdngen, welche zur metaplastischen Um-
differenzierung von Epithelien fithren, solche grofizelligen Adenome ent-
stehen konnen. Darin bestirken uns Beobachtungen, die wir an Féllen
von chronischer Thyreoiditis erheben konnten.

In einem mit Schrumpfung der Schilddrise bis auf KleinparanufigroBe einher-
gehenden Fall finden sich sehr dichte diffuse lymphocytire und plasmacellulére,
sowie knotchenférmige perivasculire Infiltrate. Inmitten des chronischen Granu-
lationsgewebes, in dem nur noch ganz wenige kolloidhaltige und niedrigepitheliale
Restfollikel erhalten sind, liegen knétchenférmige adenomatose Bildungen aus
eosinophilen, feingranulierten Zellen. Auch in den Abschnitten, die reichlicher
erbaltene, wenn auch von chronisch entziindlichen Infiltraten dicht umgebene
Follikel aufweisen, sind kontinujerlich im Verband der Follikelepithelien gelegene,
die Grofe der ubrigen, den Follikel auskleidenden Zellen betrachtlich iiber-
schreitende, eosinophil granulierte Zellen nachweisbar.

Delore, Alamartine und Biirger haben auch bei chronischer Thyroiditis
,regenerative’ Verinderungen am Epithel beobachtet, die sie als Ver-
grioBerung der Epithelien und Andeutungen von Kernteilungen beschrei-
ben. ,,Zur Kugelform neigende Wucherungen einzelner Driisenlippchen®
konnte auch Wegelin in einem Fall von chronischer Thyroiditis beobachten.
Er hilt es deshalb fiir méglich, ,,daf durch derartige umschriebene
Epithelwucherungen auch Adenome entstehen kénnen®.

Zusammenfassung. Es handelt sich um einen typischen Fall eines
groBzelligen metastasierenden Adenomes (Wegelin ). Von diesen metasta-
sierenden Adenomen sind bisher nur zwei Fille bekannt. Beide stammen
von Langhans, der sie als , groBzellige, kleinalveolire Strumen‘ bezeichnet
hat.

Die vorliegende Geschwulst entwickelte sich bei einem 41}ihrigen
Mann. Sie wurde nach 6jihrigem Bestehen operiert, rezidivierte und
wurde 11 Jahre spiter wieder operiert. Dabei starb der Kranke an Luft-
embolie. Die Sektion ergab Einwucherung der Geschwulst in die Hals-
muskulatur, regioniire und mediastinale Lymphknotenmetastasen und eine
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Metastase im rechten Lungenunterlappen. Histologisch zeigte sich das
zuerst von Langhans beschriebene Bild. Allerdings fanden sich vorwiegend
strangformige Bildungen neben rundlichen Zellhaufen, und der kleinalveo-
lare Bau trat weniger in den Vordergrund. Hinzu kommt, dafl die Ge-
schwulst, was bet beiden Langhansschen Fillen nicht nachzuweisen war,
mehrfach in kleine Venen eingebrochen ist, daB also necben lympho-
gener auch hdmatogene Metastasierung
in Frage kommt.

Drurch Vergleich sofort fixierten
Operationsmaterials mit Sektions-
material, konnte zudem gezeigt wer-
den, dafi ein Teil der von Langhans
beschriebenen besonderen Kernver-
anderungen Kernwandhyper-
chromatose, grobkornige Chromatin-
struktur und Kernmembranschwund
in der Hauptsache postmortal be-
dingt sind.

Die Tatsache, daB in Fallen von
chronischer Thyreoiditis Zellkomplexe
gefunden werden, die den Geschwulst-
zellen weitgehend dhneln, machen es
wahrscheinlich, daB die Stammzelle
der vorliegenden Geschwulst letzt-
lich die organeigene Epithelzelle der

wie

Abb. 5. Wuchernde Struma.

Rintgen-

bild am 12, 10. 37, 2Y/, Monate vor dem

Tode. 1% Munate vordem Lungenfeld
vollig klar., Ara 22,7, 37 waren bei ciner
Kontrollaufnuwhme wegen fritherer Lun-
gentuberkulose die ersten Anzcichen

beginnender Tumormetastasierung ent-

Schilddriise ist.

Wuchernde Strumen.
Yon dieser seltenen Geschwulst-

deckt worden, ohne Kenpntnis des Pri-
mdirtumors, Seither rapides Wachstum
und Vermehrung der Metastasen.
Primargeschwulst jetzt wahrscheinlich
Schilddriisenkrebs.

gattung Hegen 3 Fille vor, von denen
jeder bestimmte Eigenheiten aufweist,

1. Foll. Vorgeschichte: 32jihr. Frau.
Seit 12 Jahen wegen Lungen-Hiluslymph-
knotentuberkulose in fachavztlicher Behendlung. Laufend Rontgenreihenunter-
suchungen und Rontgenbestrahlungen. Der tuberkulése Prozel klingt ab. Durch
die laufenden Rontgenuntersuchungen wurden erstmalig 5 Monate vor dem
Tode Lungenmetastasen festgestellt, die sich im weiteren Verlauf schnell ver-
groferten und an Zahl zunahmen (Abb. 5). Rontgenologisch keine Skeletmetastasen.
Bet der Suche nach einem Primirtumor ergab sich anamnestisch, dafl seit etwa
7 Monaten der Hals etwas dicker geworden war. In letzter Zeit Heiserkeit. Zwei
Monate nach den erstmalig festgestellten Lungenmetastasen Atembeschwerden.
Seit dieser Zeit unter Annahme eines Schilddrisenkrebses Réntgenbestrahlungen
des Halses.

2 Monate vor dem Tode wegen Atemnot und Heiserkeit Krankenhausaufnahme,
Schilddriise rechts gering derbknotig vergréBert. Roéntgenaufnahme 4 Wochen
ante exitum: VergroBerung der rechten Schilddriise, S-formige Verschiebung der
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Trachea nach links mit Kompression, hochgradigste fleckférmige Verschattung
der beiden unteren Lungenabschnitte und geringere Fleckenbildung in den Ober-
lappen. Diugnose: Struma maligna mit Lungenmetasiasen.

Obduklionsbefund (SN. 673/37): Kachektische weibliche Leiche. Schidelsektion
verweigert. Hals: Schilddriise asymmetrisch gestaltet und rechts maBig vergroBert.
Trennung in heide Lappen nicht mehr vorzunehmen. Drisengewebe bis auf
kleinen Parenchymzipfel des linken Lappens in markige, mittelfeste, weiBliche
bis hautfarbene Geschwulstmasse umgewandelt. Geschwulst rechts fest mit Kehl-
kopf verwachsen, dessen glatte Schleimhaut von kleinen, miliaren Xnétchen ins
Lumen hin vorgebuckelt wird und dessen Stimmbandregion rechts polsterartig
nach innen sich vorwolbt, wodurch der
Eingang maBig stenosiert wird. Oesophagus
mit dem Twmorgewebe verlotet, Schleim-
hautseite aber glatt. Rechte Carotis vom
Tumorgewebe fixiert. Nach dem Jugulura
zu ein paranuB- und baselnulgroBer Lymph-
knoten, von markig-weichem, grauweiBen
Parenchym. Paratracheale, mediastinale,
Bifurkations- und  Hiluslymphknoten
gleichfalls von Geschwulstgewebe durch-
setzt. In den Bifurkationslymphknoten
rechts zudem reichlich Kohlepigment und
Kalk, von Schwielengewebe umgeben.

Lungen: Maximales Volumen. Diffus
durchsetzt von dicht ancinandergelagerten,
linsen- bis erbsengroBen, etwas unregel-
miBig umrandcten, teils mittelfesten, teils
morschen Knoten von graugelblichweiBer
Firbung. Knotenzentrum oft etwas wel-
cher als Peripherie. In den obersten
Lungenabschnitten nur einzelne verstreut
stchende Xnoten. Nach unten hin nimmt
die Dichte rvasch zu. In den Unterlappen
s0 zahlreiche Knoten, dafl nur noch ganz
schmale Septen dunkelroten Lungengewebes 1, 6, punsenmetastasen bei wuchern-
zwischen den Geschwulstietastasen er-  dec Struma. Unterlappenbasis rechits,
halten sind (Abb. 6). Das restliche, vom Photo. Vergr. 1oL
Tumor freie Gewebe ist besonders in den
Oberlappen emphysematds gebliht, saftreich und von pastéser Konsistenz. Hevz:
Gieringe Hypertrophie und Dilatation rechts. Im LEpikard fleckweise hirsekorn.
‘groBe, weiBe Geschwulstkunstehen. Tm taubeneigrofen linken Ovarium zentral
ein kleinkastaniengroBer, grauweifler, ziemlich scharf hegrenzter Tumor von fester
Konsistenz, die Ovarialsubstanz schalenférmig komprimierend. Skeletsystem
(Femur, Wirbelsiule, Rippen und Sternum) frei von Metastasen.

Mikroskoptsch stellt der parenchymatose Geschwulstanteil epivheliale Felder
dar, die sehr dicht gelagerte. rundliche Kerne zeigen. Diese liegen in einem nur
ganz unscharf in polyedrische Zellkérper anfgeteilten, feinkérnigen, tritben Proto-
plasma. Die Kerne sind blaschenformig rundlich. leicht oval, zum Teil etwas
eckig. Die Gréfe schwankt zwischen 5 und 15 ¢. Die griferen lussen ein kleines
oxyphiles Kernkorperchen erkenncn. Sichere Mitosen sind nur ganz vereinzelt
und vorwiegend in den Metastasen aufzufinden. Etwas reichlicher sind dunkle
pyknotische Kernformen.

Das Geschwulstparenchym ist unterteilt in rundliche, polyedrische Felder von
wechselnder (GroBe und in breite syncytiale Epithelbander, die stellenweise
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radiiren oder senkrechten Verlauf zur Kapsel zeigen und in den tieferen Abschnitten
Querverstrebungen aufweisen (Abb. 7). Eine véllig scharfe Trennung in den ein-
zelnen Formationen liegt nicht vor. Die Felder und Wiirfel werden getrennt durch.
spaltformige sinusoide Capillaren. Das Geschwulstzentrum wird von einem derben,
fibrosen Bindegewebe gebildet, von dem aus ziemlich derbfaserige peripherwarts
sich verjiingende Ziige zwischen das (eschwulstparenchym einstrahlen und dieses
in groBere, meist rundliche Geschwulstkomplexe anfteilen. Zwischen den Kernen
der soliden Epithelfelder findet sich nur hie und da ein teils scharf, teils unscharf
hegrenzter Kolloidtropfen, in dessen Bereich die Kerne etwas beiseite geriickt

Abb, 7. Wuouehernde Struma. Schilddriise. Folliknlisterte polygonale Epithelfelder. Photo.
Vergr. 150fach. IH. E.

sind. Weiter finden sich deutliche Colloidmaasen, von radférmig in gleichem Ab-
stand gruppierten Kernen umgeben und schlieBlich finden sich besonders in den
zentralen altesten Geschwulstpartien in den epithelialen Feldern und Stringen
kleine multiple, wie ausgestanzte rundliche Liicken, welche geordneten Driisen-
blischen innerhalb der soliden Epithelmassen entsprechen (Abb. 7). Das Lumen
ist hier von einem einreihigen Kreis kubischer, regulir in gleichem Abstand ange-
ordneter Zellen scharf begrenzt. Es ist leer oder enthilt Kolloid. Oft erkennt man
die Neigung zur Follikelbildung erst bet starker VergréBerung. Das Stroma ist
an dieser Follikelbildung primir nicht beteiligt. Nur wenn ein epitheliales Feld
fast vollig in Follikel aufgeteilt worden ist, sieht man vom Rand aus sinusoide
Spalten und Capillaren zwischen die Follikel sich hineinschieben (Abb. 8).

Die Schilddrisenkapsel wird diffus von Tumorwucherungen durchsetzt. Hier
finden sich besonders zahlreich in kleinsten und auch groBen Venen zapfenformige
(leschwulstwucherungen. Der Einbruch der Geschwulstzapfen und Gefile ist an
Serienschnitten leicht verfolgbar. Die Umgebung des Primértumors zeigt eine
Infiltration des lockeren umgebenden (lewebes mit Geschwulstzapfen und Epithel-
feldern, deren groBere Andeutung von Follikelbildung erkennen lassen. Besonders
ist die auBen und innen am Cricoidknorpel und Aryshaenoidknorpel inserierende
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Muskulatur ausgedehnt von Tumor durchwachsen. Iu einem linsengro8en Bezirk
ist der Arythaenoidknorpel lacunenartig durch Geschwulstgewebe arrodiert. Der
rechte Musculus vocalis ist besonders stark durchsetzt. Kine Abwehrreaktion des
umgebenden Gewebes fehlt fast véllig, es finden sich weder Infiltrate noch stirkere
Bindegewebsvermehrung.

Der Aufbau der Lungenmetastasen ist im allgemeinen der gleiche wie der des
Primirtumors. Die grobere Parenchymstruktur der einzelnen Knoten wechselt
etwas. Einige zeigen typischen Aufbau aus polygonalen Epithelfeldern, die durch
sinusoide Capillaren getrennt sind. Andere zeigen breite solide Epithelstrafien. In

Abb. 8. Wuchernde Struma. Lungenmetastase. Weitgehende Follikulisation mit
Kolloidbildnny., Vergr, 142fach. H. E.

wieder anderen finden sich ziemlich weit ausgereifte Follikelbildungen (AbD. 8)
mit blassem und auch kriftig gefirbten Kolloid. Jedoch liegen auch sebr schmal-
strangige, wenig charakteristische Epithelformationen vor. Auch in der Lunge
sind zahlreiche grofle und kleine, zum Teil noch blutfithrende Gefafe mit Tumor-
zapfen gefillt. Vielfach wiachst die Geschwulst besonders iippig in den perivas-
culiren Lymphscheiden, so dafl Tumorgewebsrosetten mit zentralem GefiB ent-
stehen. Das Wachstum des einzelnen metastatischen Knotens ist jedoch ein vor-
wiegend expansives. Dies geht besonders deutlich aus dem Verhalten der elasti-
schen Fasern hervor. In dem vom Tumor selbst gebildeten Stroma sind elastische
Fasern nicht nachzuweisen. Dagegen sind die einzelnen groéfileren Knoten von
cinem konzentrischen Filz elastischer Fasern umgeben, der zweifellos von kom-
krimiertem Lungengewebe herriihrt.

Untersuchte Lymphknoten sind bis auf kleine Randreste lymphatischen Ge-
webes vollig von Tumormassen durchsetzt, die ziemlich klassischen Aufbau zeigen.
Die Geschwulstzapfen durchbrechen vielfach die Lymphknotenkapsel und finden
gich in zahlreichen Kapselvenen und GefiBen des umgebenden lockeren Binde-
gewebes. :
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Im linken Ovarium liegen vorwiegend schmalstringige, sehr capillarreiche
Tumorwucherungen und Abschnitte mit weitgehender, fast isolierter Follikelbildung
des Tumorgewebes vor. Andere Bezirke weisen oft nur zweizellige Epithelstrange
auf, die weitmaschig netzartig miteinander verbunden sind. Im Zentrum sind
Tumorabschnitte fleckweise nekrotisch. Hier ist Geschwulstgewebe nur noch
kranzférmig um Gefafle erhalten.

Diagnose: Wucbernde Struma (Langhans). Geschwulstinfiltration der um-
gebenden Weichteile mit Einbruch in Kehlkopf und Trachea. Metastasen der
regiondren, paratrachealen, Bifurkations- und Hiluslymphknoten. Hochgradige
grobknotige Metastasierung simtlicher Lungenabschnitte, besonders der Lungen-
unterlappen und unteren Abschnitte der Oberlappen. Metastasen im linken
Ovarium. Alte anthrakotisch indurierte Tuberkulose der rechtsseitigen Bifurkations-
Iymphknoten mit Verkalkung.

Wie aus den pathologisch-anatomischen Befunden hervorgeht, han-
delt es sich um eine typische wuchernde Struma, die sich bei einer 31-
jahrigen Frau, soweit klinisch verfolgbar, etwa im Verlaufe eines Jahres
entwickelte. Die auftretende Heiserkeit erklirt sich durch ausgedehnte
Geschwulstinfiltration der Kehtkopfinnenmuskulatur und der Submucosa.
Die Atembeschwerden dagegen, welche sich laut klinischer Angaben
bis zum regelrechten Erstickungstode steigerten, sind vornehmlich durch
die etwa innerhalb von 3 Monaten sich entwickelnde hochgradige Lungen-
metastasierung bedingt. Morphologisch fanden sich fast alle Charakte-
ristica dieser Geschwulstform, wie sie von Langhans in klassischer Form
zuerst aufgezeichnet wurde. Kine sinnfillige Infiltration der Kapsel-
venen und ein besonders markantes fibroses Zentrum fielen makro-
skopisch nicht besouders in die Augen. Beides zeigte sich jedoch mikro-
skopisch deutlich ausgesprochen. Auch fanden sich Lymphknoten-
metastasen, welche auch Wegelin, Kocher, Zelibe und Wissmer-Kowarsky
fiir ihre Fille anfithren. Langhans, der vorwiegend Operationsmaterial
untersucht hatte, konnte Lymphknotenmetastasen nicht auffinden. Dic
klinische Erganzung dieser Fille durch Kocher zeigte jedoch auch hier
Lymphknotenmetastasen auf. Die hochgradige Metastasierung in den
Lungen ist bei dieser GroBe der Knoten und Dichte etwas ungewdhnlich.
Die Ursache hierfiir ist wohl die besonders ungtnstige Kombination der
Metastasierungsformen; der ausgedehnte multiple Geschwulsteinbruch
in die Gefdlle einerseits und das {ippige Wachstum in den perivasculiren
Lymphscheiden sowie das destruktive Wuchern an der Peripherie der
Knoten andererseits.

Die histologische Struktur der Metastasen entspricht im allgemeinen
der des Primirtumors. Nur der Geschwulstknoten im Ovarium zeigt
Strukturen, die an schmalstringige trabeculire Adenome erinnern.
Wegelin hat dhnliche Beobachtungen gemacht. Auch die Feststellung, dafl
die Metastasen unter Umstinden eine weitergehende Follikulisation
und damit Ausreifung besitzen kdnnen als der Primértumor, kénnen
wir fiir einzelne Lungenmetastasen bestitigen.
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Besondere epitheliale Formationen, wie Schlauchbildung oder Pa-
pillenbildung, welche von Hueck, Zehbe, Wolff und Wegelin beob-
achtet worden sind, konnten wir in diesem Fall nicht auffinden. Ebenso-
wenig lieB sich irgendwo eine Umwandhung der dufleren Epithellage der
Geschwulstzapfen in Zylinderzellen nachweisen, was Wegelin erwihnt.
Die feinere Zell- und Protoplasmastruktur der Geschwulst entspricht
dem von Langhans gezeichneten Bild. Beziiglich der Mitosen, die Lang-
hans und Zehbe vollig vermifit haben, mochten wir die Beobachtung
Wegelins bestitigen, der sparlich Mitosen nachweisen konnte. Wir
fanden vereinzelte Teilungsfiguren besonders in den schnell gewachsenen
Metastasen. Auch von Langhans schon erwihnte | kleine, dunkle, meist
zackige Kerne“ konnten wir hie und da auffinden. Langhans deutete
sie als junge Ersatzzellen. Nicht auffindbar waren dagegen von Wegelin
beschriebene ,unregelmifig gelappte Riesenkerne und mehrkernige
Zellen®*, auch nicht in den besonders tollikulisierten oder schmalstringigen
Geschwulstabschnitten, die Wegelin als Fundorte anfiihrte.

Das relativ jugendliche Alter wie die ziemlich schnelle Geschwulst-
entstehung fallen etwas aus dem Rahmen der sonstigen Beobachtungen
heraus. Den Fillen von Langhans, Kocher und Wegelin zufolge bevorzugt
die wuchernde Struma das héhere Alter. Die meisten Falle gehérten dem
6. Dezenium an. Die iibrigen verteilen sich in absteigender Zahl auf das
5., 4. und 7. Jahrzehnt. Nur detr Fall }'ron Wolff betraf einen 17 jihrigen,
der Fall Wissmer einen I3jahrigen Jungen. Die Zugehorigkeit des letz-
teren zur wuchernden Struma ist nach Wegelin jedoch fraglich. Ob
in dem vorliegenden Fall den iiber Jahre gehenden Rontgenserien-
bestrahlungen, die wegen der Hiluslymphknotentuberkulose verabfolgt
worden waren, eine provozierende Wirkung im Sinne einer schnelleren
Tumorentwicklung zuzuschreiben ist, sei dahingestellt. Immerhin sind
einige Punkte hier zu beriicksichtigen. Nach Langhans ist die wuchernde
Struma von Lappchen oder Lippchenanlagen abzuleiten, die auf der
fetalen Stufe vor der Ausbildung der Driisenblischen stehengeblieben
sind und sich spiter aus unbekannten Ursachen weiter entwickeln.
Bircher hat nichtmetastasierende wuchernde Strumen auch bei Jugend-
lichen hiufig nachgewiesen und deren starke Rezidivneigung betont.
30 seiner 35 Fille rezidivierten innerhalb von 3 Jahren. Doepfrer hat
ferner bei solchen wuchernden Strumen des jugendlichen Alters &fter
Einbruch der Geschwulst in Kapsel und Gefifle beobachtet, ohne daB
es zu Metastasierung gekommen war. HEs scheint also fiir das Angehen
der Metastasen eine unginstige Konstitution, ein gewisses Altern des
Organisius, eine gewisse mangelhafte Abwehrreaktion den verschleppten
Tumorzellen gegeniiber Voraussetzung zu sein. Im Hinblick auf diese
Beobachtungen liegt die Vermutung nahe, bei der erst 30jihrigen Pa-
tientin den tuberkulésen Infekt und die multiplen therapeutischen Ront-
gendosen fiir eine Herabsetzung des Abwehrvermdgens verantwortlich

Virchows Archiv. Bd.305. 3
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zu machen, was das Angehen der Metastasen begiinstigte. Vielleicht
ware sonst die Pat. erst Jahre spiter den Metastasen erlegen, wie die
Mehrzahl der wuchernden Strumen des Schrifttams.

2. Fall. 50jahr. Mann. Kurze Zeit nach Aufnahme in die Klinjk Tod. Anam-
nestisch und klinisch kein Anhalt fir Schilddrisenerkrankungen.

Sektion. Im rechten Schilddriisenlappen kleinfaustgroBer kugeliger Knoten,
nach abwirts bis zum Sternum reichend. Oberer Luftréhrenabschnitt durch den
Tumor komprimiert und eingeengt. Knoten in ganzer Ausdehnung mit der Tracheal-
wand verwachsen, sonst ziemlich scharf gegen die Umgebung abgegrenzt. Knoten-
zentrum fibros umgewandelt. Von dort aus strahlen ficherartig Bindegwebsziige

Abb, 9. Zentrum der Struma. Groberer Knoter von typischemm Bau. Fibrises Zentrom.
Radidr geordnete, zum Teil follikulisicrte Epithclfelder. Photo. Vergr. T5fach.

zur Kapsel hin aus, welche gréflere und kleinere, ziemlich feste, graurote, teil-
weise etwas gelbliche Knoten einschliefen. Geschwulsteinbruch in Gefilie oder
Lymphknoten makroskopisch nicht nachweisbar. Sonstige Metastasen nicht auf-
findbar. Linker Schilddrisenlappen relativ klein und von gehériger Struktur.

M ikroskopisch erweist sich das Geschwulstzentrum als sehr kernarmes, hyalines
Bindegewebe, das in fingerformigen Fortsitzen nach der Peripherie hin ausstrahlt.
Dem fibrésen Zentruin schlieBt sich zunichst in lockeren soliden Stringen und
kleinen unregelmiiig begrenzten, zum Teil follikulisierten Lappchen das ecigent-
liche Geschwulstparenchym an. Die kleinfollikulir differenzierten Abschnitte weisen
kubische Epithelien und gleichmaBige Kerne auf und sind durch Capillaren und
zarte Stromafasern getrennt. Kolloid fehlt. In den mittleren Geschwulstabschnitten
Parenchym in gréBere Knotchen aufgeteilt, von denen jedes ein kleines fibroses
Zentrum besitzt. Solide und ohne Stromabeteiligung follikclartig gelochte Stringe
oder strangformig hintereinander gruppierte polygonale Epithelfelder sind hier
vielfach ausgesprochen ficherférmig radidr zum Zentrum geordnet (Abb. 9). Das
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die epithelialen Formationen trennende Stroma besteht nur aus Capillaren und
zarten Bindegwebsfasern. Zell-, Protoplasma- und Kernstruktur entspricht jener
bet der wuchernden Struma. Mitosen fehlen. In den tracheanahen Abschnitten
iberwiegen follikular differenzierte Abschnitte. Zwar finden sich ab und zu ein
polygonales Epithelfeld und kleine trabeculire Abschnitte, die in partiell folli-
kulisierte Gebiete ibergehen, doch herrschen Bilder vor, die an klein- und mittel-
follikular differenzierte, parenchymatése Strumen erinnern. Auffillig ist die im
gleichen Blickfeld stark wechselnde FollikelgroBe. Abschnittsweise liegen auch
Gruppen groBer, mit blassem Kolloid gefiillter Blischen vor. Wihrend die Epi-
thelien im allgemeinen kubische Gestalt besitzen, ist in den groBfollikular diffe-
renzierten Abschnitten die Zellform auch vielfach hochzylindrisch und das Proto-
plasma ist leicht eosinophil granuliert. Stellenweise sind auch schlauchformige

Abb. 10, Intvalaryngealer Strumateil. Weitgehend follikulisiert, Arrosion
des Trachealknorpels. Photo. Vergr, 80fach.

Wucherungen anzutreffen, zum Teil mit Bildung echter Papillen, die zylindrisches
Epithel tragen. Der oberste Trachealknorpel ist im untersten Abschnitt sowohl
an seiner Innen- wie an seiner AuBlenseite von Ceschwulstgewebe unmittelbar
hegrenzt und nnregelmiBig, teils oberflichlich, teils in Form tiefer, zackiger Lacunen
angenagt. Bei Serienschnitten findet man mehrere Stellen, an denen die Schild-
driisenwucherungen den Trachealknorpel in ganzer Breite zerstort haben und sich
vor der Lumenseite des Knorpels in der Submucosa der Luftréhre flichenhaft
polsterférmig ausbreiten (Abb. 10). Die Struktur der Geschwulstmassen ist hier
die gleiche wie hinter dem Knorpel. Meist finden sich gréflere und kleinere, mit
kubischem Epithel ausgekleidete, leere oder mit kaum gefirbtem Kolloid gefiillte
Follikel. Dazwischen liegt hie und da ein schmaler solider Epithelstrang. Die
Geschwulstwucherungen reichen stellenweise unmittelbar bis unter das intakte
Schleimhautepithel. Meist sind ihnen jedoch zum Teil atrophische und von rund-
zelligen Infiltrationen wmgebene Gruppen der gemischten Driisen vorgelagert.

Diagnose. Wuchernde Struma des rechten Schilddrisenlappens mit partieller
Zerstorung des obersten Trachealknorpels und Einbruch der Geschwulst in die

3*
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Submucosa der Luftréhre. Kompression und Verdringung der Trachea nach links
(Laennecsche Lebercirrhose usw.).

Bringt man alle Befunde auf einen Nenner, so handelt es sich um eine
etwas atypische wuchernde Struma (Langhans), die ohne Einbruch i
Gefille und ohne Metastasen zu setzen, moglicherweise infolge von
vornherein fester Fixation an der Trachealwand, nach der Submucosa
der Luftréhre i Bereich des oberen Trachealknorpels durchgewuchert ist.
Als einziges Zeichen der Malignitit findet sich eine Arrosion des Knorpel-
ringes, die stellenweise bis zur Kontinuitdtstrennung fithrt. Wie Serien-
schnitte zeigen, erfolgt zunachst durch die Geschwulstwucherung eine
Aufspaltung des Perichondriums und dann ein Weiterwuchern zwischen
Perichondrium und Knorpel auf Kosten des Knorpels unter Bildung
lacunenartiger Knorpeldefekte. Eigenartig und von besonderem Inter-
esse ist die weitgehende Follikelbildung gerade in den Geschwulstab-
schnitten der Durchbruchstelle, so daBl die Untersuchung der pri- und
intratrachealen Geschwulstabschnitte allein nicht gestattet, die Diagnose
,,wuchernde Struma‘ zu stellen, sondern eher an eine kleinfollikulire
Struma denken lafit.

Dieser Befund gewinnt Bedeutung fir alle jenen Falle von intra-
laryngotrachealer Struma, die lediglich auf Grund von Operationsmaterial
diagnostiziert wurden. Ohne Kenntnis des Haupttumors wire in unserem
Fall aus den intratrachealen Tumorabschnitten die Diagnose ,,wuchernde
Struma‘’ kaum gestellt worden. Es sind deshalb alle Fille der sog. Struma
intralaryngotrechealis, bei welchen nicht gleichzeitig eine griindliche
Untersuchung des Haupttumors vorgenommen werden konnte, bzw. die
nicht autoptisch kontrolliert wurden, mit Vorsicht zu beurteilen. Be-
sonders auch deshalb, weil durch operativ gewonnenes Material im all-
gemeinen das Verhalten der Geschwulst zum Knorpel nicht festzustellen
sein wird.

Differentialdiagnostisch sprechen gegen die Diagnose ,,Struma intra-
laryngotrachealis™ zweifellos das destruierende Wachstum der Geschwulst
und die Struktur des Haupttumors; gegen die Diagnose ,Carcinom"
sind das Fehlen von Atypien, insbesondere von Mitosen, und die weit-
gehende organoide Ausreifung der Geschwulst anzufiihren.

Das Besondere dieses Falles liegt einmal in der Andeutung von
Schlauch- und Papillenbildung die bei Geschwiilsten dieser Art recht
selten beobachtet worden ist ( Hueck, Zehbe, Wolff, Wegelin J, zum anderen
darin, daf} die Geschwulst ohne sonstige Metastagen zu setzen, destru-
ierend in die Trachealwand eingebrochen ist. Wie Wegelin wiederholt
hervorgehoben hat, wird dieses Verhalten bei wuchernden Strumen
relativ selten, und im allgemeinen erst in vorgeriickten Stadien beob-
achtet. Wihrend Einbruch in die Blutbahn und Metastasen friihzeitiger
und hédufiger bei Geschwulsttrigern des vorgeriickten Alters vorhanden
zu sein pflegen.
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Innerhalb der Geschwulst fanden sich allerdings einige thrombosierte, zum
Teil verkalkte GefaBle, in welchen Geschwulstgewebe nicht mchr differenzierbar
war. Es ist fraglich, ob nicht ein fritherer Einhruch von Geschwulstzapfen die Ur-
sache der verkalkenden Thrombose der Gefalle war. Die Thrombose kénnte ihrer-
seits eine Geschwulstmetastasierung verhindert haben.

3. Fall. 56jahr. Mann. Klinische Daten fehlen. Operation unter der Annahme
eines fraglichen Schilddriisencarcinoms. Resektion eines faustgroBen Tumors: auf
dem Durchschnitt dreischichtiger Tumoraufbau. Eine schmale, aus kolloidreichem
Schilddriisengewebe bestehende, sich an dem einen Pol etwas verbreiternde Schicht
entspricht der Kapselzone. Nach innen hin schliefit sich ein etwa walnuBgro8er, aus
braunen, markigen, weichen Gewebsmassen bestehender Bezirk an, der unscharf
in dag dbrige harte, gelblichweile Gewebe iibergeht. In letzterem mehrere linsen-
bis kirschkerngroBe, markig-braunliche Tumoren eingelagert.

Mikroskopisch. Struktur: Der grofle braune Tumorknoten besteht aus 2- bis
4zelligen Epithelbalken, die zum Teil anastomosieren und nur durch sinusoide
Capillaren voneinander getrennt sind. Daneben rundliche, an Querschnitte dieser
Stringe erinnernde, 1—2 Zellagen dicke Epithelformationen, deren Stroma eben-
falls nur von sinusoiden Capillaren gebildet wird. Epithelien kubisch, rundlich-
polygonal, Zellgrenzen schlecht oder oft nicht feststellbar. Protoplasma dicht,
stark dunkel firbbar und fein granuliert. Kerne rundlich-ovoid, ziemlich groB,
mit feinem Chromatinnetz und meist deutlichen Kernkérperchen. In den Stringen
und besonders in den rundlichen Parenchymformationen hie und da eine von cinem
Kranz kubischer Zellen uingebene und mit blassem Kolloid gefiillte Follikelbildung.
In den Randabschnitten des Knotens Bezirke mit einzelligen Epithelbindern von
unsauberer Struktur. Zellen und Kerne zeigen hier starke Gréflen- und Form-
unterschiede. Protoplasma gréber gekornelt. Zahlreich sind atypische Zellen mit
grotesken, eckigen, chromatinreichen Xernen. Nach der Peripherie zu werden die
Zellen immer kleiner und liegen schliefllich als zeilenférmig hintereinander gereihte
kleine Epithelien zwischen den inneren Bindegewebslamellen der fibros verdickten
Kapselzone. Hier auch stellenweise dichte Rundzellinfiltrate und kleine Blutungen.
Rundzellen meist besonders dort, wo breite Zige unsauber strukturierten Tumor-
gewebes das verdickte Gewebe der Knotenperipherie in radidrer Richtung de-
struierend durchbrechen. Dem Haunptknoten benachbarte kleinere Knoten zeigen
im Prinzip die gleiche Parenchymstruktur, unterscheiden sich jedoch durch sehr
weitgehende Follikulisation. Follikel mit blassem Kolloid gefiillt und von groflen,
kubischen, radiir gestellten Zellen nimngeben, oder zeigen unregelmiafige lachen-
formige Gestaltung. Im Tumorgewebe noch vorhandene kleinere parenchymatose
Knoten lassen zum Teil eine fast rein medullire Lagerung der Epithelien erkennen,
dic hier rundlich-polygonale Form und recht wechselnde Grofie besitzen. Stroma
ist in diesen Abschnitten nicht nachweisbar. Nach dem Schilddriseninnern zu
spalten sich besonders von der Peripherie des Hauptknotens, wie schon oben fiir
die Kapselzone beschrieben wurde, mehr und mehr sich verjingende Zellsiulen ab,
hegleitet von reichlichen rundzelligen Infiltrationen, lésen sich in Einzelzellen auf
und komroen zwischen die Maschen eines dichten, derbfaserigen, fibrésen Binde-
gewebes zu liegen. Diese Zone geht dann iber in einen dhnlich aufgebauten, jedoch
mehr zartfaserigen, etwa apfelgroBen Geschwulstknoten. Die hier vorhandenen
Zellen zeigen eckige, zipfelige, stark polymorphe Formen und vielgestaltige, aty-
pische, zum Teil groteske Kerne (Abb. 11). Eine Unterscheidung von Geschwulst-
zelle und Stromazelle ist schwierig, doch finden sich spérlich sichere schmale Fibro-
cytenkerne. Reichlich sind Riesenzellen mit chromatinreichen Riesenkernen ein-
gestreut. Vielfach trifft man Mitosen. Die Zellen sind oft nicht scharf abgrenzbar,
sondern hingen unter sich durch die zipfeligen, protoplasmatischen Fortsitze
zusammen. Der ganze Aufbau erinnert hier an ein polymorphzelliges, etwas faser-
reiches Sarkom. Xin besonderer Reichtum an argentophilen Fasern ist in diesen
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Abschnitten jedoch nicht nachweishar, was zwar nicht gegen, aber auch nicht gerade
fur Sarkomgewebe spricht. Wichtiger ist, daBl innerhalb dieser zell- und faserreichen
Abschnitte reichlich kleine unregelmiiBige Gruppen und alveolire Nester syncytial
zusamnmenhingender Zellen von eindeutig epithelialem Charakter eingestreut liegen,
innerhalb deren eine Zwischensubstanz nicht vorhanden ist. Die in dem Geschwulst-
abschnitt vorhandenen Gefafle sind sémtlich mit polymorphzelligem Geschwulst-
gewebe ausgefilllt. Die Wandschichten der GefiBe sind vielfach so stark mit Ge-
schwulstzellen durchsetzt, daB nur die Elasticafirbung die Xrkennung der GefiB-
wand gestattet. Das Stroma wird nach dem Knoteninnern gréber und bildet ein
derbbalkiges Maschenwerk. Das Zentrum ist fibrés umgewandelt. — Das sonstige,

Abb. 11, Wuchernde Struma Fall 3. Geschwulstzentrum.  Scirrhusartiger, pseudo-
sarkomatidser Geschwulstabschnitt, Links oben rundliches syncytiales Geschwulstzellnest.
Photo. Vergr. 165fach. v. Gieson.

zwischen den Knoten gelegene Schilddriisengewche ist nur stellenweise vollig
normal. Vielfach ist es komprimiert und zeigt hier Gruppen Kleiner atrophischer
Follikel zwischen reichlich fibrésen Bindegewebsziigen eingelagert. Andere aus-
gedehnte, 2zum Teil knotig gruppierte Abschnitte lussen eine Umwandlung im
Sinne einer Kolloidstruma erkennen.

Die Grundlage des Geschwulstgewebes bildet im vorliegenden Fall
also ein etwa kastaniengroBer Parenchymballen, der strukturell ein
Mittelding zwischen trabeculirem Adenom und wuachernder Struma dar-
stellt. An der Peripherie Zell- und Kernatypie, Einbruch in Gefifle und
durch Rundzellinfiltration markiertes infiltratives Wachstum. Die Um-
gebung des Knotens stelit in etwa ApfelgréBe ein an Bindegewebsfasern
und an stark polymorphen atypischen Zellen reiches festes Geschwulst-
gewebe dar. Nur dic genaue Analyse der Ubergangszonen und die Tat-
sache, dall gleichzeitig unregelmifige Nester syncytialer atypischer
Epithelien vorhanden sind, gestatten, die lockeren atypischen, mitosen-
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reichen, meist zipfelig deformierten Zellen als epitheliale Elemente zu
differenzieren. Greift man das Wesentliche des Falles heraus, so handelt
es sich also um eine krebsig entartete wuchernde Struma mit rein medul-
liren und ausgedehnten scirrhésen Geschwulstpartien. Der Schwerpunkt
der Beurteilung liegt in der Deutung dieser letzteren Abschnitte, die bei
Betrachtung nur einzelner Blickfelder zundchst an ein polymorphzelliges
Sarkom denken lassen und den Obduzenten (Dr. Reinhardtt) ver-
anlaBten, das Ganze als (arcinomsarkom aufzufassen.

Die genaue Untersuchung der Ubergangszonen a8t jedoch keinen
Zweifel autkommen, daB die Geschwulst mit cinem Sarkom nichts zu
tun hat.

Was die urspriingliche Deutung des vorliegenden Falles als Carcinosarkom an-
langt, so dringt sich unmittelbar der Vergleich mit 2 Beobachtnngen aus dem Schrift-
tum auf. Schupisser hat bel einer 78jihrigen Frau eine typische wuchernde Struma
mit Entwicklung eines grofizelligen Sarkoms mit Riesenzellen und Stroma be-
schricben. Rine besonders iberraschende Ahnlichkeit mit angefihrtem Fall besitzt
jedoch der von Zdllner mitgeteilte: 57jihrige Mann. Faustgrofle Geschwulst. Tu-
morperipherie besteht aus Parenchymstruktur, die der wuchernden Struma und dem
trabeculiren Adenom zugehéren. An eciner Stelle ist das Gewebe carcinomatos
umgewandelt. ,,Gegen das Zentrum der Geschwulst zu folgt diesen Beuirken ein
Gewebe, das durch einen zunchmenden Reichtum an hyaliner Stiitzsubstanz aus-
gezeichnet ist. Dieses schlieBt nebst Blutgefillen schmale epitheliale Strangreste
und Epithelinseln ein, entsprechend dem in hyalinisierten Kropfknoten gewohnten
Bild. Daneben aber auch Ziige von spindeligen Elementen mit pyknotischen Kernen
und oft in allmahlichem Ubergang zu diesen groBere Spindelzellen mit unregel-
maBigen Kernen, auch mit Teilungsfiguren. Solche Befunde sind auswirts vom
nekrotischen Zentrum gegen die epithelialen Randgebiete in der hyalinen Zone zu
erheben.”” ,,Mannigfache Beziehung beider Gewebe findet sich in der breiten Uber-
gangszone zwischen sarkomatosem zentralen und epithelialen peripheren Abschnite.*

Wic man sieht, liegen fast haargenau die gleichen Befunde wie in unserem Fall
vor. Auch die beigegebene Abbildung lefle sich mit Leichtigkeit aus unserem
Tumor anfertigen. Dicht gelagerte, langliche zipfelige Zellhaufen, die scheinbuar
bindegewebige Elemente darstellen, und zellarme Abschnitte mit linglich-zipfelig
deformierten, von hyaliner Substanz fdrmlich eingekapselten Zellen finden sich
auch bei uns. Nur die Deutung ist eine andere. Nach Zollner miissen die in dem
bindegewebigen Zentrum vorhandenen Zellatypien sarkomatds gedeutet werden.
Auf nihere Differenzierung der fraglichen Abschnitte ist Zollner in seiner Arbeit
jedoch nicht eingesangen. Wir deuten in unserem Fall die verwilderten Zellah-
schnitte als durch den zentralen VernarbungsprozeB provozierte Atypien, die im
ganzen einen scirrhusidhnlichen Charakter tragen.

Wuchernde Strumen. Ubersicht.

Kurz im Zusammenhang betrachtet handelt es sich beil den 3 Fillen
um wuchernde Strumen, die bel einer Frau von 32 und bei 2 Minuern
von 30 und 56 Jahren beobachtet wurden. Zwel davon wurden zufillig
entdeckt. Der erste im Verlauf von Roéntgeukontrollaufnahmen der
Lungen wegen fritherer Tuberkulose durch Auftreten von Lungen-
metastasen, der zweite zufillig bet der Sektion. Der 3. Fall st als Car-
cinom operiert worden.
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Der 1. Fall ist ausgezeichnet durch relativ jugendliches Alter, durch
die hochgradige Metastasierung und durch das Einwuchern in die innere
und duBere Kehlkopfmuskulatur.

Der 2. fiallt durch destruierendes Wachstum und intratracheale
Geschwulstentwicklung auf, wobei der Durchbruch unter Arrosion und
Destruktion des obersten Trachealknorpels erfolgte. Der intratracheale
Anteil zeigt weitgehende Follikulisation, so daBl aus der Struktur des
intralaryngealen Knotens der Ursprung aus einer wuchernden Struma
nicht abzulesen ist.

Der 3. Fall ist strukturell uneinheitlich, Abschnitte groBzellig-trabe-
culirer und follikulisierter, einer wuchernden Struma entsprechender
Partien wechseln ab mit medullir-carcinomatésen Bezirken. Bunter
wird das Bild durch besonders im Zentrum gelegene verwilderte, scirrhés-
carcinomatdse Wucherungen, die einem polymorphzelligen Sarkom weit-
gehend dhneln. Infolge des multiplen Geschwulsteinbruches auch in
grollere GefidBe sind Metastasen sehr wahrscheinlich, konnten jedoch
autoptisch nicht kontrolliert werden.

Follikuldre metastasicrende Adenome.

AuBer den von Wegelin vermerkten metastasierenden Kolloidstrumen
sind seither einige weitere verdffentlicht worden. So berichten Butters
iiher 4, Froboese iiber 2 Fille, Thorek, Urban, Slanina, Borchert, Lino
und Salsano, Breitner, Palecek, Cords und Eigel, Biancheri, Shimada
und Seckbach dber je einen Fall. Es handelt sich bei den Fillen im grollen
und ganzen um Mitteilung der Befunde.

Wir hatten Gelegenheit, 3 dieser ziemlich seltenen Fille zu unter-
suchen.

Fall 1. Eine 84jihrige Frau hat im Bereich der rechten Clavicula einen Tumor, der
als Metastase aufgefalt wird. Primértumor nicht nachweisbar. Rontgenologisch im
Mediastinum keine Tumoren. Ohne sichere Anhaltspunkte wird die Méglichlkeit
eines primaren Schilddriisencarcinoms erortert. 14 Tage vor dem Tode maBige
Trachealstenose.

Obduktion. Schiidelsektion nicht méglich. Rechter Schilddriisenlappen klein-
hithnereigroB, mittelfest, zeigt mittelgroBe, braungelbliche und maBig kolloid-
haltige Lappchen. Linker Lappen hithnereigrof mit unterhalb der Mitte gelegenem,
walnuBgrofen rundlichen prominenten Knoten. Dieser zeigt an der Vorderfliche,
im Zentrumm und an der Peripherie Kalkablagerung. An der Knotenbasis kompalktes
(Gewebe, das ohne deutliche Grenze in das Schilddrisengewebe tbergeht. In der
Umgebung der Schilddriise makroskopisch keine Tumorinfiltration.

Uber der rechten Clavicula ein rundlich-ovaler hithnereigrofier Tumorknoten, der
etwa 2!/, Querfinger hinter dem Sternoclaviculargelenk seinen Anfang nimms, auf
der Clavicula festsitzt und den Knoten infiltrierend zerstért. Von der Haut ist der
Knoten ziemlich schwer abschialbar. Die Schnittfliche zeigt ein festes; blutreiches,
graubridunliches (ewebe, das in der Mitte noch Knochengewebsreste aufweist.
Der Tumor ahnelt makroksopisch stark dem im linken Schilddrisenlappen.

In der 9. Rippe rechts, 12 em von der Wirbelsiule entfernt, pflaumengroBe
Geschwulstmetastase, deren makrokopischer Bau obigen Geschwulstknoten ent-
spricht.
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In beiden Lungen multiple, meist subpleural gelegene, stecknadelkopf- bis fast
erbsgrofle, runde, feste, graurétliche Tumorknoten. Pleura pulmonalis von mul-
tiplen erbsengroBen Knétchen besetzt. Pleura costalis o. B.

Lymphknoten, Wirbelsiule und Femur frei von Metastasen.

Mikroskoptsch. Schlisselbeintumor: Geschwulstgewebe aus meist kleinen und
kleinsten, vereinzelt etwa normal groBen Follikeln zusammengesetzt, deren Gestalt
meist gleichmiBig rund, deren Epithelien kubisch sind. In fast allen gréfleren Fol-
likeln eosinophiles Kolloid. Follikel durch meist schmale Stromastreifen und Capil-
laren getrennt. Ohne besondere Begrenzung sind zwischen diese klar follikular
differenzierten Abschnitte grofle Bezirke schlauchférmiger Bildungen und solide,

Abb, 12. Lungenmetastase voin Bau eines typischen Xkleinfollikuliren Adcnomes der
Schilddriise. Photo. Vergr. 60fach. H. K.

meist zweizellige Epithelstringe eingelagert. welche ab und zu Follikelbildungen
aufweisen, und dadurch ein angedeutet perlschnurartiges Aussehen erhalten.

Ferner sind kleine Gruppen solider polygonaler Iipithelfelder vorhanden, die
zum Teil eine angedeutete Follikulisation erkennen Jassen. Day Wachstum der
Geschwulst ist expansiv und infiltrativ. Auch ist Einbruch von Geschwulstgewebe
in kleine Venen nachweishar.

Lunge: Die groBeren, vorwiegend expansiv sich entwickelnden Knoten der
Lunge zeigen einen Aufbau aus kleinen bis mittelgrollen Follikeln, die zum Teil
durch schmale solide Zellstringe verbunden, perlschnurartige Bilder ergeben
(Abb. 12). Vielfach liegen sie isoliert, von zartem Stroma umgeben oder durch
prall gefilllte sinusoide Capillaren getrennt. Stellenweise auch schlauchférmige
Bildungen. : Follikelepithel platt bis kubisch. Kerne relativ groB, rund, regel-
maBig, zum Teil etwas pyknotisch, eckig. Nur in einzelnen Follikeln gut gefirbtes
eosinophiles Kolloid.

In kleineren Knoten Follikel vielfach kamn entwickelt. Parenchymstruktur hier
trabeculir und tubuldr. Stroma nur als Capillaren. Kerne in den trabeculidren
Abschnitten etwas polymorph, ab und zu auch besonders groB und chomatinreich,
doch auch hier weder besondere Zell- und Kernatypien, noch Mitosen. Die Schlauche
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und soliden Epithelstrange durchbrechen stellenweise in radidrer Richtung das
kapselartig verdichtete komprimierte Lungengewebe. Wachstum in der Haupt-
sache jedoch expansiv.

Zusammenfassung. Bei einer 34jahrigen Frau fand sich ein partiell ver-
kalktes kleinfollikulares Adenom im linken Schilddriisenlappen, welchesdas
umgebende Schilddriisengewebe infiltrativ durchsetzt und zu multiplen
Metastasen in beiden Lungen und in der Pleura pulmonalis, zu Metastasen
in der rechten Clavicula und in der rechten 9. Rippe gefiihrt hat. Simt-
liche Metastasen sind hidmatogen bedingt.

Mikroskopisch zeigten sich vorwiegend kleinfollikulir differenzierte
Geschwulstabschnitte mit nur partieller und geringer Kolloidbildung.
In den Lungen fanden sich auch vielfach tubuldre und trabeculire For-
mationen. Die Metastasen entwickelten sich vorwiegend expansiv, die
trabecularen und tubuliren Abschnitte zeigten auch infiltratives Wachs-
tum. Starkere Zell- und Kernatypien sowie Mitosen fehlten. Klinisch
waren funktionelle Stérungen, die an eine Schilddriisenerkrankung hatten
denken lassen, nicht vorhanden.

Fall 2, bereits von Reinhardt 1917 anf der med. Gesellschaft zu Leipzig vor-
gestellt, soll nur kurz angefithrt werden. Xinzelheiten siehe Diss. Tegeler 1917.

Es handelt sich um cinen 37jihrigen Mann mit Struma adenomatosa metasta-
tica, die einige Besondcrheiten bot. Die Entwicklung des eigrof8en Primirtumors
im Mittellappen lief} sich etwa 9 Jahre zuriickverfolgen. Nach etwa 7 Jahren traten
die ersten Symptome von sciten der Lungen auf, die zunichst als tuberkulgsbedingt
aufgefalt wurden, allem Anschein nach jedoch auf die Lungenmetastasen zuriick-
zufithren waren. Erst 1!/, Jabr spater kamen Symptome von seiten der Knochen-
metastasen hinzu. Auffillig ist die hochgradige Metastasierung. ks fanden sich
Metastasen in beiden Schilddriisenlappen, in simtlichen Lymphknoten des Brust-
raumes, in beiden Lungen in der Dura, multiple Metastasen im Knochensystem,
und zwar in den Rippen, im rechten Sitz- und Schambein und im Schadeldach.
Merkwiirdig ist die weitgehende Ausreifung der Geschwulstmetastasen.

Primartumor und Metastasen zeigen vollig das Bild einer gewéhnlichen Kolloid-
struma. Dazu kommt die reichliche Bildung eines funktionstiichtigen Kolloids in
simtlichen Metastasen, das die Ursache eines basedowihnlichen klinischen Syn-
droms war. Andererseits geht die Malignitat der Geschwulst eindeutig aus dem
Finbruch in die Blutbahn, aus den zahlrcichen Metastasen und aus dem infiltrativen
Wachstam hervor, das sich besonders durch Tumoreinbruch in die Geschwulst-
knotenkapsel zeigt und sich vor allem an den Lungenmetastasen durch Infiltration
der jenseits der Geschwulstkapsel gelegenen Alveolarsepten manifestiert. Dabei
sind es besonders weniger differenzierte, schlauchférmige Lpithelformationen, die
zum infiltrierenden Wachstum neigen.

Fall 3. Kiner 56jahrigen Frau wurde 4 Jahre vor dem Tode rechts eine klein-
follikulare Kolloidstruma entfernt. 2 Wochen vor dem Ableben Aufnahme in die
Klintk wegen hochgradiger Dyspnoe. Klinische Diagnose: Mediastinaltumor. Lympho-
sarkom ?

Sektion. Linker Schilddriisenlappen o. B. Rechts 11 cm lange und 6 em breite
Geschwulst, aus mehreren pflaumen- bis hithnercigroBen, markigen, teils blassen
his rétlichen, zum Teil gelh gefleckten Knoten bestchend. Vom unteren medialen
(ieschwulstabschnitt zieht ein kleinhiihnereigrofier Teil zur rechten vorderen Tra-
cheaseite. Der Primirtumor setzt sich im Bereich der oberen Thoraxapertur nach
rechts oben auBlen und hinten in einen faustgroBen Tumor fort, der den rechten
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Oberlappen hochgradig komprimiert. Von der Vorderseite zieht ferner eine doppel-
fingerdicke Geschwulstmasse abwirts in das vordere Mediastinum und geht hier
in eine kopfgrofle, der Herzbeutelbasis aufgelagerte Geschwulst Gber, die sich beider-
seits weit in den Pleuraraum vorwdolbt und vor der Wirbelsaule ausdehnt, Links
senkt sich der Tumor bis vor den linken Hauptbronchus nach abwérts, dabei den
linken Oberlappen stark verdringend. Im hinteren Mediastinum reichen die
Wucherungen rechts bis 9 em unter die Bifurkation. Oberfliche der mediastinalen
Geschwulstmasse grobknollig und glatt. Parenchymfarbe weillich-blaB, rotlich,
briaunlich und gelb. Vereinzelt in den Knoten stecknadelkopf- bis haselnuBgrofie,
mit braunem Kolloid gefiillte Cysten. Tsolierte paratracheale Lymphknoten nicht
mehr nachweishar. Die Tatsache, dafl die Mehrzahl der Lymphknoten durch Ge-
schwulstgewebe substituiert ist, geht besonders daraus hervor, dafl sich an Stelle
der Bifurkationslymphknoten ein von anthrakotischen SchwielengewehsstraBen
durchzogenes, knotiges Geschwulstgewebe vorfindet. An einer Stelle liegt zudem
mitten im Geschwulstgewebe ein peripher verkalkter, zentral verkreideter, gut erbs-
grofler, etwas unregelmiBig runder Herd, der seine Lntstehung wohl einem alten
tuberkulgsen Prozefl verdankt.

Herzbeutelbasis mit der mediastinalen Geschwulst verwachsen. Der vorderen
Perikardwand sitzt in der Mitte ein erbsgrofles Tumorkndtchen auf. Herz unter
Kompression beider Vorhofe nach unten verdringt. Soustige inncre Organe und
Knochensystem frei von Metastasen,

Mikroskopisch. Grofle Geschwulstbezirke sind aus meist kleinen, maBig poly-
morphen Blaschen mit regelméfigem kubischen Epithel zusammengesetzt. Kolloid
meist blaB. In kleineren Geschwulstbezirken grofle Follikel, die regelmaBiges, oft
jedoch niedrigzylindrisches Epithel besitzen und reichlich, zum Teil kraftig gefarbtes
Kolloid enthalten. In anderen Abschnitten mit stirker polymorphen, mittelgrofien
Follikeln und niedrigzylindrischem, stellenweise auch mehrschichtigen Epithel
beobachtet man ins Lumen sich einstiilpende Epithelknospen und papillire Wuche-
rungen, die ibrerseits wieder Follikelbildung ohne Stromabetciligung zeigen. Den
makroksopisch markigen Abschnitten der Geschwulst entsprechen solide, rein zel-
lige, unregelmafig sich verlaufende Abschnitte, deren Randpartien unscharf in
polygonale Kpithelfelder aufgeteilt sind, die nach Art einer wuchernden Struma stark
follikulisiert sind.

Die Geschwulstwucherungen, die vom Haupttumor nach den Wucherungen im
Mediastinum hinleiten, sind klein- bis winzigfollikulir differenziert und kolloidarm.
In anderen Abschnitten mit etwas unsauber winzigfolliklarer Struktur liegen auch
an umschricbenen Stellen schlauchfsrmige Iipithelformationen vor. Andere Ab.
schnitte wieder sind von enorm reichlich Kolloid durchtrankt. Glockenférmig er-
Sffncte Follikel und schmale Epithelleisten schwimmen hier in groflen Kolloidlachen.
Die intratborakalen Tumoren zeigen neben regelmiaBigen kleinfollikuliren und
stellenweise chenfalls stark polymorphen, leeren oder kolloidgefiillten Follikel auch
Wucherungen, die an solide, teils siebartig gelochte Parenchymstrukturen der
wuchernden Struma anklingen. AuBerdem liegen hier noch winzige solide, gleich-
miBig zellig medullire, unscharf sich verlierende Abschnitte vor. Ganz winzige
Follikel sind auch hier stellenweise angedeutet, doch wird die Gleichférmigkeit des
Aufbaues einer wuchernden Struma vermiBit. Das Ganze macht einen ungeordne-
teren Eindruck und erinnert an urschriebenen Stellen bei flischtiger Betrachtung
etwas an das medullire Carcinom. Mitosen sind jedoch nirgends nachweisbar. Auch
die Kernform ist iberall regelmdfig. Nur trifft man in den soliden Gebieten ein-
zelne etwas groflere Kerne und ganz vereinzelt auch chromatinreiche Riesenkerne.
Geschwulstwachstum vorwiegend expansiv, weniger infiltrativ. Kapsel der Tumor-
knoten fleckweise von Geschwulstgewebe in soliden und kleinfollikulir differenzierten
Zapfen und Strangen durchsetzt. Kein Einbruch in Gefifle.
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Der Tumorknoten auf dem Perikard stellt sich mikroskopisch als groBfollikular
differenzierte, kolloidarme Metastase dar. Da Lymphknoten im Mediastinum nicht
mehr nachweishar sind, diirfte es sich bei den Geschwulstknoten wohl zum Teil um
lymaphogene Metastasen handeln. Dafiir sprechen auch die an den Bifurkations-
lymphknoten zu erhebenden Befunde. Hier liegt mikroskopisch nur noch ein fibréses,
von Kohlepigment durchsetztes, fast kernloses Gewebe vor, dem an einer Seite ein
dirftiger Rest lymphatischen Gewebes kappenférmig aufsitzt, welcher von folli-
kulisierten Epithelstrangen infiltriert wird.

Zusammenfassung. Bei einer 53jihrigen Frau war 3 Jahre vor dem
Tode eine rechtsseitige kleinfollikuldre Kolloidstruma operativ entfernt
worden. Ein Jahr vor dem Tode trat zunehmende Atemnot auf. Der
Tod erfolgte unter den Zeichen eines Mediastinaltumors. Xlinische
Diagnose: Lymphosarkom.

Die Sektion zeigte einen Rezidivtumor der rechten Schilddriise mit
hochgradiger Tumorinfiltration des Mediastinum, Substitution der
Bifurkationslymphknoten durch Geschwulstgewebe und kleiner Metastase
auf dem Perikard.

Mikroskopisch fanden sich vorwiegend kleinfollikulire Geschwulst-
wucherungen mit Partien, die an dic wuchernde Struma erinnerten, sowie
winzige, rein medullire Abschnitte. Geschwulsteinbruch in Gefalle konnte
nicht nachgewiesen werden. Auch sind die Tumoren im allgemeinen gut
abcekapbelt Die Kapsel wird allerdings stellenweise vom Geschwulst-
gewebe infiltriert. In der Hauptsache erfolgt die Geschwulstentwicklung
per continuitatem und, wie aus dem Befund an den Bifurkationslymph-
knoten hervorgeht, lymphogen. Dafiir spricht auch die Metastase auf
dem Herzbeutel. Besondere Zell- und Kernatypien sowie Mitosen werden
vermilit, auch in den medulliren Geschwulstabschnitten. Die ziemlich
reichliche Kolloidbildung im Tumorgewebe ist moglicherweise ein Grund
mit, dafl klinische Erscheinungen, die an eine funktionelle Stérung der
Schilddriise hatten denken lassen, nicht aufgetreten waren. Allerdings
fand sich auch der linke Schilddriisenlappen makroskopisch und hhto-
logiseh nicht krankhaft verindert.

Metastasierende Adenome. Ubersicht.

Uberblickt man das Wesentliche der drei metastasierenden Kolloid-
strumen, so zeigt sich, dal} die Geschwulsttrager im allgemeinen im vor-
geriickten Alter stehen. Dies trifft besonders fir die beiden Frauen im
Alter von 53 und 84 Jahren zu. Beim 3. Fall handelt es sich um einen
37jdhrigen Mann.

Die Geschwulstentwicklung erstreckt sich in allen Fillen iber viele
Jahre. In 2 Fillen war Jabre vorher eine Strumektomie ausgefihrt
worden, die verdichtige Symptome nicht ergeben hatte. Im 3. Fall
fihrte die Probeexcision aus einem zunichst, als kalter AbsceB gedeuteten
Rippentumor zur Diagnose ,,metastasierende Kolloidstruma™, woraufhin
der seit 8 Jahren bestehende Mittellappen operativ entfernt wurde. Dabei
fand sich eine mit Tumorgewebe gefiillte Vene.
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Sitz des Primirtumors war einmal der rechte, einmal der linke und
- einmal der Mittellappen.

Die Ausbreitung der Geschwulst erfolgte in einem Fall ausschlieBlich
hamatogen, in einem Fall vorwiegend per continuitatem und lymphogen,
im 2. Falle lympho- und hidwmatogen. Beide Fille mit himatogener
Metastasierung zeigen Metastasen in den Lungen und im Skeletsystem.
In 2 Fallen war eine S¢hidelsektion leider nicht durchfithrbar gewesen.
Fiir Metastasen lagen hierbei keine Anhaltspunkte vor.

Die morphologisch weitgehendste Ausreifung einerseits und aus-
gedehnteste Metastasierung andererseits, gepaart mit basedowoidem
klinischen Syndrom fand sich bei dem jingsten Geschwulsttriger. Her-
vorzuheben ist hierbei die.in der Mehrzahl bedeutende Grofie und der
starke Kolloidreichtum der Follikel.

In einem Fall handelt es sich um vorwiegend kleinfollikulire-ade-
nomatdsen (Abb. 12), zum Teil angedeutet trabeculiren Geschwulst-
aufbau.

Das bunteste Bild bietet die vorwiegend expansiv und lymphogen
entwickelte Struma mit kleinfollikuliren, groBfollikuliren sowie der
wuchernden Struma zugehorigen Gewebsstrukturen. Mikroskopisch
kleine umschriebene solide Zellager zeigen sogar Anklinge an das medul-
lare Carcinom.

Das Vorhegen von Parenchymformationen der wuchernden Struma
deutet zweifellos auf eine besondere Wucherungstendenz des Gewebes
hin, ohne daB man, wie die genaue Analyse der Zellstruktur zeigt, be-
rechtigt ware, von Krebs zu sprechen.

Beachtlich ist, daB in den Lungenmetastasen der betreffenden Falle
auch trabeculdre und tubuldre Formationen vorliegen, die zu infiltra-
tivem Wachstum neigen. Auffillig bleibt, wie schon von anderen her-
vorgehoben wurde, dafl die Lungenmetastasen, von welchen in manchen
Fillen wahrscheinlich ist, daBl sie dlter sind als die Mehrzahl der Me-
tastasen im Skeletsystem, viel bescheidenere Grofle zeigen als letztere.
Sicherlich besteht eine besondere Affinitiat des Schilddriisengewebes zum
Knochenmark. Schon Eiselsberg, Kocher und Payr haben dies bei Trans-
plantationen von Schilddrisensubstanz ins Knochenmark zur thera-
peutischen Beeinflussung thyreogener Idiotie in Rechnung gesetzt. Auch
die Transplantationsversuche von Bredt sind wieder ein Beweis fiir die
besonders hohe reaktive Vitalitit normalen Schilddriisengewebes, die
man wohl bel geschwulstméBig verdndertem Schilddriisenparenchym
noch als gesteigert zu betrachten hat.

Papillom.
Vorgeschichte. 39jahrige Frau kam sterbend ins Krankenhaus, Klinische

Diagnose: Apoplexie bei Lues. Die Schilddriise betreffende Symptome nicht er-
wahnt.
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Sektion. Schilddrise vergroflert. Jeder Lappen iiber hiithnereigrofi, von meh-
reren erbs- bis walnufigroBen kugeligen und ovoiden Knoten durchsetzt, die ither
die Obertliche stark vorspringen und die Kapsel hauchdiinn ausziehen. Geschwulst-
gewebe graurot, zentral weich und sehr feucht. Ubrige Schilddriisenabschnitte
braunlichrot und blutreich.

Mrkroskoprsch zeigen die einzelnen Knoten etwas verschiedene Struktur. Es
finden sich knotige parenchymatése Wucherungen, die aus dicht aneinanderge-
lagerten, meist winzigen Follikeln aufgebaut sind. Die radiar gruppierten, iber-
normal grofien, teils kubischen, meist aber niedrig-zylindrischen Epithelien sind so
eng gelagert, daB ein Lumen nicht vorhanden ist. Kolloid fehlt. Die Follikel werden
nur durch zartestes Stroma oder Capillaren getrennt. Die hie und da eingestreuten

Abb. 13. Pupillom der Schilddriise. Zierliche Papillen, die cystische Ranme fillen. Epi-
thelien hochzylindrisch. Nur ganz spirlich blasses Kolloid. Photo. Vergr. 95fach, H. E.

etwas gréferen Follikel zeigen zylindrische, eosinophil gekérnelte Kpithelien und
angedeutet flach-papillir ins Lumen vorspringende hochzylindrische Epithel-
leisten. In einigen dieser Follikel ist eosinophiles Kolloid vorhanden.

Andere Knoten von etwa 2 em Durchmesser sind ausschlieBlich aus adeno-
papilliren Wucherungen zusammengesetzt. Weite, durch Papillenbildung unregel-
maBig deformierte, epitheliale Schlauchbildungen sind von schmalem, hochzylin-
drischen, eosinophil gekérnelten Epithel ausgekleidet. Kolloid nur in einigen wenigen
dieser Schlauche. Die Hauptmasse dieser Knoten baut sich jedoch aus etwas zier-
licheren adenopapilliren Formationen auf. GréBere deformierte, etwas schwierig
abgrenzbare Bldschen werden hier mehr oder weniger ausgefiillt durch echte, teils
cinfache, teils verzweigte, teils breitbasig, meist aber schmal gestielte Papillen
(Abh.13). Das Epithel der papillentragenden Blaschen ist selten kubisch, meist
niedrigzylindrisch, das der Papillen hochzylindrisch und schmal, ihr Protoplasma
cosinophil gekornelt. Kerne linglich, schmal-oval, infolge starken Chromatingehaltes
meist sehr dunkel und zu dichten Kernbindern aneinandergelagert. Kernlagerung
meist basal, vielfach jedoch auch nach dem freien Pol zu. Das Papillenstroma
hesteht meist nur aus einer diinnen Capillare, selten jedoch aus zarten Bindegewehs-
fasern. In stark veristelten Papillen ist es stellenweise breiter und zeigt Follikel
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eingelagert, dic mit niedrigem Epithel ausgekleidet sind. Kolloid fehlt in diesen
papillar differenzierten Abschnitten fast véllig. Nur ab und zu liegt etwas wabiges,
farbloses Sekret vor, in dem einige Zellen schwimmen. Das Wachstum der eben
beschriebenen Knoten ist ein vorwiegend expansives. Die Schilddriisenkapsel ist
jedoch in dem Bereich, wo sie die Knoten iiberzieht und von diesen stark nach
auflen gespannt wird, hochgradig verdinnt, so da8 sich hier mikroskopisch stellen-
weise nur noch einige zarte Bindegewebsfasern finden. Nach dem Schilddriisen-
innern hin mehrere Stellen, an welchen das Geschwulstparenchym in schmalen
Stringen in das komprimierte Schilddriisengewebe einwichst. Weiterhin finden
sich noch weniger scharf begrenzte, fast rein zellig aufgebaute Herde, die nur durch
Capillaren und zarteste Bindegewebsfasern undeutlich in winzige, solide Alveolen
aufgeteilt werden. Die Zellen sind hier etwa kubisch und unscharf gegeneinander
abgegrenzt. Ihr Protoplasma ist ziemlich bell und leicht eosinophil firbbar. Die
KerngroBen schwanken. Die besonders kleinen Kerne sind infolge starken Chroma-
tinreichtums sehr dunkel gefirbt. Es scheint sich hier um pyknotische Verin-
derungen zu handeln, da gleichzeitig eine gewisse Deformierung vorliegt und das
Chromatin scheinbar zu einer kompakten Masse verklumpt ist. In diese hellen
Zellager eingebettet liegen dunklere, solide, zellige Herde, die durch Capillaren oder
zarte Bindegewebsfasern in etwas grobere polygonale Stringe aufgeteilt werden.
Die dunklere Farbung dieser Abschnitte wird verursacht durch gréBere Kerne, die
gleichmaBig runde Form und gleiche GroBe besitzen und auflerdem dichter gelagert
sind als die Kerne der Uragebung. Eine Follikelbildung ist in diesen Formationen
nicht vorhanden.

Die soliden Abschnitte gehen in unscharfer Begrenzung in das die einzelnen
Knoten umgebende Schilddriisengewebe itber. Letzteres zeigt gleichfalls erhebliche
Strukturabweichungen von der Norm. Das Ganze macht einen ungeordneten
Eindruck. Die follikulire Differenzierung ist undeutlich ausgepragt. Véllig intakte
Follikel sind nur wenige vorhanden. Neben sebr kleinen finden sich besonders
groBe, welche auch hier Bildung flachpapillirer bochzylindrischer Epithelleisten
erkennen lassen, im Gegensatz zu den oben beschriebenen Abschnitten jedoch
reichlich gut gefarbtes Xolloid enthalten. Im Papillenstroma sind auch hier oft
mehrere kolloidhaltige kleine Follikel mit niedrigem Epithel entwickelt. In anderen
Follikeln sehr starke Epitheldesquamation, oder der Follikelraum ist durch eine
syncytiale Epithelmasse ausgefiillt. Vielfach liegen besonders im Bereich der
Peripherie der oben beschriebenen parenchymatésen Knoten solide epitheliale
Ciebiete vor, die sich durch sehr ungleich grofie Zellen und polymorphe Kerne aus-
zeichnen. Besonders oft auffillig grofe Kerne und reichlich Riesenkerne. Mitosen
nicht nachweisbar. Diese Abschnitte werden regellos durch einige breite Stroma-
balken durchquert, die mehr oder weniger parallelen Verlauf zur Oberfliche der
grofleren adenopapilliren Knoten aufweisen. Im Stroma auch einige kleine Rund-
zellhdufchen. Inmitten dieses eigentlichen Schilddriisengewebes sind nun wiederum
scharf begrenzte kleine rundliche parenchymatise Knétchen eingelagert, die im
Vergleich zum umgebenden Gewebe viel klarer aufgebaut sind, und kleinfollikulire,
trabeculire oder angedeutet papillire Struktur erkennen lassen. Es handelt sich
hier wohl um Ableger der groBeren XKnoten, die strukturell nur ein fritheres Ent-
wicklungsstadium darstellen.

Die makroskopisch unverdichtigen regiondren Lymphknoten sind histologisch
leider nicht untersucht worden. 1s kénnte ja trotz Kleinheit der Lymphknoten
vine Metastasierung vorgelegen haben, wie dies in gleicher Form bei einem der
unten aufgefiihrren papilliren Zylinderzellkrebse der Fall war.

Diagnose. Solides papillires Adenom und kleinfollikulire parenchymatdse
Adenome der Schilddriise.
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Da Wesentliche des Falles besteht im Auftreten von dreierlei ver-
schieden strukturierten Geschwulstknoten. Neben solidpapillar auf-
gebauten finden sich gleichmaBig kleinfollikulire parenchymatose
Knoten und drittens solide, nur teilweise und undeutlich winzigfollikular
differenzierte Geschwulstbezirke.

Der Fall besitzt eine gewisse Ahnlichkeit mit dem Fall Spaar von
Langhans. Auch dort lagen papillomatise Abschnitte und solide epitheliale
Wucherungen vor, die jedoch klarer im Sinne ciner wuchernden Struma
ausgeprigt waren. In unserem Fall ist das Bild infolge fehlender ¥ol-
likulisation der in der dritten Knotengattung vorhandenen Epithelfelder
nicht so typisch. Mit wuchernder Struma kombinierte Papillome haben
bereits Zehbe, Wipmer-Kowarsky, Hueck, Wegelin und Wélfler-Smoler
beobachtet.

Viel Gemeinsames hat unser Fall mit dem 4. Fall Wegelins insofern,
als dort auch papillire Wucherungen mit kleinfollikuldren Abschnitten
vorlagen.

Verschiedene Merkmale sprechen dafir, den Tumor mehr den ma-
lignen als den gutartigen Papillomen zuzurechnen, wenn auch das relativ
jugendliche Alter der Geschwulsttrigerin die Entwicklung sinnfalliger
Metastasen noch verhindert zu haben scheint. Zunichst fehlt eine
Kolloidbildung in den Geschwulstknoten so gut wie villig. Dazu kommt
die Neigung der Geschwulst zur Perforation der Schilddrisenkapsel, die
Andeutung infiltrativen Wachstums im Schilddriisengewebe, und die
Bildung kleiner Metastasen im eigentlichen Schilddriisengewebe, die auf
COrund analoger Beobachtungen von Wegelin als himatogen bedingt
aufzufassen sind. Auch die unregelmifBig und nur stellenweise etwas
schirfer begrenzten soliden parenchymatisen Wucherungen, die doch
weitgehend an solide Stringe der wuchernden Struma erinnern, gehdren
hierher.

Solide Abschnitte, Zell- und Kernpolymorphie inncrhalb des die
Geschwulstknoten umgebenden Schilddrisenparenchym sind wohl als
sekundare Verinderung zu deuten, die bedingt ist, durch die starke
Expansion der Geschwulstknoten und die damit verbundene Kompression
des umgebenden Gewebes. Beachtlich ist jedoch die auch in dem Schild-
driisengrundgewebe vorhandene Neigung zu flachpapilliren Wucherungen.

Die letzte zusammenfassende Darstellung papillirer Schilddriisengeschwiilste
stammt von Moritz und Baylef. Unter 102 sind 2§ eigene und 74 aus der Literatur
gesammelte. Sie stellen folgende Untergruppen auf:

a) Nicht maligne papillire Cystadenome 27,

b) nicht wmaligne solide papillire Adenome 17,

¢) papillare Cystadenocarcinome mit Lymphknotenmetastasen 33,

d) maligne papillire Adenome mit Einbruch in Kapsel und Blutbahn und reg.
Lymphknotenmetastasen 19,

¢) papillire Carcinoide ohne Metastasen 4.

Seither ist noch von Krieglstein, Fossel, Sockarjo, Dunhill und Mulvihill tber
papillare Schilddriisengeschwiilste berichtet worden. Mit Ausnabme der Fille von
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Fossel (papillire seitliche Halscyste) und Soekarjo (Cystadenoma papilliferum
Thyreoideae) handelte es sich um papillire Krebse, von welchen auch wir zwei zu
verzeichnen haben. Auffallend ist, dafl die bei uns als selten zu bezeichnenden
papilliren Geschwiilste der Schilddriise in Amerika ziemlich haufig beobachtet
wurden. Kirzlich wieder haben Hugh and Neil vom operativ-klinischen Standpunkt
aus iiher 314 maligne Tumoren der Schilddrise berichtet, worunter sich 74 papillire
Adenocystome fanden.

Teratom im Bereich der Schilddriisenanlage.

Es handelt:sich um einen 22 Wochen alten mannlichen Feten von 30 cm Scheitel-
fersen- und 19 em ScheitelsteiBlinge. Die Haut ist gerdtet und maBig stark ma-
ceriert. Hals in ganzer Ansdehnung stark verdickt. Haut nach vorn stark kropf-
artig vorgewdlbt, iiber der Geschwulst aber gut verschieblich.

Sektion. Arm Hals eine querovale 2}/, cm lange und 3 em breite und tiefe Ge-
schwulst, nach oben bis zum Mundboden, nach unten bis zur Thoraxapertur reichend.
Schilddriise makroksopisch nicht erkennbar. Keblkopf etwas nach links oben,
Trachea und Oesophagus stark nach hinten abgedrangt und komprimiert. Tumor
zum Teil kapselartig begrenzt. Er besteht aus einem grauen bis graugelblichen,
mafBig festen Gewebe, welches kleine Spaltraume und in den vorderen Abschnitten
vereinzelte, zum Teil mit einer kolloidibnlichen Masse gefiillte Cysten enthilt.

Mikroskopisch ist die Geschwulst von einer etwas ungleich breiten, zell- und
faserreichen bindegewebigen Kapsel umschlossen, die an ihrer AuBenseite reich an
Capillaren ist. Von dieser Kapsel aus zieht ein ebenfalls derbes, etwa 1 tam breites,
zellreiches, bindegewebiges Septum quer durch die Geschwulst, diese in zwei etwas
ungleiche Halften teilend. Im Bereich der hinteren oberen, dem Kehlkopf benach-
barten Geschwulstabschnitte liegt der Kapsel aullen kappenférmig komprimiertes
Schilddriisengewebe auf, welches, wie vergleichsweise Untersuchungen an gleich-
altrigen Feten zeigen, eine etwa dem Alter entsprechende Differenzierung des
Parenchyms in kolloidlleere winzige Blaschen aufweist. Nach hinten unten zu ver-
liert sich dag Schilddriisengewebe in Form strangférmiger Blaschengruppen zwischen
die aufgespaltete Geschwulstkapsel und ist auch innerhalb der hinteren Abschnitte
des eigentlichen Geschwulstgewebes in Form kleiner zersprengter Reste nachweisbar.
Am unteren Pol der Schilddriisenanlage liegen auBerhalb der Geschwulstkapsel
2 Epithetkérperchen.

Das eigentliche Geschwulstgewebe baut sich aus mesodermalen, ekto- und ento-
dermalen Elementen auf. Von ersteren findet sich vorwiegend ein spindelzelliges,
kern- und faserreiches, stellenweise ein mehr retikulires, lockeres und faserarmes
Bindegewebe. In dicses eingebettet liegen reichlich gréBere und kleinere rundliche
Knorpelinseln, welche in ihrer Struktur hyalinem, embryonalen Knorpel entsprechen
(Abb. 14). Faserknorpel, Knochen, Schleimgewebe, Muskulatur und Fettgewebe
sind in der Geschwulst nicht nachweisbar.

An Elementen ektodermaler Herkunft, welche mengenmaBig den Hauptteil
der Geschwulst ausmachen, liegen verschiedene morphologische Strukturen vor.
Am meisten in die Augen fallend sind rundliche, dicht beisammen liegende, sehr
kernreiche Epithelrosetten (Abb. 14). Zellgrenzen sind an diesen nur stellenweise
deutlich, und zwar ist abschnittweise das Lumen durch hochzylindrische Zellen
begrenzt. In der Hauptsache sind Zellgrenzen jedoch nicht bestimmbar. Die
Epithelrosetten zeigen etwa folgenden Aufbau. Das spaltformige, rundliche oder
ovale, Jeere Lumen wird meist von einem homogenen, kernfreien Protoplasmasaum
begrenzt. Nach aullen folgt ein dichter Kernwall, der an der Peripherie unscharf
in ein blasses, lockeres, kernirmeres Gewebe iibergeht, das ebenfalls Zellgrenzen
nicht abzutrennen gestattet, sondern aus einer zartfaserig strukturierten, protoplas-
matischen Grundsubstanz besteht, die von sparlichen Capillaren durchzogen ist.

Virchows Archiv. Bd. 303. 4
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Je nach Dichte der Lagerung diesec Epithelrosetten entstehen etwas wechselnde
Bilder.

Der Struktur nach finden sich verschiedene Kerntypen. Im Bereich des IKern-
walles liegen in der Hauptsache rundlich-ovoide blaschenférmige Kerne vor, die

Abb. 14, Teratom. Links Cyste mit zweireihigem Kpithel. Dicht danehen Knorpelivseln.
Rechts Rosctten primitiven Hirngewebes. Unten links atypische Plexusanlage. Photo
Vergr. 42fach. H. 15,

v. (Fieson.

Atypische Plexusanlagen. Photo. Vergr. 50fach.

Abb. 13,

nur ein sehr zartes Chromatingertist und ab und zu ein Kernkdrperchen anfweisen
An der Peripherie des Kernmantels und im Zwischengewebe liegen noch andere
Kernformen. Erstens Lymphocytenkernen ihnelnde, kleine runde, dichte, dunkel



Beitrag zur Kenntnis der Schilddriisengeschwiilste. 51

farbbare, zweitens langlich-wurstférmige, chromatinreiche, zum Teil leicht ge-
kritmmt und an den Enden abgerundet oder von angedeutet spindeliger Form,
drittens spérlich dreieckige, birnférmige, chromatinreiche Typen mit einem stummel-
formig ausgezogenen Protoplasmafortsatz.

Vergleichsweise erinnern die rundkernigen Formen an Medulloplasten, ,indif-
ferente Zellen Schapers und Gliazellen primitiven Hirngewebes, die zweite Art
jaBt an Spongioblasten und Ependymzellen denken, die dritte Gruppe an Neuro-
blasten. — Gliafasern sind mit Spezialfairbemethoden (Holzer) nicht nachweisbar,
wohl deshalh, weil solche bei dem vorliegenden Entwicklungsstadium noch nicht
differenziert sind. Andererseits sind, wie van Gieson- und Azan-Farbung heweisen,
die zarten Fasern nicht
bindegewebiger Natur. Es
handelt sich deshalb dem
Aufbau und dem farberi.
schen Verhalten nach bei
diesen Strukturen um pri-
mitives Hirngewebe. Darin
bestarkt uns auch die Ana-
lyse anderer Abschnitte,
welche zur Annahme pri-
mitiver Plexusanlagen
fithrt. 1m Zusammenhang
mit obigem Hirngewebe
gewahrt man zierlich ver-
flochtene, polypds ver-
zweigte, zarte Epithel-
guirlanden, die vielfach in
weite, teils von primitivem
Hirngewebe umsiaumte
cystische Riuwme ragen
und diese stellenweise fast
vollig ausfillen {Abb. 15).
Das Stroma dieser Gebilde
besteht lediglich aus einer

AbbD, 16. Primitives Hirngewebe. Untere Hiltte der Cysten-
" . wand zeigt tiefschwarz melaninpigmentiertes Fpithel.
zarten blatgefiillten Capil- Bauclemente primitiver Augenanlagen?  Photo. Vergr.
Jare und einigen zarten {2fach. Silbernitrat-Karmin.

Bindegewehsfasern, die be-

sonders bei Azanfarbung schén darstellbar sind. Die Epitheldecke wird aus
einer einveihigen Schicht regelmiBiger kubischer Zellen gebildet. deren Kerne
oft am freien Pol der Zellen liegen. Innerhalh dieser Formationen gewahrt man
ferner cystische Raume, die sich durch besondere Dicke der sie begrenzenden
Epithelschicht auszeichnen und dadurch auffallen, daB die vielschichtizen Epithel.
hander pilzformig gefaltet ins Lumen ecingestiilpt sind. Das Stroma dieser
Papillen ist sehr zart. Es handelt sich hier wohl zum Teil auch um atypische
Plexusanlagen, jedoch mit Ubergangen zu atypisch gefalteten Lpithelleisten
primitiven Hirngewcbes.

In einigen Cysten ist die Epithelwand stellenweise dicht mit einem kérnigen,
dunkelbraunen Farbstoff beladen, der sich bel Differenzierung als Melaninpigment
erweist. Einzelne pigmentbeladene Zellen liegen in diesem Bereich auch im lockeren
subepithelialen Gewebe. Es ist moglich, da8 hier Bauelemente mifgebildeter Augen-
anlagen vorliegen (Abb. 16). .

An entodermalen Abkémmlingen liegen in der Geschwulst ziemlich gleichmaBig
runde Cysten vor, die mit regelmaBigem, ein- und zweischichtigen, annahernd

4*
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kubischen Epithel ausgekleidet sind. An einschichtig ausgekleideten Cysten ist
stellenweise eine starke Abplattung der Epithelien walirzunehmen. Stellenweise
ist das Epithelband der Cysten leicht gewellt oder gering flachpapillar gefaltet.
Die Lumina der Cysten sind leer. Ebenfalls als entodermale Differenzierungspro-
dukte zu deuten sind Schliuche, die mit einschichtigem, einreihigen Zylinder-
epithel ausgekleidet sind und eine deutliche Basalmembran erkennen lassen. Hier
liegen wohl primitive Darm- bzw. Bronchialanlagen vor. In der Nachbarschaft
der Knorpelinseln sind ferner typisch aufgebaute Schleimdriisen nachzuweisen und
ferner eine kleine Gruppe einer engtubuldsen Driisenanlage mit kubischem bis
niedrigzylindrischen Epithel.  Auch finden sich einige runde, zum Teil rhombisch
deformierte, von regelmaBigem kubischen eosionopbilen Epithel umrandete, follikel-
artige Gebilde, die mit einer eosinophilen homogenen, kollvidartigen Masse gefillt
sind.

Zusammenfassung. Bei einer 22 Wochen alten mannlichen Frith-
geburt findet sich im Bereich der Schilddriisenanlage ein bindegewebig
abgekapseltes Teratom von gut WalnufigréBe. Schilddriisengewebe liegt
der Tumorriickwand, durch die Faserkapsel unvollkommen getrennt,
schalenférmig komprimiert an und ist in zersprengten Resten auch inner-
halb der hinteren Randabschnitte des Geschwulstgewebes nachweisbar.
Epithelkérperchen sind zwei aullerhalb der Geschwulstkapsel vorhanden.

Die Geschwulst selbst ist im ganzen solide gebaut und zeigt makro-
skopisch nur vereinzelt kleine Cysten. Histologisch sind Differenzierungs-
produkte aller 3 Keimblitter nachweisbar.

Ektodermaler Genese ist reichlich entwickeltes primitives Hirngewebe
m Form primitiver Epithelrosetten, primitiver Plexusanlagen und
melaninpigmentierter Epithelleisten mit Andeutung von Augenanlagen.
Als Abkommlinge des Entoderms sind Cysten, Schleimdriisen, tubulose
Dritsen und primitive Darm- bzw. Bronchialanlagen nachweisbar. Meso-
dermalen Ursprungs sind hyaliner Knorpel und faserreiches Bindegewebe.

Pusch hat unter genauer Sichtung des Schrifttums bis 1935 43 Fille
von kongenitalen Teratomen der Schilddriise sammeln kinnen. Davon
sind 15 Fille zweifelhaft, da sie vor der mikroskopischen Aera berichtet
wurden. Es bleiben nur noch 27 sichere Falle. Meist handelt es sich um
Neugeborene. Die jingsten Mitteilungen beziehen sich auf etwa 7 Monate
alte Frithgeburten. Unser Fall ist mit einem Alter von 5%/, Monaten dem-
nach der jiingste des Schrifttums.

Der feingewebliche Aufbau dieser Tumoren ist mit geringen Varianten
im ganzen gesehen iiberall der gleiche. In genetischer Bezichung zwingt
die Buntheit der histologischen Strukturen der Geschwiilste zur Annahme
einer fast eiwertigen Keimanlage, die vornehmlich mit Potenzen zur
Bildung organoider Strukturen, die der oberen Korperhilfte zugehdren,
ausgestattet ist. Im einzelnen soll jedoch in diesemm Rahmen nicht auf
das Fir und Wider der verschiedenen Teratomtheorien eingegangen
werden. Die verschiedenen Anschauungen sind bei Staufenbery auf-
gefiihrt, der kiirzlich {iber ein einseitig entwickeltes Teratom, ein ,,Cere-
broma colli cysticum*’ berichtet hat.
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Sarkocareinom.

Bei der ersten Sichtung der gesammelten Fille fanden sich drei als Carcino-
sarkom bezeichnete Geschwiilste. Wahrend der Bearbeitung zeigte sich, daB der
eine Fall nur als Sarkom aufzufassen ist, das unter anderem auch zwischen die
Strange eines gleichzeitig vorliegenden trabecularen Adenomes eingewuchert war,
wodurch besonders in den Ubergangszonen Bezirke mit epithelialen Zapfen ent-
wickelt waren, die von Sarkomgewebe umwuchert wurden. Diese Trabekelfragmente
gehorten jedoch dem Adenomkomplex zu und zeigten wie dieses selbst einen vol-
ligen ruhigen Aufbau ohne Zeichen von Malignitat.

Im zweiten ¥all handelt es sich um eine wuchernde Struma, die im Zentrum
ausgedehnter hyalin-fibroser Abschnitte zellreiche, urspriinglich sarkomatés ge-
deutete Bezirke aufweist. Diese sind bei genauer histologischer Differenzierung
jedoch als scirrhusihnlich carcinomatis entartet aufzufassen. i

Nur der folgende Fall hielt der histologischen Analyse und Kritik
stand.

t3jahriger Mann, bemerkt seit 6 Jahren langsam sich vergréBernden Kropf.
Tm letzten Vierteljahr rapides Geschwulstwachstum, dazu Kopfschmerzen, Ab-
magerung und hochgradiger Luftmangel. Dem Sitz der Schilddriise entsprechend.
vorwiegend jedoch links eine von normaler Haut bedeckte, gut doppeltfaustgrofie,
feste Geschwulst, welche beim Schluckakt mitgebt. Bewegungen des Kopfes im
Nacken schmerzhaft. Sitzende Haltung infolge starker Dyspnoe. Basedowzeichen
nicht vorhanden. Halslymphknoten nicht nachweisbar vergréBert. Réntgenolo-
gisch starke Verdrangung der Luftrohre nach rechts.

Operation. Geschwulst gut von oben und seitlich herausschilbar, setzt sich nach
unten substernal fort, reiBt beim Herausluxieren ein. Dabei Austreten einer breiig-
bréckligen, braunlichen Masse. Geschwulst gebt der Hauptsache nach vom linken
Seitenlappen aus. Trachea fast 2 Querfinger nach rechts verschoben.

Operationspraprat. Birnférmige Geschwulst von 10:9:6 cm, von fibriser Kap-
sel umgeben. Am Geschwulststiel in fiinfmarkstiickgroBem Bezirk weiches, grau-
gelbes Tumorgewebe. Gewebskonsistenz maBig fest und elastisch. Durchschnitt
von graugelblicher Farbung und knolliger Beschaffenheit. Zwischen den homo-
genen, durch diinne Septen abgegrenzten Knoten bis haselnuBgroBe, hell grau-
gelbe, blasige, feuchte Partien sowie mebrere bis kirschgroBe durchblutete Herde.
Am Stiel pflaumengrofe Zerfallshohle, in deren Umgebung Gewebe stellenweise
stark erweicht und gelb verfarbt. Hoéhlenwandung von héckrigen und zottigen,
maBig festen, zum Teil brockligen Massen gebildet.

Mikroskopisch. (Geschwulstparenchym in mehrzelligen, vielfach parallelen,
stellenweise anastomosierenden Stringen sowie in alveoliren Nestern geordnet,
die nur durch sinusoide oder an Adventitialgewebe armen Capillaren getrennt sind
(Abb. 17). Das Capillarendothel zeigt vielfach recht protoplasmareiche Ierne.
Parenchymzellen meist unscharf, vielfach gar nicht abgrenzbar. Ihr Protoplasma
hell und durchsichtig, zum Teil ungleichmaBig fein eosinophil gekérnelt. Kerne
relativ groB, rundlich bis leicht ovoid, vielfach an einer Seite stark eingedellt, blaB
farbbar. Chromatinnetz zart und dirftig. Kernkdrperchen meist sehr klein, nur
vereinzelt. Reichlich dunkle pyknotische Kernformen mit zahlreichen atypischen
Mitosen. Kolloid nur hie und da als winzige Tropfen swischen den Zellen. In
anderen Geschwulstabschnitten wird jegliche besondere Struktur vermift. Ipithe-
liale Geschwulstzellen in ungeordneter medullirer Lagerung, nur hie und da von
einer Capillare oder einem zarten Stromastreifen durchquert. Zellen hier polymorph,
Kerne groB, oft linglich mit wechselndem Chromatingchalt, Pyknose und reichlich
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atypischen Mitosen. In diesem Abschnitten auch reichlich Nekrosen. In Nachbar-
schaft der Gefale mit Blutpigment beladene Zellgruppen.

Im Gegensatz zu den eben geschilderten zeigen nun grofle Geschwulstabschnitte
einen vollig anderen Aufbau. Die epithelialen Geschwulstanteile treten mehr und
mehr zurick, und das Stroma ist in Form breiter, kern- und zellreicher StraBen
gewuchert. Zellen spindelig, Kerne ovoid, polymorph. Reichlich ist kérnige, zum
Teil fibrillire Zwischensubstauz differenziert. Diese Befunde leiten itber zu Ab-
schnitten, in welchen ein stark verwildertes, jedoch ebenfalls an kérniger, fibrillirer
Zwischensubstanz reichliches Gewebe den Hauptanteil der Geschwulst ausmachen.

Abb, 7. Solide epitheliale, trabeculiir strukturierte Geschywulstpartie, Photo.
Vergr. 130fach., M. E.

Zell- und Kernpolymorphie noch stirker ausgeprigt. Reichlich atypische Mitosen.
Epitheliales Geschwulstgewebe nur noch in Form rundlicher alveolirer Nester vor-
handen, die vom sarkomatdsen Zwischengewebe umschniirt werden (Abb. 18).
In groBeren Abschuitten fehlen epitheliale IElemente vollstindig. Innerhalb der
sarkomatgsen Abschnitte, besonders pecivasculir, ziemlich dichte Rundzell-
infiltrate.

In der dem Tumor umgebenden fibrosen Kapsel noch spirliche Reste von er-
haltenem Schilddrisengewebe. Hevdformige rundzellige Infiltrate meist dort, wo
das Geschwulstgewebe in Form unregelmifliger Nester und Straflen in das Kapsel-
gewebe eindringt. Kolloid im Tumorgewebe verstreut als gréfere und kleinere
Lachen, welche meist eine geordnete epithelialc Begrenzung vermissen lassen.

Die Struktur des epithelialen Grundgewebes entspricht demnach
der eines ziemlich groflzelligen trabecularen Adenomes, dessen Stringe
lediglich von Capillaren getrennt werden. Peripher losen sich die Strange
in rundliche Epithelballen und ungeordnete medullire Epithelhaufen
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auf. Leztere zeigen polygonale Zellform, starke Kernatypie und reichlich
Mitosen. GroBe Abschnitte sind hier nekrotisch.

Das Stroma weist bereits innerhalb der adenomatésen Abschnitte
beginnende Entartung in Form biischelférmiger und straBenférmiger
Wucherungen auf. In der Peripherie der Geschwulst bildet es ein vor-
wiegend spindelzelliges Sarkomgewebe, das den Hauptanteil der Ge-
schwulst in ganz ungleich grofle Epithelballen zerschniirt. In dem

Abb, 18. Ubergangszone von Carcinom zu Sarkom. Solide epitheliale Geschwulstballen,
umwuchert und durchsetzt von atypischem zell-, kern- und mitosenreichen Zwischen-
gewebe. Photo, Vergr, 130fach. v. Gieson.

sarkomatdsen Stroma liegen ziemlich reichlich, zum Teil kndtchen-
formige Rundzellinfiltrate.

Zusaommenfassung. Es liegt in diesem Fall ein medullires Carcinom
vor, das sich allem Anschein nach aus einem trabeculiren Adenom ent-
wickelt hat, dessen Stroma sarkomatds entartet ist. Die Geschwulst ist
somit als Sarkocarcinom zu bezeichnen und als Kompositionstumor im
Sinne Robert Meyers aufzufassen. Fir die sekundire Sarkomentwicklung
sprechen Ubergangsbefunde. Einmal finden sich zwischen den organoiden
trabeculdren Abschnitten spindelférmige, zellreiche Stromaverdickungen,
denen morphologische Zeichen von Malignitit fehlen, und es finden sich
gleichdichte Herde mit beginnender Verwilderung, die durch besondere
Zelldichte, durch Kernatypien und Mitosen markiert ist. Zweitens iiber-



56 _ Hasso Efibach:

wiegen im ganzen die epithelialen Geschwulstansteile, die auch allein
nekrotischen Zerfall zeigen. Die Ausreifung des Sarkomgewebes geht
ferner relativ weit insofern als stellenweise kornige und fibrillire Zwischen-
substanz differenziert ist.

Es sind im Schrifttum seit Wegelins Zusammenfassung Carcinosarkome der
Schilddriise von Dal Pozzo, Rolando, Oesterlin, Kunischik, Kamniker, Zillner,
Kassel und Hauser in Einzelfallen mitgeteilt worden. Auf den ¥all Zéllners muBte
bei den wuchernden Strumen kurz eingegangen werden.

Sarkome.

Tra vorliegenden Sektionsgut finden sich 6 Sarkome. Beziiglich der Verteilung
auf das Geschlecht der Geschwulsttriger ist in unserem Material auffallig, daBl die
Frauen mit 5:1 erheblich aberwiegen. Ottmeyer hat ahnliches beobachtet. Unter
4 Schilddriisensarkomen waren 3mal das weibliche und nur einnial das méinnliche
Geschlecht vertreten. Nufibaum berichtet von 3 Sarkomen, die Frauen betrafen.
Erhardt gibt in seiner Statistik nur ein Verhiltnis von 39 Frauen zu 40 Mannern an.
Wegelin findet bei 58 Sarkomen nur 27 Frauen, also sogar ein geringes Uberwiegen
des mannlichen Geschlechtes. Kassel hat aus dem Schrifttum bis 1932 fiir Frauen
und Manner ein Verhaltnis der Sarkome von 84/59 zusammengestellt, woraus her-
vorgeht, dal Frauen mehr zu Sarkomen neigen als Minner.

Das Alter der Geschwulsttrager liegt zwischen 58 und 69 Jahren. Wie auch
aus zahlenmiBig groBerem Material anderer Untersucher hervorgeht, bevorzugt das
Sarkom der Schilddriise das hohere Alter.

In Wachstum und klinischem Bild verhalten sich die Sarkome durchaus dhnlich
dem Krebs der Schilddriise. In 4 Fiillen fand sich eine Geschwulstentwicklung am
Hals innerhalb von 2—4 Monaten. Nur bei 2 Iranken war der Hals schon seit
Jahren dick, nahm aber auch hier innerhalb weniger Monate vor dem Tode plétzlich
an Dicke zu. Es handelt sich hier wohl um priméire parenchymatose Veranderungen,
bei welchen es sekundar zu sarkomatéser Entartung des Stroma gekommen ist.

Bei 4 Patienten wurde eine Tracheotomie wegen starker Trachealstenase not-
wendig.

Eine Differentialdiagnose zwischen Krebs und Sarkom, wenn man von der
Probeexcision absieht, gibt es klinisch nicht. Die Probeexcision fiihrte in einem’ Fall
zur Diagnose Sarkom. In einem zweiten Fall wurde histologisch zunichst die Dia-
gnose: Lymphosarcoma colli gestellt. Frst die Sektion konnte dic Diagnose er-
ganzend berichtigen.

Kine der Patientinnen wurde auBlerhalb operiert. Dabei stellte man die histo-
logisch nicht kontrollierte Diagnose: Struma cystica. Bei der Autopsie fand sich ein
polymorphzelliges Riesenzellsarkom.

Die Zerstérung der Schilddrise geht beim Sarkom anscheinend weiter als heim
Krebs. 4mal sind beide Lappen befallen, einmal der rechte, einmal der linke, jedoch
immer mit Geschwulsteinbruch in den anderen Lappen. Auch besteht bei dem Sar-
kom eine groBere Neigung zu ulcerdsem Zerfall, so in 3 Fillen nach Tracheotomie
bzw. Probeexcision und 2mal primir zentral, einmal davon mit Durchbruch in die
Trachea.

Was die histologische Struktur der Sarkome anlangt, so handelt es sich 3mal um
Spindelzellsarkome, 2mal um polymorphzellige und einmnal um ein polymorph-
zelliges Riesenzellsarkom.

Metastasen liegen in allen 6 Fillen vor. In der Hauptsache auf die regiondren
Lymphknotengruppen beschrinkte Metastasen sind in allen 6 Fillen vorhanden.
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Lungenmetastasen wurden bei 4 Fallen beobachtet. Einmal zeigte sich eine grofie
Tochtergeschwulst der linken Nebenniere. Bei 2 Fallen traten Metastasen in den
Nieren auf. Bei einem Fall, mit massivem Geschwulsteinbruch in die Vena ano-
nyme, fanden sich 4 groBle Tochterknoten im Myokard. Ein walnu8groBer Knoten
safl im Septum, ein haselnuBigrofier in der Riickwand des rechten Ventrikels. Beide
waren ins Lumen des rechten Ventrikels durchgebrochen. Von den beiden anderen
je erbsgroBen Metastasen lag eine in der Vorder- die andere in der Hinterwand des
linken Ventrikels. Metastasen im linken Ventrikel sind nach den Angaben des
Schrifttums sehr selten.

Geschwulsteinbruch in die Trachea war in 3 Fillen vorhanden. Makroskopisch
feststellbarer Einbruch der Geschwulst in die grofien Venen des Halses zeigte sich
bei 2 Fallen. Mikroskopisch war ein Tumoreinbruch in GefaBe in weiteren 3 Fillen
nachzuweisen, meist vergesellschaftet mit Intimasarkomatose und gefolgt von
Thrombose des GefaBles und Nekrose des zugehorigen Geschwulstabschnittes.

In keinem der Fille konnten Knochenmetastasen aufgefunden werden. Dies
scheint kein Zufall zu sein. Hedinger hat bei 7, Wegelin unter 28, Wiilfing bei 11
und Kamniker unter 12 Sarkomen keine Knochenmetastasen beobachtet. Altere
Statistiken von Miiller, Limacher, Morf und Erhardt zitieren ein Verhaltnis der
Knochenmetastasen beim Carcinom und Sarkom von ungefihr 2:1. Wegelin
folgert daraus, ,,daB sich unter den Sarkommetastasen fritherer Jahrzehnte viele
Metastasen epithelialer Strumen befanden*. Wir kénnen auf Grund unserer, wenn
auch nur wenigen Falle Wegelin durchaus beipflichten, ,,daBl dic Sarkomzellen keine
besondere Neigung zur Ansiedelung im Knochenmark besitzen™.

Die Befunde von Kassel stehen im Schrifttum vereinzelt da. Bei 7 polymorph-
zelligen Sarkomen hatten alle Metastasen in Knochen gesetzt. Allerdings ist iiber
die histologische Struktur der Sarkome auBer der Diagnose im einzelnen nichts
angefiihrt.

Bei Hauser, der im Heidelberger Sektionsgut u.a. 37 Sarkome zihlt, davon
18 mit Metastasen, ist iiber Kunochenmetastasen nichts angegeben.:

Sonst finden sich im Schrifttum der letzten 15 Jahre im allgemeinen nur Mit-
teilungen von Einzelfallen. Onufrio berichtet @iber ein Sarkom in einer lateralen
Struma aberrans. Umeda beschreibt ein Fibroosteochondrosarkom, Nimpfer eine
wuchernde Strima mit chondroblastischem Spindelzellsarkom, Joknson ein Fibro-
sarkom, Rotter ein Sarkom mit Cancroid, Ambo ein Retothelsarkom, Gottstein ein
Rundzell- und Rice 5 Lymphosarkome, Shirai und Becker ein Riesenzellsarkom.
Letzterer zihlt im Schrifttum bis 1926 insgesamt 17 Riesenzellsarkome, die sich im
allgemeinen als polymorphzellige oder spindelzellige Sarkome mit Riesenzellen
darstellen. Einzeine Fille sind ferner von Figueiredo, Christianson und Arons
mitgeteilt worden. Die Befunde Kamnikers wurden oben bereits aufgefiihrt, und
Stiner weist darauf hin, daB das Sarkom in der Schilddriise relativ hiaufiger beob-
achtet wird als in anderen Organen. In der Schilddriise ist das Verhiltnis von
Carcinom zu Sarkom wie 10:1, in anderen Organen wie 20:1. Wir finden in unserem
Material, wie nebenbei vermerkt sei, sogar ein Verhiltnis von Carcinom:Sarkom
wie etwa 3:1! Swmith berichtet iiber 18 Fille von sog. ,,Schilddriisensarkom*, die
histologisch wie ganz unausgereifte Spindelzellwucherungen aussahen oder zum
Teil Riesenzellgeschwiilste darstellten. Uberall fand er Ubergange der Sarkomzellen
zu niedrig-kubischem Epithel. Er schlieBt sich deshalb der Ansicht Ewings an,
daB die sog. Schilddriisensarkome epitheliale Tumoren scien und bezweifelt das
Vorkommen echter Thyreoideasarkome.

Was diese SchluBfolgerung anlangt, so ist gewiB zuzugeben, daB die Sarkom-
diagnose unter Umstinden nicht auf den ersten Blick zu stellen ist und ganz beson-
dere Kritik erheischt. Gerade bei den viel umstrittenen Carcinosarkomen ist dies
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ja zur Geniige bekannt. Andererseits muB jedoch gesagt werden, dall bei Anwendung
samtlicher iiblicher Differenzierungsverfahren es meist doch gelingt, eine Zuordnung
der Geschwiilste zur epithelialen oder mesenchymalen CGruppe zu treffen. Auch deutet
die Tatsache, dafl ganz im Gegensatz zu den epithelialen Schilddriisengeschwiilsten
die Sarkome keine Knochenmetastasen zu setzen ptlegen, auf ein recht einheitliches,
geradezu charakteristisches Verhalten dieser Geschwulstgruppe hin.

Carcinome.

Von den 17 beabachteten Carcinomen kamen 14 zur Sektion. Bei den restlichen
3 lagen nur operativ gewonnene Resektionspraparate vor. Der Ausgangspunkst des
Primidrtumors war bei 15 Fallen mit Wahrscheinlichkeit bestimmbar und zwar
fand sich die Hauptgeschwulst 9mal im linken Lappen und 6mal im rechten. GréSerc
Gieschwulstknotenbildung iin Mediastinum wurde in 5 von 14 Sektionen beobachtet.
Einbruch in die Trachealwand war 3mal, Einbruch in den Oesophagus einmal fest-
stellbar. 4mal wurde wegen Erstickungsgefahr eine Tracheotomie ausgefithrt.

Bei den 14 Fillen, die zur Obduktion kamen, waren nur 3 fret von Metastasen.
Ceschwulstableger in Lymphknoten waren bei 10 Fallen nachweisbar. Die jugu-
laren und cervicalen zeigten sich 6mal befallen, die Lymphknoten des Mediastinums
Tmal, die privertebralen 4mal und ebenfalls 4mal die Lymphknoten des Ober-
bauches. Lungen und Pleurametastagen fanden sich in 9 Fillen. Lebermetastasen
4mal. Im Knochensystem wurden Metastasen 6mal nachgewiesen, davon 6mal
in der Wirbelsiule und zusitzlich cinmal in den Rippen und 2mal im Becken. 2mal
lag auch eine per continuitatem erfolgte Zerstérung des Sternums vor. In deu
iibrigen Organen sind Geschwulstableger Tmal in der Niere, 1mal in der Nebeuniere
und Imal im Herzen nachwelshbar gewesen. Fs ergibt sich demzufolge fiic die
Metastasen etwa folgende Rethe:

1. Lymphknoten . . . . . . . . . . ... ... .10 71°%
2, Lungen und Pleura . . 0 0 0 0 0 00 00 00009 64%
3. Knochen . . . . . ... o0 00 00000 6 rvon 4=y 43%
4. Leber . . . . . . . . ..o o000 4 27 %
3. Nierc, Nebenniere, Hevz . . . . . . . . . . . je 1 el 7%

Mikroskoprsch fanden sich das medullire Carcinom 10mal, 3mal von aus-
gesprochen polymorphzelligem Charakter, das Carcinoma simplex 2mal, 2 adeno-
papillire Zylinderkrebse, ein kleinfollikulir-medullires Carcinom und ein
Scirrhus. Von dem kleinfollikulir-medulliren Krebs abgesehen sind noch 2 der
Falle Mischformen und zwar teils medullares, teils Adenocarcinom. Ferner Jag ein
teils medullires, teils adenopapillires Carcinom vor, dessen Lvmphknotenmetastasen
rein grofizellig medulliren, dessen Lungenmetastasen adenopapilliren Anfbau
zeigen, letztere mit Bildung koloidhaltiger intrapapillarer Follikel.

In 13 der Fille waren reichlich fibrose und hyaline Abschnitte nachzuweisen,
in 9 Fallen ausgedehnte Nekrosen des Geschwulstgewebes, Bei 9 Fallen konnten
am geschwulstfreien Schilddriisengewche, von Sekundarverinderungen abgesehen.
auch Befunde am Parenchym erhoben werden im Sinne adenomatser (5) oder
kolloidstrumadser (5) Umwandlung., Dazu kommt. daBl sich innerhalb der medul-
Jiren Krebse oft organoide, parenchymatése, adenomatise Strukturen finden,
die kontinuierlich in das verwilderte Carcinomgewebe iihergehen. Solche an das
trabeculire Adenom eriunernden Bildungen scheinen besonders fir die haufigen
medulliren Krehse vielfach die Geschwulstmatrix darzustellen. Dafl diese Struk-
turen etwa besonders weit ausgereifte Produkte des im groflen ganzen enorm ver-
wilderten Carcinomes sein sollen, wie dies von einigen Autoren ernstlich diskutiert
wurde, erscheint bei Durchsicht der Priparate ganz unwahrscheintich. s diinkt
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uns umgekehrt glanbwiriger, dafl namlich dem trabeculiren Adenom besondere
pracancerdse Bedeutung beikommt.

Beztiglich der Carcinomgenese koénnen wir auf Grund der genannten Beob-
achtungen Wegelin durchaus beipflichten, dafi bei fast allen Krebsen eine irgendwie
krankhafte Bildung i Schilddriisengewebe mit vorliegt oder vorgelegen hat.
die fir die Geschwulstentstehung mitverantwortlich zu machen ist.

Dal dies nicht rein zufillige Beobachtungen sind, beweisen auch die neveren
Untersuchungen der letzten Jahre, soweit es sich um umfangreicheres Unter-
suchungsgut handelt (Poll, Chmelevskij, Clute and Smith, Dunhill, Smith-Poll-
Oleolt, Schreiner-Murphy, Mulvikill, Hugh and Neil). In 85—100% konnten von
diesen Autoren gleichzeitig adenomatése Verianderungen der Schilddriise nach-
gewiesen werden. Diese sind fiir die Entstehung der malignen Schilddriisen-
geschwiilste verantwortlich gemacht worden. Nur der scirrhése Krebs kann sich
allem Anschein nach ohne adenomatéses Vorstadium entwickeln [ Wegelin, Dunhill,
Mudviball).

Eine andere, eng hiermit verbundene Frage ist die nach der Feststellbarkeit
des Zeitpunktes der Geschwulstentstehung. Das histologische Bild 1afit vollig im
Stich. Lediglich Anamnese und klinische Symptomatologie gestatten, und zwar
auch nur in wenigen Fillen, gewisse Riickschliisse zu ziehen. Aber auch hierbel
ist zu bedenken. dafBl die Daten der Vorgeschichte und die klinische Symptomatik
wohl nie mit dem Beginn der Geschwulstentstchung zusammenfallen, sondern
erst dort heginnen, wo die Folgen der Raumbecngung durch den Tumor oder seine
Metastasen sich bemerkbar machena. Vom Auftreten der Atemnot, des Stridors.
der Dysphagie oder Recurrensparese bis zum Exitus findet sich dann allerdings
nur noch eine kurze Zeitspanne, die bei 8§ unsercr Fille 1-—3 Monate, selten mehr
als ein Jahr umfaBt. Es ist dies fast allein vom Tempo und Ort des Tumorwachs-
tumes abhingig. Ein Teil dicser Fille wird intra vitam diagnostiziert, da die
Trachealstenose eine Tracheotomie erfordert und die gegebene Operationssituation
wie Verwachsungen, Ummauerung der Gefafle, schwierige Tracheotomic usw. die
Diagnose gestatten oder aber die Probeexcision die exakte Diagnose erlaubt. Dies
trifft anf § unserer Fille zu.

Besser ist der Zeitpunkt der Geschwulstentwicklung zu bestimmen bei Fallen
mit offensichtlich rapidem nach auBien im Bereich der Schilddrise sich entwickelnden
Geschwulstwachstum. So zcigten von den 17 Krebsen 9 ein dem Patienten bewuBt
gewordenes Wachstum durch Dickerwerden des Halses. Dagegensind das Geschwulst-
alter und meist auch die Diagnose inéra vitam nicht annahernd festzulegen bei
Fallen ohne Vergrifierung der Schilddriise, bei Fallen ohne Syndrom der Raum-
beengung, bei lange Jahre bestehenden Strumen, welche krebsig entarten und
schliefllich bel Fillen mit lange Jahre bestehendem Basedowsyndrom. Ts sind
dies im allgemeinen auch Fille mit lingerer Vorgeschichte und mit reichlichen
und verstreuten Metastasen. Dies trifft etwa fir § unserer Fille zu.

Wenn also, wie aus zahlreichen Fillen mit Wahrscheinlichkeit hervorgeht,
die krebsige Struma sich im aligemeinen durch ein rapides Wachstumn verrit. so
ist doch aus den klinischen Daten ither den Zeitpunkt der Krebsentstehung nichts
auszusagen. Die gleichen Uberlegungen gelten cum grano salis auch fiir die Sarkome,
Carcinosarkome und sonstigen malignen Tumoren der Schilddriise.

Xs muB an dieser Stelle nochmals kurz auf die Untersuchungsergebnisse Birchers
und Doepfrers hingewiesen werden sowie auf die eingangs erwahnte Tatsache, daf}
amerikanische Autoren maligne Schilddriisengeschwiilste bei Leuten jingerer
Altersklassen ofter finden als wir. Bircher berichtet Giber die an 35 operierten
wuchernden Strumen gesammelten Beobachtungen, die vorwiegend Leute jiingeren
Alters hetrafen. 14 Patienten waren unter 20, nur 4 iiber 40 Jahre alt. 30 Falle
rezidivierten innerhalb von 3 Jahren. Trotz dieser starken Rezidivneigung hilt
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er die wuchernde Struma fiir klinisch gutartig. In Anbetracht der kurzen Beob-
achtungszeit und bei Beriicksichtigung der Tatsache, daBl relativ jugendliche
Geschwulsttriger untersucht wurden und im ibrigen Operationsmaterial vorlag,
scheint die klinische SchluBfolgerung etwas gewagt. Fiir unsere Betrachtung
folgt aus den Befunden, daf} jedenfalls der Keim dieser Geschwulstgattung, die
wir bei dlteren Lenten als maligne zu sehen gewohnt sind, schon in jungen Jahren
vorhanden ist und daB diesen Geschwilsten eine besondere Wucherungstendenz
innewohnt, die, durch jugendliche Vitalitit zwar gehemmt, in Form starker Rezidiv-
neigung aber eben doch in Erscheinung tritt.

Doepfner hat 4 metastazierende Adenome, 17 gewohnliche Adenome und
4 wuchernde Strumen auf ihr Verhalten zur Umgebung hin untersucht. Fast
iiberall konnte er Einwuchern des Parenchyms in die Kapsel der Kropfknoten
nachweisen. Bei den metastasiercnden Adenomen, bei 3 wuchernden Strumen und
auch bei 3 gewdhnlichen Adenomen war ferner Ilinbruch in Venen feststellbar.
Wie sich bei einem 10jahr. Jungen zeigte, kann der Einbruch in Blutgefifie schon
sehr frithzeitig erfolgen, ohne dafl es zu Metastasenbildung kommt. Es zeigt dieses
Verhalten also zweifellos eine besondere Wucherungstendenz an, ist aber eben nicht
gleichbedeutend mit Metastasenbildung. Hierfiir spielen die Verhiltnisse des iibrigen
Organismus die ausschlaggebende Rolle. Eine bestimmte Disposition, bedingt
durch , konstitutionelle Momente, humorale Faktoren, Abwehrfihigkeit der Gewebe,
Irndhrungsfaktoren, insbesondere Vitaminverteilung'*, scheint hierfir nach Doepjner
die Voraussetzung zu sein. Is sind also Momente die im allgemeinen, besonders
im hoheren Alter, ungiinstigere Bilanzen ergeben werden als in jungen Jahren.
Es ist demnach der Nachweis einzelner histologischer Zeichen von Malignitit nicht
unbedingt gleichbedeutend mit klinischer Malignitat. Andererseits folgt aus den
Beobachtungen, daB histologische Zeichen von Malignitat in einem Schilddrisen-
adenom schon jahrelang vor deren klinischer Manifestation vorhanden sein kénnen,
‘und daB ferner die fiir die Expansion und Metastasierung nétige ungiinstige All-
gemeindisposition erst Jahre spater, im allgemeinen eben erst im vorgeschrittenen
Alter gegeben sein wird. Weiteres beziiglich des Metastasenproblemes siehe auch
bei Schopper im Handbuch fir speziclle pathologische Anatomie und Histologie,
Bd. 9, 1938.

DaBl ein Teil der angefiihirten Krebse klinisch nicht diagnostizierbar ist, liegt
zum Teil auch daran, daB vielfach die Schilddriise verdichtigende Symptome ver-
miflt werden und demzufolge der Schilddrise keine besondere Beachtung geschenkt
wird, umsomehr, als oft Begleiterkrankungen anderer oder sekundirer Genese das
Bild beherrschen. Fs scheint tiberraschend, warum nicht hormonale Ausfalls-
erscheinungen bei lokal unverdichtigen Befunden auf die Schilddriise hinlenken.
Es fragt sich ferner, warum selbst bei intra vitam einwandfrei festgesteliten Krebsen
und Sarkomen und genau daraufhin untersuchten I'illen solche Dysfunktionen
nicht beobachtet werden. Was unser Material anlangt, so ist die Ursache wohl
darin zu gehen, dafl bei simtilichen Carcinomen mehr oder minder grofie Reste
normalen Schilddriisengewebes aufzufinden waren, die wohl den funktionellen
Anforderungen des Organismus eben noch leidlich geniigten. Dies ist um so wahr-
scheinlicher, wenn man bedenkt, dafl es sich in der Mehrzahl um alte Leute handelt,
hei welchen selbst ein partieller Ausfall nicht mehr so deutlich in Erscheinung
tritt, wie vielleicht im jugendlichen Alter. Zudem ist zu beriucksichtigen, dall in
einigen Krebsen auch Kolloidbildung histologisch nachweisbar war. Zur wesent-
lichen Kolloidentwicklung diirfte es ailerdings im stark entdifferenzierten Carcinom
kaum kommen. Sollte dies hie und da der Fall sein, so handelt es sich wohl um
ein physiologisch nicht ganz vollwertiges Substrat. Solche Kolloidbildung ist in
7 Krebsen vorhanden und zwar im allgemeinen dort, wo gleichzeitig Follikel diffe-
renziert worden sind. Dies traf auf 6 Fille zu. So fand sich in den verwilderten
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kleinfollikularen Tumorabschnitten des Falles 584/30 sehr reichlich Kolloid-
entwicklung, nicht dagegen in den medulliren Abschnitten. Bei dem gemischten
Carcipom 138/25 ist Kolloidbildung im adenopapilliren Teil des Primirtumors
und ebenfalls in den ausschlieflich adenopapilliren Metastasen der Lunge nach-
weisbar, dagegen nicht in den medulliren Abschnitten des Schilddriisentumors
und in den ausschlieBlich medulliren Lymphknotenmetastasen. Auch der zum
Teil cystische, adenopapillire Zylinderzellkrebs 518/35 bildet Kolloid, reichlich im
Bereich papillomatdser Abschnitte des Priméartumors, spirlicher in den papillo-
watdsen Bezirken der Lymphknotenmetastasen. Follikelbildung und Kolloid-
produktion sind bei Fall 46/29 und 186/34 nur ganz gering ausgeprigt. Reichlich
ist dagegen Kolloid nachweisbar in dem leidlich noch in Stringen geordneten
medulliren Carcinom 487/30. Das Kolloid liegt hier in Tropfen innerhalb der
groBen bliaschenformigen Krebszellen. Man trifft Zellen, welche mehrere kolloid-
ahnliche Tropfen enthalten und gleichzeitig eine atypische Kernmitose zeigen.

Es sei zuom SchluB darauf hingewiesen, dafi als Krebs hier nur ein-
geordnet worden ist, was morphologisch dem entspricht, was man in
anderen Organen als Carcinom zu bezeichnen gewohnt ist. Dagegen
halten wir die Abgrenzung der besonderen organoiden Untertypen, wie
sie von uns in einzelnen Fillen aufgefithrt und seinerzeit von Langhans
aufgestellt und in ihrer Eigenart charakterisiert und begriindet worden
sind, vom pathologisch-anatomischen Standpunkt durchaus fiir gerecht-
fertigt. Wenn es sich auch um Tumoren mit Wachstumsautonomie,
ja sclbst mit gewebszerstorendem Wachstum und Metastasenbildung
handelv, — Vorginge, die interessanterweise innerhalb der einzelnen
Geschwulsttypen an Intensitit wieder verschieden stark ausgepriagt sind:
GroBzelliges, metastasierendes Adenom { Papillom ( Kkleinfollikulires
metastasierendes Adenom ¢ wuchernde Struma, wobei letztere gelegent-
lich Uberginge zum Krebs zeigen kann — so wachsen die Geschwiilste
im allgemeinen doch langsamer und es wohnt ihnen eine starke Tendenz
zur organoiden Ausreifung inne, was gleichfalls in einer geordneten
Zell. und Kernstruktur und weitgehend konstanter organoider Kor-
relation des Stromas zum Parenchym zum Ausdruck kommt. Der
Pathologe oder Kliniker, dem die Tatsache der Metastasierung einer
epithelialen Geschwulst allein zur Diagnose ,Krebs" geniigt, wird
sich dem Gesagten nur schwer anschlieBen konnen. Die Vielheit der wohl
charakterisierten Strukturen organoider epithelialer Schilddrisenge-
schwiilste 1488t es aber wohl nicht zu, alle roit unter dem Begriff | Krebs®,
zusammenzufassen.

Vom klinischen Standpunkt aus ist dagegen, da eine Differential-
diagnose am Lebenden, von der Probeexcision abgesehen, kaum mdoglich
ist, gegen den ibergeordneten Begriff der ,,Struma maligna™ nichts
einzuwenden,

Zusammenfassung.

Die Beobachtung einiger besonders seltener Schilddriisengeschwiilste
gab Anlal zur Bearbeitung der in 27 Jahren gesammelten Schilddriisen-
tumoren. Unter 15180 Sektionen waren 32 maligne Geschwiilste (0,21 %)
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in fast samtlichen morphologischen Untergruppen vertreten: ein grofl-
zelliges metastasierendes Adenom, 3 wuchernde Strumen, 3 follikuléire
metastasicrende Adenome, 1 Papillom, 1 Sarkocarcinom, 6 Sarkome
und 17 Carcinome. Dazu kommt ein Teratom. Auf die selteneren Fille
wurde, zum Teil unter Beibringung charakteristischer Photogramine,
etwas niher eingegangen.

Das groBizellige metastasierende Adenom zeigt neben Lymphknoten-
metastasen auch Einbruch in Blutgefafle und eine Lungenmetastase.

Von 3 wuchernden Strumen ist der erste Fall zufillig réntgenologisch
durch beginnende Lungenmetastasierung aufgedeckt worden und morpho-
logisch durch die ungewohnliche Grofle und Dichte der Lungenmetastasen
sowie durch die Infiltration der Kehlkopfmuskulatur ausgezeichnet.
Der 2. Fall ist charakteriziert durch Infiltration der Trachealwand
unter Destruktion des Trachealknorpels und Entwicklung einer intra-
trachealen Strnma. Im 3. Fall liegt eine teils medullar, im Zentrum teils
sceirrhusahnlich entartete wuchernde Struma vor.

3 metastasierende folhkulire Adenome weisen hdmatogene und
Iymphogene Metastasen auf. Die Struktuor der Tochtergeschwiilste ist
im 2. Fall relativ groBfollikulir mit starker Kolloidbildung und klinisch
hasedowoidem Syndrom. Tm 1. Fall finden sich Lungenmetastasen
vom typischen Bau kleinfollikulirer Adenome. Der 3. Fall zeigt groli-
follikuliar, kleinfollikulir und nach Art einer wuchernden Struma diffe-
renziertes Geschwulstparenchym  bet enormer Geschwulstentwicklung
im Mediastinum.

Das Papillom ist gekennzeichnet durch das Auftreten von soliden
trabecularen bis medulliren Abschnitten, parenchymatss kleinfolli-
kuliren Knoten und knotigen papillomatdsen Wucherungen.

Bei einem Sarkocarcinom handelt es sich vm ein medullir carci-
nomatds entartetes trabeculdres Adenom mit wahrscheinlich sekundérer
sarkomatoser Entartung des Stromas.

Das walnuflgrofe Teratom fand sich bel ecinem 22 Wochen alten
Feten. Es zeigt Differenzierungsprodukte aller 3 Keimblitter, inshesondere
primitives Hirngewebe, Plexusanlagen, pigmentierte Elemente der
Augenanlagen, Darmanlagen, tubulése und  Schleimdrisen, ferner
Knorpel und Fasergewebe.

Sarkome und Krebse konnten nur unter besonderen Gesichtspunkten
eine kurze zusammenfassende Besprechung erfahren.

6 Sarkome zeichnen sich durch auffillige Bevorzuguug des weib-
lichen Geschlechtes aus (5:1). Charakteristisch ist das Freibleiben des
Skeletsystems von Sarkommetastasen.

Die 17 Carcinome zeigten fast alle noch Reste intakten Schilddrisen-
gewebes und dieses in der Mehrzahl Verinderungen im Sinne struméser
oder adenomatéser Umwandlungen. Dem trabeculiren Adenom scheint
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besondere priacancerdse Bedeutung zuzukommen. Awuch beim Krebs
itherwiegt das weibliche Geschlecht.

Das Alter der Geschwulsttriger liegt bei 28 von 32 Fillen zwischen
50 und 84 Jahren.
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