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( Eingegangen am 3. Oktober 1941. )

Die Untersuchungen von Hamperl, die sich mit dem Vorkommen
von Onkocyten in verschiedenen Organen und ihren Geschwiilsten be-
fassen (1936), haben in den seitdem verflossenen Jahren mehrere Unter-
sucher angeregt, dem Vorkommen und der Bedeutung dieser Zellen
nachzugehen. Auflerdem finden sich im  Schrifttum Beschreibungen
von Zellen mit allen Eigenschaften der Onkocyten, ohne dalB sie als
solche bezeichnet worden wiren; andererseits wiederum sind Zellen als
,,Onkoeyten beschrieben worden, denen vielleicht besser eine andere
Deutung zukime. Schlielich haben wir selbst in den letzten Jahren
Gelegenheit gehabt, mehrere bemerkenswerte einschlidgige Beobach-
tungen zu machen. Dic folgende Arbeit soll einen Uberblick iiber diese
neueren, die Onkocyten betreffenden Befunde geben. Dabei kann ich
niich in bezug auf die genaue Beschreibung der Onkocyten, ihrer Ge-
stalt und ihres Vorkommens in normalen Organen (Schilddriise, Speichel-
driisen, Pankrcas, Hypophyse und Tube) auf die obenerwihnten Mit-
teilungen von Hamper!l berufen.

1. Onkocyten in normalen Organen.

Die neucren Funde von Oukocyten in normalen Organen nehmen
nur einen geringen Raum ein, da es den Anschein hat, als ob im wesent-
lichen das Findbare schon gefunden worden sei. Immerhin hat sich die
Vermutung Hamperls, es wirde gelingen, doch noch an anderen als an
den von thm bearbeiteten Organen Onkocyten nachzuweisen, bestdtigt.

Béck und Schlagenhauff ist es gelungen, in den T'rénendriisen 50 bis
30 Jahre alter Menschen in 7 von 20 untersuchten Fillen typische Onko-
cyten zu finden. Bemerkenswert ist dabei, 1. daB diese niemals in End-
stiicken, sondern immer nur im Ausfithrungsgangssystem gesehen wurden,
2, daf} sie am hiufigsten im Epithel einzeln verstreut lagen, nur selten
wurden kleinere Nester von mehreren nebeneinanderliegenden Zellen
gefunden; Ubergangsformen fehlten. Radnot berichtet iiber die histo-
logische Untersuchung von 500 Tranendriisen, in denen er in 2 Fillen
Onkocyten gefunden hat.

1D 4.
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In den Epithelkorperchen hat sich die Deutung der ,oxyphilen™,
,.chromophilen”, ,,eosinophilen oder Welshschen Zellen als Onkocyten
durchgesetzt (Bargmann).

Im Pankreas konnte Hamperl nur sehr selten Onkocyten finden.
Wir haben sie hier seither nur noch 3mal (49- und 74jakr. Mann, 56jihr.
Frau) nachweisen konnen, ohne daB allerdings besonders nach ihnen
gesucht worden wire.

Beziiglich der Onkocyten in der Schilddrise liegen seit Hamperls
Mitteilungen im Schrifttum und im eigenen Untersuchungsgut einige
neue Befunde vor, die eine Erwihnung verdienen. In einer umfang-
reichen Untersuchung iiber die chronischen Entziindungen und Sklerosen
der Schilddriise bringt Bastenie die farbige Abbildung cines Schild-
driisenschnittes von einem Pellagrakranken mit typischen Onkocyten.
Dies wird auch aus der Beschreibung dicser Zellen deutlich, die durch
starke Kosinfirbbarkeit und sehr starke Schwellung des Protoplasmas
ausgezeichnet sind. Die vom Verfasser erwihnte | altération nucléaire™
besteht, wie aus der Abbildung hervorgeht, darin, da die Kerne zum
Teil dasselbe an Pylkmnose erinnernde Aussehen haben, das die Onko-
cyten auszeichnet. AuBerdem fand Bastenie solche Zellen (Onkocyten)
bei Myxodem (8ljahr. Mann), Biermerscher Andmie (72 Jahre alte
Frau), renaler Sklerose (67 Jahre alte Frau). Da wir auch sonst die Onko-
cyten bel alten Menschen gewissermaBen als normalen Befund ansehen,
iiberrascht die Feststellung Bastenies nieht, dal sie auch unabhéngig
von der die Sklerose der Schilddriise begleitenden Infiltration auftreten,
also mit ihr nicht ursédchlich zusammenhangen kénnen.

Am deutlichsten und leichtesten findet man Onkocyten in den Base-
dowschilddriisen. Sie treten hier ineist herdweise auf, in der Form,
daB sie einige eng beieinander liegende Follikel auskleiden. Manchmal
tassen soleche Herde eine enge raumliche Beziehung zu den Lympho-
eytenanhiufungen und breiteren Bindegewebsscheidewiinden erkennen.
-Am deutlichsten war dieses Verhalten bei einer 53 Jahre alten Basedow-
kranken ausgeprigt (Ob.-Pr. 755/37, Berlin).

Das  Schilddriisenparenchym ist von breiten Bindegewcebsziigen in kleine,
groBitenteils rundliche Knoten unterteilt, die schon makroskopisch der Schnitt-
flache cin ausgesprochen knotiges Aussehen verleihen. Histologisch finden sich in
und an den Bindegewebsziigen lymphocytire Infiltrate, so dal das Bild geradezu
dem einer Lebercirrhose dhnlich wird (Abb. 1). Wahrend manche der rundlichen
Parenchymnester den gewdhnlichen Bau der Basedowschilddrise mit ihrem iber-
hohten blassen Epithel und papilliren Wucherungen, dem dinnflissigen und
schlecht firbbaren Kolloid zeigen, fallen andere schon bei schwacher Vergroferung
durch die starke Fiarbbarkeit mit Eosin auf (Abb. 2). Hier sind die Follikelepi-
thelien immer grofler als die blassen Epithelien; das Protoplasma ist verschieden
dicht mit eosinophilen Kérnchen durchsetzt, manchmal so dicht, daB die einzelnen
Koérnchen zu einer homogenen roten Masse zusamnenflieBen. In der Follikel-
lichtung liegt noch gut firbbares Kolloid. Benerkenswert ist die starke Ungleich-
heit der Kerne in Bezug auf GroBe, Gestalt und Chromatingehalt: Innerhalb des
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uleichen Follikels kommen nicht selten Kerne vor, die das 3fache der mittleren
Kerngrofle erreichen und das 5—é6fache der kleinsten Kerne, wihrend in den
»»Basedowlappchen™ die Kerngestalt und GroBe kaum schwankt. Die kleinen und
mittleren Kerne haben die fiir Onkocyten kennzeichnenden Eigenschaften. die
Findellung und den starken Chrowmatingehalt. Die groBen Kerne zeigen nicht selten
Zeichen der amitotischen Kernteilung. In den mit Sudan IIT gefirbten Schnitten
findet man in den Onkocyten keine richtige Verfettung, sondern eine, nur im Ver-
gleich mit den reinen ,,Basedowlippchen’ erkennbare, hauchfeine, gleichmaBige
hellgelhe Anfarbung des Protoplasmas. SchlieBlich sei erwihnt, daff die Onko-
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Abb. 1. Basedowscbhilddriise (Ob.-Pr. 735,37, Berlin). Schilddrisengewebe in grobe Lippchen
nnterteilt, von denen einige dunkel erscheinende aus Onkocyten bestehen, wiihrend die
anderen den typischen Bau der Basedowschilddrisse zeigen.

gt

cyten nicht allein ganze Lappchengruppen aufbauen, sondern inmitten der Basedow -
lappchen in kleinen Alveolengruppen vertreten sind.

In diesem Falle liegt also eine Basedowschilddriise vor, die inso-
fern an das Bild einer Lebercirchose erinnert, als breite Bindegewebs-
zlige mit lymphocytiren Infiltraten rundliche Lappchen (,,Pseudo-
acini!”) abgrenzen. Von diesen Lippchen zeigen einige den typischen
Bau der Basedowschilddriise, andere bestehen ausschlieBlich aus Onko-
cyten verschiedener Ausprigung.

Das Auftreten von Onkocyten in der Basedowschilddriise ist inso-
fern bemerkenswert, als es sich hier nicht wie bei allen dibrigen Organen
um alte Leute, sondern vielfach um junge Individuen handelt. Man
konnte an eine vorzeitige Erschopfung, gewissermafen ein lokales Altern
der itbermaBig sekretorisch beanspruchten Driise denken, wie es Had-
field und Garrod auch aus anderen Griinden annehmen. In diesem Sinne
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fihrt auch Bastenie die nach Strahlen- und Jodbehandlung in der Base-
dowschilddriise aufgetretenen Zellen, die sich durch , ,Tumefaction
éosinophile” und ,,Anomalie considérable de la taille et de la chromatine
du noyeau® auszeichnen — also ganz offenbar Onkocyten — auf spon-
tanes Altern zuriick.

Bastenie konnte ibrigens bei Anwendung der besonders empfind-
lichen Methode von Lison mit schwarzem Sudan B zwar in iiberaktiven,
zylindrischen Schilddriisenzellen lichtungwirts feinste Lipoidtrépfchen

Abh. 2. \Wie Abb. 1, stirkere VergriBerung. tirenze zwischen einem aus Ookocyten
bestehenden Lippchen (links) und cinem Gebiet mit dem typischen Bau
der Basedowschilddriise,

nachweisen, in Zellen aber, die der Beschreibung nach Onkocyten sind,
fand er nur eine ganz gleichmabige hellgraue Anfirbung des ganzen
Protoplasmas. Eine Verfettung als Ursache fiir die ZellvergréBerung
kommt also nicht in Frage. In Préparaten, die er nach da Fano be-
handelte, konnte Bastenic in diesen geschwollenen Zellen eine argent-
affine Kornelung feststellen, die aber, wie aus der Abbildung hervor-
geht, nie die ganze Zelle erfiillt, jedoch in allen untersuchten Fillen, die
frisch fixiert wurden, gefunden wurde. Wir konnten sowohl mit der
Versilberungsmethode nach Masson, als auch mit der Methode von
Gros-Schulze an verschiedenem Onkocytenmaterial (auch in Tumoren —
s. diese) keine argentaffine Kornelung nachweisen.

Diese Feststellung scheint uns deswegen so besonders wichtig, weil
sie uns erlaubt, die Onkocyten von Zellen abzugrenzen, die zuerst von
Nonidez beschrieben und von .Altmann zum Gegenstand einer ein-
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gehenden Untersuchung gemacht wurden, die sog. parafollikuliren Zellen.
Auch Altmann hat die groflen Zellen mit stark farbbarem Protoplasma
in Bagsedowschilddriisen gefunden, die wir als Onkocyten ansehen, will
sie aber mit den parafollikuliren Zellen in Verbindung bringen, da er
ebenfalls groBle Zellen mit dicht gekérntem Protoplasma auBerhalb der
Follikel im Interstitium gesehen hat. Eine solche Zelle gibt er auf Abb. 15
seiner Arbeit wieder als ,,Onkocyt mit dicht gekérntem Protoplasma
und pyknotischemn Kern in interfollikuliver Lagerung”. Wenn wir
sehen, daB urspriinglich so verschieden beschaffene Epithelzellen, wie
z. B. der Hypophyse und der Schilddriisenfollikel im Sinne einer Art
Konvergenzerscheinung  zu  gestaltlich durchaus dhnlichen Gebilden
werden, so wird man natiirlich dem Gedanken von vornherein nicht ab-
Iehnend gegeniiberstehen, daB aunch ebenso wie die Follikelepithelien
die besonderen parafollikulirven Zellen zu Onkocyten werden kénnten;
daBl die parafollikularen Zellen wirklich eine cigene Zellart mit beson-
deren kennzeichnendem Merkmale sind, geht schon aus ihrer eigentiim-
lichen Versilberbarkeit nach der Gros-Schultzeschen Methode hervor, die
den Onkocyten und den Follikelepithelien mangelt. Man kénnte daher
die von dlimann als ,,Varianten der parafollikuliren Zellen® aufgefaBten
Elemente getrost zu den Onkocyten rechnen. - Vielleicht handelt es sich
hier um einen dhnlichen Vorgang, wie or als . kolloidale Umwandlung®
der parafollikularen Zellen voun Bernard und Florentin beschrieben
wurde. Man kann aber auch diesem Gedankengange nicht den umge-
kehrten Schlufl ziehen, dafl nun dic zweifellos aus Schilddriisenepithel
hervorgegangenen und follikelauskleidenden Onkocyten schlechtweg mit
den parafollikuldren Zellen identisch wiren, ohne die durch Farbbar-
keit, Lagerung und wahrscheinlich anch Funktion genfigend begriindete
Sonderstellung der parafollikuliren Zellen aufzugeben.

Eine weitere Abgrenzung der Onkocyten ist besonders im Hinblick
auf gewisse Tumoren wichtig, ndmlich dic von den Kolloidzellen. Be-
kanntlich hat Langendorff zwel Typen von Schilddriisenepithelien unter-
schieden, die sog. Hauptzellen und eive Zellart mit homogenem, stark
— wie Kolloid — eosinfarbbarem Protoplasma, die er deshalb Kolloid-
zellen nannte. Hiirthle hat gerade diese Zellen genauer untersucht,
so daB sie im angelséchsischen Schrifttum auch Hiirthle-Zellen genannt
werden, wogegen der Franzose Masson noch von Langendorfischen Zellen
spricht. Wahrend aber Langendorfi und Hirthle die Umwandlung der
Hauptzellen zu Kolloidzellen bzw. deren Auftreten als Zeichen ge-
steigerter Tatigkeit betrachteten, meint neuerdings Bargmann, ,.die be-
reits von dndersson ausgesprochene Meinung, die Kolloidzellen stellten
absterbende Epithelzellen dar, diirfte den Tatsachen gerecht werden®.
Dieses Schicksal wiirde auch die dabel auftretende Verkleinerung und
Verdichtung des Kernes verstdndlich machen. Schon cin blofler Ver-
gleich der Abbildungen von Onkoeyten der Schilddriise mit den klaren
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Abbildungen Hiirthles von Kolloidzellen 1aft crst. gar nicht den Ge-
danken aufkommen, daB es sich um dieselbe Zellart handeln kdnnte.
Die Kolloidzellen sind entweder von der Form der Hauptzellen oder
kleiner, zuweilen auch viel schimdler als die Hauptzellen. Sie konunen
schon bei Foten vor und finden sich sozusagen in jeder Schilddriise in
mehr oder minder grofier Zahl, wihrend die Onkocyten, wenn wir von
Basedow absehen, doch ausgesprochen im Alter zu finden sind. Auch
ist das Auftreten der Kolloidzellen durch verschiedene Eingriffe, wie
Teilexstirpation der Drise, Jodgaben (Webster) willldiirlich hervor-
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Abb. 3. Hoden (O6.-Pe, 1358,735, Berdin), Volkoumnen aus Onkoevten aufoebaute
ITodenkanalehen,

zurufen. Auf Grund dieser Tatsachen kounen wir die Onkocyten keines-
falls fiir identisch halten mit den Kolloidzellen Langendorffs bzw. Hiirthles
und miissen auch die Deutung der beim Basedow auftretenden Onko-
cytenhaufen als Langendorff-Zellen (Masson) ablehnen.

Wihrend sich Hamperl in seiner Mitteilung beziiglich des Vorkom-
mens von Onkocyten im Hoden noch vorsichtig ausdriickt, erlaubt es
uns jetzt ein weiterer Befund, die Meinung mit groBter Entschiedenheit
zu vertreten, daBl auch hier Onkoeyten vorkommen kénnen.

Der Hoden eines 27jahr. Mannes (Ob.-Pr. 1358/35, Betlin), der einem Betriebs-
unfall zum Opfer gefallen war, zeigte makvoskopisch gleichférmige Narben, die
radiar das braunrote Parenchym durchsetzten. Bei der mikroskopischen Be-
trachtung sieht man, daB nur wenige Kanilchen eine regelrechte Spermiogenese
aufweisen; die meisten zeigen alle Grade der Atrophie bis zur solchen, die nur auns
einer einzelnen Epithellage bestehen. Schon bei ganz schwachen Vergroflerungen
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fallen diese letzteren durch die dunklere Eosinfarbung ihrer Zellen auf. Bei starker
Vergroflerung finden sich alle Merkmale der Onkocyten (Abb. 3). Die Zellen sind
so vergrdaflert, daB sie die Lichtung des Kanilchens fast véllig verschlieBen. Die
starke eosinophile Kérnelung des Protoplasmas und endlich die Form und Be-
schatfenheit des Kernes, der im Verhiltnis zur GroBe der Zelle klein ist, chromatin.
reich und vielfach eingedellt erscheint, ist durchaus die der Onkocyten. Bemerkens-
wert ist noch, daB die so verinderten Kanilchenquerschnitte in Gruppen zu-
sammenliegen, so dafl man daran denken konnte, daB, wie Skorp:l es fiir die Gruppen
von onkocytenbesetzten Lumina in den Speicheldriisen annimmt, es sich um ein
und dasselbe stark geschlangelte Kanilchen handelt, das mehefach in einem Schnitt
getroffen wurde.

Zweifelhafte Befunde.

Bei einer 42 Jahre alten Frau (P.R., 24. 7. 36, Berlin) fanden sich in
einer Ausschabung des Uterus neben vielen normalen, dem Alter ent-
sprechenden Driisenlichtungen solche, die zum Teil ganz, zum Teil
nicht vollstandig mit Zellen besetzt sind, die in jeder Dimension er-
heblich vergrofiert erscheinen. Der Kern ist bei den meisten dieser
Zellen lichtungswirts verschoben, bei einigen liegt er niher der Lich-
tung als dem Grundhdutchen. Das einzige, was dazu zwingt, diesen
Befund unter die nicht ganz eindeutigen zu setzen, ist das Protoplasma,
das zwar sehr stark eosinophil ist, aber bis auf wenige kleine Vaku-
olen villig homogen erscheint. Allerdings fanden sich gelegentlich auch
in Epithelkérperchen und auch in Speicheldrisen besonders stark
cosinophile Zellen mit fast homogenem Protoplasma eingestreut in-
mitten solider Onkocytenhdufehen. Sie bilden aber dort eine Ausnahme,
wihrend hier alle Zellen das fast homogene Protoplasma aufweisen. Es
konnte sich hier wohl um eine dhnliche Verinderung handeln, wie die,
die Hamperl in den Zellen der Kardiadriisen beschreibt. Auch hier
hinderte ihn die ,,glatte Beschaffenheit™ des Protoplasmas daran, diese
Zellen endgiiltig zu den Onkocyten zu rechnen.

Erwidhnen mochte ich nur, dafl ich vergeblich versucht habe, in der
Prostata von im Alter von 60—S84jihr. Verstorbenen, auch wenn keine
Adenomyomatose vorlag, Onkocyten zu finden.

La Manna beschreibt 2 Fialle, in denen er Onkocyten des Binde-
gewebes nachgewiesen zu haben glaubt. In beiden Fillen handelt es
sich um amputierte Mammae, an denen einmal 14 Tage, einmal 10 Tage
vorher eine Probeexcision vorgenommen worden war. Die abgebildeten,
als ,,Onkocyten des Bindegewebes' gedeuteten Zellen werden in beiden
Fillen als ,,hell” beschrieben. Sie sind gréfer als die gewdhnlichen
Makrophagen und zeigen feine, acidophile Kornelung. AuBerdem ent-
halten sio zum Teil mehrere pyknotische Kerne. Eine Fettfirbung ist
ansecheinend nicht gemacht worden. So lange aber nicht auf diese Weise
ausgeschlossen werden kann, daBl es sich um gewdhnliche mit Fett-
tropfchen beladene Mesenchymzellen handelt (Lipophagen), deren Auf-
treten ja bei Gewebszerstérung in der fettreichen Mamma bekannt ist,
méchten wir hier keinesfalls zugeben, da3 hier Onkocyten vorgelegen
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haben. Dementsprechend sind auch die Schlufifolgerungen, die La Manno
aus seinen Befunden ziehen zu kénnen glaubt, einstweilen vollig un-
verbindlich.

Was die Deutung bzw. Bedeutung der Onkocyten iiberhaupt an-
langt, so sei auf die Meinung Bargmanns verwiesen, die sich wmit der
von Hamperl geiiuBerten weitgehend deckt. ,,Man darf als zum mindesten
sehr wahrscheinlich annehmen, daB die oxyphilen Zellen im Zustand der
Katabiose befindliche Elemente darstellen®; ,,Verlust der organspezifi-
schen Merkmale fiihrt im Verlauf eines Schidigungs- und Alterspro-
zesses zu eciner weitgehenden Angleichung des morphologischen und
farberischen Bildes der oxyphilen Zellen verschiedener Organe”. Auf
Grund von Versuchen an Amphibien, bei denen Bargmann eine Schidi-
gung der Nieren durch Vitalfarbstoffe oder Saurevergiftung setzte,
gelangte er weiterhin zu dem SchluB, daBl das Erscheinen der Onkocyten
nicht vnur ein Ausdruck des Alterns zu sein braucht, sondern eine Zell-
schidigung schlechthin darstelle. Ja er geht so weit, die Méglichkeit zu
erirtern, daB postmortale Verdnderungen zum Bilde der Onkocyten
fihren kénnten. Hier vermégen wir ihm nicht mehr zu folgen, denn
man miiBte dann Onkezyten viel 6fter finden, als dies der Fall ist. AuBer-
dem wire nicht einzusehen, warum diese ,,postmortale Verinderung™
meistens nur in kleinen Zellgriippchen iiber ein Organ verstreut und aus-
gerechnet fast nur bei alternden Menschen vorkommt.

2. Onpkocyten in Geschwiilsten.

Am haufigsten findet man Onkoeyten in den geschwulstmiBigen
oder geschwulstihnlichen Wucherungen der Mundspeicheldriisen. So
beschreibt neuerdings Harris eine eigentiimliche Durchsetzung der
Parotis mit schlauchformigen Géngen, deren zellige Auskleidung ganz
den Onkocyten eutspricht. An Serienschnitten konnte er nachweisen.
daB diese Ginge mit den Ausfithrungsgangen zusammenhingen, welche
ebenfalls in groBerver Ausdehnung von Onkocyten ausgekleidet waren.
Es handelt sich also nicht um eine umschriebene in sich abgeschlossenc
Geschwulstbildung, sondern um cine derjenigen adenomatdsen Hyper-
plasien, wie sie schon Hamperl abgebildet hat. Auch Nkorpil hat eine
ganz entsprechende Beobachtung mitgeteilt.

Wenn auch selten, so kommen doch in den Speicheldriisen auch
zweifelsfreie umschriebene Geschwulstbildungen vor, bei denen Onko-
cyten den wesentlichen und kennzeichnenden Baubestandteil aus-
machen. Skorpil schligt fiir solche Geschwiilste an Hand eines eigenen
Falles geradezu die Bezeichnung onkocytidres Adenom™ vor. Hierher
gehéren offenbar auch der Fall 1 von Hickel und MacFarland. Auch der
submaxillare Tumor La Mannas (Fall 5) ditrfte hierher zu rechnen sein,
nicht aber die Falle 1, 2 und 4 von La Manna, die offenbar schleim-
bildende Adenome betreffen. Dafl La Manna bei der irrigen Annahme,
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alle 4 Fille enthielten Onkocyten, den Eindruck crhalten muBte, die
Onkocyten der Parotis sihen anders aus, als die der Submaxillaris, ist
nicht verwunderlich, weil der einzige von thm mitgeteilte Submaxillaris-
tumor auch der einzige ist, der wirklich Onkocyten enthilt.

In der Tat handelt es sich bei diesen Geschwiilsten umn sehr eigen-
titmliche Neubildungen von besonderem Bau, die anscheinend bisher
nur bei Greisen beobachtet wurden. Wir hatten Gelegenheit, einen
solchen operativ. gewonnenen Tumor der Parotisgegend einer Greisin
zn untersuchen, den uns Prof. Feyrter (Danzig) iiberlie. (Pr.-Nr. 354/37).

Abb. 4. Darotisadenont (Danzig), sSolide, ats Onkoeyten aufgebante Surange, die
teilweise nuch von kolloidihmlichen Massen erfidlte Lichtungen einschlicBen.

Es handelt sich um einen ctwa pflanmengrofien Tumor, der nach auBen zu
stellenweise eine deutliche bindegewebige Kapsel anfweist, stellenweise aber zapfen-
formig in lymphoretikulires Gewebe und Driisengewebe der anlicgenden Parotis
vorwiichst. Das Geschwulstgewebe besteht vorwiegend aus epithelialen Zeli-
gruppen und -stringen in einem schr sparlichen Bindegewebsgeriist (Abb. 4).
Die Epithelzellen sind auffallend groB, ihre Kerne rundlich oder eckig, eingedellt
und dann mit dichtem Chromatin versehen. Diec rundlichen Kerne sind eher chro-
matinarm und weisen ein deutliches Kernkorperchen auf. Das Protoplasma ist
ganz fein gekérnt und farbt sich mit Eosin rosarot; nur in einzelnen Zellen ver-
schwindet die Kérnung zogunsten ciner gleichmiBig starken Firbbarkeit mit
Eosin. Die einzelnen Zellen liegen meist wie eckige Mosaiksteine aneinander und
weisen deutliche Zellgrenzen auf. Die Zellen kénnen unmittelbar aneinander-
stoflen und sind dann von einer einzigen, nach Masson blau gefirbten Linie be-
grenzt. Manchmal weichen sie aber etwas auseinander. Dann findet sich zwischen
ihnen ein schmaler, von zwei bldulichen Linien begrenzter Spalt, der von einzelnen
Protoplasmabriicken perlschnurartig unterteilt wird (Abb.35). So entsteht ein
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Bild, das ganz dem von intercetluliren Sekretkanidlchen gleicht. Dort. wo drei
Zellen ancinanderstoBen, erkennt man geradezu rundliche quergeschnittene Lich-
tungen. In der Tat kann man manchmal solche Spalten bis zu einer rundlichen
inmitten der Epithelhaufen gelegenen Lichtung verfolgen, die von Schleim (Muci-
caminfirbung!) evfilllt ist. Sic konnte entweder von vornherein angelegt sein oder
wire dureh Verschletimung ganzer Zellen entstanden zu denken. worauf das Auf-
treten von cinzelnen Schleimpfropfen in den groBen Zellen hindeutet. AuBerdem
kommen auch Tichtungen vor, die mit einer stark eosinfirbbaren homogenen
(kolloidihnlichen) Masse crfilllt sind. An anderen Stellen fehlen aber die Lich-
tungen. so dal} rein solide Zellhaufen vorliegen. Nur an ciner Stelle gelang ¢s uns,

ALbL. 30 Wie Abb. ¢, stirkere Vergraderung, Zwischevzellige Sekreikamilehen,
Man beachte die eckigen zin Tell stavk geschnnmprte Zellkerne.

vinen abweichenden Bau der Epithelien nachzuweisen. s handelt sich win Ginge,
die von einem mehrreihigen Zylinderepithel wie dem der Ausfithrungsmiinge aus-
gekleidet werden, dessen oberste Lage deutliche Verschleimunyg zeigt, wobei die
Zeltkerne abgeplattet und an die Basis gedringt werden.

Wir haben also einen Tumor vor uns, dessen Zellen in der Haupt-
masse den Onkocyten gleichen, so daBl stellenweise ein leberahnliches
Bild entsteht, wie dies ja so oft bel onkocytenhaltigen Tumoren betont
wurde. Die Ahnlichkeit mit Leberzellen wird noch durch die Anwesen-
heit von intercelluliren Spaltriumen unterstrichen, die im Dienst einer
Art Sekretion stehen, dhnlich wie bei den hepatoiden Driisen Schaffers.
Bel ungeniigender Fixierung konnen die Epithelzellen sich offenbar
diesen Spaltrawnen entsprechend voneinander 16sen, se dafi schlieBlich
jede fiir sich einzeln zu liegen scheint, wie im Falle MacFarlands. Immer-
hin ist es in unserem Fall bemerkenswert, dafl sich neben den ausge-
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sprochenen onkocytenartigen Geschwulstanteilen doch wenigstens Spuren
anderen Epithels, ndmlich gewohnliche schleimbildende Cylinderzellen
gefunden haben. Hier ergibt sich eine gedankliche und gestaltliche Ver-
bindungslinie zu anderen Geschwiilsten, bei denen diese Teile deut-
licher ausgeprigt sind, entweder in Form von driisigen Schliuchen oder
auch soliden Zellhaufen, deren einzelne Elemente nicht Onkocyten-
charakter haben und schlieBlich zu Epitheldifferenzierungen, die schon
ganz den sog. Mischtumoren entsprechen. Das Auftreten der Onkocyten
kann also offenbar in allen epithelialen Speicheldriisengeschwiilsten vor-
kommen. Immerhin rechtfertigt ihr vollkommenes Uberwiegen und der
dadurch bedingte besonderc, man méochte fast sagen fremdartige Cha-
rakter der in Rede stehenden Geschwiilste sie als Onkocytentumoren
von den itbrigen Speicheldrisentumoren zu trennen, wenn wir uns auch
bewulit sind, daf es sich um eine Grenze schematisicrender Einteilung
handelt, dic biologisch gegebenenfalls verschwinden kann.

Beziiglich der onkocytenhaltigen Adenolymphome sind im Schrift-
tum seit den letzten Arbeiten Hamperls keine wesentlichen neuen Tat-
sachen vermerkt worden. Wir méchten hier besonders dagegen Stellung
nehmen, dafl diese Geschwulst schlechtweg als Tumor der Parotis be-
zeichnet wird, wie es etwa S’korpil tut, denn es sind nach der 34 Fille
der Weltliteratur umnfassenden Zusammenstellung von Carmichael, Davie
und Stewart dreimal solche von der Submaxillaris ausgehende Ge-
schwiilste beschrieben worden (dlbrecht und Arzt, Spitznagel, Bran-
chetto- Brian); weiterhin hat auch ¥ifka bei einer 52 Jahre alten Frau
cin kirschgroBes typisches Adenolymphom an der lingualen Seite der
Plica pterygomandibularis beobachtet. Wir mochten aus diesen Tat-
sachen den SchluB ziehen, dall zwar die Adenolymphome zumecist von
der Parotis ausgehen, aber doch auch iberall dort vorkommen kénnen,
wo Schleim- bzw. Speicheldriisen vorhanden sind.

Anhangsweise sei noch erwéhnt, daBl Onkocyten auch in Carcinoiden
des Bronchus gesehen wurden (Hamperl, Bawmgarien), die ja ebenfalls
mit den hier sitzenden Driisen in Zusammenhang gebracht werden.

Nicht in die Gruppe der Tumoren gehért wohl ein Fall von La Manna
wit Onkocyten in der Wand einer Cyste, dic bei e¢inem 65 Jahre alten
Mann am Zungengrund nahe der rechten Tonsille gefunden wurde.

Im Pankreas ist seit dem Prieselschen Falle nur ein einziger Tumor
beschrieben worden, der wahrscheinlich Onkocyten enthilt. Pettinari
untersuchte eine nuBigrofe operativ entfernte cystische Geschwulst,
deren Epithelzellen grof erschienen und durch ein stark eosinophiles
Protoplasma und einen chromatinreichen Kern ausgezeichnet waren.
Mehr aus den Abbildungen als aus der Beschreibung ist zu entnehmen,
dafl es sich wohl um Onkocyten handeln diirfte.

Als vollkommen aus Onkocyten aufgebauten Tumor der Schilddriise
ist die ,.groBzellige, kleinalveolire Struma‘ von Langhans bzw. das
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groBzellige Adenom™ von Wegelin aufzufassen. Schon Wegelin cr-
ahnt, daB er in gewdhnlichen Adenomen Herde gefunden habe, die
ganz aus der gleichen eigentiimlichen Zellform bestanden,.ja daBl sie
sogar ganze Teile eines Adenomknotens ausschlieBlich zusammen-
setzten. Einige eigene Beobachtungen geben uns Gelegenheit, zu diesem
Punkte genauer Stellung zu nehmen.

1. Von Oberling (Paris, Nt. 11946) wurden uns Schnitte von einem ¥all zur
Verfiigung gestellt, die ein auBerordentlich kennzeichnendes Bild bhicten. Die
Hauptmasse des in den Schnitten getroffenen Schilddrisentumors hesteht aus
groflen epithelialen Zellen mit sebr fein ecosinophil gekérntem Protoplasma, die
durch ein zartes, Capillaren fithrendes Stromanetz in unregelmiBig grofle, eng an-
einanderliegende Gruppen aufgeteilt werden. Selten hat ein solcher Zellkomplex
Ahnlichkeit mit einem Follikel; nur hier und da sieht man eine kleine Lichtung in-
mitten der Zellballen., DaB es sich itberhaupt um Schilddriisengewehe handelt und
nicht um ¢in Adenom der Speicheldrisen, wie man auf den ersten Blick annehmen
wiirde, erkennt man an ganz vercinzelten groflen Follikeln, die aber doch von den.-
selben groflen eosinophil gekérnten Zellen gebildet sind wie der Hauptteil des
Tumors. Leider fehlen uns zu diesem Tumor die klinischen Angahen.

2. 54 Jahre alte Frau (E.-Nr. 517/37, Berlin). Seit 22 Jahren knotiger Kropf,
der trotz energischer Radium- und Rontgenbehandlung keine Besserung zeigt.
und schlieBlich etwa HiihnereigréBe erreicht. Einige Monate vor der Operation
auf dem alten Kropf ein neuer kirschgroBer Knoten von weicher Konsistenz. Da
die Beschwerden: Mattigkeit, Nervositat, chronische Obstipation, spiater Schluck-
und Atembeschwerden, zunehmen, Operation, bei der sich der Knoten verbalinis-
maBig leicht ausschilen 1dBt. Bin Rezidiv ist in den seither verflossenen Jahren
nicht aufgetreten.

An einem Schnitt ist die starke Bindegewebsentwicklung auffallig, die die
Schnittfliche in Form von Ziigen unterteilt. Der Bau des Tumors in den so ab-
gegrenzten Feldern ist oft recht verschieden, viele bestehen aus kleinen Alveolen,
die von eng gedringt liegenden groflen Zellen umgrenzt sind. Thr Protoplasma ist
von stark eosinfirbbaren Kornchen dicht durchsetzt. Die Kerne vielgestaltig,
meist wie pyknotisch. An anderen Stellen groBere, mit gut farhbarem Kolloid
crfiillte Alveolen. Hier ist das Epithel zwar ebenfalls feinkdrnig. aber bedeutend
hoher, geradezu hochzylindrisch. Die Kerne chromatinreich, rundlich und leicht
eingedellt, gegen die Follikellichtung von der Basis abgeriickt. Anscheinend solide
Epithelstringe diirften sich als Anschnitte solcher Alveolen erklaren. Bei Sudan-
fairbung 148t sich eine ganz leichte gelbliche Anfirbung des Protoplasmas bzw.
seiner Kornchen erzielen, Mitdsen konnten nicht nachgewiesen werden, wohl aber
Zeichen amitotischer Kernteilung.

Fall 3. 41 Jabre alte Frau (E.-Nr. 124440, Prag) bemerkt vor ¢ Jahren, da
ihr Hals an Umfang zunimmt und sie auffallend leicht erregbar ist. Allmahliche
Zunahme der Beschwerden: Schwitzen, Gewichtsverlust, Herzklopfen beim Treppen-
steigen, Haarausfall. Grundumsatz nur um 15% erhoht. Riickgang der Beschwer-
den nach Jodbehandlung, die aber nach 3 Jahren langsam wieder auftreten. Grund-
nmsatz wieder 4+ 15%. Operation. Entfernung eines apfelgroBien gut abgekapselten
Knotens von parenchymatéser Beschaffenheit sowie eines gleichartigen pflaumen-
grofien Knotens.

Histologisch besteht der groBe Knoten aus kleinen Schilddriisenfollikeln, deren
Ipithelzellen groB sind und in ihrem Protoplasma feine, gut mit Eosin firbbare
Kérnchen enthalten (Abb. 6). Die Zellkerne sind chromatinreich, rund, zumeist
aber deutlich eingedellt und eckig. Sie liegen haufig von der Zellbasis abgeriickt,
ganz nahe der Follikellichtung. Diese ist anscheinend durch die gegen sie
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vorspringenden Zellen manchmal zu cinem Spalt eingeengt. Wahrend in den
Randanteilen die Follikel ganz dicht ancinandergepacks liegen, werden sic im Zen-
trum des Knotens durch das fliissigkeitsreichere Zwischengewebe auseinander-
geschoben, wie dies auch sonst in Schilddriisenadenomen der Fall ist. Richtig
farbbares Kolloid fehlt fast ganz, es ist nur hier und da in Form feiner rotlicher
Fiden angedeutet. Keine Mitosen, woh! aber Zeichen amitotischer Kernteilung.

Fall 4. 66 Jahre alte Tran (E.-Nr. ...)00/4() Pmtr) Vor 23 Jahren Kropf.
operation. 10 Jahre spater in der Narhe eine kleine, wie cin venéses Angiom aus-
sehende Geschwulst, die exstirpiert wird. Vor 4 Jahren ungefihr an derselben
Stelle wiederum eine Geschwulst, die langsam an Umfang zunimmt nnd mit der

Abb. 6, Gro8zelliges Schilddriscnadenom (E,-Pr. 1241740, Prag), Aus~ Onkoexten ant-
zebauter Driizenschlanch mit spaltttemiger Lichtung, Dic Zellkerne gegen die Lichfung
zu gelegen and eckig,

Haut innig verwachsen ist. Keinerlei Schmerzhaftigkeit. Bei der jetat vorge-
nowmenen Operation zeigt sich, dafi der Tumor in der Tiefe mit dem ginseei-
groBen linken Schilddrisenlappen breit in Verbindung steht.

Histologisch finden sich wiederum verschieden grofie Schilddrisenfollikel,
ausgekleidet von groflen, protoplasmareichen Zellen mit ausgesprochen fein-
kornigem Zelleib. Die Follikellichtung manchmal so eingeengt, daB sie nur als ein
schmaler Spalt in Erscheinung tritt, nur in manchen von ihnen gut firbbares
oder feinfadiges Kolloid. Die Zellkerne zumeist rundlich, keine Mitosen, wohl
aber Zeichen amitotischer Kernteilung.

Fall 3. 37 Jahre alte Frau (Prap. 8436/37, Dr. Fingerland, Koniggratz). Keiner-
lei Beschwerden von seiten des innerhalb von 6 Jahren langsam bis Ganseeigrafe
anwachsenden Tumors des linken Schilddriisenlappens. Operation. Cut abge-
kapselter, 3 X 2 X 2 cm groBer Kuoten, der auf dem Schnitt allseitiz von einer
Kapsel umgeben ist.

Histologisch besteht er vorwiegend aus groSen, manchmal geradezu cystisch
ansgeweiteten Follikeln, die mit gut farbbarem Kolloid erfiillt sind (Abb. 7). Nur
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in den Randanteilen kleine, ja manchmal geradezu spaltférmige Follikel. Uherall
sind die gewohnlichen Schilddrisenepithelien durch groBe Zellen mit stark cosin-
firbbarem kornigem, oder fast homogenem Protoplasma ersetzt (Abb. 8). Der Zell-
kern meist sehr chromatinreich, dicht und vielfach eingedellt, liegt oft deutlich
gegen die Follikellichtung verschoben.

Die hier angefithrten 5 Fille zeigen alle ein gemeinsames Merkmal,
den Aufbau aus groBen protoplasmareichen Zellen, die wir als Onko-
cyten oder zumindest onkocytendhnlich auffassen. Es sind dieselben
Llemente, die diesen an sich seltenen Tumoren die Bezeichnung groB-
zelliges Adenom cingetragen haben. Vier von ihnen verdienen sicherlich

Abb. 7. GroBzelliges Schilddritsenadenom (Pr.-Neo 8426,37. Konigeritz), Voo Onko-
exten awsgekleidete Follikel, teilweise weit and von Kolloid ceftillt. Links die bindegewcehigze
Kapsel des Adenoms und atrvophisches Schilddriisengewebe,

auch noch das zweite Bebwort | kleinalveolar™ lusofern, als tatsiachlich
die Alveolarlichtungen ganz cng., spaltférmig sind, oder tberhaupt zu
fehlen scheinen, so daB der Eindruck solider Stringe erweckt wird. Dort
wo dic Lichtung nachweisbar ist, kann man immer wiederum erkennen,
daB die Kemme der Epithelzellen von der Basis abgeriickt sind und nahe
der Lichtung liegen, eine Lagerung, die ganz der in den Zellen der Adeno-
lymphome entspricht, wo man von , kopfstindigen’ Kernen gesprochen
hat. Die Lichtung selbst ist in diesen 4 Fallen nur selten von gut farb-
baremy Kolloid erfilllt, meist ist sie ,,leer” oder enthalt wenige Kolloid-
reste. Der letzte Fall weicht aber insofern von diesem Verhalten ab,
als die Hauptinasse des Tumors von grofen Follikeln gebildet wird, die
reichlich gut firbbares Kolloid enthalten. Wiirde man ihn nach der
iiberwiegenden Beschaffenheit der Follikel benennen wollen, so miibte
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man von einem grofizelligen, groBalveoliren, kolloiden Adenom sprechen.
Es hat also den Anschein, als wiirde die Eigenschaft der GroBzelligkeit
bzw. die Umwandlung normal grofler Schilddriisenepithelien zu Onko-
eyten zwar vorwiegend in den kleinfollikuldren Adenomen, aber doch
auch vereinzelt in groBfollikuliren Adenomen vorkommen.

Klinisch zeigten von den 4 Fillen, in denen uns Krankengeschichten
zur Verfiigung standen, 3 keine Zeichen einer inkrvetorischen Stérung,
die fiir eine besondere sekretorische Tétigkeit des Adenoms hatte sprechen
konnen. Nur in einem Fall waren Zeichen einer leichten Hyperthvreose

Abh. 8. Wice Abb. 7, stirkere Vergroflerung. UnregelinaBig groBe, zum Teil scehr dichte
Kerne, die gegen die Lichtung zu gelegen sind.

vorhanden, fir die aber angesichts der ibrigen negativen Befunde bei
uns und im Schrifttum (s. Vawuz) wohl eine andere Erklarung gesucht
werden miilte. In keinem der Falle werden klinisch oder histologisch
Zeichen der Bosartigkeit festgestellt. Zu dem bisher einzigen Fall des
deutschen Schrifttums, den ZLanghans selbst beschrieb (Fall Geifler),
ist in letzter Zeit ein zweiter von EfBback mitgeteilter Fall hinzu-
gekommen. Danach muf man das groBzellige, kleinalveolire Carcinom
als duBerst selten ansehen.

Im amerikanischen Schrifttum werden hierhergehdrige Tumoren
vielfach mit der Bezeichnung Hiirthie-Zell-Tumor?! belegt. Diese Namens-
gebung geht offenbar auf eine kurze Notiz bei Ewing zurick, der das

1 Dl; ében erschienene Arbeit von Symmers: ,,Congenital Hirthle-Zell-Tumor™
[Arch. of Path. 31, 99 (1941)] war uns nicht zugingig.
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typische groBzellige Adenom folgendermaflien beschreibt: die Zellen sind
,».2roB, manchmal riesig, feinkérnig, eosinophil und gleichen gekérnten
Nebennieren- oder Leberzellen®. Wahrend aber Langhans diese Tu-
moren von den postbranchialen Zellhaufen Getzowas ableiten mdachte,
ist Ewing anderer Ansicht und meint: ,jich habe zwei Tumoren unter-
sucht, die der Beschreibung entsprechen und nahelegen, da die aci-
dophilen Zellen hypertrophische Hiirthle-Zellen der Schilddrisenblis-
chen darstellen®. Gestiitzt auf diese Angaben FEwings bezeichnete
Haagensen zwei von ihm beschriebene Geschwiilste schlechtweg als
Hiirthle-Zell-Tumoren.

1. 538jihr. Frau, 25 Jahre vor dem Tode im Anschlull an Geburt Kropf, der
9 Jahre spiter reseziert wird: nach weiteren 9 Jahren Rezidiv, 1 Jahr spiter
Lungenmetastasen. Im Jahr vor dem Tode Knochenmetastasen.

2. 37jahr. Frau, seit 6 Jahren bestehende Geschwulst, dic ihre Kapsel durch-
hrochen hatte, Operation. Bis jetzt kein Rezidiv.

Beide Fille entsprechen sowohl was die histologische Beschreibung
als auch die Abbildungen anlangt, durchaus der groBzelligen Struma
von Langhans.

Eisenberg und Wallerstein teilen einen weiteren Fall von ,, Hiirthie-
Zell'“Tumor ruit.

54jihr. Fran, Operation einer Struma. kein sicherer Basedow, 3 der rechten
Schilddriise wurden entfernt. Histologisch ergab sich ein toxischer Kropf. 10 Mo-
nate spiter Entfernung der linken Halfte. Diese zeigt histologisch: Zahlreiche
kleine Alveolen, lange Ziige von palisadendbnlichen Zellen und gelegentlich svn-
cytiumihnliche Massen. In manchen Alveolen Kolloid. Die Zellen sind groB,
fettfrei, entweder polygonal oder unregelmaBig, deutlich begrenzt. Das Proto-
plasma ist oxyphil und feinkornig, die Kerne liegen exzentrisch, sind klein und

blischenférmig, enthalten ein Kernkérperchen und sind chromatinreich. Mitosen

sind nicht gefunden worden, dagegen doppelkernige Zellen. Dazu kommt das
Bild des toxischen Kropfes mit lymphocytaren Infiltraten.

Die Verfasser sehen ihre Geschwulst als kleinalveolare, groBzellige
Struma nach Langhans an. Sie halten die Hiirthle-Zellen fir identisch
mit den oxyphilen Zellen der Epithelkdrperchen. Als groBzellige
Struma (Langhans) wiirden wir, der Beschreibung nach, diesen Tumor
auch ansehen, jedoch konnen wir der Ansicht nicht folgen, daBl die
oxyphilen Zellen der Epithelkorperchen identisch mit den Hiirthle-Zellen
sein sollen. Der Tumor ist nicht aus Epithelkoérperchengewebe hervor-
gegangen, sondern aus der Schilddriise selbst. Da die Onkocyten der
Epithelkorperchen und der Schilddriise sich zum Verwechseln dhnlich
sehen, ist es verstindlich, wie die Verfasser zu ihrer Uberzeugung
kommen konnten.

Herrn Prof. B. 4. Moore verdanke ich die Gelegenheit, einen weiteren
Fall mitteilen zu konnen, den Huwing selbst als Hurthle-Zell-Tumor be-
zeichnet hat.

37jahr. Frau (Cornell 10382 Long Island Hospital Nr. 2643), nervés, unbe-
stimmte Schmerzen im ganzen Kérper, Verdauungsstorungen, Anschwellung des



376 Luise Zippel:

Halses, 10 kg Gewichtsverlust seit 6 Jahven; ein Kind, kein Abortus. Seit einem
halben Jahr starkere Beschwerden. Patientin glaubte erst cinen Krebs zu haben,
konnte nicht mehr arbeiten und wurde dngstlich. Manchmal Anfille von Herz-
klopfen und vasomotorische Erscheinungen. Kein Exophthalmus, keines der
Augenzeichen fir Hyperthyreose deutlich positiv. Schilddriisengegend asyvm-
metriseh angeschwollen, stirkste Schwellung iber dem rechten Lappen. Hier eine
weiche runde regelmiBige Masse von der (ir6Be einer kleinen Pflaume. Sonst kein
Knoten zu finden. Der Eindruck ist der eines Adenoms der Schilddriise mit Hyper-
thyreoidismus. Grundumsatz —2%. Operation (18.5.23). FExcision eines Ade-

Nl
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Abb, 9. Eigentiimlicher Schilddrisentnmor (Cornell Univ. 10332).  Spindelige Twuwor -
zellen stellenweise durch Zsischenlagerung ciner homogenen Substanz auseinandergedringt .

noms. Grundumsatz am 31. 5. 23: —14%. Wundheilung per primam. Entlassung
der deutlich gebesserten Patientin.

Der zur Untersuchung {iherlassene Himatoxylin-Eosinschnitt gebt durch den
Randanteil des Knotens, welcher sich mit einer grobfaserigen Kapsel gegen das
anliegende, normal erscheinende Schilddrisengewebe abgrenzt. Der epitheliale
Anteil des Knotens besteht aus verschiedenen Zelltypen:

1. Mehr gpindeligen Elementen (Abb. 9) mit ovalen, blaschenférmigen Kernen,
derven Protoplasma schwach rétlich angefarbt ist. Solche Zellen sind parallel zu-
einander in Biindeln angeordnet, bilden aber hier und da auch konzentrische
Schichtungskugeln. Manchmal weichen sie auseinander und nehmen zwischen
sich eine Masse auf, die sich am Himatoxylin-Eosinschnitt ebenso verhilt wie
das anliegende hyalinveranderte Stroma.

2, Zellen, die sich durch ihre besondere Grofle auszeichnen und eine abgerundete
oder aneinander abgekantete Form aufweisen (Abb. 10). Thr Protoplasma ist ver-
schieden dicht mit feinsten, rosa farbbaren Kérnchen bLeladen. In einigen sind
sie ganz sparlich, wobei der Zelleib noch ecinige Vakuolen enthalten kann. Der
Kern erscheint dann groB und blaschenformig. In anderen Zellen sind die Kérn-
chen so dicht gelagert, dafl sie geradezu an Querschnitte durch quergestreifte
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Muskelfasern bzw. Fibrillen eriunern. Der Kern ist hier dichter, seine Form hier
und da ctwas eckig. SchlieBlich gibt es Zellen. die so gut wie keine Kérnchen anf-
weisen. Das Protoplasma ist dann fast homogen und stark rot gefarbt, doch kann
man immer wiederum erkennen, daBl diese starke Farbbarkeit offenbar auf ein
ZusammentlieBen der Kornchen zuritckgeht. Der Kern ist stets eckig. sehr dicht
und pyknotisch. Solehe Zellen losen sich letcht und unter Bildung von Spalt-
raumen von den umgebenden Zellen ab.

3. Kommen helle Zellen vor, die kubisch bis spindelig gestaltet und meist um
cinen stark farbbharen Kolloidtropfen angeordnet sind.

Zwischen den 3 geschilderten Haupttypen der Zellen finden sich auch Cher-
ginge, so besonders zwischen den spindeligen (1) und den grofien (2) Zellen,

Abb. 10, Wice AbDb. . GroBe abgernndete Tunmorzellen mit teils feinkornigem. teils
homaogenem Urotoplasma und cingedellten verdichteten Zellkernen.

Hier handelt es sich um einen zweifellos sehr eigenartigen Tumor.
der zwar hinsichtlich einer Zelltype, der groflen kornigen Zellen, ganz
an die Onkocyten der groBzelligen Adenome erinnert. Von ihnen unter-
scheidet er sich aber durch die ganz unregelmifBige, fast willkiirliche
Anordnung diescr Zellen, sowie durch das Auftreten der spindeligen
Elemente. Es handelt sich also um einen Schilddritsentumor besonderer
Art, den wir als Einzelerscheinung auf Grund unserer heutigen Kennt-
nisse nicht restlos aufzukliren vermogen. Was Ewing zu der Diagnose
Hiirthle-Zell-Tumor veranlafit hat, ist wohl die Anwesenheit der groflen
kérnigen onkocytenihnlichen Zellen. Ich habe schon oben den Unter-
schied zwischen den Hiirthle-Zellen und den Onkoevten auseinander-
gesetzt und mochte diesen Unterschied anch hinsichtlich der groBzelligen
Adenome aufrechterhalten. Thre groBen Zellen haben ebensoweniy

Virchows Archiv, Bd. 308, 25
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etwas mit den Hiirthle-Zellen zu tun wie die Onkoevten der normalen
Schilddriise. Cbrigens hat Ewing selbst sich hinsichtlich des Zusammen-
hanges der grofizelligen Adenome mit Hiirthle-Zellen sehr vorsichtig
ausgedriickt. Einmal vergleicht er ja die groflen Zellen gar nicht it
gewohnlichen, sondern abgeinderten (,,hypertrophischen®) Hiirthle-
Zellen, da er doch offenbar denselben Unterschied zwischen den Hiirthle-
Zellen (Langendorff-Zellen, Kolloidzellen) mit den Onkocyten der nor-
malen Schilddriise bemerkte, auf den wir oben aufmerksam gemacht
haben. Aber auch diese Deutung der Geschwulstzellen ist anfechtbar,
denn man miilite doch verlangen, dal zunichst einmal solche hyper-
trophische Hiirthle-Zellen in der nicht gesehwulstmiBig gewucherten
Schilddriise nachgewiesen werden, bevor man sie in einem Tumor an-
erkennen konnte; in der normalen Schilddriise kommen aber als grofc,
den Tumorzellen gleichende Elemente nur die Onkocyten vor. Zweitens
hat Ewing den Zusammenbang nie strikte behauptet, sondern ausdriick-
lich gesagt, die grofen Tumorzellen legten nur eine solche Deutung
nahe (,,suggest’). Es wiire also am besten, die Bezeichnung Hiirthle-Zell-
Tumoren wieder fallen zu lassen.

Hinsichtlich der Epithelkérperchen-Tumoren sind keine neueren mor-
phologischen Befunde zu verzeichnen. "Nur ein Punkt verdient doch aus
dem groBen Schrifttum hervorgehoben zu werden, weil er deutlich
zeigt, dall die als Onkocyten aufzufassenden oxyphilen (Welshschen)
Zellen nichts mit der inkretorischen Tatigkeit der Epithelkorperchen
zu tun haben. FEinerseits sind ndmlich die oxyphilen Zellen gerade in
denjenigen Tumoren vermifit worden, denen man nach dem iibrigen
Krankheitshild eine gesteigerte inkretorische Funktion zuschreiben
mul} (s. Castleman und Mallory, Meisel, drnold); anderseits sind Epi-
thelkérperchentumoren von recht beachtlicher Groe beschrieben ( Key-
nes, MacQuillan), die ohne Storungen der inneren Sekrction einher-
gingen, weil, wic Keynes sich ausdriickt, sic aus oxyphilen Zellen
bestanden.

In zwel Nebennierenrindenadenomen fanden sich als Zufallsbefund
Zellen, die durchaus den Onkoeyten glichen.

1. 74jahr. Mann (Ob.-Pr. 1167/36, Berlin), beiderscits kirschgroBe, verfettete
Nebennierenrindenadenome neben hyperplastischen Wucherungen. Mikroskopisch
unterscheiden sich die Adenome nur in einer Besonderheit von dem wohlbekannten
typischen Bild. Besonders an nach 3usson gefirbten Schnitten erkennt man deut-
lich in dem stiarker verfetteten Geschwulstgewebe iiberall Nester groBer Zellen
(Abb. 11), die eine feine, gleichméBige stark eosinfarbbare Koérnung zeigen (Abb. 12).
In deu meisten Zellen liegt der Kern in der Mitte, nur selten am Rand. Er ist viel-
gestaltig, eingedellt oder ausgezipfelt, sehr chromatinreich und macht den Ein-
druck der Pyknose. Solche Zellen, die auch einzeln zwischen den typischen ver-
fetteten Zellen vorkommen, bilden gelegentlich auch Zellstrange, finden sich also
in derselben Anordnung wie dic fetthaltigen Zellen. Bemerkenswert ist der Um-
stand, dal sich die einzelnen Zellen bhesonders leicht voneinander unter Bildung
von Spaltrdumen lgsen.
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Abb, 11. Nebenniereurindenadenour (Ob-Pr. 67338, Berlin),  Kleiner stark farbbarer
Onkocvtenlierd im Tamar,

Abb. 12, Nebenuicrenrindemadenom (Oh.-Pr. LT67 7536, Berling, Onkoeyten mit fust
homogenem Protoplasima und chmonatinreichen, eingedellten Zellkernen,

2. ¢8jihr. Frau (Ob.-Pr. 67335, Berlin). In der Nebenuiere ein erbsengroBer
gelber rundlicher Knoten. Histologiseh das gleiche Bild wie im vorherigen Falle,
nur sind dic groBen Zellen weniger zahleeich,

25+
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Wir mochten diese Zellen nach ihrem Verhalten als Onkocvten
deuten. Auffillig ist nur, daB ex bisher nie gelungen ist, Onkocyten in
der normalen, also nicht hyperplastischen oder adenomatés gevucherten
Nebennierenrinde festzustellen.  Auf das héhere Alter heider Kranken
sel besonders hingewiesen.

An dem Befund in der Nebenniere misichten wir einen dhnlichen aus
tler Niere anschlieBen.

57jihr. Maun (Ob.-Pr. 5348/37. Berlin). Tod an Hirntumor. In der linken
Niere ein zum grofiten Teil in die Rinde eingebetteter und nur wenig iber die Ober-

Teie
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s

Abb, 13, Tumor der Nierenrinde (Ob,-Pr. 54837, Berling, Rechits epitheliale, solide
Tumwerstringe, links bindegewebige Tumorkapsel mit eingeschlossenem Rest von
Nierenparenchym ( Glomeruli, Tubuli).

flache vorragender. gut abgekapselter Tumor von hlafgrauroter Farbe und fast
gleichmiiBig homogener Schnittfliche. Histologisch (Abb. 13) sind in der Kapsel
noch Teste von druckatrophischem Nierenparenchym (Tubuli und Glomernli)
zit sehen: Der Tumor selbst besteht aus soliden epithelialen Zellstringen, die von
einem spirlichen gefaffithrenden Stroma umséumt werden. In den Stringen
selbst liegen groBe Epithelzellen wie Mosaiksteine abgekantet nebencinander
(Abh. 14). Sie weisen ein feinstkorniges mit Eosin gut fairbbares Protoplasma auf.
Der Kern ist rund, ziemlich chromatinreich nnd manchmal etwas eingedellt. Die
einzelnen Zellen. die am ehesten an stark gekornte Leberzellen erinnern., Iosen sich
leicht voneinander und sind dann von schmalen Spaltriiumen begrenzt. Bei Sudan-
farbung lassen sich an einzelnen Zellen ganz spiirliche Fetttropfchen nachweisen.
im itbrigen farbt sich das Protoplasma eben erkennbar diffus gelblich. Mitosen
fehlen, wohl aber sind Zeichen amitotischer Kernteilung. sowie mehrkernige Zellen
vorhanden.
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Die den Tumor authauenden Epithelzellen gleichen also durchaus den
Onkocyten, wic wir sie von anderen Organen her kennen. Es ist geradezu
unméglich, nach dem Mikrophotogramm diese Geschwulst z. B. von den
soliden Adenomen der Speicheldriisen oder oxyphilen Epithelkorper-
chenadenomen zu unterscheiden. Wir héitten es also mit einem onko-
cytiren Adenom der Nievenrinde zu tun. Soviel lilit sich aus dem histo-
logischen Bild ablesen. Schwer, ja unméglich ist es, ohne weiter
ausholende systematische Untersuchungen die Herkunft bzw. Abstamn-
mung dieses Tumors festzustellen. Wir fanden trotz genauesten Nach.

AbD, 14. Wic Abh. 13, stirkere Vergroferung. Grofe, aneivander ubzekuut(-u: Taeor-
zellen mit feinkornigem Protoplasma und chromatinreichen zuwm Teil eingedellten Kernen,
suchens nirgends Bilder, die als Uhergiinge in die Zellen eines normalen
Organs hiatten gedeutet werden konnen. So bleibt nur die Vermutung
iibrig, dafl entweder Zellen eines Nierenrindenadenoms zu Onkocyten
seworden sind, oder dafB3 es sich um einen Nebennierenrindentumor han-
delt. Dicser wire dann auf die versprengten Anteile von Nebennierenrinde
zuriickzufithren, in deren Tumoren wir ja eben Onkocyten kennenge-
lernt haben. In einem kleinen solchen versprengten Nebennierenrinden-
keim (Ob.-Pr. 949/38, Berlin) glauben wir tatsachlich solche Zellen ge-
sehen zn haben, die zumindest Onkocyten sehr ahnlich sind. Ein sicheres
Urteil 1aBt sich aber an Hand dieses einen Falles nicht aussprechen.

Zusammenfassung.
Nach kritischer Sichtung der Onkocytenbefunde, die seit den ersten
Arbeiten Hamperls im Schrifttum mitgeteilt sind, wird genauer auf die
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Onkocyten der Schilddriise cingegangen. Diese lassen =ich sowohl von
den Hiirthle-Zellen (Kolloidzellen, Langendorff-Zellen) als auch voun den
parafollikuliren Zellen abgrenzen. Esx ist also nicht berechtigt, die
hauptsiichlich aus Onkoeyten aufgebauten grofzelligen Adenome der
Schilddriise als Hiirthle-Zell-"Cumaren zu bezeichnen, wie das im ameri-
kanischen Schrifttum {iblich geworden ist. Die GroBzelligkeit bzw. der
Aufbau aus Onkoexten ist zwar hauptsichlich in kleinfollikuliren Ade-
nomen zu beobachten, kommt aber, wie ein Fall beweist, gelegentlich
auch in groBfollikularen kolloidreichen Adenomen vor.

Auflerdem wird c¢in so gut wie ausschlieBlich aus Onkocyten auf-
gebautes Adenomi der Parotis beschrieben, das als Besonderheit inter-
cellulire Spalten nach Art von Sekretkanilchen aufweist, sowie ein
fast gleich gebauter Tumor aus der Nierenrinde. Auch in zwei Neben-
nierenadenomen konnten Onkocyten beobachtet werden.
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