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Verminnlichende Geschwiilste sind seit langem bekannt und Gegen-
stand einer Reihe von Mitteilungen. Als Ursache der auffallenden Ver-
inderungen der Frauen wird ein vom Tumor gebildeter, verménnlichend
wirkender Stoff angenommen und in veuerer Zeit konnte in einzelnen
Fillen auch mannliches Keimdrisenhormon im Harn oder Tumorextrakt
nachgewicsen werden. Die biologische Auswertung dieser Fille erscheint
in gleicher Weise wie die Untersuchung des gesanten endokrinen Systemns
erwiinscht, zusammen mit seinen Auswirkungen auf Erfolgsorgane. Denn
Ausfall wie auch Uberfunktion einer innersekretorischen Driise kann
das Zusammenspicl aller éndern und dureh diese Storung hervorgerufene
morphologische Verdinderungen kénnen den Wegweiser fiir die normale
Funktion einer Blutdriise darstellen. Gleiches gilt fiir die Geschwiilste
innersekretorischer Driisen.

Der Umstand, dall diese vermannlichenden Geschwiilste relativ gut-
artig sind und ihrer operativen Entfernung in vielen Fillen Heilung folgt,
anch mit Riickbildung der heterosexuellen Geschlechtscharaktere, hat
wohl einwandfrei bewiesen, dall diese Tumoren in der Tat die Ursache
der Verminnlichung von ¥raueu darstellen, aber nur in seltenen Fillen
war es bisher moglich, andere Organe, vor allem das inkretorische System
in seiner (Gesamtheit zu untersuchen. Da wir zu letzterem die Gelegenheit
hatten, wollen wir unseren Fall im folgenden schildern.

Die Familiecnanamnese der 71jahrigen Frau ist belanglos. Von Kinderkrank-
heiten Masern, Keuchhusten, mit 4 Jahren Schwarzhlattern, als Kind hiufig
Angina, mit 19 Jahren Lungenspitzenkatarrh, mit 36 Jahren nach Erkiltung
Facialisparese in einer Dauer von 3 Monaten. 1927 Cholecystektomie wegen Chole-
lithiasis, anschlieend Pankreatitis. Seit etwa 1933 leidet die Patientin an einem
Prolaps mit starkem Fluor und entschliefit sich im Oktober 1940 zu einer Prolaps-
operation, bei welcher ein 4 cm langes Stiick der hypertrophischen Portio ab-
getragen wird., Unmittelbar anschliefend starker Gewichtsveriust bis 13 kg und
schlechtes Allgemeinbefinden, Den Anverwandten der Patientin fallt gleichzeitig
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eine Verinderuny des Ausschens auf, die sie aunf den starken Gewichtsverlust zuriiek-
fithren, wobei es gleichzeitig zu einer Zunahme des Bauchumfanges und Schwellung
der Beine kam. Nachtriiglich konnten wir auch in Erfahrung bringen — und
uns vom Nohne der Verstorbenen zur Ansicht iiberlassene Bilder auns fritheren
Jahren bestitigten dics -—, daB die Patieutin bis 8 Monate vor ithrem 1941 erfolgten
Tode — mit Ausnahme eines allmihlichen Schittterwerdens der Kopfhaare seit
etwa 8 Jahren, beginnend an der Stirnhaar-
grenze, weshalb sie cine Periicke trug —, keine
Auffallighkeiten erkennen liel und sich in gutem
Frnihrungszustand  befand,  Seit wann  eine
starkere Behaarung des Gesichtes beobuchtet
werden konnte, war nicht mehr zu ermitteln,
ehenso nicht, oh eine dentliche Vertiefung der
Ntimme hzw, Heiserkeit wahrgenonunen werden
koante. Auch Verinderungen der Haut, vor
allem der Gesichtshaut, wurden von den An-
vehorigen nicht beobachtet.

Menarche mit 11, Jahren, Menopause mit
40 Jahren, 1 Partus (1 Sohn Jebt und ist ge-
sund), 1 Abortns.  Alkohol, Vencrea negiert
(Wa.R. negativ), Nieotin 3 Zigaretten tiglich.
Menstruation 23-—30/5.

Die Patientin kam wegen Atembeschwerden
und Zunahme des Bauchumfanges an die L. med.
Abt. des Allgemeinen  Krankenhauses.  Die
Untersuchung ergab eine Faclalisparese, cinen
Ascites und einen linksseitigen, wahrscheinlich
dem Ovar angehdrigen hockerigen Tumor.
Diagnose: Carcinoma ovarii ? Therapic: Punk-
tion des Ascites (3 Liter) und 7 Rontgenbestrah-
Inngen.  Die Fliissigkeit aus der Bauchhihle
hatte rothraune Farbe, ein spezifisches Gewicht
von 1016 g, Der Tod erfolgte unter zunehmender
Kachexie und kardialer I[nsuffizienz, terminal
trat Fieher auf.

Die Sektion (Prot. Nr. 2159741851 41) er-
folgte etwa 27 Stunden post mortem. Is handelt
sich um eine 155 em fange, 39 kg schwere, grazile,
weibliche Leiche (Abb. 1) in sehr schlechtem

Abb. 1. Gesamtaufnahme Erndhrungszustand.  Der  Schadel  {AbL. 2)
der Leiche. zeigt das Kopfhaar ergraut, maximal 5 em lang,

ither beiden Scheitelbeinen ginzlich fehlend,
so dafl der Stirnhaaransatz weit nach riickwitrts verschoben ist. Die Gesichtszige
derb, deutliche Ausbildung ciner Barba virilis an Oberlippe. Kinn und auch Wangen.
Der Hals lang, schmal, der Thorax cher flach, mittellanyg, der epigastrische Winkel
ein rechter. Die Mammae auffallend klein, parenchym- und fettarm. Die Marmillen
o. B. Auf einem Einschnitt (Ahb. 3) findet sich zwischen Haut und Brastmuskulatur
eine nur bis 16 mm breite Gewebslage, innerhalh derer das Fettgewebe von breiten,
grauweiBlichen Septen durchzogen wird. Uberdies sind unterhalb der Mammnilla
in einem etwa ! em im Durchmesser haltenden Areal bis reiskorngrofie, von glasig-
transparenter Fliissigheit erfilllte Cysten zu sehen. Um die Mammillen und caundal
anschlieBend die Haut der vorderen Thoraxseite stark behaart. Das Abdomen
iber dem Niveau des Brustkorbes, mit zablreichen Striae imm Unterbauch, Unter-
ball des rechten Rippenbogens eine 13 cm lange Narbe nach Choleeystektomie.
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Abb, 3. Schnitt dnreb Jdie Beustdrise, 2 von flasiy transpayenter Fhissigkeit
erfiilite Cystew,

- Das dulere Genitale zeigt ein starkes Odem der groBen Schamlbippen, desgleichen
betrichtliche Odeme an beiden unteren Extremitdten. Die Schambehacrung von
weiblichem Typ.
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Die Schddelsffnung zeige das knicherne Schiadeldach mesocephal. an der Innen-
seite beider Stirn- bzw. auch Scheitelbeine finden sich machtige. unregelmiBig
héckerige Verdickungen des Knochens, so daB das Schideldach hier cine grifte
Breite von 153 mm erreicht (Abb. 4). Die Auflagerungen bestehen, wic auf der
Schnittfliche zu sehen ist, zumeist aus spongiésem Knochen, der an der [nnenseite
von einer his 2mm dicken Lage kompakten Knochens itberzogen wird. Das
Schadeldach im allgemeinen sklerosiert, die Grenze zwischen den sklerotischen
Knochen und den spongiéisen Auflagerungen nicht scharf.

Abb, 4, Scehideldach mit frontaler Hyperostose,

Das Gehirn und seine Héaute, abgeschen von Atrophic mit Hydrocephalus ex
vacio, Andmie und Odem o. B. Die Zirbeldriise unversehrt. Das Diaphrugma sellue
tureicae schilsselformig eingesunken, der tiefste Punkt seiner Obertliche liegt 3 mm
unter dem Niveau des Planum sphenoidale. Auf einem Sagittalschnitt die H ypo-
physe halbmondférmig, bis 4 mm im groften craniocaudalen Durchmesser, im
dorsoanterioren 10 mm haltend, bietet das Bild der sog. »»schilsselformigen Atrophie*.

In der Bauchhéhle eine geringe Menge triiber, gelblicher Flissigkeit. 1n den
Lurgen kleine Atelektasen und eitrige Bronchitis. Braune Atrophie des M yokards
mit sergser Atrophie des subepikardialen Fettgewebes. Leichte GefaBsklerose.
Schilddriise, Epithelkorperchen und Halseingeweide o. B. Der KNehlkopf zeigt in
seinem Schildknorpelwinkel weiblichen Habitus (etwa 969), withrend die Epiglottis
mehr breit geformt ist, also sich dem minnlichen Typ nihert.

Alter operativer Defekt der Gallenblase, Leber, Milz, Nieren und Harnblase
zeigen keine Auffalligkeiten. Nebennieren etwas kleiner als gewshnlich, aber normal
geformt und gut lipoidbiltig. Die Klitoris stellt einen das Orificium urethrae
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externum umgebenden, bis 11 mm breiten Mantel aus einem grauweiBlichen, derben
Clewebe dar, ist also vergroBlert, sonst das duBlere Genitale o. B, Der Uterus (Abb. 5)
von 9 em Sondenliinge, Tubenabstand 8 em. Die Portio fehlt, das caudale Endstick
der Cervix narbig verandert; in der Vorderwand der Vagina eine lingsverlaufende
Narbe, Der Cervicalkanal ausgeweitet, von Schleimmassen erfilllt. Das Fundus-
endometrium diinn, grauritlichgelb, stellenweise oberflichlich feinhéckerig. Das

Abb. 5. Geschwulst des linken Fierstocks mit Gebirmutter, @ Gebirmutter, & Gesehwulst-
gewehe an der AuBenfliche der Gebirmutter, ¢ rechter Eileiter, d rechter Elerstock,
e linker Kileiter, f Ejerstocksgeschwulst.

Myometrium 3 em dick, scheckig, teils hlaBgrau, teils grangelb. Auf der gesamten
Oberfliche der Gebarmutter findet sich eine bis 1 em breite Lage eines sehr weichen,
rétlichgrauen. fremdartigen (lewebes (Abb. 5bi. Die rechte Tube (Abh. 5¢) 9 cm
lang, 6 mm dick, anf threr Serosa das gleiche Aftergewebe in Form bis linsengrofler
Einlagerungen zu sehen wie an der Oberfliche des Uterus. Das rechte Ovarium
{Abb. 5d) 4:2:1 cm messend, enthilt reichlich Corpora candicantia und wird von
einer gleich aussehenden, 5 mm breiten, grauritlichen Gewebszone umyueben wie
der Cterus. Die linke Tube (Abb. 35¢) 18 em lang. bis 6 mm dick, verlauft teiis
ither einem michtigen, 22:17:9 em groflen, an Stelle des linken Eierstocks gelagerten
Tumor, dessen glatte, von Serosa iiberkleidete Oberflache flachbuckelig ist. Das
Mesosalpingium gleichfalls ber dem Tumor ausgespannt, bis 2 em breit. Auf
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einem Einschnitt das Tumorgewebe (Abb. 3f) hier buntscheckig graurstlich, gelb-
lich trocken, wie nekrotisch oder ausgedehnt durchblutet, weich, von einzelnen
unregelmiBig begrenzten, cystischen Hohlriumen durchsetzt. Das fremdartige
Gewebe geht kontinuierlich in das Mesovarium iiber und 148t sich an der Dorsal-
seite der Geschwulst kaum vom parietalen Peritoneum trennen, erscheint mit
diesem teils fester, teils locker verklebt. Reste von Ovarialstroma sind mit freiem
Auge nicht zu sehen. An dem gesamten Peritoneum parietale und viscerale finden
sich multiple, zumeist linsengroBe, graurétliche Aftergewebsinassen, die zum Teil
aber auch miteinander konfluieren und den vorderen Leberrand mantelformig
umscheiden. Magen-Darmirakt und Pankreas o. B. Keine vergroBerten Lymph-
dritsen. Das knécherne Beckern von weiblichem Typ.

Die Sektion ergab somit das Vorliegen eines bisartigen Tumors im Bereiche
des Genitales, welcher mit hochgradiger Kachexie einherging. Als unmittelbare
Todesursache wire bei dem sehr marantischen Individuam die bestehende schwere
eitrige Bronchitis anzusehen.

Die histologische Untersuchung der Hypophyse zeigt in der Adenchypoph yse
ganz vereinzelt Hauptzellen. Unter den chromophilen Elementen sind zumeist
in annahernd gleichem Mengenverhiltnis oxyphile und basophile Zcllen anzutreffen,
herdformig jedoch tberwiegen vielleicht an Zahl die basophilen Elemente (auch
im ventralen Anteil). An der Grenze von Adeno- und Neurnhypophyse einzelne
kleine kolloiderfillte, von kubischem Epithel ausgekleidete Cysten. Dic Neuro-
hypophyse o. B.

Die Zirbel obne auffallende Veréanderungen, mit Gruppen epithelialer Zellen,
von welchen cinzelne Pigment enthalten und miBig reichlich Hirnsand.

In den Epithelkorperchen neben hellen Zellen mit rundlichen Kernen von
mittlerem Chromatingehalt miBig zahlreiche, zumeist cinzelstehende, stark firb-
bare, oxyphile Zellen mit kleinerem, dunklerem Kern. Im rechten unteren Epithel-
korperchen mehrfach zumeist nur kleine, von kolloidihnlichen Massen erfillte
Hohlriume, als deren Begrenzung sich sowohl helle, als auch oxyphile Zellen finden.
Besonders in der Nachbarschaft dieser Hoblriume erscheint das interstitielle Binde-
gewebe herdférmig leicht verbreitert und hyalinisiert. Benachbart dem rechten
vberen Epithelkérperchen liegt ein groferer eystischer Hohlraum, als dessen Aus-
kleidung sich cin plattes, teils mehrschichtiges Epithel findet, auBen anschlieBend
die Wand aus faserreichemy Bindegewebe gebildet. In der wechselnd hreiten Epithel-
lage ist es zur Bildung kleiner Hohlriume gekommen, in ihrer Lichtung, wie in der
der groen Cyste, rotlicher, homogener oder krimeliger Inhalt.

Die Schilddrissenfollikel vou wechselnder GroBe, stellenweise stirker dilatiert,
besitzen ein abgeplattetes oder isoprismatisches Epithel mit grofien Kernen als
Auskleidung. Als Inhalt mit Kosin blaBrot bis bldulichrot sich anfirbendes Kolloid.
T'ber den Driisenzellen die Oberfliiche des Kolloids gelegentlich zackig ausgehohlt.
Im interstiticllen Gewebe, das leicht verbreitert und hyalinisiert erscheint, reichlich
weite, diinnwandige, stark blutgefiillte Clefifriume.

Die beiden Nebennieren zeizen normalen Bau, in der Zona reticularis reichlich
korniges, briunliches Pigment, welches sich der Berlinerblau-Reaktion gegeniiber
negativ verhalt (Lipofuscin). Die Rinde schmal, vor allem die Zona glomerulosa
wie atrophisch, ihre kleinen Zellgruppen durch breite Bindegewebsbalken, die mit
der Kapsel in Zusammenhang stehen, dissoziiert. Die Marksubstanz ohne auf-
fallende Verinderungen. In dem an die Kapsel angrenzenden lockeren Binde-
gewebe kleine, scharf umschriebene Tumorzellgruppen aus grofen, protoplasma-
reichen Elementen (s. spiter). Ein dinnwandiges, relativ weites Lymphgefa mit
gleichartigen Elementen zur Ginze erfillt. Bei Hamatoxylin-Sudanfirbung die
Rinde im allgemeinen lipoidarm, die Zellen simtlicher Schichten enthalten in
wechselnder Menge kleine sudanophile Tropfchen. Bei Trichromfarbung mit Siure-
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fuchsin, Ponceau de Xylidine und Anilinblau enthiit das Plasma der Nebennieren-
rindenzellen stellenweise reichlich, besonders in den der Marksubstanz nahe ge-
legenen Elementen rote, stark lichtbrechende Granula, die dicht nebeneinander-
liegen. Andere Zellen zeigen ein schmutzighraunliches, inhomogenes Plasma mit
gelegentlich vereinzelt rétlichen Granula.

Das Pankreas autolytisch, die Langerhunsschen Inscln relativ klein, die GefaBe
leicht sklerosiert. Am Gehirn, abgeschen von reichlich Corpora amylacea, keine
auffallenden Verinderungen. desgleichen die Niere 0. B, Die Herzmuskelfasern
hypertrophisch, an den Kernpolen reichlich Abnitzungspigment. Die Milzpulpa
blutreich, die Gefille sklerosiert. Darm o. B.

Mammilla nnd Areolae mammae enthalten reichlich Biindel glatter Muskulatur,
subepithelial das Bindegewebe wie ddematios, mit weiten, stark blutgefiillten, dinn-
wandigen Gefillen. Das Brustdriisengewcebe selbst stark reduziert, Milchginge mit
annihernd der Norm entsprechend weiter Lichtung sehr spiriich, meist finden
sich driwenartige Hohlrdume von bis etwa Reiskorngrée - die zum Teil auch
schon makroskopisch erkennbar waren — in kernarmes, faserreiches Bindegewebe,
welches eine deutliche Trennung in Stromabindegewebe und Mantelgewebe nicht
zulaft, eingebettet. Lediglich vereinzelt vorhandene Lymphoeyten, Plasmazellen
und Mastzellen in unmittelbarer Nachbarschaft der Epithelschlauche lassen hier
das Ciewebe zellreicher erscheinen. Die epitheliale Auskleidung der zumeist cystisch
ausgeweiteten (Ginge bietet wechselndes Aussehen dar, In den grofiten Cysten
findet sich zumeist flachkubisches, meist zwei-, selten einschichtiges Epithel, wobei
vor allem die innere Zellage dann auch niedrig- bis hochzylindrisch wird. Kleinere
Hohlriume: fast ausschlieBlich von gleichfalls zweischichtigem zylindrischem Epithel
ausgekleidet, die Kerne rundlich, von mittlerem Chromatingehalt. das Plasma in
wechselnder Menge vorhanden, homogen, bei H.-E.-Farbung blaBrstlich, Der freie
Rand der Zellen nicht immer scharf, Zeligrenzen oft deutlich. Als Inhalt fein-
kriimelige, rétliche oder kolloidartige, homogene, rotliche Massen und einzelne
desquamierte Zellen. AuBerdem mehrfach gréBere und kleinere Cysten vom
Charakter der sog. blassen Epithelcysten anzutreffen.

Die histologische Untersuchung zahlreicher Schnitte aus verschiedenen Stellen
des in der Gegend des linken Ovars gelegenen Thawmors zeigt diesen weitgehend
regressiv umgewandelt, 6dematos, nekrotisch, hyalinisiert und durchblutet, bzw.
mit sideroferen Zellen als Zeichen vorausgegangener Blutung. Weitaus am besten
erhalten ist das Gewebe in den Raundanteilen und bel schwacher VergrsBerung
(Abb. 6a) kann man im allgemeinen zwei zumeist deutlich gegeneinander ab-
gegrenzte, vor allem durch die Gréfle der Zellen (8-—13 ) verschiedene Anteile
erkennen. Beide sind aus groferen oder kleineren Gruppen von Zellen aufgebaut,
dic Haufen oder Stringe bilden und zwischen diesen findet man spéarlich Binde-
gewebe mit reichlichen sehr weiten, ditnnwandigen BlutgefaBen, deren Kndothel-
wand oder Gitterfasermembran die Tumorzellen oft unmittelbar aufsitzen. Die
einzelnen Elemente (Abb. 6b) sind rundlich oder polycyelisch gestaltete Zellen
mit im Paraffinschnitt oft undeutlichen Grenzen, vor allem in den Gruppen der
kleineren Xlemente, deren Kerne von einem nur sehr schmalen Plasmasaum um-
geben werden. Die gréBeren Zellen besitzen reichlich Plasma, welches wie auch
das der kleineren bei H.-E.-Farbung deutlich oxyphil. inhomogen, kérnig, bzw.
feinnetzig erscheint. Die Kerne, im Mittel 6 1 grof, rundlich, in der Zellmitte
oder anch exzentrisch gelegen, blischenférinig, mit einem zarten Chromatinnetz,
das vereinzelt grobere Schollen hesitzt, sind in den kleineren Zellen nur um
weniges kleiner als in den groBeren. Die GroBe der Kerne schwankt im allge-
meinen nicht stark, nur vereinzelt sind auffallend groBe Kerne in auch sehr
groBen Zellen von sonst gleicher Beschaffenheit anzutreffen. Gelegentlich zwei-
oder mehrkernige Riesenzellen zu sehen. Mitosen fehlen so gut wie vollig,
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ebenso eine ausgesprochene Polymorphie und Polychromasie von Kern und Zelle.
Das Mengenverhaltnis von gréBeren und kleineren Elementen wechselt in den
verschiedenen untersuchten Schnitten, in den auBersten Randanteilen der Ge-
schwulst iiberwiegen die groBzelligen Elemente. Die Abgrenzung des Tumor-
gewebes gegen das umgebende Bindegewcbe nicht scharf, Strange in erster Linje
der erwihnten kleineren Zellelemente wachsen infiltrativ in dieses vor. Normales
Ovarialstroma in den untersuchten Schnitten nicht mit Sicherheit nachweisbar,
Mehrfach in gréBeren GefiBen, die dinnwandig sind. aus Blatelementen und Fibrin
bestehende Thromben.

Abh, 6. a Paraffinsehinitt, Iamatox,-Fos.-Iirbung, Vergr., 160fach. a grofe. 8 kleine
Gieschwulstelemente. b Celleidinschnitt, Hamatox.-Xos.-Firbung, Vergr. 320{ach.
Geschwnlstgewebe des linken Lierstocks.

Bei Faserfirbung nach Mallory, v. Pap und Oliveira erscheinen die Zellen
inunerhalb der kleinen Gruppen in epithelialem Verband gelegen und zwischen
dicsen grdBeren Zellverbianden sind sparlich sowohl kollagene wie argentaffine
Fasern nachzuweisen. Das Protoplasma der Tumorzellen, bel MHallory-Farbung
schmutzigblaulich, bei van Gieson-Firbung blagelh, enthilt keine mit Schleim-
farbstoffen darstellbaren Substanzen, die Berlinerblau- und Massonsche Reaktion
negativ. Auch in absolutem Alkohol fixierte Scheibchen des Tumors lassen weder
im Plasma, noch im Kern der Zellen Glykogen bei Best-Carminfarbung darstelen.
Deutlicher als in Paraffinschuitten ist in mit Sudan gefirbten Gefrierschnitten die
polveyelische Begrenzung der Zellen zu erkennen, im Protoplasma eines Teiles
dieser lassen sich bald sparlicher, bald reichlicher sudanophile Tropfehen darstellen.
Diese zeiren mitunter auch Doppelbrechung. Bei EinschluBfarbung mit weinstein-
saurem Thionin von Gefrierschnitten mehrfach der Leib einzelner Zellen fast zur
Ginze oder nur partiell von metachromatiseh rotviolett oder braunlichviolett sich
anfirbenden Substanzen crfiillt. Vorausgehendes Verweilen der Gefrierschnitte
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vor der Thioninfirbung in heiBem Atkohol 148t diese metachromatischen Stoffe
nicht mehr aufscheinen, somit diirfen sie fettigen Charakters sein.

Bei der Trichromfirbung mit Poncearn de X yladine-Saurefuchsin-Anilinblau
bietet das Plasma der Tumorelemente wechselndes Aussehen dar. Es zeigt schmutzig-
blauliche oder aber bliulichrote Farbe und enthils kleine und kleinste Vakuolen
bzw. erscheint es gelegentlich vorwiegend in den groflen Elementen von cinem
stark rot gefirbten, kornig-fidigen Netzwerk durchzogen. Diese sehr kleinen acido-
philen Kornchen oft stark lichthrechend, aler wie schon erwibng, nur in einem
Teil der Flemente aufzufinden, und zwar vor allem in den groflen Tumorzellen.

Das Plasma der Zellen eines parallel gefarbten Schnittes eines Corpus luteum
graviditatis erscheint feinstkdrnig, netzig, rotlich bis blaBblaulichrot. Allerdings
sindd die Ciranula wesentlich kleiner und auch weniger stark lichtbrechend als in
den Zellen des Tumors. Doch ist daran zu denken, daB es sich um Organgewebe
handelt. wahrend andererseits Tumorzellen, die auch eine leichte Polyvmorphie
zeigen, vorliegen.

Das Ovariwm der vechten Seite bindegewebsreich, enthilt in seinem Ntroma
lediglich ganz vereinzelt Corpora candicantia, seine GefiBle sklerosiert, mit hyalin
verdickter Wand. In den tieferen Rindenschichten sieht man einzelne kleinere,
cystische, glattwandige Hohlrdume, die von einem kubischen bis zylindrischen
lipithel miv groBen, dunklen Kernen ausgekleidet werden., An der Oberfliche des
EFierstocks., von diesem hisweilen durch das Oberflichenepithel, zumeist jedoch
durch die Tunica albuginea getrennt, andererseits aber dem Stroma ovarii unmittel-
har aufsitzend, eine gleiche Zone aus analogem Tumorgewebe bestehend wie in
linken Ovar.  Auffillie erscheint jedoch. daB8 das Tumorgewebe hier nur aus
groffeven Illementen mit reichlich oxyphilem Plasma besteht. Im Bindegewche
des Hilus ovarii verstreut Stringe und Haufen des gleichen Tumargewebes, Die
zugehorige Tuhe zeigt Atrophie der Schleimhaut, das Mesosalpingium neoplastisch
infiltriert.

In cinem Schnitt vom Zwerchfell nnd Dinndarm gleich aussehende Serosi-
metastasen wie am itbrigen Peritoneum.

Das Endometrium des Corpus uteri im Schoitt 1 mm dick, drisenarm, das
Oberflichenepithel fehlt zumeist, das Drisenepithel mittelhoch zylindrisch, plasma-
arm, der Kern relativ groB, oval. Zum Teil das Driisenepithel durch Autolyse
in Desquamation und itberdies in der Lichtung roétliche, krumelige Massen. Der
Glykogennachweis nach Best in Plasma und Kern der Driisenzellen negativ (aller-
dings handelt es sich um in Formalin fixiertes Material). Die leicht cystisch aus-
geweiteten Driisen liegen vor allem in den dem Myometrium nahen Schichten
der Schleimbaut. Das Stroma (Abb. 7) herdférmig stark leukoeytir durchsetat,
mit kleinen Blutungen, §dematds. seine Zellen besonders in der oberen Schleimhaut-
hilfte grol3, rundlich, polyeyclisch begrenzt, unmittelbar aneinanderschliefend, mit
einem grofen, runden oder ovalen, bliaschenformigen Kern. Das Plasma mit Eosin
blafirtlich gefarbt, inhomogen, wie feinnetzig. Glykogennachweis negativ. Diese
groflen wie decidual umgewandellen Stromazellen liegen um weite GefafBle, oft von
besonderer Gxrofle. In der unteren Hilfte der Schleimhaut zwischen den sparlichen
Dritsen die Kerne der Stromaelemente kleiner, chromatinreicher, aber oval, voun
einem schmileren Plasmasaum umgeben. Die Gefale in der Tiefe der Schleimhaut
meist kleiner und dinnwandiger, sowie auch sparlicher als nahe der Oberfliche.
Kleine Schleimhautareale volliy nekrotisch und stark leukoeytir durchsetzt. Die
Endomyometriumgrenze relativ scharf, Nur vercinzelt im Myometrium von
Zylinderepithel ausgekleidete, auch cystisch weite. drisige Hohlriume, in ihrer
Wand ein schmaler Streifen cytogenen Gewebes mit sowohl spindeligen Stroma-
zellkernen. als auch grofen, deciduaihnlichen Zellen. Das Myometrinm 6dematés,
cine anffallige Crofenzunahme der Muskelfasern nicht feststellbar, im Stroma
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weite, stark blutgefilllte Gefille, sowie herdformig starke leukocytire Infiltration.
Grofere Muskelareale lassen offensichtlich ischimisch bedingte Nekrose und Nekro-
biose der Zellen erkennen, in ihren Randpartien reichlich Leukocyten im Inter-
stitium. GefiaBverschliisse nicht zu sehen. An der Serosaseite der Uehidrmutter
schlieBt an die Muskulatur ein Streifen von Tumorgewebe an, das sich zumeist
aus grofBeren Elementen aufbaut, im {ibrigen von dem schon beschriebencn nicht
abweicht,

Abb. 7. Paraffinschnitt. Hiamatox.-Ios.-Firbung. Vergr. 123fach.
Gebiirmutterschleimhaut. a Gro8e, deciduale Stromaclemente, b Utcrindriise,

Zusammengefafit handelt es sich um eine verménnlichte kachektische
¥rau, die als Zeichen der Entweiblichung hochgradige Atrophie der
Mammae und hochgradigen Ausfall des Kopfhaares erkennen laf3t. Als
Zeichen der Vermannlichung findet sich Bebaarung ménnlichen Charak-
ters im Sinne einer Barba virilis, sowie stirkere Behaarung des Thorax,
virile Gesichtsziige und eine leichte VergroBerung der Clitoris. Die Leichen-
offnung ergab das Vorliegen eines entsprechend seiner Lage zu den
Nachbarorganen, besonders der Tube, dem linken Ovarium angehorigen
Tumors mit Peritonealmetastasen. Sein feingewebliches Bild erinnert an das
endokriner Organe, etwa vom Charakter der Nebennierenrinde mit auf-
fallendem Gefdfreichtum. Die Untersuchung der ibrigen innersekre-
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torischen Organe ergibt Atrophie des rechten Eierstocks und heider
Nebennjeren; dagegen sind Papkreas, Zirbeldriize, Epithelkorperchen
und Schilddriise nicht auffillig veriindert, in der Hypophyse eine gering-
gradige Vermehrung basophiler Elemente. Das Mammaparenchym
atrophisch. mit umfinglicher Cystenbildung. Das knicherne Schadel-
dach zeigt eine ausgeprigte innere frontale Hyperostose, weitere Ver-
anderungen des Skeletsystems fehlen, sie waren auch nicht zu erwarten;
da zur Zeit des Krankheitsprozesses ein Knochenwachstum nicht mehr
mdéglich war. Als anffilligen Befund fanden wir eine deciduale Um-
wandlung des Stromas der atrophischen Gebarmutterschleimhaut, auler-
dem fand sich eine Endo- und Myometritis mit kleinen Nekroscherden
im Myometrium und eine Adenomyosis interna.

Als verminnlichende Geschwiilste des Eierstocks sind mit emzelnen
Ausnahmen einerseits grofzellige Tumoren bekannt, die man fir sog.
Luteome (Bingel-Schulize, Sellheim, Glynn, Wallart, Lissowetzky, Pali
u. a.) bzw. Hypernephrome (Schiller, Miller w. a.) angesehen bat, anderver-
seits cie eigentlichen .rrienoblastome (Rob. Meyer). Der letztgenannte
unterscheidet dabei das Adenoma testiculare ovarii ( Pick), das relativ
selten deutliche Vermiinnlichung zeigt und die atypische, zumeist solide
Form tubulirer Geschwiilste epithelialer Natur mit teilweise sarkom-
artigem Aussehen. Uberginge beider reiht Robert Meyer in eine Mittel-
klasse ein, die gewissermaBen die Briicke zwischen atvpischer Form uud
dem tubuliren hodendhnlichen Adenom des Eierstocks darstellt.

TUnsere Beobachtung wire zunichst ganz allgemein den grofizelligen
Lierstocksgeschwillsten zuzuzihlen, dic man im Schrifttum der neueren
Zeit eher geneigt ist, als Hypernephrome wie als Luteome zu deuten.
Denn auch bei extraovariellen hypernephroiden Tumoren, z.B. der
Nebenniere. wurde bekanntlich Vermannlichung der Trigerin beobachtet
und auller den Marchandschen Nebennieren im breiten Mutterband
konnte Robert 3Meyer auch in Qvarien versprengte Nebennierenkeine
finden. die als Ausgangspunkt fiic diese Geschwiilste angesehen werden
kénnen. In den verschiedenen Schilderungen dieser grofizelligen Eier-
stocksgesehwiilste wird das mikroskopische Bild ziemlich einheitlich dar-
gestellt. Die Angaben sowohl iber Glykogen- und Fett-, wie auch tber
den Lipoidgehalt des Plasmas der Tumorelemente sind allerdings wech-
selnd, es wird sowohl auf die Ahnlichkeit der Tumorzellen und des Auf-
bates der Geschwulst mit Nebennierenrindengewebe, als auch mit
Elementen des Corpus luteum hingewiesen.

Nebennierenrinde und Corpus luteum werden beide aus Gruppen vou
rundlichen, gegeneinander abgeflachten, in epithelialem Verband ge-
legenen Zellen mit rundlichen Kernen aufgebaut, deren reichliches
Plasma mehr oder weniger fettige Substanz enthilt. Die Thekalutein-
zellen sind zwar im allgemeinen kleiner als Granulosaluteinzellen und
besitzen einen dunkleren Kern, sind aber in gewissen Reifestadien gelber
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Korper von den letzteren nicht zu trennen. Zwischen den Zellgruppen
sowohl der Nebennierenrinde bzw. der Theka- und auch Granulosa-
luteinzellen spérliches, zahireiche weite capillare Gefifle enthaltendes
Bindegewebe, wobei an beiden Stellen die Epithelzellen zu den Gefifien
innige nachbarliche Beziehungen zeigen, wie es endokrinen Organen zu-
kommt. Da nun die einzelnen Elemente beider Organe keine fafdbaren
morphologischen Unterschiede zeigen, wird es verstindlich, daf bei

deren blastomatdser Umwandlung — wobei nur mehr von dhnlichkeit
mit Organgewebe gesprochen werden kann — ein Entscheid tdber die

formale Genese der Geschwiilste oft unmdoglich erscheint. Die sich aus
epithelialen Elementen zusammensetzenden Areale der Geschwulst des
geschilderten Falles erinnern auch durch ihren Reichtum an Capillaren
und ihren Aufbau nach Art endokriner Organe, sowie durch den Kett-
gehalt der Zellen an Elemente sowohl der Nebenniere wie auch des
Corpus luteum. Die Tatsache, daB teils kleinere, teils grivBere Geschwulst-
zellen woh! gegencinander abgegrenzte Areale bilden, ladt zwar zu einem
Vergleich mit Granulosa- und Thekaluteinzellen ein, doch dirfte es sich
hierbei wohl eher um kleinere, unreife und groBere, mehr differenzierte
Tumorelemente einheitlicher Herkunft handeln.

Schiller erwihnt, dall Elemente eines Hypernephroms scharfe Zell-
vrenzen  zeigen, pflanzenzellihnlich sind, wéhrend vor allem nicht
luteinisierte Granulosazellen gegeneinander nicht scharf begrenzt sein
sollen, sondern durch Plasmabriicken miteinander verbunden sind. Er
mochte diesen Unterschied zur Differentialdiagnose Luteom: Hyper-
nephrom heranziehen. Wenn ein solcher Schlul3 erlaubt ist, so erweckt
das mikroskopische Bild des in Rede stehenden Tumors in dieser Hin-
sicht den Eindruck eines ,,Luteinzelltumors™, denn besonders die kleinen,
weniger fettbeladenen oder fast fettfreien Tumorelemente zeigen un-
deutliche Abgrenzung. Demgegeniiber mufl jedoch darauf verwiesen
werden, daf} die Hypernephrome ganz allgemein, wie bekannt, in typische,
pflanzenzellahnliche und atypische unterschieden werden. Bei letzteren,
die sarkomihnliches Aussehen zeigen, ist die Abgrenzung der einzelnen
Geschwulstelemente voneinander keineswegs deutlich.

Auch das Vorkommen bzw. Fehlen von Glykogen lafit keine sichere
genetische Entscheidung zu. Das Fehlen von Glykogen im Kern und
Plasma der Tumorzellen, wic in unserem Fall, wird im Schriftturmn teils
als Gegenbeweis gegen die Diagnose hypernephroider Tumor angefithrt
(Glynn usw.), teils wird dem Ausfall der Glykogenreaktion entscheidende
Bedeutung abgesprochen.

In neuerer Zeit hat nun Vines in Anlehnung an die schon von Masson
angegebene Trichomfirbung mit Saurefuchsin, Ponceau de Xylidine und
Anilinblau darauf hingewiesen, dafl die Zellen der Nebennierenrinde bei
beiden Geschlechtern in der ersten Halfte des intrauterinen ILebens
teilweige eine deutliche vote Granulierung ihres Plasmas erkennen lassen.
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Er bringt dieses firberische Verhalten mit einer besonderen Hormon-
bildung in Zusammenhang und betont, daf} dieser an normalen weiblichen
Nebennieren negative Befunde in 50% der Fille von Hirsutismus positiv
ausfalle. Er glaubt, dal} diese acidophile Substanz sowohl in akzessori-
schen Nebennieren, sowie in Neoplasmen, die von der Nebennierenrinde
ihren Ausgang nehmen, vorkommen kann.

Wir haben nun Nebenniere und Tumor unseres Falles auf das Vor-
kommen derartiger Substanzen i Zellplasma gepriift. Die Reaktion
fiel an einem Teil der Nebennierenrindenzellen deutlich positiv aus,
ergab aber kein positives Resultat an den Tumorzellen und zeigte analoges
negatives Yerhalten wie an diesen auch an einem zum Vergleich gefirbten
Corpus luteum graviditatis. Demgemil spricht diese firberische Reaktion
im speziellen Fall dafiir, als Matrix der Geschwulst eher ein Corpus
luteum als verlagertes Nebennicrenvindengewebe anzunehmen. Der nega-
tive Ausfall der Glykogenreaktioh weist in gleiche Richtung, doch wollen
wir, da er nur sehr bedingt (s. oben) gegen einen hypernephroiden Tumor
spricht, ihm eine entscheidende Bedeutung fiir die Differentialdiagnose
nicht zubilligen.

Die angefithrten Versuche, auf Grund des farberischen Verhaltens
bzw. der Morphologie Anhaltspunkte fiir den Charakter der in Rede
stehenden Geschwulst zu erhalten, weisen somit darauf hin, dall die
Geschwulst in dem vorliegenden Falle von Granulosazellen ihren Ausgang
genommen habe. Dies setst voraus. dall den angefithrten, im Schrifttum
niedergelegten Reaktionen eine entsprechende Beweiskraft zukommt,
Es bleibt aber zundchst noch die Frage unentschieden, ob die (leschwulst
als solche auch Ursache der Vermannlichung der Kranken gewesen ist
oder die Virilisierung durch andere Organverinderungen hervorgerufen
wurde. Hier kommt vor allem noch die Nebenniere als auslésender
Faktor in Frage.

Die beiden Nebennieren sind atrophisch, sie enthalten keine mit Hima-
toxylin-Eosin stirker gefarbten, lipoidfreien Zellen der ,,androgenen
oder X-Zone an der Rindenmarkgrenze, deren Hypertrophie Ursache der
Virilisierung bei Frauen (Grollmann) sein soll. Gormatigh hilt pigmen-
tierte Zellen an der Rindenmarkgrenze fiir Reste der androgenen Zone
und sagt, daBl sie bei Frauen mit Hirsutismus hypertrophieren.

Die Zone pigmentierter Zellen an der Rindenmarkgrenze der Neben-
niere unseres Falles erscheint auch in den atrophischen Organen nicht

auffillig verbreitert. Wir konnen also die Nebenniere — allerdings
soweit wir dies morphologisch zu erfassen vermogen — als Ursache der

Verminnlichuny ausschlieBen, aber auch alle anderen eventuell in Frage
kommenden endokrinen Organe ergaben hierfiir keinen Anhaltspunkt.
Die Eijerstocksgeschwulst mu# also als eine ,,vermannlichende'* angesehen
werden.
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Pick nahm seinerzeit an, daf die testikuliren Eierstocksadenome
von einem Ovotestis abstammen, also aus blastomatds verindertem
Hodengewebe bestehen. Robert Meyer leitet diese Geschwiilste von in-
differenten Zellen des rete ovarii der urspriinglich bisexuellen Keim-
driisenanlage ab (auch die grofizelligen, als Luteome und Hypernephrome
gedeuteten Tumoren) und will mit dem Namen Arrhenoblastom sagen,
daBl dem Tumor ein mannlich gerichtetes bzw. nach der minnlichen
Seite artendes Gewebe zugrundeliege. Er ist der Ansicht, dafl die Tumor-
zellen médnuoliches Hormon produzieren und auf diesem Wege die Ver-
anderungen hervorrufen. Halban hingegen betonte, dafl es Geschwiilste
verschiedener Art seien und deutet die Geschlechtsumstimmung nach
seiner bekannten Theorie von dem protektiven Einflull der Keimdriisen
auf die Geschlechtscharaktere durch Manifestwerden des frither latenten
Hermaphroditismus.

Nach der Epistasetheorie von Goldsshmidt waren, wie dies Woskowrez
betont, die vivilisierenden Merkmale der Frauen durch Rickfall in das
urspriingliche Geschlecht frithembryvonaler Zeit zu werten. Nach Mos-
kowdez besteht bel diesen Frauen eine sehr geringe weibliche Epistase,
die dauernd abuehmen kann, wenn aus irgendwelchen Grimden der
minnliche Faktor wieder iiberwiegt und Moskowicz ist der Ansicht, dall
dieser Zustand unklarer Zellgeschlechtlichkeit zu einem Reiz fiihre, der
erst die Veranlassung zur Bildung virilisierender Tumoren gibt. Dabei
wird die Bildung von ménnlichem Sexunalhormon durch die Tumoren
als primir die Virilisierung aunslosendes Moment abgelebnt.

Spilling meint, daB es sich bei den Arrhenoblastomen meist um
Teratome handelt. die einen einseitig auf die minnliche Keimdriise zu-
gerichteten Entwicklungsgang nehmen, doch konnte man Keimdrisen-
zewebe in Teratoblastomen bis jetzt nicht nachweisen. Man neigt daher
eher zur Ansicht, dal es sich in dhnlichen Fallen um zwei getrennte,
“in keiner Beziehung zueinander stehende Tumoren handelt.

Jede dieser Theorien hat jhre Anhanger und Gegner gefunden. Bevor
wir uns fir unseren Fall der einen oder anderen anschliellen, wollen wir
versuchen, die Wirkungsweise der Geschwulst weiter anf dem Wege
itber die geschilderten Veranderungen in anderen Organen zn analysieren.

Die allen endokrinen Organen, wie angenommen, ibergeordnete
Hypophyse, zeigt z. B. beim Chorionepitheliom typische Schwanger-
schaftsverinderungen. Es erschien daher naheliegend, auch in unserem
Fall den Hirnanhang besondere Aufmerksamkeit zu schenken. Wir fanden
nur schiisselfdrmige Atrophie der Hypophyse und Basophilismus in der
Adenohypophyse.

Uber die Verschiebung des Mengenverhiltnisses der Driisenzellen des
Vorderlappens der Hypophyse sowohl durch pathologische wie durch
physiologische Faktoren liegen wechselnde Angaben vor. Bei Frauen
werden gegenitber Mannern ganz allgemein mehr Eosinophile gefunden,
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bei ¥Frauen iber 50 Jahren sollen jedoch die Chromopboben um etwa

% und die Basophilen um etwa 2% vermehrt sein, die Eosinophilen
um 6% vermindert!. Die Produktion der gonadotropen Hormone wird
von Berblinger den basophilen Zellen zugeschrieben, Zondek glaubt, dag
die basophilen Elemente die Prolanproduzenten sind. Frank meint,
daB das Follikelwachstumshormon in der eosinophilen Phase der Hypo-
physiszelle, das Luteinisierungshormon in ibrer basophilen Phase entsteht.
Die Schwangerschaftsveranderungen der Hypophyse sollen durch einen
vom Corpus luteum abgegebenen Faktor verursacht werden. Andererseits
meint Severinghans, daB das Corpus luteum-Hormon eine Reizwirkung
auf die Eosinophilen ausiibt und im Uberma8 verabreicht oder sezerniert,
soll es auch die Basophilen stimulieren. Auch iiber Verdnderungen des
Hypophysenbildes bei Zufuhr von Nebennierenrindenextrakt oder Cortin
liegen widersprechende Angaben vor. Man fand Zunahme der Eosino-
philen, Vermehrung der Hauptzellen und der basophilen Elemente (vgl.
Millendorf, 1. c. S. 546).

Bei hypernephroiden Tumoren mit Virilismus fanden Scabell und
Mathias Vermehrung der eosinophilen Zellen, Gerstl und Nagel Ver-
mehrung der basophilen Zellen des Hypophysenvorderlappens.

Diese Literaturangaben sind sorait keineswegs einheitliche. Versucht_
man sie auf den in Rede stehenden Fall anzuwenden, so wire die leichte
Yermehrung der basophilen Elemente in der Hypophyse unserer 71jdh-
rigen Frau mithin einmal physiologisch, andererseits wire dieser Baso-
philismus sowohl mit der Vermehrung von Corpus luteum-, als auch von
Nebennierenrindenhormon nach den geschilderten Angaben zu vereinen.

Die Untersuchung der ibrigen innersekretorischen Organe ergab, wie
bereits erwiahnt, an keinem derselben morphologisch fafibare Anhalts-
punkte, welche auf eine besondere, eventuell abwegige Funktion hin-
weisen wiirden. Insbesondere sind auch die Nebennieren nicht in ge-
schwulstmiBiger Weise erkrankt, allerdings zeigen sie einen Pigment-
reichtum der Zona reticularis mit positivem Ausfall der Fuchsinreaktion.

Zusammengefafit erscheinen die Verinderungen dieser inkretorischen
Driisen nicht imstande, die ausgesprochene Virilisierung der in Rede
stehenden Patientin herbeizufithren. Auch die Verdnderung in der Hypo-
physe weisen nicht in eine bestimmte Richtung hinsichtlich des Charakters
der im linken Ovarium gelegenen Geschwulst. Auffillig erscheint jedoch
ein mikroskopischer Befund, der sich bei der Untersuchung des Uterus
ergab.

Es ist die deciduale Reaktion des Stromas der Gebdrmutterschlesmhaut
(vgl. Abb. 7), die iiberdies Zeichen einer schweren Endometritis darbot.
Da das eine Ovarium durch die Geschwulst ganz zerstért worden ist
und das zweite atrophische weder makroskopisch, noch mikroskopisch

v Méllendorfs Handbuch der mikroskopischen Anatomie, Bd. VI/3.

Virchows Archiv. Bd. 309. 42
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Follikel oder gelbe Korper enthbalt, ist anzunehmen, dafll die Verinde-
rungen in der atrophischen, driisenarmen Uterusschleimhanut wohl durch
hormonale Wirkung des Tumors selbst oder hochstens durch eine auch
durch den Tumor bedingte Umstimmung des gesamten endokrinen
Systems zustande gekommen sind. Konform der Annahme, daf der
wachsende Follikel am Endometrium Verdnderungen des Proliferations-
stadiums bedingt, der reifende gelbe Korper auslosend fiir die Sekretions-
phase ist, wiirde sich die mittelbare oder unmittelbare Wirkung unserer
Geschwulst mit der des gelben Korpers decken. Allerdings mit der
Einschrankung, dafl lediglich das Stromae der Schleimbaut Funktion
erkennen lift, wihrend in den Epithelien der atrophischen Driisen (zwar
am formolfixierten Material) Glykogen nicht nachgewiesen werden
konnte und auch das Aussehen der epithelialen Elemente dem des Ruhe-
stadiums gleicht.

Eine solche auf das Stroma beschrinkte Reaktion der Uterus-
schleimhaut ist als solche bereits bekannt. So berichtet Gruner, bel einer
glanduliren Hyperplasie eine Stromareaktion im Sinne decidualer Um-
wandlung ohne Sekretionszeichen an den Driisen bei einer Patientin, die
aus therapeutischen Grinden Proluton bekam, gefunden zu haben. Er
deutet diesen Befund einmal mit der Annahme, daB vielleicht ohne die
Medikation von Gelbkérperbormon iiberhaupt kein Sekretionsreiz mehr
zustande gekommen wire und unter diesen kiinstlichen Bedingungen nur
noch das Stroma reaktionsfihig war. Gruner dachte auch daran, daB die
Dosierung zu gering gewesen sei, um auch die Driisen zur sekretorischen
Umwandlung zu bringen. Im vorliegenden Fall ist eine hormonale Be-
einflussung des atrophischen Endometriums von seiten der Ovarien
auszuschlieBen, da das eine atrophisch, das andere durch den Tumor
zerstort war. Somit ist das Fehlen der bekanntlich durch das Follikel-
hormon ausgeltsten Proliferation der Schleimhaut verstindlich. AuBer-
dem ist bei Atrophie des Endometriums die stirkere Verminderung der
Driisen gegeniiber dem Schwinden des Stromas bekannt und dies kénnte
zusammen mit der fehlenden Proliferation erkliaren, dafl allein das Stroma
auf den vom Tumor ausgehenden hormonalen Reiz reagierte, der gleich-
wie ein Corpus lutenm-Hormon sich auswirkte. Im Hinblick auf diese
nur auf das Stroma beschrinkte Reaktion des Endometriums wire
allerdings auch an die von Askanazy erwidhnte Moglichkeit zu denken,
daf Tumorzellen die Funktion der Stammzellen nur zu einem Teil iber-
nehmen oder aber auch im Sinne einer Dysfunktion ausiiben konnen.

Arnold, Korner und Mathias sahen bei einer 63jahrigen Fran mit
einem rezidivierenden und metastasierenden Ovarialcarcinom bei fehlen-
den Ovarien VergroBerung des Uterus und glandulir-cystische Hyper-
plasie der Schleimhaut. 2 Monate spiter fanden sie bei der Sektion
eine Deciduabildung, die sie ,als Weiterbildung der Verjiingung der
Mucosa unter den sich steigernden morphogenetischen Einfliissen der
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Geschwulst™ deuten. Sie fassen die hormonale Wirkung des Carcinoms
als Luteinzellwirkung, und zwar Thekaluteinzellwirkung auf, da die
Geschwulstzellen kleine Elemente darstellen.

Wiahrend somit die Verinderungen an den innersekretorischen
Organen des geschilderten Falles nicht sehr auffillig sind und uns keine
eindeutigen morphologisch faBbaren Anhaltspunkte fiir die biologische
Wirkung der Eierstocksgeschwiilste geben, stehen Verdnderungen des
Endometriums dem gegeniiber, die Wegweiser sein konnen bei der
Differentialdiagnose des Tumors.

Bei dhnlichen Fillen des Schrifttums wurde, wie schon erwihnt,
entweder an das Vorliegen eines Hypernephroms oder an einen sog.
Luteinzelltumor gedacht. Es iiberwiegen im allgemeinen die Ansichten
jener Untersucher, die sich in diesen Fallen fiir hypernephroide Geschwiilste
entschieden haben. Tn der Nebenniere und ihren Neoplasmen soll es, wie
schon erwihnt, gelegentlich zur Bildung ménnlichen Hormons kommen;
Steinach und Lipschiitz nehmen auch im Corpus luteum solche Stoffe
an. In Blastomen konnten diese, im UberschuB produziert, die ge-
schilderten Veranderungen hervorrufen. Im Tierversuch sah man bei
Nebennierenrindenhormonzufubr VergréBerung des Uterus, Proliferation
der Brustdrisen (Thaddea). Engelhardt, H. 0. Neumann u. a. konnten
bei Kaninchen iiberdies ein Uterusschleimhautbild der Corpus luteum-
Phase beobachten. Wahrend dies im Tierversuch schon lange bekannt
war, gelang es erst in neuerer Zeit Neumann bei zwei ovariektomierten
Frauen mit Follikelhormon und synthetischen Desoxycorticosteron
mensesartige Blutungen hervorzurufen. Durch eine Strichcurettage
konnten Schleimhautstiickchen mit sezernierenden Uterindriisen ge-
wonnen werden, allerdings fehite eine Stromaumwandlung. Newmanrn ge-
langte zu dem Schluf}, dafi die Nebenniere zwar kein eigenes Sexual-
hormon enthalte, gab aber der Meinung Ausdruck, daBl das Nebennieren-
hormon dem Sexualbormon, vor allem dem Progesteron, so nahe stehe,
dall es dessen Wirkung auslésen kénne. Allerdings vernachlissigte er
dabei das Fehlen einer decidualen Umwandlung des Stromas vollig.

Wir mdéchten im Gegensatz hierzu glauben, dafl die charakteristische
deciduale Stromaumwandlung in unserem Falle doch fiir ein Blastom
spricht, welches seinen Ursprung dem Ovarium zugehdrigen Elementen
verdankt, wobei diese Annahme sich nicht zuletzt auch auf morpho-
logische Merkmale der Geschwulst stiitzt. Nicht unberechtigt erschiene
nun der Einwand, dafi Corpus luteurn-Hormonverabreichung aus thera-
peutischen Griinden noch nie zur Verminnlichung gefiihrt hat, was denn
doch zu erwarten wire. Allerdings kam es dabei auch nie zur Veriande-
rungen nach Art einer Schwangerschaftshypertrichose usw. Demgegen-
iiber konnte eine langdauernde, vielleicht iber Jahre sich erstreckende,
von einem Tumor des Eierstocks erfolgende Hormonbildung und
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-ausschiittung, die etwa auch besonders starke Grade erreicht haben
kénnte, sehr wohl im Sinne einer Virilisierung sich auswirken.

Fir die zweite Ansicht fordert Robert Meyer, dall das Bestehen echter
Luteinzelltumoren durch den Nachweis einer spezifischen — dem Corpus
luteum persistens analogen — ¥unktion sichergestellt werden mmiisse.
Dieser Forderung entspricht der geschilderte Fall mit der Einschrinkung,
dafl der decidualen Uterusschleimhautverdnderung eine Mitreaktion der
Driisen fehlt. Anzunebhmende Ursachen dieser nur partiellen Schleimhaut-
umwandlung (Fehlen des Follikelhormons) wurden schon besprochen.
Der in seinem Aufbau an endokrine Organe erinnernde Tumor wire
mithin beim Versuch seiner Klassifikation mit Riicksicht auf seine bio-
logische Auswirkung den ,,Luteinzelltumoren'* zuzuordnen.

Wie ist nun seine Entstehung und seine vermannlichende Wirkung
zu erkliren? Nach Robert Meyer kénnte ein solcher Tumor seine Her-
kunft der Wucherung eines abnormen Granulosaepithels verdanken, allen-
falls ungeniitzt liegen gebliebener Granulosazellballen. Schiller, der
gleichfalls diese wohl wahrscheinlichste Entstehungsmdéglichkeit an-
nimmt, erwahnt zwei Wege des Wachstums der Geschwulst: 1. Kdnnten
Granulosazellen luteinisiert werden und dann geschwulstartiy wachsen
oder 2., wie er eher anzunehmen geneigt ist, kénnten die Granulosa-
zellen geschwulstmédBig wuchern und dann luteinisiert werden.

Auch aus noch weniger determiniertem Ovarialgewebe, dem Ovarial-
mesenchym, welches nach Fischl auch Muttergewebe des Follikelepithels
ist, wire das Wachstum eines solchen Tumors vorstellbar, wobel die
als ,,Fibroma thecocellulare xanthomatodes ovarii™ (Ldffler und Priesel)
geschilderten Tumoren gleichem Gewebe ihren Ursprung verdanken
dirften.

Da angesichts des Alters der Patientin (71 Jahre) auch kiuzere Zeit
vor Beginn der klinischen Krankheitszeichen ein Corpus luteum nicht
mehr vorhanden gewesen sein diirfte, mdchten wir als Matrix der in
Rede stehenden Geschwulst das Ovarialparenchym ansehen.

Was die Frage der Verméannlichung der Trigerinnen derartiger
Luteinzelltumoren anlangt, so ware hiezu folgendes zu sagen: Nach der
Theorie von Halban wiirde die abnorm groBe Menge des Hormons die
latente mannliche Anlage zur Entwickiung bringen. Robert Meyer ist
der Ansicht, da8 diese grofizelligen verminnlichenden Eierstocks-
geschwiilste seiner atypischen Form der Arrhenoblastome nahestehen
und somit einem ménnlich gerichteten Epithel, das méannliches Keim-
driisenhormon produziert, thre Wirkung verdanken. Schiller verlangt,
daB fir die biologische Wirkung eines Tumors latent heterosexuelle An-
lagen des Individuums vorhanden sein miissen, die auf den Tumor an-
sprechen. Diese Forderung erscheint deswegen berechtigt, da man bei
histologisch gleich aussehenden Geschwiilsten, z. B. der Nebenniere,
Zeichen der Verminnlichung sowohl finden als auch vermissen kann.
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Doch ist demgegentiber zu betonen. daB das histologisehe Bild nur selten
bindende Schliisse auf die Bildung eines hormonal wirkenden Stoffes
zulaft. In unserem Fall laft der feingewebliche Aufbau wohl die Pro-
duktion und anch Abgabe an die Blutbahn eines innersekretorisch wirk-
samen Stoffes vermuten, dessen Wirkung sich in der Umwandlung des
Stromas der Gebidrmutterschleimhaut zu erkennen gibt.

Indem wir unseren Fall als Luteinzelltumor charakterisieren wollen,
so konnen wir einen Teil der Befunde gewill mit der Produktion eines
dem Corpus luteum-Hormon dhnlichen innersekretorischen Wirkstoffes
in Zusammenhang bringen, der unmittelbar oder {iber das inkretorische
System zur Wirkung gelangt. Die Vermannlichung liafit sich nach den
bekannten Theorien von Halban, Robert Meyer, Schiller erkliren, doch
glauben wir, dafl auch eine Storung der Wechselwirkung der anderen
innersekretorischen Driisen durch die biologisch wirksame Geschwulsg
hervorgerufen werden kann. Eine solche allgemeine Korrelationsstérung
der endokrinen Driisen lieBe vielleicht auch die bet anderen Fillen neben
einer Verméannlichung zu findende frontale Hyperostose bzw. Adipositas
erkliren.

Zusammenfassung. Es wird eine maligne metastasierende Elerstocks-
geschwulst bei einer 71jihrigen Frau beschrieben. 8 Jahre vor dem Tode
setzen erstmalig Krankheitserscheinungen ein, welche sich in erster Linie
in einer ausgesprochenen Verminnlichung auswirken. Die Leichen-
offnung deckt einen gut kindskopfgrofien Tumor des linken Eierstocks
auf. Dieser wird cinerseits seinem histologischen Verhalten nach, anderer-
seits im Hinblick auf seine biologische Wirkung (deciduale Umwandlung
des Schleimhautstromas im Uterus) als Luteinzelltumor aufgefalit.
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