
Virchows Arch. path. Anat. 334, 445--452 (1961) 

Aus dem Pathologischen Institut der Universiti~t Bonn (Direktor: Prof. Dr. If. IfAMPERL) 

~ber den hisfochemischen Nachweis oxydativer Enzyme 
in 0nkocyten verschiedener 0rgane 

Von 
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Mit 4 Textabbildungen 

(Eingeffangen am 27. Juni  1961) 

Bei den yon HA~rER5 (1931a) als Onkocyten bezeichneten Zellen in ver- 
schiedenen drfisigen Organen und deren Geschwfilsten handelt es sich um epi- 
theliale Elemente, die sich yon den entsprechenden Nachbarzellen durch eine 
starke Volumenzunahme ihres Zelleibes, eine mehr oder weniger ausgeprggte 
Acidophilie sowie eine gleichm~ilige, feingranulgre Besehaffenheit ihres Cyto- 
plasmas unterseheiden. In  den einzelnen Organen haben diese Zellen eine unter- 
sehiedliehe Bezeichnung erfahren, wie z. B. ,,Welshsche Zellen" der Parathyreo- 
idea, ,,Askanazy-Zellen" der Thyreoidea (Lit. bei WATZKA 1955, WEGELIX 1926). 
Die weitgehend fibereinstimmenden morphologischen und f/~rberischen Eigen- 
sehaften rechtfertigen jedoch eine Zusammenfassung aller dieser Zellen unter 
der yon HAMPERL vorgeschlagenen Bezeichnung ,, O n k o e y t e n  ". 

Die Frage, ob es sich bei der onkocyt~ren Umwandlung epithelialer Zellen 
am einen Degenerationsvorgang handelt, der schliel~lich zum Untergang der 
Zellen fiihrt, oder ob onkocyt~re Zellen im Stoffweehselgeschehen des alternden 
Organismus - -  etwa im Sinne einer ,,Umdifferenzierung" bzw. ,,Altersdifferen- 
zierung" (HAMPERL 1931 b) -- bestimmte Aufgaben zu erftillen haben, l/~13t sieh 

auf Grund der bisherigen Befunde nieht mit Sieherheit beantworten. Zur weiteren 
Kl~rung dieser Frage waren unter anderem vergleiehende Untersuchungen fiber 
die stoffliehe Zusammensetzung und die Enzymausstat tung dieser Zellen er- 
wfinseht, fiber die hier beriehtet werden soll. 

Enzymhistoehemisehe Untersuehungen an Onkoeyten sind erst in jfingster Zeit dureh- 
geffihrt worden: TnE~BLAY und P~ARSE (1959) sowie BALOG~ und CoI~E~- (1961) konnten 
in den oxyphilen Zellen (Onkocygen) der Nebensehilddrfise eine starke Aktivitgt oxydativer 
Fermente naehweisen; FR~I~Aa- und KAPLA~ (1960) beriehten fiber eine deutliche ATPase- 
Aktivitgt in diesen Zellen. SehlieBlich fanden TR~LAY und P~ARSE (1960) aueh in den 
sog. Askanazy-Zellen, den Onkoeyten der Schilddrfise, einen intensiven Reaktionsausfall 
beim histoehemisehen Naehweis versehiedener oxydativer Fermentsysteme. 

Material und Methodik 
Mensehliehes Untersuchungsmaterial wurde sowohl dcm Einsendungsgut (Operations- 

prgparate) entnommen a.ls auch bei 0bduk~ionen gewonnen, die kurze Zeit nach dem Tod 
durchgeffihrt werden konnten. Die enzymhistochemischen Nachweisverfahren kamen dabei 
an folgenden Organen zur Anwendnng: Speieheldrfisen (Sublingualis, Submandibularis, 
weicher Gaumen), Sehilddriise, Parathyreoidea; auBerdem wurden in die Untersuchungen 
zwei operativ entfernte Onkocytome der Schilddrfise (sog. Hiirthlezell-Tumoren) mit ein- 
bezogen. 

Von den h%ch entnommenen Gewebsstfickchen wurden im Kryostaten (DITT~S-Dr~S~IVA) 
8--10 # dicke Nativschnitte hergestellt, die ohne Aufklebemittel auf Objekttriiger bzw. 
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Deckgli~schen aufgezogen wurden. Die Schnitte kamen nach dem Auftauen direkt in die 
einzeinen InkubationslSsungen. 

Angewandte histochemische Methoden zum 2%chweis folgender oxydativer Enzyme: 
1. Cytochromoxydase (B~71~STO:~E 1959--1961) ; 
2. Bernsteinsiure-Dehydrogenase (NACI~LAS U. Mitarb. 1957); 
3. DPlq-Diaphorase (~qAeI~LAS U. Mitarb. 1958); 
4. DP~qH-Diaphorase (ScAI~rEImI u. Mit~rb. 1958); 
5. TPNH-Diaphorase (SeAI~PELLI U. Mit~rb. 1958). 
(fdber die Durchfiihrung der einzelnen Re~ktionen s. PEAlCSE 1960.) 
Zur Prfifung der Spezifitit der histochemischen Enzymreaktionen wurden auGerdem 

entsprechende Kontrollversuche durchgefiihrt (s. P]~ARSE 1960, BtU~S~O~E 1959--1961): 
Hitzeinaktivierung oder Formalinfixierung der Gewebsschnitte vor der Inkubation; Zus~tz 
yon KCN (0,001 M) als Inhibitor zur InkubationslSsung beim Nachweis der Cytochrom- 
oxydase; Weglassen des Substrates im Inkubationsgemisch. 

Beim N~ehweis der Cytoehromoxydase wurde weiterhin in Kontrollversuehen der 
InkubationslSsung Katalase (3--4 rag/100 ml) zugesetzt, um die Erfassung einer Peroxydase- 
aktivit~t mit dieser Reaktion auszuschlieGen (BtI~s~o~E 1960). 

Ergebnisse 
Beim histochemischen Nachweis der verschiedenen Oxydationsfermcnte (Cyto- 

chromoxydase, Bernsteins~ure-Dehydrogenase, DPN- und TPN-Diaphorase) 
wiesen die Onkocyten in Speicheldrfisen, Schilddriise (Askanazy-Zellen) nnd 
~ebenschilddrfise (Welshsche Zellen) fibereinstimmend eine starke Aktiviti~t 
dieser Enzyme auf. Es zeigten sich nur gelegentlich geringgradige Unterschiede 
in der Fermentakt ivi t~t  zwischen den Onkocyten eines Organs bzw. zwischen 
den onkocyt/~ren Zellen der verschiedenen drfisig-epithelialen Gewebe. So lieG 
sich vor allem feststellen, daf~ die in den verschiedenen Abschnitten der Speichel- 
driisen auftretenden Onkocyten eine starke Akt iv i t i t  oxydativer Fermente auf- 
wiesen, die durchaus der Enzymakt i~i tg t  in den onkocyt~ren Zellen dcr Para- 
thyreoidea bzw. der Sehilddriise entspricht (Abb. 1 und 4). 

I m  Bereich yon Speicheldrtisen-Ausffihrungsgi~ngen (besonders in mukSsen 
Drfisen des weichen Gaumens) fanden sieh gelegentlich die bereits yon HA~IPEI~I~ 
(1931b) beschriebenen herdf6rmigen knotigen Hyperplasien, d. h. aug 0nkocyten 
aufgebaute, solide oder mehr adenomat6se Zellhaufen. Auch die Zellen dieser 
geschwulstartigen Wucherungen wiesen eine starke histochemisch nachweisbare 
Aktivit~t oxydativer  Fermente auf (Abb. I b). 

In  zwei operativ entfernten Onlcocytomen der Schilddriise (sog. Hfirthlezell- 
Tumoren), yon denen eines bereits histologisch die Zeichen der Maligniti~t 
auiwies, war beim histochemischen Nachweis der Oxydationsfermente in den 
onkocyti~ren Zellen des Tumorgewebes ebenfalls eine starke Enzymaktivit~Lt 
fesfstellbar (Abb. 2). 

Bei den verschiedenen ~qachweismethoden war das gefarbte Reaktionsprodukt  
(meist schon nach relativ kurzen Inkubationszeiten) in Form sehr dicht ]iegender 
feiner Granula gleichmi~Gig im aufgetriebenen Cytoplasma der onkocyt~ren Zellen 
verteilt. Die Kerne blieben dabei ausgespart. Bei den untersuchten Enzymen 
zeigten die Nachweisreaktionen ffir Cytochromoxydase und Bernsteinsi~nre- 
Dehydrogenase in den onkocytaren Zellen die stgrkste Reaktion. Aber auch 
beim Nachweis der D1)N- und TP~-Diaphorase  war im Cytoplasma der Onko- 
cyten eine deutlich ausgepragte Fermentakt ivi t~t  vorhanden. 
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Beim Vergleieh der Enzymakt iv i t s  der onkoeyts umgewandelten Epithel- 
zellen mit  dem geaktionsausfal l  in den entspreehenden ,,normalen" Nachbar- 
zellen zeigten die onkocyt/~ren Zellen eine deutlieh st~rkere Aktivi ts  oxydativer  

Abb. 1 a u. b. Starke Aktivit/tt oxydativer Enzyme in den Onkoeyten der Speieheldrtisen des weiehen 
@amnens. a Onkoeyt/ire Umwandlung des Epithels in einem Ausfiihrungsgang. Cytoehromoxydase, 
Ink. 15 rain. Vergr. 450 • b Ans Onkoeyten aufgebaute herdf6rmige hyperplastisehe Wucherung in 
einer m~kSsen Drtise. Bernsteins~ure-Dehydrogenase, Ink. 30 rain. Das iibrige Drtisenparenehym 

zeigt bei dieser Inkubationszeit eine sehwaehe Enzymaktivit~it. Vergr. 140 • 

Enzyme als die unver/~nderten epithelialen Elemente, so dag es bei der ndkroskopi- 
schen Untersuehung sehon bei sehwaeher Vergr6gerung m6glieh war, die einzeln 
oder in Gruppen liegenden Onkoeyten (z. B. der Parathyreoidea) naehzuweisen 
und fast selektiv zur Darstellung zu bringen (Abb. 3). Abet aueh in den ver- 
sehiedenen Speieheldrfisen, in denen sehon das normale Epithel der Ausf/ihrungs- 
g/~nge eine starke Aktivitg~t oxydat iver  Fermente aufweist (Bu~sTos~ 1960), zeigten 
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die hier onkoeyts umgewandelten Zellen einen diehteren und mehr gleiehm~tgig 
im gesamten Cytoplasma verteilten feingranul/~ren Reaktionsausfall (Abb. 4). 

Diskussion 
Die vorliegenden Befunde best&tigen zun&ehst die Ergebnisse enzymhisto- 

ehemiseher Untersuehungen, bei denen ebenfMls in den Onkoeyten der Para- 
thyreoidea (TREMBLAY U. PEAlCSE 1959, BALOOI~ u. C OHE~ 1961) und der Sehild- 
drfise (T~E~BLAu U. P~ARSE 1960) eine starke Aktivit/~t versehiedener oxydativer 
Fermentsysteme naehgewiesen wurde. Dariiberhinaus konnte gezeigt warden, 

Abb. 2. Malignes Onkocy tom der Schilddrtise. A 3918/61. His tochemiseher  Nachweis  der Cyto- 
chromoxydase ,  Ink .  45 rain. Die onkocyti~ren Geschwulstzellen weisen einc sehr s tarke 

Cytochromoxydaseaktivi t~Lt auf. Vergr.  530 x 

dab aueh die Onkoeyten der Speieheldriisen dieselbe starke Aktivits oxydativer 
Enzyme aufweisen. Ein entspreehendes enzymhistoehemisehes Verhalten fund 
sieh weiterhin in den onkoeyts Zellen der yon tIAMPE~L (1931 b) besehriebenen 
herdf6rmigen Hyperplasien in Speieheldriisen sowie in den Gesehwulstzellen der 
beiden untersuehten Onkoeytome der Sehilddriise (Hiirthlezell-Tumoren). Bei 
den durehgefiihrten histoehemisehen Fermentnaehweisen lieg sieh - -  neben den 
bereits fr/iher angewandten Methoden - -  jetzt aueh mit dem yon BU~STO~E 
(1959--1961) angegebenen Verfahren zur Darstellung der Cytoehromoxydase in 
den Onkoeyten iibereinstimmend eine starke Aktivits naehweisen. 

Der weitgehenden morphologisehen i~bereinstimmung der Onkoeyten ver- 
sehiedener Lokalisation entsprieht also in den untersuehten Organen eine eben- 
solehe hinsiehtlieh der Aktivit~t oxydativer Enzyme. Es ist zu erwarten, dal3 
weitere Untersuehungen ein entspreehendes enzymhistoehemisehes Verhalten 
aueh an onkoeyt/iren Zellen anderer epithelialer Gewebe aufdeeken werden. So 
waren z. B. in vorl/tufigen Untersuehungen beim histoehemisehen Naehweis der 
Gytoehromoxydase aueh in der Hypophyse gelegentlieh kleine Ansammlungen 
yon groBen Zellen naehzuweisen, die sieh dutch eine den Onkoeyten entspreehende 
starke Enzymaktivit/it auszeiehneten. 
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Sowohl bioehemisehe Ms aueh his~oehemisehe bzw. elektronenmikroskopiseh- 
histoehemisehe Untersuehungen (Lit. bei P~AaSE u. SCaRP~LLI 1959) haben erge- 
ben, dab die bier naehgewiesenen 0xydationsfermente in den Mitoehondrien 
lokMisiert sind. Es ist daher zu erwarten, dag der starken Aktivit/~t oxydativer 

Abb. 3a  u . b .  Starke Aktivit/i~ oxyda t ive r  E n z y m e  in Onkocyten  tier Parath?~'eoidea (oxyphile Zellen 
voIl ~r im  Yergleich zu den Hauptzel len .  a Cytochromoxydase ,  Ink .  15 rain. D~s Cy top lasma  
der Onkocyten  ist yon  feinen, dieht l iegenden fe rmentpos i t iven  Granula  erffillt. Vergr.  530 x .  b Bern- 
s teins/ iure-Dehydrogenase,  Ink .  30 rain. Die einzeln odor in Gruppen  l iegenden oxyphilen Zellen werden 

infolge ihrer  vergleichsweise s t a rken  Enzymakt iv i t /~ t  fast  selekt iv  dargestell t .  Vergr.  210 x 

Enzyme in den Onkocyten auch ein entsprechender Reichtum an Mitochondrien 
zugrunde liegt. In der Tat  haben sehon BA~E~ (1942) und DOSIAC~ (1960) auf 
die groBe Zahl yon Mitoehondrien in den Onkoeyten der Parathyreoidea bzw. der 
Sehilddr/ise hingewiesen. Die Angaben wurden bests dutch elektronenmikro- 
skopisehe Untersuehungen yon TaIsa  (1958) an den oxyphilen Zellen der Para- 
thyreoidea beim Affen, die derAutor geradezu a.ls ,,sacs stuffed with mitoehondria" 
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bezeichnet .  Die Mi tochondr ien  der  oxyph i l en  Zellen ersehienen dahei  grSl~er 
u n d  meis t  p lumpe r  als die der  H a u p t z e l l e n ,  sie zeigten ]edoeh im fibrigen eine 
nahezu  typ i sehe  F e i n s t r u k t u r .  

Der  Mi tochondr i en re i ch tum in Onkoey~en sowie die s t a rke  A k t i v i t ~ t  der  
do r t  nachgewiesenen o x y d a t i v e n  E n z y m e  spreehen bis zu e inem gewissen Grade  
gegen die Annahme ,  bei  den  Onkoey ten  handele  es sieh u m  Zellen m i t  herab-  
gese tz ter  Lebensfi~higkeit.  Die Diskuss ion  u m  die Bedeu tung  und  F u n k t i o n  der  
Onkoey ten  wi rd  d a d u r e h  in ein neues L ich t  gerfickt.  

Quantitative Ver~nderungen des Chondrioms im Sinne ciner Vermehrung der Mito- 
chondrien sind aus der allgemeinen Pathologie bekannt (vgl. ALTMANI~ 1955). Allerdings 

mul~ hierbei jeweils gepriift werden, ob sich 
das normale Verh~ltnis zur Cytoplasma- 
grSl~e verschoben hat, oder ob es sich nur 
um eine entsprechende Vermehrung der 
Mitochondrien mit den iibrigen Strukturen 
des Cytoplasmas handelt. So diskutieren 
BALOGg u. CO~E~ (1961) die Frage, ob 
die hohe Enzymaktivit~t in den oxyphilen 
Zellen der Parathyreoidea nur einfach mit 
der vermehrten eytoplasmatischen Protein- 
menge in Beziehung zu setzen ist, oder ob 
diese Zellen tats/s mehr Enzym pro 
Proteineinheit besitzen als die Hauptzellen. 

Wie die elektronenmikroskopisehen Un- 
tersuchungen yon T ~ I ~  (1958) ergebcn 
haben, besteht jedoch in den oxyphilen 
Zellen im Vergleich zu den Hauptzellen eine 
erh5hte Mitochondrienkonzentration. Es 
wfirde hier demnach eine echte Versehie- 

Abb. 4. Partielle onkocyt~re Umwandlung des bung des Quotienten ,,Mitoehondrienober- 
Epithels in einem Speicheldrfisen~usffihrungsgang 
(weicher Gaumen). Cytochromoxydase, Ink. 15 rain. flache zu Zellvolumen" (CowDI~Y 11. COItEL 
Die onkoc~t~r umgewandelten Epithelzellen zeigen 1927) vorliegen. 
eine deutlich verstarkte Enzymreaktion imVergleich 

zu den ,,normalea" Nachbarzenem Vergr. 180 • Un te r suehungen  der  l e tz ten  J a h r e  
haben  ergeben,  dal~ kor re la t ive  Bezie- 

hungen  zwisehen der  Mi tochondr ienzah l  und  F e r m e n t a k t i v i t / i t  auf  der  e inen 
Seite und  der  A tmungs -  und  Stoffwechselintensit i~t  andererse i t s  bes tehen  (vgh 
ALTlgANN 1955). 

T r o t z d e m  d~rf wohl  aus der  Mi tochondr i enve rmehrung  sowie der  hohen  
A k t i v i t ~ t  der  Oxyda t ions fe rmen te  n ieh t  zwangsls  auf eine grSl~ere F u n k t i o n  
der  be t re f fenden  Zellen geschlossen werden.  So ziehen auch TREMBLAY U. PEAI~SE 
(1959) in  ih ren  Un te r suchungen  die MSgliehkei t  in  Erw/~gung, dal~ die oxyphf len  
Zellen u n t e r  Ums t / inden  einen grSi~eren E n z y m b e d ~ r f  h~t ten ,  u m  ihre F u n k t i o n  
auszui iben.  

Von Bedeutung sind in diesem Zusammenhang auch die Untersuchungcn fiber die sog. 
,,Entkoppelung" yon Atmung und oxydativer Phoslohory]ierung, die gezeigt haben, dai~ 
eine gesteigerte Atmung nicht ohne weiteres als Zeichen eines energetisch ausgeglichenen 
Zellstoffwechsels bzw. als Ausdruek eincr Leistungssteigerung gewertet werden diirfen. 
AEBI und ABELIN (1953) sehen hierin vielmehr eine sekund~re Anpassung an die Entkoppelung 
yon Atmung und oxydativer Phosphorylierung. Es handelt sieh also offenbar um den Ver- 
such, die sinkende Leistung der einzelnen energieliefernden Strukturen durch deren Ver- 
mehrung wieder auszugleichen (ALT~IA~N 1955). 

A L T M A ~  (1955) weist  schlief31ich m i t  ~ e c h t  auf  die SchwJerigkei t  u n d  
Uns iehe rhe i t  hin, auf Grund  eines , ,Momentbi ldes"  zwischen einer prim/~ren 
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Funktionssteigernng, der Kompensation einer Sehadigung und einer beginnenden 
1)berbeanspruehung zn unterseheiden. 

Bei der Frage naeh der Bedeutung und Funktion onkoeytarer Zellen stehen 
wit vor einem ahnliehen Problem. So ware es naeh dem oben Gesagten denkbar, 
dag die Vermehrung der Mitoehondrien in Onkoeyten und die damit verkntipfte 
erhShte Aktivitat oxydativer Enzyme nur als Anpassungsvorgang an eine Zell- 
schadigung aufzufassen ist. Man miiBte in diesem Fall jedoeh annehmen, dal3 
bei Weiterbestehen der Schadigung die Zeiehen einer fortsehreitenden Alteration 
der Zelle siehtbar werden und sehliel31ieh der Zelltod eintritt. 

Auf der anderen Seite kann es jedoeh nieht yon der Hand gewiesen werden, 
dal~ onkoeytare Zellen im gahmen einer ,,Umdifferenzierung" besondere Funktio- 
nen im Stoffweehselgesehehen des alternden Organismus zu erffillen haben. 

Die Frage naeh der Bedeutung onkoeytarer Zellen muB daher vorerst offen 
bleiben. Es werden noeh weitere histoehemisehe, elektronenmikroskopisehe und 
naeh M6gliehkeit aueh tierexperimentelle Untersuehungen zur Priifung der Frage 
notwendig sein, ob es sich bei den naehgewiesenen enzymhistochemisehen Eigen- 
sehaften der Onkoeyten um die Zeiehen einer eehten Funktionssteigerung (im 
Rahmen einer ,,Umdifferenzierung" ?) handelt, oder ob sie nur als Ausdruek 
der Kompensation einer irgendwie gearteten Sehadigung epithelialer Zellen zu 
werten sind. 

Zusammenfassuug 

In den Onkocyten versehiedener drtisig-epithelialer Organe des Menschen 
[Speieheldrfisen, Sehilddrfise (Askanazy-Zellen), Parathyreoidea (Welshsche 
Zellen)] wurde histoehemisch eine starke Aktivit/~t der Cytochromoxydase, der 
Bernsteinsaure-Dehydrogenase sowie der DPN- nnd TPN-Diaphorase naeh- 
gewiesen. Ein entspreehendes enzymhistochemisehes Verhalten zeigten aueh die 
Onkoeyten in herdf6rmigen l-Iyperplasien im Bereieh der Speieheldriisen sowie 
die Tumorzellen yon zwei Onkoeytomen der Schilddriise (sog. IIfirthlezell- 
Tumoren). Die onkocytar umgewandelten Epithelzellen wiesen stets eine be- 
deutend starkere Enzymaktivitat auf als die entsprechenden ,,normalen" Naehbar- 
zellen. 

Es bleibt noch unentschieden, ob es sieh bei dieser starken Aktivitat oxydativer 
Fermente in den Onkoeyten um die Zeiehen einer eehten Fnnktionssteigerung 
(im l~ahmen einer ,,Umdifferenzierung ?") handelt, oder nnr um den Ausdruek 
der Kompensation einer Sehadigung. 

Summary 
The oncocytes of various organs of man [salivary glands, thyroid (Askanazy- 

cells), parathyroid (Welsh-cells)] showed a strong activity of histochemically 
demonstrable eytochrome oxidase, succinic dehydrogenase, DPN- and TPN-dia- 
phorase. The same was the case with the oneocytes of focal hyperplasia in 
salivary glands as well as in the tumor cells of two oncocytomas of the thyroid 
gland (so called Hiirthle-eell tumors). The epithelial cells transformed into oneo- 
cytes showed regularly a considerably stronger enzymatic activity than the 
corresponding "normal" cells. 

It still remains undecided whether this strong activity of oxidative enzymes 
represents a true increase in function, to be regarded as a functional transformation 
(,,Umdifferenzierung") or only a compensation to cellular damage. 



~52 ]:~OBERT FISG~Eg: Histoehemiseher Nachweis oxydativer Enzyme in Onkocyten 

L i t e r a t u r  

AEBL H., and I. ABELIN: Elektrolyt- und Fermenthaushalt der hyperthyreotischen Leber. 
Bioehem. Z. 3~4, 364 (1953). 

ALTMANN, A.W. : Allgemeine morphologische Pathologic des Cytoplasmas. In Handbuch 
der allgemehmn Pathologic, Bd. II/l. Berlin: Springer 1955. 

BAKER, B. L.: Anat. l~ec. 83, 47 (1942). Zit. in TR~BLAu U. PEAI~SE, J. Path. Bact. 80, 
353--358 (1960). 

BALOOH, K., and g .  B. CoHEn: Oxidative enzymes in the epithelial cells of normal and 
pathological human parathyroid glands. Lab. Invest. 10, 354--360 (1961). 

BURSTONE, M. S. : New histochemieal techniques for the demonstration of tissue oxidase 
(cytoehrome oxidase). J.  Histoehem. Cytoehem. 7, 112--122 (1959). 

- -H i s tochemica l  demonstration of cytoehrome oxidase with new amine reagents. J .  
Histoehem. Cytoehem. 8, 63--70 (1960). 

- -  Modifications of histoehemical techniques for the demonstration of cytoehrome oxidase. 
J.  Histochem. Cytochem. 9, 59--65 (1961). 

COWDRu E.V. ,  and W. P. COVELL: Quantitative cytologic studies on the renal tubules. 
II.  Mitoehondria-cytoplasmie ratio. Anat. Ree. 36, 349 (1927). 

DONIACH, I. : Diseases of endocrine organs. In l~ecent Adva~e. Path. 7, 197--270 (1960). 
FB, EIMAN, D. G., and I~. KAPLAN: Studies on the histoehemieal differentiation of enzymes 

hydrolyzing adenosine triphosphate. J.  Histochem. Cytochem. 8, 159--170 (1960). 
HAMPERL, H .  : Beitrage zur normalen und pathologischen Histologie mensehlieher Speichel- 

drfisen. Z. mikr.-anat. Forseh. 27, 1--55 (1931a). 
- - O n k o c y t e n  und Geschwiilste der Speieheldrfisen. Virehows Arch. path. Anat. 282, 

724-736  (193] b). 
- -  Uber das Vorkommen yon Onkocyten in verschiedenen Organen und ihren Geschwtilsten. 

Virchows Arch. path. Anat. 298, 327--375 (1936). 
NACHLAS, M. M., K. C. Tsou, E. D~ SOUZA, C. S. CHENG and A. M. SELIG~AN : Cytoehemical 

demonstration of sueeinie dehydrogenase by the use of a new p-Nitrophenyl substituted 
ditetrazole. J .  Histochem. Cytoehem. 5, 420--436 (1957). 

- - ,  D. G. WALK~ and A. M. S]~LIO~AN: A histochemieal method for the demonstration of 
diphosphopyridine nueleotide diaphorase. J.  biophys, bioehem. Cytol. 4, 29--38 (1958). 

PEARSE, A. G. E.: Histoehemistry. Theoretical and applied, 2nd edit. London: Churchill 
1960. 

- - ,  and D. G. SCARPELLI: Intramitochondrial localization of oxidative enzyme systems. 
Exp. Cell Res., Suppl. 7, 50--64 (1959). 

SCARPELLI, D. ~., R. HEss and A. G. E. PEAI~SE : The cytochemical localization of oxidative 
enzymes. I. Diphosphopyridine nucleotide diaphorase and triphosphopyridine nucleotide 
diaphorase. J.  biophys, bioehem. Cytol. 4, 747 (1958). 

TRE~BLAY, G., and A. G. E. P~ARS~: A cytoehemical study of oxidative enzymes in the 
parathyroid oxyphil cell and their functional significance. Brit. J. exp. Path. 40, 66--70 
(1959). 

- -  - -  Histochemistry of oxidative enzyme systems in the human thyroid, with special 
reference to Askanazy cells. J.  Path. Bact. 80, 353--358 (1960). 

TRIER, J.  S. : The fine structure of the parathyroid gland. J.  biophys, bioehem. Cytol. 4, 
13--22 (1958). 

WATZKA, M.: Die Onkocyten. In Handbueh der allgemeinen Pathologic, Bd. I I / l .  Berlin: 
Springer 1955. 

W~GELIN, C. : Die Schilddriise. Handbuch der speziellen pathologischen und histologisehen 
Anatomic und Histologie, Bd. VIII.  Berlin: Springer 1926. 

Dr. ]:~OBERT FISCHER 
Pathologisches Institut der Universit~t, Bonn a. Rh., Venusberg 


