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0nkoeyten und 0nkocytome* 
Von 

tI.  t h ~ E a ~  

Mit 18 Textabbfldungen 

(Eingegangen am 1. August 1961) 

Vor 30 J ah ren  habe ich [1] ffir gewisse Epithelzellen die Bezeichnung Onko- 
cyten (OK) vorgeschlagen u n d  sp~ter teils selbst [2, 3, 4], teils durch Mitarbeiter  
(Zrg~EL) zu einigcn mi t  dieser eJgentfimlichen Zellart  zusammenh~ngenden  
Fragen  Stellung genommen.  I n  den le tz ten zwei Jah rzehn ten  konn te  ich einige 
neue, die OK betreffende Befunde erheben und  aus dem Wel t schr i f t tum sammeln.  
Sic sollen den Inha l t  der folgenden Aus~fihrungen bilden. 

I. Allgemeiner Tefl 
1. Nomenklatur .  Ich bin  oft gefragt worden, wieso ich gerade diesen N a me n  

w~hlte, der zu soviel Mii~deutungen Anla~ geben konnte .  ])as kam so: 

Wie bekannt, hatten schon andere Untersucher sich mit dieser Zellart im Bereieh der Spei- 
cheldrfisen besehSftigt, darunter aueh mein verehrter Lehrer, JOSE~ SC~FFE~, der Direktor 
des Institutes fiir normale Histologie an der Universit~t Wien. Zu ihm ging ich denn auch, 
als ich mir racine Meinung fiber die in t~ede stehenden Zellen gebildet hatte und trug sic ihm 
vor mit der Bitte, mich in der Wahl eines besseren Namens zu beraten, als der seinerzeit yon 
ZI~XME~A~N vorgeschlagene: ,,Pyknocyten". Ich selbst war n~mlieh der Meinung, dab die 
Kernver~nderung keineswegs als Pyknose anzusehen sei und auch nicht regelm~Big auftrete. 
SC~AFFE~ fragte reich nun, was ich denn fiir die am meisten kennzeichnende Eigenschaft dieser 
Zellen hielte, worauf ieh erwiderte, es sei wohl die starke Voinmenzunahme des Zelleibes, 
die Schwellung. ,,Nun, dann wollen wir in einem Lexikon nachsehen, was ,Schwellen' auf 
griechisch hei]t", meinte SC~FFE~. So land er das Zeitwort 67uov(~at und bildete daraus das 
Wort ,,Onkocyt", das ich dann dankbarst iibernahm. SCOFFER, dem Normal-Histologen, 
lag die Geschwulstforschung so feme, daB er sicherlieh gar nicht daran dachte, dab der grie- 
chische Wortstamm ,,onko" inzwischen bereits in Worten, wie Onkologie, onkologisch usw. 
in der Tumorforschung ~ngewendet worden war. Es ist aber vielleicht doch angebracht, 
daran zu erinnern, dab bei dieser Anwendung desWortstammes ,,onko" dem altenBegriff der 
Anschwelinng bzw. ,, Geschwulst" eine neue Bedeutung, n~mlich die der Neubildung (Neoplasie) 
bzw. des ,,Gew~chses" untergeschoben wurde. Die alte Bedeutung des Wortes Tumor im 
Sinne yon Anschwelinng hat sich heute nur noch in einzelnen Wendungen erhalten, wie z. B. 
dann, wenn wir die vier Kardinalsymptome der Entzfindung als Calor, Dolor, Rubor und Tumor 
aufz~hlen oder yon Milztumor sprechen. 

N u n  ist die Bezeichnung , O n k o c y t "  bereits soweit in  Lehr- u n d  Handbi icher  
(BAuG~A~N, WATZKA) iibergegangen, dal~ sic t rotz  ~ller Einwiinde k a u m  mehr  
auszumerzen sein wfirde. An sich ist sic ju auch n icht  fa]sch, da sic j~ wirklich 
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auf ein wesent, liches Erkennungsmerkmal der Zellen hinweist. Gelegenheiten 
zu Verweehslungen und MiBdeutungen werden mit der Zeit in dem Mal]e seltener 
werden, je mehr man mit der Benennung die Vorstellung einer bestimmten Zell- 
besehaffenheit bzw. Zellart verbindet. 

Im Laufe der Zeit wurden andere Namen vorgesehlagen, wie z. B. oxyphil- 
granulierte Zellen (MEzA-C~IaV~Z), eine Bezeiehnung, die saehlieh durehaus ge- 
reehtfertigt erseheint, wenn aueh die Oxyphilie der K6rnehen weft gr6Beren 
Sehwankungen unterliegt als die Gr6Benzunahme der Zelle selbst (s. unten). 
Man k6nnte einwenden, dab die Bezeiehnung unhandlieh sei, dab sie sieh fiir 
zusammengesetzte Wortbildungen nieht eigne und dab sie ebenso zu Verweehs- 
lungen f/ihren k6nne, wie die Bezeiehnung Onkoeyt, denn oxyphil granulier~ 
sind sowohl die ser6sen Driisenzellen, Zellen in der I-Iypophyse und viele andere 
mehr: Wollte man z. B. die in der Adenohypophyse vorkommenden OK yon den 
ortsstgndigen sehon normalerweise oxyphil gek6rnten Zellen un~erseheiden, so 
k~me man bereits in Sehwierigkeiten und m/iBte zu umstgndliehen Umsehrei- 
bungen greifen. F~u hat yon einer granulgren En~artung gesproehen, legte 
also bei dieser Benennung mit Reeht weniger Gewieht auf die Eosinophilie als auf 
die kSrnige Besehaffenheit des Cytoplasmas. Der Versueh, die OK einfaeh als 
Eo-Zellen - -  abgektirzt aus eosinophilen Zellen - -  zu bezeiehnen (ScuE?cK), sei 
bloB als Kuriosum erw~hnt. 

Die Bezeiehnung Onkoeyt wird f/ir diese Zellen in den Speieheldr/isen allge- 
mein angewendet, ebenso wie fiir die OK in Organen, in denen sie seltener vor- 
kommen. In einigen anderen Organen, wie in der Sehilddr/ise und in den EpitheL 
k6rperehen sind offenkundige OK bereits seit langem bekannt und mit anderen 
Namen belegt: In der Sehilddriise handelt es sieh um die oxyphilen, yon ASKA- 
~AzSr zuerst beobaehteten Zellen, in den Epi~helk6rperehen um die oxyphilen 
Zellen von W~LSI~. 

2. Entstehung, Eigensehaften und Vorkommen der 0nkoeyten. OK entstehen 
aus versehiedenen Epithelzellen, wobei diese ihre jeweilige organspezifisehe Be- 
sonderheit verlieren zugunsten einer neuen Differenzierung. Diese Umformung 
der Zellen geht mit dem Auftreten yon feinsten K6rnehen im Cytoplasma einher, 
wobei sich ein gewisser Entwieklungsgang erkennen l'~Bt. Er  ist am 1/~ngsten be- 
kannt  yon den OK der Epithelk6rperehen, den oxyphilen Welshsehen Zellen, 
l~Bt sich aber aueh in gleieher Weise an den OK anderer Organe naehweisen: die 
den Zelleib ausfiillenden trod auftreibenden K6rnehen sind zun/~ehst sehwgeher 
mit Eosin fgrbbar als das Cytoplasma, in dem sie eingelagert sin& Dieses erh/~lt 
dadureh ein eigentfimlieh wabiges Aussehen. Sp/~ter werden dann die K6rnehen 
st/~rker eosinoptfil als das Cytoplasma und seheinen sehHeB]ieh aueh miteinander 
zu verschmelzen, wodureh das Cytoplasma dann ein fast homogenes Aussehen 
annehmen kann. E~DI~EI~ hat als erster helle und dunkle exyphi]e Zellen in den 
Epithelk6rperehen unterschieden, Rucan~ dann noeh ,,kolloide" oxyphile Zellen 
hinzugef/igt. Dabei ist zu betonen, dab diese zwei bzw. drei Formen der oxyphilen 
Zellen nieht beziehungslos nebeneinanderstehen, sondern viele Uberg/~nge unter- 
einander und mit normalen Zellen erkennen lassen. Das trifft auch f/it die OK 
anderer Organe zu. Freilieh iiberwiegen dann m~nehmal die hellen, die dunklen 
oder ,,kolloiden" OK, ja gelegentlieh ist die eine Form so gut wie aussehlieglieh 
vorhanden. Im allgemeinen ist die Oxyphilie der OK besonders dann deutlich, 

30* 
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wenn das Gewebe in  Alkohol  f ix ier t  wurde,  ein Ums tand ,  auf den sehon W~CELIN 
bei den OK der Sehilddrfise au fmerksam gemach t  ha t .  

Von wei teren fgrber ischen Eigensehaf ten  der  K6rnchen  is t  blol~ bekannt ,  dab  
sie sich sehwaeh mi t  Fe t t f a rbs to f f en  anfgrben und  bei  der  Einschlu•fgrbung nach 
FEYRTEX Metaehromasie  aufweisen, und  zwar  bei  Anwendung  yon  Thionin  eine 
rote,  bei  Kresy lv io l e t t  eine blaue (FEYICTE~). 

Die Einschlu[3/~rbung mit Thionin ist eine aul3erordentlich wertvolle histologische Methode, 
wenn sie yon einem geiibten Techniker ausgefiihrt und von einem erfahrenen Histologen 
beurteilt wird. Das Gewebe soll gut, abet nicht zu lunge in Formalin fixiert sein; vie] kommt 
durauf an, dab man ein gut metuchromasierendes Thionin anwendet und das Eintreten der 
Metachromasie entweder dutch Aufbewahren der Sehnitte in der W~rme unterstfitzt oder 
durch K~lte zurfiekh~lt usw. )As praktisehen Beweis, dab die F~rbung gelungen ist, sehe ich 
stets die deutliche Metachromasie der Markscheiden an. Unter diesen Umst~nden ist es be- 
greiflich, dab manche Untersucher, denen die ]~esonderheiten der Fgrbeteehnik nieht richtig 
bek~nnt waren, fiber negative Resultate bei der F~rbung der OK berichteten. 

Aus diesem fi irberischen Verha l ten  k a n n  m a n  auf die Anwesenhei t  yon  Lipo-  
pro te iden  schlie~en. His tochemiseh  s ind denn aueh Phosphol ip ide  in den O K  der  
Ep i the lkSrperehen  naehgewiesen worden  (C~ISTIV,, TREMB]~Au und  Pv, A~SE); 
dem en t sp r i ch t  auch die Anf i i rbbarke i t  des Cy top lasmas  mi t  Luxol fas tb lue  
(1%. FISChEr).  Diese Eigensehaf t  erscheint  uns besonders  wertvoll ,  weft sie es 
erm6glieht ,  ira Zweifelsfalle zu entscheiden,  ob O K  vorl iegen oder  nicht .  Erz ie l t  
m a n  doeh dabe i  mi t te l s  eines einfachen F~rbevorganges  dauerhaf te ,  gu t  durch-  
l eueh tbare  P r~pa ra t e  m i t  sehr deut l ichem F a r b k o n t r a s t .  Die Anf~rbbarke i t  der  
OK m i t  Luxo l  bzw. ihre Fi~higkeit, diesen Fa rbs to f f  bei  Differenzierung nach  
Uberf~rbung zurf ickzuhal ten,  k a n n  natf i r l ich n ieh t  als spezifische F a r b r e a k t i o n  
angesehen werden,  da  sieh noch eine Reihe anderer ,  ebenfal ls  PhosphorHpide 
en tha l t ende  Gewebsbes tandtef le  ebenso verhal ten .  Es  hande l t  sich also bloB u m  
eine gute  e lekt ive  Methode,  die wir nach  PEAaSE ( g i s t o c h e m i s t r y  1960) folgender- 
mal~en durehff ihren:  

1. Gefrier- oder entparaffinierte Paraffinschnitte werden fiber die Alkoholreihe und 
absoluten Alkohol auf 6--18 Std bei 56--600 in eine 0,1%ige LSsung von Luxol Fast Blue 
MBS (duPont-Company; in Deutschland zu beziehen dutch Chroma-Gesellschaft, Stutt- 
gart) gebracbt; 

2. in 70 % igem )Akohol kurz spfilen, bis keine groben Farbwolken mehr abgehen; 
3. in destilliertem Wasser kurz wasehen; 
4. 1/2--2 Std in 0,05 %igem wg~rigem Lithium-Carbonat differenzieren, bis die Zellkerne 

entfgrbt sind; 
5. in destilliertem Wasser waschen; 
6. Nuchf~rbung mit Kernechtrot oder 1% w~{~rigem Neutralrot. Bei der letzteren 

Nachf~rbung ist die )Akoholreihe schnell zu durehlau~en; man kann aueh die Sehnitte 
n~ch Waschen in Wasser mit Filtrierpapier abpressen und sofort in absoluten )Akohol 
bringen. 

In den OK eines teilweise pupi]l~r gebauten Schilddrfisenadenoms hube ich Hgmosiderin 
gefunden (s. Abb. 1), ~hnlich wie PA~Isen~TI u. Mitarb. in den ,,normalen" OK der Sehild- 
drfise bei einer H~mosiderose. 

I n  j f ingster  Zei t  wurden  aueh histochemische Untersuchungen an O K  durchge-  
ffihrt.  I-IAL]~u u. Mi tarb .  fanden in  den O K  der  Schilddrfise eine m~13ig s ta rke  
l%eaktion ffir an  P ro te in  gebundene  Sulfhydri le .  T~MBLAY und  PEA~S~ (1) sowie 
BALOGH und  CO~E~ hubert in den OK der  Ep i the lk6rpe rehen  und  deren Adenomen,  
T~nMBLAu und  P~A~sE (2) auch in  den  O K  der  Sehilddrtise reichliche oxyda t ive  
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Enzyme naehgewiesen. 1~. FISOtIER konnte diese Befunde bestg~igen und auger- 
dem zeigen, dab dieselbe enzymatisehe Ausstattung aueh Onkoeytomen der 
Sehilddrfise (sog. ttiirthle-Zelltumoren) sowie den OK der Speieheldriisen und den 
aus OK aufgebauten t typerplasien zukommt.  Die OK versehiedener Organe 
und ihrer Tumoren zeigen also aueh in histoehemiseher Beziehung eine auffallende 
~bereinst immung. Diese ferment-histologisehen Methoden verspreehen daher 
mehr Ms alle Fgrbemethoden der klassisehen tIistologie d n  wertvolles ttilfs- 
mittel  zur Erkennung 
yon OK zu werden. 

Diesem Reiehtum an 
Enzymen in den OK 
entsprieht ein ebensol- 
eher an Mitochondrien, 
wie er sehon BaJ~ER 
an den OK in den 
EpithelkSrperehen yon 
Makaken aufgefallen ist. 
T R I E R  - -  ebenso wie 
jiingst aueh LA~G~ - -  
hat  diese Angaben dann 

elektronenmikrosko- 
pisch bestgtigt und be- 
zeiehnet die oxyphilen 
Zellen (OK) der Epi~hel- 
kSrperchen geradezu als 
,,mit Mitoehondrien voll- 
gestopfte Sgeke". Aueh 
TREMBLAY und PEA~SE A b b .  1. Z m n  Tei l  m i g  H g m o s i d e r i n  b e l a d e n e  O n k o c y t e n  i n  e i n e m  

p ~ p i l l g r e n  S o h i l d d r i i s e n a d e n o m .  A F I P .  Ace .  No .  513221.  H . - E .  
(1) heben den l%eichtum Verge.. 540*~eh 
an Mitoehondrien an 
den OK der Schilddr/ise hervor, wobei sieh ebenso wie bei der Oxyphilie die 
l~berggnge yon einer verhgltnismgl3ig mitoehondrienarmen NormMzelle bis zu 
besonders mitoehondrienreichen OK finden lassen. 

Trotz des Reiehtums an Fermenten und ihren Trggern, den Mitochondrien, 
kann man kaum annehmen, dab die OK an den so versehiedenen spezifisehen 
Leistungen der Zellen teilnehmen, aus denen sie jeweils hervorgegangen sind. 
TREMBLAu und PEa~SE (1) meinen wohl mit  t{eeht, dab der I~eiehtum an Fer- 
menten keineswegs eine besondere funktionelle Aktivi tgt  bedeuten mfisse - - e r  
k6nnte im Gegenteil darauf zurfiekgehen, dag die Zellen grSgere tIilfsmittel braueh- 
ten, um eine Funktion fiberhaupt auszufiben. CIP~IaNI kommt  auf Grund seiner 
Untersuehungen geradezu zu dem SehluB, dab die OK Zellen mit  einem gul3erst 
trggen Stoffwechsel sein m/il3ten. Weleher Art  letzten Endes die Tgtigkeit der in 
den versehiedenen Organen auftretenden OK sein k5nnte, bleibt derzeit noeh 
unklar. Alle morphologischen Befunde deuten darauf hin, dag es eine allen OK 
gemeinsame und daher nieht ffir ein Organ spezifisehe Funktion sein m/igte, die 
mit  den Bedfirfnissen des alternden Organismus oder eines alternden Organs 
zusammenhgngt.  
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Der Zellkern ist gewShnlieh bei den hellen OK noeh rundlich oder oval, bei den 
dunklen kann er ,,pyknotisehe" Formen annehmen, d .h .  eine unregelmiigig 
zaekige Gestalt nnd besonders diehtes Chromatin aufweisen. Trotzdem sind abet 
diese Zellen vermehrungsfs wie der Nachweis von Mitosen in den OK der 
Epithelk6rperchen (MoncA?r E. F ischer )  und der Speieheldriisen [tIAMPE~L (1)] 
gezeigt hat. 

Dadureh, dab dieser Umwandlungsvorgang Epithelzellen ganz versehiedener 
Organe in gleieher Weise erfaBt, werden urspriinglich sehr differente Zellen ein- 
ander s (,,konvergente Di/jerenzierung"), kSnnen aber doeh noeh tIinweise auf 
ihre jeweilige Herkunft bewahren, wie Anordnnng usw. 

Abb. 2. Onkocy ten  k le iden e inen Gal lengang in einer  l ~ u s e l e b e r  tei lweise alls. H. -E. ,  Verg~ ~. 750la th  

Aus der Tatsache, dag die Zahl der OK mit dem Alter zunimmt und andererseits 
keine Anzeichen yon Zerfall oder Untergang zu finden sind, darf man wohl 
sehlieBen, dab einmal aufgetretene OK als solche bestehen bleiben und sich nicht 
in die ursprfinglichen Zellen zurfickverwandeln. Man kann im Gegenteil annehmen, 
dab OK imstande sind, sich durch Teilung zu vermehren, wobei die einmal ein- 
getretene Veranderung in ihrer Besonderheit bestehenbleibt, d. h. auf die Tochter- 
zellen weiter fibertragen wird. 

Auch bei Tieren wurden OK unter ahnlichen Bedingungen wie beim Menschen, 
also im Alter, in den Speicheldrfisen beobachtet, z. B. yon A~DREW bei M~iusen 
(s. Abb. 2) und t~atten, yon VER&TTI beim I-Iund. OK hat offenbar schon ROSCHm~ 
(1908) in den Speicheldrfisen des I-Iundes gesehen und abgebildet. Er beschreibt 
sie als ,,stellenweise auftretende Nester yon auff~llig hohen, stark eosinophilen, 
in einer Schicht auftretenden Ze]len". Auf den entsprechenden Abbildungen wird 
auch die typische Verschiebung der Zellkerne zur Lichtung deutlich. Allerdings 
hi~lt Roscms~ diese Zellen Itir intraepitheliale ser6se Driisen. OKUCttI hat bei 
Kaninchen, die auf verschiedenem Wege mit Staphylokokken infiziert waren und 
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l~tngere Zeit fiberlebten, OK in der Parotis beobachtet. OK treten in den Epithel- 
k6rperehen auch bei Tieren mit hohem Alter auf und stellen so ein geeignetes 
Objekt f~ir die Gewinnnng lebensfriseher OK fiir elektronenmikroskopische Unter- 
suehungen dar. So nehmen z. B. die oxyphilen Zellen der Parathyreoidea bei der 
Maus im Alter zu (BLv~EZCT~An) und sind hier praktisch erst naeh dem 2. Lebens- 
jahre zu finden. Beim Goldhamster k6nnen im Alter (W]sIs, M~u und CgAx~IP- 
x~R) sowie nach Stilboestrolbehandlung (FRAIcXS und CgEST~XMA~) Zellen in der 

Abb. 3. Nebenniere  eines m i t  StilboestroI behande l t en  Goldhamsters .  (Pr/ tparat  Dr. FRANKS, London. )  
Zum TeiI kolloide Onkoeyten.  H. -E.  Vergr.  190fach 

Zona fasciculata der Nebenniere auftreten, die ich als dunkle bzw. ,,kolloide" OK 
anspreehen m6ehte (s. Abb. 3). I~RAI~KS und CHESTERMAI~ spreehen aueh yon 
,,gesehwollenen" Zellen. 

Wie soll man nun diese Umwandlung versehiedener 0rganzellen zu OK yore 
Standpunkt der allgemeinen Pathologie aus bezeiehnen ? Mit den Degenerationen 
hat der Vorgang das eine gemeinsam, da6 die Funktion der Zelle herabgesetzt ist, 
allerdings nur soweit, wie wir sie nach ihren morphologisehen, an der Ausgangs- 
zelle feststellbaren Kennzeichen beurteilen kSnnen. Es w/~re aber durehaus m6g- 
lieh, dab die OK eine andere, neue Funktion fibernehmen. Damit wiirden sie dann 
eher als Ergebnis einer direkten Metaplasie anzusehen sein, die ja den Verlust 
einer gegebenen I)ifferenzierung und Entwieklung einer anderen, neuen, bedeutet. 
In diesem Sinne habe ich aueh von Umdifferenzierung oder Altersdifferenzierung 
gesproehen--  man kSnnte ~ueh onkocyt~re Umwandlung sagen. Vom Standpunkt 
der Vererbungslehre wfirde die Ver~nderung, da sie ja auf die Tochterzellen 
weitergegeben wird und keine Anzeiehen ffir eine ]%fickkehr der Ze]len zum alten 
Zustand vorliegen, zumindest als Dauermodi/ikation, wenn nieht als Mutation, 
anzusehen sein. 
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3. 0nkocyten in Tumoren. Einmal ist es m6glieh, dag sieh die onkoeyt~re 
Metaplasie in Tumoren yon solchen 0rganen abspielt, deren Epithelzellen schon 
,,normMerweise" die F/ihigkeit zu dieser Umdifferenzierung besitzen. Man sieht 
dann an einzelnen Stellen sowohl in gutartigen, wie bSsartigen Tumoren einzelne 
OK auftreten (s. Abb. 4a). Da die t{auptmasse eines derartigen Tumors aber 
doch eine andere, fiir das betreffende Organ kennzeichnende Differenzierung auf- 
weist, wfirde man hier blo6 yon onkocyt/~rer Umwandlung (Metaplasie) oder 
onkocyt~rer Umdifferenzierung yon einzelnen Gesehwulstzellen zu sprechen 
haben. Die Fghigkeit, sich in OK umzuwandeln, stellte gewissermagen anch nnr 
eine jener Potenzen der Epithelzellen dar, die sich gegebenenfalls in Tumoren 
verwirkliehen, wie zahlreiehe andere aueh. 

b 

A b b .  4 a - - c .  S c h e m a t i s c h e  D a r s t e l l u n g  des  A u f t r e t e n s  y o n  O n k o c y t e n  i n  T u m o r e n :  a E i n z e l n e  T u m o r -  
ze l l en  ( o ) s i n d  zu  O n k o c y t e n  ( � 9  m n g e w a n d e l t  (s. a u c h  A b b .  9) ; b d ie  i n  e i n e m  T u m o r  a u f g e t r e t e n e n  
O n k o c y t e n  h a b e n  s i ch  u n t e r  B e i b e h a l t n n g  i h r e r  B e s o n d e r h e i t e n  zu  e i n e m  k l e i n e n  t I e r d  i m  T u m o r  
v e r m e h r t  (s. a u c h  A b b .  6);  o d e r  T u m o r  b e s t e h t  z u r  G~nze  a u s  O n k o c y t e n  (s. A b b .  10) u n d  i s t  y o n  , ,nor-  
m a l e n "  O n k o c y t e n  (11) a u s g e g a n g e n ,  d ie  i h r e r s e i t s  w i e d e r  a u s  n o r m a l e n  Zel len  (El) e n t s t a n d e n  s i n d  

Es ware denkbar, dab diese Umwandlung gelegentlich einmal auch einen ganzen Tumor 
ergreift: wit wi~ren dann nieht imstande, ihn yon jenen Tumoren zu unterscheiden, die dureh 
eine Wucherung der OK selbst entstanden sind, es sei denn, man wiese die Zellteilungsfiguren 
in den OK selbst naeh. 

Da wit zu OK umgewandelten Zellen die F/~higkeit zur Vermehrung durch 
Teilung zuerkennen, ist es durchaus einleuehtend, dab die in einem undifferenzier- 
ten odor anders differenzierten Tumor entstandenen OK nun selbstAndig weiter- 
wuehern und so einen sich parallel mit  dem fibrigen Tumor vergr6gernden Herd 
aufbauen k6nnen (s. Abb. 4b). 

Bei manehen onkoeyt/iren Wueherungen handelt as sieh abet ganz offenbar 
nicht urn Umwandlung zun~chst anders differenzierter Tumorzellen, sondern yon 
Anfang an um eine gesehwulstm/~gige, yon den OK des betreffenden Organs 
ausgehende Neubildung (Abb. 4 e). Nur auf solche Tumoren k6nnte man dann die 
yon JArFs eingefiihrte Bezeiehnung , ,Onkocytom" anwenden. Gegeniiber der 
yon STUMP vorgesehlagenen Bezeiehnung ,,onkoeyt/~res Adenom" (bzw. Car- 
einom) hat sie den Vorteil der Kfirze und dal3 sie bereits gebraueht wird. Da 
derartige Tumoren aber in versehiedenen Organen bereits unter anderen Namen 
bekannt  sind, w/~re sie eher als Bezeichnung fiir eine gauze Tumorgat tung zu 
verwenden als blog fiir den aus OK aufgebanten Tumor eines einzelnen Organs wie 
etwa der Speieheldriisen. Das gutartige Onkocytom der Speieheldriisen w/~re darm 
das oxyphile Adenom, das gutartige Onkoeytom der Schilddrtise w~re das grog- 
zellige Adenom dieses Organs usw. B6sartige Onkoeytome sind selten, kommen 
aber vor, wie z. B.'~das grogzellige Careinom der Schilddriise. 

An allen diesen Tumoren ist zu beobaehten, dab die Tumorzellen, die sich 
ja auch sonst eine gewisse Freiheit in der Naehahmung normaler Differenzierungen 
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gestatten, nicht immer das typische Vollbild der onkocytgren Umwandlung 
reproduzieren. Das eine Mal sind die K6rnchen weniger dicht, weniger oxyphil, 
die Zellen nich~ alle gleich grog usw. Das trifft besonders ftir die malignen Onko- 
cytome zu, w~hrend die gutartigen eine vollkommenere Ausbildung des onko- 
cytgren Charakters zeigen. Als weitere gemeinsame Eigenschaft der Tumor- 
onkocyten ist ihre Neigung hervorzuheben, sich bei nicht ganz tadelloser Fixierung 
entlang der Zellgrenzen voneinander zu trennen (s. Abb. 7, 12, 14). 

Gegen den Namen Onkocytom, ja gegen die Deutung yon Tumoren als yon 
OK aufgebaut, ist mehrfach (WILLIS, LENNOX) eingewendet worden, da~ sie wert- 
los sei, Verwirrung stifte und uns in der Erkcnntnis der so bezeichneten Tumoren 
nicht weiterbringe. Ich vermag dieser Krit ik nicht ganz zu folgen. Mit immer 
mehr verfeinerten Methoden werden die Geschwfilste dauernd welter in Typen 
aufgegliedert. Der umgekehrte Weg sollte aber dariiber doch nicht ganz ver- 
gessen werden, namlich einzelne Tumortypen zusammenzufassen - -  im Falle der 
OK also Zellen und Wucherungen verschiedener Organe, die einen gewissen gemein- 
samen Aspekt darbieten, sei es nun in biologischer oder morphologischer Hinsicht. 
Ist es doch dadurch mSglich, Erkenntnisse, die an einer Stelle gewonnen wurden, 
auf andere Regionen und Vergnderungen zu iibertragen. Ganz abgesehen davon 
erlaubt es das Phi~nomen der onkocytaren Umwandlung, gewisse ganz ungewShn- 
liche Einsichten in das Zelleben, die Wandelbarkeit der Zelle und ihre Be- 
sti~ndigkeit im Wandel zu gewinnen. 

II. Spezieller Teil 
1. Mundspeicheldriisen. Mehrfache Untersuchungen, z .B.  yon TO~ELLI und 

CIPRIANI, haben die Zunahme der OK bei alternden Menschen [I{AMPERL (1)] 
bests 

In den Speiche]drfisen kommen OK vor allem bei zwei Tumorarten vor: in 
Adenolymphomen und Adenomen. 

Was zun/~chst die Adenolymphome betrifft, so f/~llt die ~hnlichkeit ihrer hoch- 
cylindrischen Epithelzellen, welche meistens die spaltfSrmigen Hohlri~ume aus- 
kleiden, mit den OK in den Ausffihrungsg~ngen der Speicheldrfisen sofort auf 
[HA~PEI~L (2); s. auch die jiingsten Abbildungen yon I~AWSON und HORN]. 
Welters besitzen die Zellen jenes feinkSrnige eosinophile Cytoplasma, das bei 
Einschlul~fi~rbung mit Thionin metachromasiert. In der Tat  wird yon den aller- 
meisten Untersuchern die J~hnlichkeit, ja geradezu die Identit~t der Epithel- 
zellen der Adenolymphome mit den OK der Speicheldriise besti~tigt (VOSTEnI% 
THOMrSON und BRYANT, De SANTIS, ROSSI, ]~ONA und VARGHA, 1:~AWSON und 
HORN; GEILEt~). Nur N~SCIMBENE und RossI sind der Ansicht, dab die Epithel- 
zellen der Adenolymphome nichts mit OK zu tun hi~tten. Ihre Beweisfiihrung 
stiitzt sich weniger auf das tats/ichliche Aussehen der Zellen, als auf mehr statisti- 
sche l~berlegungen: Adenolymphome kommen schon bei Kindern vor, OK da- 
gegen nicht; Adeno]ymphome sind selten, OK h~ufig; Adeno]ymphome 
kommen fast nut  in der Parotis vor, OK auch in anderen Speicheldrfisen und 
vielen anderen Organen, ja auch in branchiogenen Cysten. Demgegeniiber sei 
nur auf die Tatsache verwiesen, daI3 ganz i~hnliche, fiir uns nicht weiter er- 
kl~rbare Sachverhalte ftir viele Zelldifferenzierungen in den Mundspeichel- 
drtisen und ihren Tumoren bestehen, so daI3 die Schlul3folgerungen NASClM- 
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BS~S und RossIs  in Anbetracht der weitgehenden morphologisehen Ent-  
spreehung der in Frage kommenden Zellen kaum fiberzeugend sind. Es ist 
nun keineswegs so, dab immer sgmtliche Epithelzellen der Adenolymphome jene 
onkocyti~re Besehaffenheit zeigen. Man kann aueh andere Differenzierungen 
naehweisen (s. z. B. RONA und VA~GHA), die freilich nicht so hgufig und in den 
einzelnen Tumoren so fiberwiegend sind wie die OK. Sehon aus diesem Grunde 
empfiehlt es sieh nieht [AcxE~AN (1) ], die Bezeichnung Onkoeytom fiir die Adeno- 
lymphome anzuwenden wie es JASFk vorschlug - -  ganz abgesehen davon, dab 
dabei der bedeutende und sehr kennzeichnende lymphoretieulgre Anteil dieser 
Tumoren in der Namensgebung unber/icksichtigt bliebe. 

In Adenolymphomen sind zwischen den einzelnen onkocytgren Zellen gelegentlich 
zwischenzellige Sekretkanglchen beschrieben worden (z. B. GEILER). Ieh habe reich von 
deren Vorkommen nie ganz iiberzeugen k6nnen: da die OK in Tumoren sich gerne voneinander 
15sen (s. oben), entstehen leicht schmale Spaltrgume, die unter Umstgnden sehwer yon zwi- 
schenzelligen Sekretkanglehen zu unterscheiden sind. 

Gelegentlich wurde aus dem Vorkommen yon OK in Adenolymphomen auf 
ihren branehiogenen Ursprung gesehlossen (s. z .B.  NASCIMBENE und l~ossI; 
SE~VlDA und CO~B~TTA; TONELLI). Ihr  Vorhandensein in solchen Tumoren kann 
man aber weder als Beweis ffir ihre branehiogene Abstammung, noch als Beweis 
des Gegenteils bzw. eine Abstammung aus Speicheldrfisen ansehen. Da in bran- 
chiogenen Cysten neben Platten- und Flimmerepithe] auch gemischte Speiehel- 
drfisen vorkommen, in denen ebenso wie in den an normalen Orten angelegten 
Speicheldrfisen zu gegebener Zeit OK auftreten k6nnen, m6gen Adenolymphome 
yon hier ausgehen und in diesem Sinne ,,branchiogen" sein. Gegen einen solchen 
Zusammenhang der Adenolymphome mit  branchiogenen Fehlbildungen spricht 
aber die Tatsache, dab Adenolymphome - -  wenn aueh viel seltener - -  auBerhalb 
der Parotis gefunden werden, wie im ~Iypopharynx (HEVENO~ und CLA~x), ira 
falsehen St immband (HEINZ), Submaxi]laris (VosTEEN), Unterlippe (VE~oNEsI 
und CORB]~TTA), Kieferh6hle (STRuTH~RS, WILLIAI~S und PARKHILL), Thyreoidea 
(M~LzI und PAGLIA~O), j~, bei einem Fuehs aueh in der Temporalgegend (LLAM- 
BES und G~acIA MENDEZ). Unbedingte Anhi~nger eines branehiogenen Ursprungs 
werden freilieh in allen diesen Gegenden die M6glichkeit yon embryonalen Spalten 
und deren Resten annehmen k6nnen - -  es ist aber viel einleuehtender als das 
gemeinsame Merkmal aller dieser 0rtliehkeiten, die Anwesenheit yon Speichel- 
drfisen anzusehen, aus denen sich in verschiedener H~ufigkeit die Adenolymphome 
entwiekeln. ,Koordiniertes Waehstum yon lymphatisehen und adenomartigen 
onkoeyt/~ren Wucherungen . . .  (ist offenbar) . . .  in allen Organen m6glieh . . . ,  
wo zu OK-Bildung geeignetes Epithel mit  lymphatisehem Gewebe zusammen- 
t r i f f t"  (VosT]~S.~). 

SehlieBlich sei noeh erw/~hnt, dab Rv~B~I~ und ]~I~AI~J[~ALL uuch ein krebsig entartetes 
Adenolymphom gesehe)~ h~ben wollen. 

Denken wir uns das lymphoretieul~re Stroma des Adenolymphoms weg, so 
bleibt ein zum Tell eystisehes, zum Teil trabeeul~res Adenom fibrig, wie es etwa 
SKo~s~, V ~ o s  und S~AF~g in einer Speicheldriise und MACKENZIE und 
PAT~n~CV, in einer Tr/~nendriise beschrieben haben. Solehe Fi~lle f/ihren hinfiber 
zu den vorwiegend aus soliden Strs aufgebauten Adenomen der Speichel- 
drfisen. I t ier hat sich die Bezeiehnung , ,Onkocytom" bis zu einem gewissen Grade 
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eingeb/irgert. Gleichen doch die Zellen msncher Adenome wirklich weitgehend 
den OK, und zwsr denen, die sich in den Speicheldrfisenl/~ppchen entwickeln. 

Meistens hsndelt  es sich wohl um gutsrt ige Tumoren der Parotis. Das Vor- 
kommen ani~erhalb der Psrotis stellt eine Ausnshme dar. Auf Einzelheiten dieser 
Tumorform wird in einer besonderen Mitteilung eingegsngen [HAMPE~L (6)]. 

Es w~re mSglich, da~ die yon CA~IP~ELL in manchen Adamantinomen beobachteten granu- 
l~ren Zellen, die an ein Myoblastenmyom denken lassen, in Wirklichkeit OK gewesen sind. 
Das yon S~AF~ und SPIV~Y beschriebene besondere Ameloblastom ist sicherlich ein Onko- 
cytom, wie reich die Durchsicht der mir freundlichst iiberlassenen Schni~te gelehrt hut. 

Ffir diese Tumoren der Speicheldrtisen sind h~upts~chlich zwei Bezeichnungen 
/iblich: einerseits werden sie sls Onkocytome sehleehtweg bezeichnet, wobei 
ACXE~MA~r mit  Recht dsrauf dringt, dsl~ msn nur diese Tumorform, nicht such 
die Adenolymphome, mit  diesem Nsmen belegt. (HA~IS hst  mit  seinem Vor- 
sehlag, s t s t t  yon Onkosytom yon Pyknoeytom zu spreehen - -  da js  die 
OK den Pyknocyten Z I M ~ A N ~ s  entspr~ehen - -  keinen Anklsng gefunden.) 
Andere Verfssser legen mehr Wert  auf die eigentfimliehe KSrnung des Cytoplssmas 
und sprechen yon seidophil grsnulierten Zellen-Adenomen (BvxTo~ u. Mitsrb.) 
oder oxyphil grsnuliertem Zelladenom (M~zA CgAwz). Gegen die letztere Be- 
zeiehnung ist sachlieh nichts einzuwenden, js sie w~re sogsr der Bezeichnung 
, ,Onkocytom" vorzuziehen, ds nieht blol~ in den Speieheldrfisen, sondern such in 
anderen Orgsnen arts OK aufgebaute Tumoren vorkommen, die mit  gleichem 
Reeht sls Onkocytome bezeiehnet werden kSnnten - -  das oxyphil granulierte 
Adenom der Speicheldr/isen stellt ia blo13 dss benigne Onkocytom dieser besom 
deren Lokalisation dsr. 

BAttER und B A v ~  erw/~hnen leider nnr ganz kurz ein m~lignes Onkocytom 
der Parotis. BVXTOSr u. Mi~arb. wollen unter 227 prim/tren Parotistumoren drei 
F/~lle yon gut~rtigen nnd neun yon bSssrtigen Onkoeytomen gefunden hsben. 
~)ber msligne Onkoeytome der Nasenschleimhaut s. ItA~UP~Z~L (6). 

Aneh in snderen gutartigen Tumoren der Speicheldr~isen, wie z. B. in Miseh- 
tnmoren, treten gelegentlieh OK einzeln oder in Gruppen ~uf [HA~ps~n (3), G ~ s s -  
SE~G und HA~EY]. Hier handelt es sieh entweder urn onkocytare Umwsndlung 
einer Zellgruppe oder um selbst/~ndige Wucherung einer solchen einmsl auf- 
getretenen Zellgrnppe entspreehend Abb. 4 a und b. 

2. Speiehel- und Schleimdriisen au~erhalb der Mundhiihle. In  den Schleim- 
drfisen des Respirationstra/ctes kommen OK unter denselben Bedingungen, also 
haupts~ehlieh im Alter (MOLnlCA und gossI )  vor, wie in den Mundspeieheldrfisen. 
So hat  sie z. B. No~n l~I  in der Nasenschleimhsut yon fiber 70 Jshre  alten Men- 
sehen nie vermiBt. Bemerkenswert ist ihr geh/~uftes Auftreten bei atrophisehen 
Vorg/~ngen (Sc~oon~A~s) und in der weiteren Umgebnng yon Entzfindungs- 
herden (MosnlCA und l~ossI), doff, wo such degenerstiv strophisehe Prozesse 
vorliegen. I m  Larynx wurden yon Onkoeyten susgekleidete eosinophil-gekSrnt- 
zellige (onkocytitre) Cysten besehrieben (PIXKn~TOX und B~c~c). 

Aueh ira Pan/creas kommen Onkoeyten vor [ H A ~ e ~ L  (3)]: BC~K~ hat eine 
Reihe yon [Jberg/ingen beschrieben, die yon zentro-aeingren Zellen mit  besonders 
hellem, ungranuliertem, aber reiehlichem Cytoplssms fiber grsnulierte und vacnoli- 
sierte Formen bis zu riehtigen OK ffihrt. Aueh 5rtliehe Wueherungen solcher 
Zellen kommen vor. 
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Von gutartigen Tumoren ist ein onkoeyt~res Cystadenom des Larynx bekannt 
(SoN und PEIMER) sowie die frtiher schon erw/~hnten Adenolymphome im falschen 
Stimmband (ttEx~z) und im I typopharynx (I-IEVEZXrOt~ und C L A R K )  und ein 
Onkoeytom des Pankreas [I-IAMPERL (3) bzw. PRIESEL]. Aul3erdem wurde be- 
sehrieben ein Onkoeytom (oxyphiles Zellen-Adenom) der Carunkel eines Augen- 
lides (NoGuc~z und LoosER) (s. Abb. 5). Nach Abbfldung und Beschreibung 
erscheint es mir fraglich, ob auch eine angeblich OK-haltige Hyperplasie des 

Abb.  5. Adenoma tSs -hype rp l a s t i s che ,  aus  O n k o c y t e n  a u f g e b a u t e  W u c h e r u n g  in  e iner  C a r u n e u l a  
lacr imal is .  (Pri~parat  won NoQTJe~I n n d  LONSER W!ViI-I 57 - -5450 . )  I=L-E. Vergr .  37iach  

Tr/~nensaekes (O~MoS nnd CSILLAG) hierher zu rechnen ist. Die Abbildungen 
wiirden eher an einen mueoepidermoiden Tumor denken lassen. 

In Carcinoiden der Bronehialsehleimhaut (bronchiales Adenom vom Carcinoid- 
typus) habe ieh selbst seinerzeit OK beschrieben [HA3IPEt~L (4)], die gegeniiber 
den Carcinoiden des Magen-Darmtraktes gewissermaBen eine neue weitere Dif- 
ferenzierungsm6glichkeit im Rahmen dieser Tumoren darstellen (s. dazu das 
Schema yon JAEGt~t~). Seither sind OK in Bronehialcarcinoiden mehrfaeh ge- 
sehen und abgebildet worden, z. B. yon IWEMA und LIEBOW. Dieser spricht ge- 
radezu yon einer onkocytisehen Variante der Bronehuscarcinoide und finder 
auch ~berg/~nge yon mehr undifferenzierten Zellen zu OK-/~hnliehen, wie sie oben 
bei den Speicheldriisentumoren erw~hnt wurden. Als Zeichen einer besonderen 
BSsartigkeit (GooD~Ea u. Mitarb.) darf man sie wohl nicht ansehen. Das Auf- 
treten yon OK, die ja im Bereieh dieser 0rtlichkeit nur in den Anhangsdrfisen 
der Schleimhaut zu finden sind, kSnnte in gewissem Mal~e dafiir sprechen, dab 
solche Driisen den Ausgangspunkt der Carcinoide darstellten. In diesem Sinne 
muB man wohl aueh die Ansicht STouTs auslegen, dab die Bronchialadenome bzw. 
Carcinoide yon den OK abstammen. 
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3. Schilddriise. Im  Jahre 1898 hat  M. ASKANAZY als erster in der menschlichen 
Basedow-Schilddrtise stark eosinophile Zellen beschrieben; 1930 verglieh J .  
EWI~G solche eosinophilen Zellen in Adenomen mit  einer in der Hunde-Sehilddrtise 
vorkommenden Zellart, die zuerst yon BABEI~ entdeekt, dann aueh yon HORTI~LE 
beschrieben und sehlie61ich yon NO2~IDEZ genauer untersucht wurde. Diese Zellen 
stellen, wie wir heute wissen, eine Besonderheit der Hunde-Schilddrfise dar; 
bei keinem anderen Si~ugetier sind bisher gleiche oder auch nut  ~hnlich sieh ver- 
haltende Zellen gefunden worden. Da EWlI~G aber offenbar nnr die Arbeit 
Hi~T~tLEs kannte, identifizierte er die Zellen gewisser menschlicher Schilddrfisen- 
adenome mit  den vonHO~TgLE beschriebenen Zellen. So wurde der Name Hiirthle- 
Zellen und ttfirthle-Zelladenom geboren. Er  ist in mehrfacher Weise unriehtig 
[HA~PaSRL (4)], was aueh WILLIS betont hat :  1. Die Zellen der Hunde-Schilddriise, 
die EwINr als Vergleichsobjekt heranzog, mfiBten riehtigerweise Baber-Zellen 
genannt werden; 2. die in der mensehliehen Schilddrtise in Betracht kommenden 
Zellen haben mit  diesen Baber-(Hfirthle-)Zellen aber niehts zu tun und mfil3ten 
als Askanazy-Zellen bezeichnet werden, wenn man sie sehon naeh einem Forscher 
benennen will. 

Auch in den USA, we die Bezeiehnung Hfirthle-Zellen und Htirthle-Zelltumor 
allgemein iibernommen wurde, hat  man sich diesen Argumenten nicht verschlieBen 
k6nnen, empfiehlt abet t rotzdem bei dieser Bezeiehnung zu bleiben, da sie nun 
einmal so eingebfirgert sei (FI~IEnMA~, CI~ESKI u. Mitarb.). Das mag hinsichtlieh 
der USA durchaus zutreffen, es ist aber kein Grund einzusehen, warnm Europiier 
eine Bezeiehnung, die sie als irrtfimlieh ansehen mfissen, blol3 deshalb fiber- 
nehmen sollen, weil sie yon den USA kommt  nnd deft  ,eingebfirgert" ist. Es 
mute t  danach etwas eigentfmlieh an, wenn amerikanische Autoren, die die Be- 
zeiehnung Hfirthle-Zellen benutzen, alle fibrigen Bezeichnungen dieser Zellen 
mit  anderen Eigennamen, wie Askanazy und Baber - -  ja aueh als OK - -  als ver- 
wirrend ablehnen. Das heil3t wohl den Spie6 umkehren: zunhehst kam die Ver- 
wirrung durch die Einffihrung des Namens Hfirthle-Zellen dutch EwI~r162 und seine 
Nachfolger; wenn man dann versucht, Klarheit  zu sehaffen, so wird dies wohl nicht 
ganz mit  Reeht als verwirrungsstiftend abgelehnt. Ich werde also im folgenden 
diese Zellen ebenso wie der Englander LEnnox  als Askanazy-ZeHen bezeichnen. 

Die Askanazy-Zellen stellen offenbar die OK der Schilddrfise dar, wie ein 
Vergleich mit  den OK der Speicheldrfisen sofort zeigt. Die Zellen sind volumin6ser 
als die gewShnliehen Schilddriisenepithelien, ihr Cytoplasma ist gleichms 
oxyphil gek6rnt und l~13t hinsichtlich der GrSl3e der K6rnchen und ihrer Oxyphilie 
die gleiehen Schattierungen erkennen wie in den Speieheldriisen. Die Kerne sind 
im allgemeinen sehr dieht und yon auffallend verschiedener Gr61~e. Die Anordnung 
der Zellen in gesehlossenen Alveolen spiegelt noeh ihren Ursprung yon Sehild- 
drfisenepithel wider, stellt also die organbedingte Besonderheit dieser OK dar. 
L ~ o x  hat  in sehr eindrueksvoller Weise die Zunahme dieser Zellen im Alter 
gezeigt (s. aueh G~avI) und schlieltt mit  Recht:  ,,there is nothing positively 
against calling Askanazy-eells thyreoid onkocytes". CI~ILOS, der sich Ln~cI~ox 
ansehlief~t, spricht geradezu yon einer (onkoeyt~ren) Metaplasie der Schilddrfisen- 
epithelien. 

Eine Besonderheit dieser OK der Schilddrfise besteht darin, dab sie nicht bloB 
im Alter hi~ufiger werden, sondern auch bei Zustiinden auftreten, die man als 
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Zeichen einer Ersch6pfung auffafit (FI~IEDMAN, GEttTEIS). Hier ist in erster Linie 
die ,,ausgebrannte" Basedow-Schilddrfise und die I tashimoto-Struma zu nennen. 
C u ~ A ~  u. Mitarb. finden OK geh/~uft nach Behandlung yon Basedow-Strumen 
mit  Jod  lal ; besonders zahIreich sind die Angaben fiber Vokommen yon OK in dcr 
Hashimoto-Struma (z. B. HAZAI~D, LINDSAu U. Mitarb., WOOLNE~ u. Mitarb.), 
wobei sogar die VergrSBerung der Schilddrfise auf die VergrSBerung der Einzel- 
zellen zurfickgeffihrt wird (CtlESKY U. Mitarb.). SPJUT u. Mitarb. wollen die 
Basedow- und I tashimoto-Struma dadurch voneinander unterscheiden, dab bei 
der ersteren die OK herdfSrmig, bei der letzteren diffus auftreten. Eine Vermeh- 
rung der OK ist besehrieben bei MyxSdem (DouGLASS und JACOBSO~) und Addi- 
sonscher Krankhei t  (SLoPv.~). Nach den Ergebnissen yon Gou])IE u. Mitarb. 
h/~ngen die Askanazy-Zellen offenbar nicbt mit  der Komplementbindungsreaktion 
auf thyreotrope AutoantikSrper zusammen. Schliel31ich sind auch bei Tieren, bei 
denen normalerweise keine Askanazy-Zellen auftreten, naeh starker funktioneller 
Stimu]ierung der Schilddrfise durch Verwendung yon Thio-Harnstoff und Thio- 
uracil Zellen gesehen worden, die eine gewisse ]{hnlichkeit mi t  OK aufweisen 
(DALTO~ U. Mitarb., WOLL~AN). Ich m6chte sie aber doch nicht ohne weiteres 
mit  den OK des Menschen gleichsetzen, da sic andere f/~rberische Eigenschaften, 
wie z. B. eine starke positive PAS-l~eaktion (WoLL~AN) aufweisen. 

Alle diese Beobachtungen deuten darauf hin, dab die OK der Schilddrfise, 
die unter krankhaften Bedingungen vermehrt  auftreten, durch eine Art ErschSp- 
lung der Drfise nach ,,Sistieren des formierenden geizes" (GE~TEIS) entstanden 
sind, also ,,ausgebrannte Zellen nach einer Stimulierung" (F~Iva)MA~) darste]len. 
J~hnlieh /tuBern sich auch so gut wie alle anderen Verfasser (COLLINS, CHILDS~ 
DICKSON und HALL, LEnnOX). Es ist nicht nStig, darauf hinzuweisen, wie sehr 
diese Auffassung zu der allgemeinen Konzeption der OK als Alters- oder Er- 
schSpfungsdifferenzierung pafit: es w~rde sich eben in der Schilddr/ise um ein 
lokales vorzeitiges Altern einze]ner Zellen handeln. 

Die hierher gehSrigen gutartigen Tumoren wurden zuerst von LANGItANS als 
,,grofizellige" und ,,kleinalveol/~re" Strumen bzw. Adenome abgegrenzt. Er neigte 
zu der Deutung von GETZOWA, die eine Herkunft  aus den postbranchialen Zell- 
resten annahm und dementspreehend yon Struma postbranehialis sprach. WEoE- 
u ~  sah dann keine Notwendigkeit mehr, diese Tumoren auf den postbranchialen 
KSrper zurfickzuffihren, well or die gleichen oxyphilen Zellen in der Sehilddrfise 
gefunden hatte. EwINo wollte diese Adenome auf die - -  angeblich - -  yon 
Ht~T~LE beschriebenen Zellen zurfickffihren (s. oben). EISENBEI~G und W ~ L ~ -  
STEI~ dachten an eine Herkunft  yon den EpithelkSrperchen, eine Ansieht, die noch 
1951 yon S~Aw und 1953 yon SINCLAI~ und LA~SEN vertreten wird, obwohl sie 
bereits 1953 yon CLUTE und W A ~ E ~  abgelehnt wurde. Tats~chlich besitzen 
ja die Tumorzellen eine groge Ahnliehkeit mi t  den acidophilen Zellen der Epithel- 
kSrperehen (CLuTE und WA~E~) ,  was durchaus begreiflich ist, da es sieh in 
beiden Fg]len um Onkocyten handelt. Je tz t  ist aber doch WECELI~S Meinung 
allgemeh~ angenommen, dab es sieh bei diesen Tumoren um richtige Schilddrfisen- 
geschwfilste handelt. 

Ms das wesentliche Kennzeichen dieser Tumorar t  hat  sich bloB der Aufbau aus 
grofien (geschwollenen) Zellen erwiesen, da durchaus nicht jedes dieser Adenome 
kleinalveolKr zu sein braucht. Man finder n/imlieh diese GroBzelligkeit auch 
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in grogfol l ikulgren,  papill/~ren, ja  sogar  t rabekul~ren  Adenomen  (W~G~LIN, 
CgESXY u. Mitarb .  und  Ho~N); bei  den le tz teren  en t s t eh t  dann  ta ts~ehl ieh  eine 
grebe  Ahnl iehkei t  m i t  den oxyphi len  Adenomen  der  Epi the lk6rperehen ,  so dab  
ihre Verweehslung wohl  verst / indl ieh ist.  Man k6nn te  das grol3zellige Adenom 
aueh ohne weiteres als oxyphi les  Adenom bezeiehnen,  wie es z .B.  IIuLL vorsehlug.  
Allerdings is t  die Oxyphi l ie  n ieh t  in allen dera r t igen  Tumoren  so regelmgl3ig zu 
l inden,  wie die Grol3zelligkeit, die eben das ~ e r k m a l  der  Onkoeyten  dars te l l t .  

Diese grol3zelligen Adenome haben in USA als I-Iiirthle-ZeU-Adenome deshalb eine besondere 
Aktualit/i~ erlangt, weft man sie eine Zeitlang als b6sartig ansah und sic als Careinome zum Teil 
mi~ geringerem Malignitgtsgrad auffaBte. So teilen z. B. F~AZELL und DeiFY 40 Fglle yon 
IIiirthle-Zell-Oareinomen mit, betonen abet, dab diese Variante des Sehilddriiseneareinoms 
meist abgekapselt sei und ein gutartiges Adenom vortgusehe; die meisten dieser Tumoren 
waren ziemlieh klein, nut ein Dri~tel iibertraf im Durchmesser 6 era. Trotzdem verhielten 
sieh manche dieser Tumoren wie Krebse, zeigten Metastasen usw. Das ,,Manual of Tumor- 
Nomenclature", das die American Cancer Society im Jahre 1951 herausgab, kennt dement- 
spreehend nur ein ttfirthle-Zell-Oareinom bzw. -Adenoeareinom und bezeiehnet den Ausdruek 
,I-Iiirthle-Zell-Adenom" als obsolet und unerwiinscht. Vollkommen unbegreiflieh isg es abet, 
dab daneben fiir die gu~artige Variante der Gebraueh des Ausdruekes ,,grol3zelliger klein- 
alveolgrer Tumor (La~cGUA>TS) '~ empfohlen wird. Unter diesen Umstgnden muBte in USA 
jeder als IIiirthle-Zell-Tumor diagnostizierte ~'all als krebsig aufgefaBt und behandelt werden, 
obwohl doeh - -  wie wit gesehen haben - -  urspriinglieh das grol3zellige Adenom im Langhans- 
sehen Sinne mit dem I-Iiirthle-Zell-Adenom identisch war. Es bedurfte erst umfangreieher 
Arbeit, bis die unbegriindete Fureht beseitigt war, jede als ttiirthle-Zell-Tumor bezeiehnete 
Gesehwulst der Sehilddrtise sei b6sartig und miil3te dementspreehend radikal behandelt 
werden. So zeigte z. B. GAUDIER, dag yon 46 sog. Hiirthle-Zell-Tumoren nut ein einziger 
rezidivierte und als Careinom anzusehen war; GOLD~X~UG fund unger 22 Fgllen nut 
einen mit lVletas~asen; sehlieBlieh meinte HeR?c, dab I-Iiirthle-Zell-Vergnderungen in gut- und 
b6sartigen Sehilddrtisentumoren vorkommen k6nnten und die entspreehenden Tumoren in 
die iibliohe Klassifikation der Sohilddriisentumoren eingereiht werden sollten. In Europa, 
we sieh die Bezeiehnung Htirthle-Zell-Adenom bzw. -Careinom noeh nieht eingebiirgert 
hatte, ist uns dieser Urn- und Abweg erspart geblieben - -  ein grol3zelliges Adenom war 
eben immer ein gutartiger Tumor. 

Inwiewei t  is t  m a n  nun bereeht ig t ,  das groBzellige Adenom der  Sehilddr/ise,  
das  t I i i r th le -Ze l l -Adenom der  amer ikanisehen  Autoren,  als ein Onkoey tom zu be- 
zeiehnen ? Bei  e inem Vergleieh m i t  dem oxyphi len  gek6rnt-zel l igen Adenom bzw. 
dem Onkoey tom der  Speieheldrfisen, wird  sogleieh die ]~,hnliehkeit, abe t  aueh ein 
gewisser Unterseh ied  sinnfgllig. Aueh beim groBzelligen Sehi lddrf isenadenom 
sehen wir  die versehiedens ten  Ubergangss tufen  (ScguO~D~R) yon feink6rnig 
granul ier ten,  wenig aeidophi len Zellen, den hellen OK, bis zu s t a rk  granul ie r ten  
dunk len  OK und  eventnel l  g le iehmggig homogen ae idophi l  erseheinenden Elemen-  
ten, , ,kol lo iden"  OK, also dieselbe Entwiek lungsre ihe  wie in den Speiehel- 
dr / i sentumoren.  Wiede r  wird  die Ahnl iehke i t  m i t  Leber-  oder  Nebennierenr inden-  
zellen be ton t  sowie das Anf t r e t en  yon Spal ten  du tch  Abl6sung der  Tumorzel len  
vone inander  (EwIxo) .  Untersehiedl ieh  is t  blog die Anordnung  der  Zellen, die die 
aueh sonst  fes ts te l lbare  a rehi tek tonisehe  Versehiedenhei t  der  Sehi lddrf isenadenome 
widerspiegel t .  Alle diese Ums tgnde  geben uns das  g e e h t ,  die groBzelligen 
Adenome der  Sehilddr/ ise als Onkoey tome  anfzufassen. Tatsgehl ieh  is t  aneh 
eine grebe  Reihe yon Au to ren  dieser Auffassnng gefolgt  ( L ~ x o x ,  Maaitrzz~ 
und  F u j i ,  SCgUOE~)EU). Blog Ross* kann  keine {~berggnge yon der  Aeido- 
phil ie der  Askanazy-Zel le  zu der jenigen der  Zelle eines grol3zelligen Adenoms  
finden. 
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Nimmt  man nun an, dug die grogzelligen Adenome tats~chlich aus OK auf- 
gebaut sind, so l~Bt sieh doeh mehr fiber eine vorhandene oder fehlende funktionelle 
T/~tigkeit dieser Zellen im allgemeinen aussagen, als es bei den entsprechenden 
Tumoren der Speieheldrfisen m6glich war, da die Funktion endokrin wirksamer 
Tumoren sieh leiehter,ngmlieh in Allgemeinreaktionen, zu erkennen gibt. ~ber-  
einstimmend wird immer wieder betont, dag die Onkoeytome der Sehilddrfise 
endokrin nieht aktiv seien (SoLLBB~GE~, CH~SKu U. Mitarb.). F~AZ~LL und DUFFY 
haben aueh in drei Fgllen nur eine minimale J131-Speieherung erzielt, w~hrend das 
iibrige Schilddrfisenparenchym die normale Jodaufnahme zeigte. )[hnliches be- 

Abb. 6. I~leinfollikulgtres Schilddrfisenadenom (rechts) mit gro2em Onkocytenherd (links). 
(Bonn A. 8524/55). H.-E. Vergr. 420fach 

richten FITZGEI~ALD U. Mitarb. Wir sehen also hier den Verlust der urspriinglichen 
Zellfunktion der OK wie in einem Experiment best~tigt. 

Wir k6nnen die Besprechung der grogze]|igen Adenome, d. h. der gutartigen 
Onkocytome der Schflddrfise nicht abscbliegen, ohne darauf hingewiesen zu haben, 
dag OK auch in jeder anderen Adenomart  vorkommen k5nnen (s. auch TU~OLL& 
SCHNACK-HEI~BOSSECG): einmal zeigen in einem Adenom einzelne verstreute 
Zel]en oder kleinste Zellgruppen die onkocytiire Umwandlung und stechen dann 
durch die Gr6ge jeder Einzelzelle und ihr oxyphiles Cytoplasma yon den um- 
gebenden Zellen ab; zum anderen k6nnen grSgere Areale in einem Adenom diese 
onkocyt~re Beschaffenheit zeigen (Abb. 6). W~hrend man im ersten FaI|  an eine 
onkocyt/ire Umwandlung einer einzelnen Tumorzelle, also eine reine sekund/~re 
Ver~nderung des Tumors (WILENSKY) denken wird, mfigte man im zweiten Fall 
wohl eher eine selbst/~ndige Wucherung bzw. Mitwucherung der einmal onkocyt~r 
umgewandelten Adenomzellen annehmen. 

Ob es gelungen ist, die Zellen experimentell erzeugter Schflddriisentumoren dutch Hypo- 
physenhormone (PTV) in Riehtung auf OK umzuw~ndeln (Mo~IS u. Mitarb.), erscheint mir 
noch ebenso fr~glieh, wie die Umwandlung yon Zellen nieht geschwulstm~gig gewucherter 
Driisen bei Tieren. 
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Schon LANGHANS ha t  einige genau untersuchte Fglle yon grofizelligen Carci- 
nomen der Schilddrfise beschrieben. Die in USA iibliehe Bezeichnung H/irthle- 
Zell-Carcinom flit diese Tumoren m6ehten wir aus denselben Grfinden ablehnen 
wie beim ttfirthle-Zell-Adenom. Wghrend  derartige Tumoren in Europa  so selt, en 
vorkommen,  dal~ aueh Einzelfglle einer Besehreibung ffir wert  erachtet  wurden 
(s. EsssAcgs  Fall), k6nnte  es den Anschein haben, dal~ sie in USA besonders 
hgufig auftreten. Dies diirfte aber - -  wie oben ausgeffihrt - -  zumindest  zum Teil 
daranf  zurtickgehen, dal3 viele der sog. H/irthle-Zell-Adenome sehlechtweg als 
Careinome bezeiehnet wurden, blol~ deswegen weft sie eben aus ,,Hiirthle-Zellen" 

Abb. 7. 2r Onkocy tom der Sehilddriise (Marbl~rg J. 1313/5~). Man beaehte  die Neigung der 
Tumorzel len,  en tsPrechend den Zellgrenzen auseinanderzuweichen.  Die Ttmlorzellen rechts  und  oben 

sind st~trker oxyphil  als diejenigen links und  unten.  H.-E.  Vergr.  120fach 

aufgebaut  waren. Neuerdings berichten CHESKY U. Mitarb. fiber zehn grol~zellige 
Carcinome unter  206 Schilddrfisencareinomen. Die sieheren metastasierenden 
grol~zelligen Carcinome zeigen in ihrem klinisehen Verhalten jedenfalls keinen 
grundsgtzliehen Unterschied gegenfiber den anderen Sehilddriisenearcinomen 
(DICKSO~ und HALL, CHI*,DS). Ebenso wie die Zellen der grol~zelligen Adenome 
m6chte ich die Zellen der groBzelligen Careinome wie ESSBACH ffir onkocytgr  
umgewandelte  Tumorzellen ansehen, so dal~ also das grol~zellige Carcinom der 
Schilddrfise das maligne Onkocytom dieses Organs darstellt. Tatsgchlich haben 
mir das eigene Fglle sehr deutlich gezeigt. 

41jghrig, weiblich. Eine schnell wachsende Struma maehte wghrend einer Graviditgt 
Atembeschwerden. Eine Punktion der Schilddrfise (Path. Inst. Marburg a. d. L. 1179/54) erg~b 
grebe dicht oxyphil granulierte Zellen, die als krebsverdgchtig bezeiehnet wurden. Bei der 
kurz darauf erfolgten Operation wurde dana reichliches Krebsgewebe entfernt (Marburg 
1313/54). Leider ist fiber das weitere Schicksal der Patientin nichts zu erfahren gewesen. 
Im histologischen Bild linden sich die epithelialen Tumorzellen vorwiegend in grol~en Feldern 
angeordnet, die nur selten yon leeren Liehtungen durehbrochen sind (Abb. 7). Die einzelnen 
Zellen sind in verschiedenem Grade eosinophil und feink6rnig. Die am stitrksten eosinophilen 

Virchows Arch. path. Anat., Bd. 335 31 
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besitzen ein fast homogenes Cytoplasma und zeigen die Neigung, sich entlang der Zellgrenzen 
zu trennen, besonders deutlich. 

59j~hrig, weiblieh. Bei einer Schilddrfisenoperation wurde eine teilweise maligne 
entartete Struma entfernt (Path. Bakteriologisches Institut, St~dt. Krankenhaus, Kassel, 
2300/52). Ein Jahr sp~ter finder sich unterhalb des reehten Stimmbandes ein erbsengrol3er 
Tumor, der im Path. Inst. der Univers. Marburg a. d. L. (4772/53) untersucht wurde. Histo- 
logisch ist an den epithelialen TumorzeUen die aeidophile KSrnung und die wie pykn0tische 
Besehaffenheit der Zellkerne deutlieh zu erkennen. Die Epithelstr~nge sind yon Liehtungen 
durchsetzt, die zum Teil kolloidartige Massen enthalten. 

70j~Lhriger Mann. Starke Atemnot infolge eines Tumordurchbruehes intrathorakal in 
die Trachea. Bei der Operation wurde reiehlich Geschwulstgewebe entfernt (Bonn 3918/61). 

Abb. 8. lVlalignes Oakocytom der Schilddrfise. Verkalkte :Massen (Kolloid ?) in den Geschwulst- 
strgngen. 1Eossa. (Bona A. 3918/61.) Vergr. 190fach 

Histologisch zeigen die Tumorzellen eine ~usgesprochen trabekul~re Anordnung, wobei in 
den einzelnen Trabekeln sich Lichtungen mit verkglten Massen finden (s. Abb. 8). An alkohol- 
fixiertem Material ist die Eosinophilie einzeluer Tumorzellen besonders deutlich, w~hrend wie- 
der andere unmittelbar angrenzende bl~sser erscheinen, so dab das Bild ein ausgesprochen 
buntes und dureh die Dissoziation der Zellen mosaikartig wird. Bei der Obduktion (O. Nr. 
322/61) wurden noch Tumorreste gefunden. Keine Metastasen. 

Bemerkenswer t  erscheint  mi r  noch eine Mit te i lung yon MEISS~EIr und  ADLer ,  
dal3 i~hnlich wie in Adenomen,  auch in den gewShnlichen Carc inomen der  Schild- 
drtise gelegentl ich OK auf t re ten  kSnnen.  E r  f inder  sie z .B.  in 8 % a]ler papi l l~ren  
Carcinome. 

4. Para thyreoidea .  I n  der  Par~ thyreo ide~  en tsprechen  die oxyphi len  Zellen 
yon  WEI~SI~ den OK. Hie r  haben  auch ERDItEI~, GIL:MOUtr und  RUCAI~T die 
typ ischen  Erscheinungsformen dieser Zellen (helle, dunkle ,  , ,kolloide") zuers t  
beschrieben.  Ebenso  wie bei  den OK anderer  Organe nehmen  die Unte r sueher  an, 
dal3 es sieh be im Auf t re ten  dieser oxyphi len  Zellen um einen physiologischen 
Abnutzungs-  a n d  Invo lu t ionsvorgang  handele  (EDER und  I-IAI~TL), tier i r revers ibel  
is t  (EGEtr und  VAS LESSEN), d~ diese Zellen m i t  dem Al te r  zunehmen.  Auch  das  
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Fehlen dieser Zellen bei vielen Tieren kann wohl nur so aufgefal~t werden (TlaEM- 
B~AY und PSA~SE), dab ihnen nicht die Absonderung eines so lebensnotwendigen 
Stoffes zukommt,  wie es das Parathormon ist. 

Eine Vermehrung der oxyphilen Zellen, abgesehen vom Alter, haben EGE~ 
und VAN LESSEN bei Kaehektischen gefunden, CgA~SI bei gewissen Formen der 
Lebereirrhose, wghrend sie bei anderen Formen eher vermindert  waren. 

Die Tatsache, dab die oxyphilen Zellen nicht innersekretorisch tgtig sind, geht 
auch aus dem Verhalten der reinen oxyphilen Adenome, der benignen Onkoeytome 
der Epithelk6rperehen hervor. BLACK llnd ACXERMAN kommen bei einer kriti- 

Abb. 9. Einzelne Onkoeyten  in e inem AdellOm eines Epithelk6rperchens.  Berlin. Charit6 755/35. I t . -E.  
Vergr. 375fach 

schen Sichtung der Literatur  zu dem Schlul3, dab die oxyphilen Adenome sicher- 
lich kein Parathormon bilden, lassen abet /ihnlich wie TRE~BLAY and PEARSE 
ftir die , ,normalen" oxyphilen Zellen bzw. OK die M6glichkeit often, dab sie 
einen anderen unbekannten Stoff absondern. So~M~gs nnd YO~NG haben aus 
der Literatur  insgesamt 25 oxyphile Adenome tabellarisch zusammengestellt - -  
ein Hyperparathyreoidismns land sich nur viermal. Ob er mit  dem oxyphilen 
Adenom zusammenh/ingt, bleibt nnsieher, da er auch auf das tibrige Epithel- 
k6rperehenparenchym zurtiekgehen k6nnte; sehlieBlich w/ire es aueh denkbar, 
dab ein zungehst funktionierendes Adenom ,,ausbrannte" und dann sich oxyphil 
umwandelte - -  also /thnlich wie bei den OK in hyperfunktionierenden Schild- 
drtisen. Ubrigens betonen alle diese Verfasser mit  Reeht die ]4hnliehkeit der 
oxyphilen Epithelk6rperchenadenome mit  den groBzelligen Adenomen der Schild- 
drtise, den sog. Htirthle-Zell-Adenomen, yon denen sie sich mit  Sieherheit wohl nur 
dann unterseheiden lassen, wenn noeh Anteile mit  den typischen Hauptzellen 
der Epithelk6rperchen naehweisbar sind, oder das Adenom ganz yon Epithel- 
k6rperehengewebe umgeben wird. 

31" 
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Hins icht l ich  der  formalen En t s t ehung  der  oxyph i len  Adenome haben  wir  wie 
bei  der  Schilddri ise zwei M6glichkeiten ins Auge zu fassen. Die eine w/ire die eben 
angedeute te ,  dab  die Zellen eines andersar t igen  Epi the ]kSrperchenadenoms  sich 
zu OK umwande l t en  (SILVA HORTA). Man sollte diese M6glichkeit  vor  ahem bei  
denjenigen  F~l len annehmen,  bei  denen hier und  do r t  - -  e twa so wie in  der  nor- 
malen  Drfise - -  in e inem Adenom oxyphi le  Zellen auf t re ten  (s Abb.  9). Die zweite 
5{Sglichkeit w~re die selbstgndige Wuche rung  der  OK, wobei  dann  ein vom ers ten  
Beginn ausschliel]lich aus O K  aufgebau te r  Tumor  ents t i inde.  Denkba r  w/~re 

Abb. 10. Onkocytgres Adenom (Onkocytom) der Nebennierenrinde. AFIP. Acc. Nr. 325987. I=f.-E. 
VergT. 120fach 

sehliel~lich noch eine K o m b i n a t i o n  beider  M6glichkei ten wie bei  den entsprechen-  
den Schi lddr i i sentumoren.  

Oxyphile Carcinome bzw. maligne Onkocytome der Epithelk5rperchen oder das Vor- 
kommen yon oxyphilen Zellen in Caroinomen der EpithelkSrperchen sind bisher nicht 
beschrieben worden. 

5. i~ebennierenrinde. BAC]tMAI~N beschre ib t  als g ranulgren  l~egressionsprozel~, 
besonders  beirn Morbus Cushing, Zellen in der  Nebennierenr inde ,  die wegen ihres 
fe ingrannl ier ten  Cytop lasmas  an O K  er innern.  

In einer stark atrophischen l~ebenniere eines 21/2 Monate alten Kindes habe ich einmal 
unscharf begrenzte Herde yon OK beobachtet, die etwa die Stelle der Zona reticularis ein- 
nahmen. 

I n  Nebennierenrindenadenomen kommen  O K  in verschiedener  F o r m  vor. 
Manchmal  bauen  sie allein K n o t e n  und  Kn6 tchen  auf, wie e twa im folgenden Fa l l  : 

54j~hrig, m~nnlich (AFIP. ACC. Nr. 325987). Verstorben an akuter Pankreatitis. In 
der Nebennierenrinde linden sich kleine Herde, ja auch einzelne Zellen yore Typus der blassen 
OK (Abb. 10). Es handelt sich um grol~e Zellen mi~ einer gleichm~l~ig feinen, a]lerdings 
wenig oxyphilen KSrnung des Cytoplasmas (s. Abb. 11). In manchen Zellen ist die KSrnung 
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mehr im Zentrum ausgesproehen, w~hrend die Peripherie noch Reste von feinen Pigment- 
k6rnehen enth~tlt. Die Zellkerne sind zum Tell eekig, pyknotiseh. Die aus solehen Zellen auf- 
gebauten Knoten liegen in den gu6eren Rindensehiehten, also in der Glomerulosa und Fasei- 
eulata. 

I n  e inem sonst  typ i sehen  Nebenn ie ren r indenadenom bei  einer 44j~hrigen F r a u  
(Prag 1167/36) habe  ieh neben ve r fe t t enden  Zellen und  solchen mi t  fe inkSrnigem 
Cytop lasma  aueh gro6e Zellen m i t  fas t  homogenem,  s t a rk  eosinophi lem Cyto- 
p l a sma  gefunden (s. Abb.  12), die durehaus  den , ,kol loiden" OK andere r  Organe 
entspreehen,  l )br igens  weist  schon KARS~ER da rau f  hin, dab  in Nebennieren-  

Abb. 11. "vVie Abb. 10 bei  s t~rkerer  Vergr6f~erung (375faeh). Man beachte  die gleiclnuhBig fe inwabige  
Besehaffenhei t  des Cy top lasmas  a n d  die z m n  Teil  wie  pykno t i s chen  Zellkerne. H.-E.  

r i ndenadenomen  Zellen vorkommen ,  die wegen ihres Volumens und  k6rnigen 
Cytop lasmas  OK dars te l len  k6nnten .  

Auch in einem Nebennierenrin&ncarcinom habe  ich Herde  unzweifelhaf ter  OK 
beobach ten  k6nnen (s. Abb.  13). Dieses Vorkommnis  scheint  in de ra r t igen  Tu- 
moren  n ich t  sel ten zu sein. ALSEm'IX~ bi lde t  einen solchen Befund ab und meint ,  
dab  es sich bei  diesen gleichm~gig fe ink6rnigen Zellen um OK hande ln  kSnnte.  
M6glicherweise geh6r t  auch ein yon ACKE~MAs (2) abgeb i lde te r  a n d  als 
adrenoeor t ica les  Carcinom bezeichneter  T u m o r  hierher :  

23jghrige Frau (AFIP, Ace. Nr. 235 765) merkt einen sehmerzlosen Knoten iIn linken 
Unterbauch. Als Teerstiihle auftreten, wird eine Laparotomie vorgenommen und eiu 7:4,2: 
4,8 cm groger Tumor im Dtinndarmmesenterium zugleieh mit dem zugehSrigen 20,5 cm langen 
Jejunumabschnitt exstirpiert. AuBerdem werden zwei weitere kleinere Kn6tchen veto Peri- 
toneum exeidiert. Die Ovarien und das innere (sowie das ~ugere) Genitale werden unver- 
~ndert gefunden. In der Folgezeit erfolgte offenbar eine weitere Aussaat yon Tumormetastasen 
auf das Peritoneum, die zu einer Ausmauerung des kleinen Beekens fiihrte. Ein Obduktions- 
berieht liegt nieht vor. Histologiseh handelt es sich um ein epitheliales Tumorgewebe, das 
in netzig zusammenhgngenden Bgndern und breiten Str~ngen angeordnet ist. Diese sind 
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aufgebaut aus grogen, gut voneinander abgegrenzten Zellen, die gelegentlieh spMffSrmig 
auseinanderweiehen. Ihr  Cytoplasma ist gleiehm~gig, manchmal diehter, manehmal weniger 
dieht granuliert, wobei die Granula mehr oder weniger stark oxyphil sind (s. Abb. 14). Itier 

Abb. 12. In einem Adenom der Nebennierenrinde sind die ,,kolloiden" O•koeyten erkennbar an ihl.em 
fast homogenen grol~en Zelleib und ikrer Neigamg sieh entlang den Zellgrenzen zu trennen. Berlin 

(Charit@ 1167/36). tI.-E. Vergr. 300faeh 

Abb. 13. Onkoeytenherd (rechts) in einem Nebennierenrindeneareinom (Marburg 205/54). H.-E. 
Vergr. 480faeh 

und dort erseheinen die K6rnchen zu einer homogenen, stark eosinfarbbaren Masse zusammen- 
geflossen zu sein. tOgrbung naeh PAS ist ebensowenig erzielbar, wie ein Naehweis der Argent- 
affinitiit nach MASSON-HANPERL. Die EinsehluBfiirbung mit  Thionin (FEY~TE~) ist nieht 
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zu beurteilen, da das Material nicht entsprechend fixiert ist. Dadureh, dab Zellen mit sehr 
verschiedener Beschaffenheit des Cytoplasmas unmittelbar nebeneinanderliegen, erh~lt das 
ganze Bild stellenweise etwas Mosaikartiges. Die Zellkerne erscheinen in den helleren Zellen 
eher rundlieh, mit deutlieher Chromatinzeiehnung, wghrend sie bei zunehmender Oxyphilie und 
Homogenisierung des Cytoplasmas diehter und eekig, wie Ioyknotiseh werden. Hier und dort 
erkennt man eine Mitose in den zarter gekSrnten Zellen. An Formbesonderheiten finder 
man noeh hier und deft  Liehtungen, die yon einer Art Bfirstensaum umkMdet sind (s. Abb. 14, L) 
und Einschlfisse yon hellbraunem Pigment. 

N a e h  de r  B e s c h a f f e n h e i t  de r  Ze l len  b e s t e h t  woh l  k e i n  Zweffel ,  dug  es sieh 

u m  e inen  aus O n k o e y t e n  g e b a u t e n  T u m o r  hande l t ,  de r  M e t a s t a s e n  au f  d e m  B a u e h -  

Abb. 14. ]~etroperitoneales Onkoeytom. Durch die ungeordnete Zusammenffigung yon hellen, dunklea 
and ,,kolloiden" Onkoeyten entsteht ein sehr kennzeichnendes mosaikartiges Bild. Die gut erhaltenen 
Zellen sind etwas auseinandergewiehen. Bei L eine yon einem Bfirstensaum ausgekleidete Liehtung. 

AFIP. Ace. Nr. 235765. h~[asson-Trichrorn. Vergr. 300fach 

fell  g e s e t z t  h a t t e ,  also ein ma l ignes  O n k o c y t o m .  D e r  A u s g a n g s p u n k t  b le ib t  

f re i l ieh  unk la r ,  da  die L o k a l i s a t i o n  i m  M e s e n t e r i u m  doch  o f f enba r  n u r  eine sekun-  

d/ire war .  D e r  P r i m g r t u m o r  k6nn t e ,  wie  A O X ~ A N  v e r m u t e t e ,  in  de r  N e b e n n i e r e  

ode r  a u e h  in  der  Nie re  zu  suehen  sein - -  de r  ge legengl ieh  zu  f i ndende  B / i r s t e n s a u m  

sehe in t  m i r  f/Jr die  l e t z t e r e  D e u t u n g  zu  spreehen .  

Vie l l e i eh t  g e h 6 r t  e in  r e t r ope r i t onea l e r ,  y o n  NIKKILX u n d  SAXAN beseh r i ebene r  

T u m o r  a.ueh h ie rher .  

Es handelt sieh um einen 59jRhrigen Mann, der etwa 9 3lonate, naehdem sieh abdominelle 
Beschwerden eingestellt hatten, verstorben ist, ohne dab man eine klinisehe Diagnose stellen 
konnte. Bei der Obduktion wurde ein retroperitonealer Tumor gefunden, weleher die gauze 
ventrale Oberflgehe der reehten Niere bedeekte und sieh fiber ihren oberen Pol erstreekte. 
Nebenniere und Pankreas waren deutlieh yon ihm zu trennen, dagegen stand er mit einem Stiel 
in einem fingernagelgrogen Gebiet mit der Niere bzw. ihrer Kapsel in Verbindung. Auf der 
Sehnittflgehe erseheint der Tumor weieh und blutig zerfallen. Lungenmetastasen und infiltrierte 
Lymphknoten waren vorhandem Die Autoren nehmen ein malignes retroperitoneales Para- 
gangliom an. Da auf den Abbildungen eine eigentfimliehe gleiehmggig feinwabige bis k6rnige 
Struktur des Cytoplasmas in besonders groBen Tumorzellen zu erkennen war und somit der 
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Verdacht nicht yon der Hand zu weisen war, dab es sich um Onkocyten handeln k6nnte, 
bat ich die Verfasser um Schnitte des Tumors, die mir auch bereitwilligst iibersandt wurden. 
Leider war in den Schnitten vom retroperitonealen Tumor das Geschwulstgewebe weitgehend 
nekrotisch oder blutig zerstSrt, so daf~ feinere Einzelheiten des Cy~oplasmas kaum noch zu 
erkennen waren. Besser ausgepriigt erschienen sie in den Lungenmetastasen. Hier erkennt 
man, dab es sich um besonders groge, im epithelialen Verband liegende Zellen handelt, wobei 
die Zellgrenzen sehr deutlich gezeichnet sind (s. Abb. 15). Vielfach haben sich die Zellen ent- 
lang dieser Grenzen voneinander gelOst - -  was fibrigens aueh besonders in den Schnitten yore 
retroperitonealen Tumor zu sehen war. Das Cytoplasma ist ausgesprochen und gleich- 
mi~Big feinkSrnig, abet nur wenig acidophil. Die KSrnung nimmt bei Verwendung der Mallory- 

Abb .  15. L u n g e n m e t a s t a s e  eines m a l i g n e n  O n k o c y t o m s ( ? )  [Fal l  NI~;V.zLX u.  SAXs M a n  b e a c h t e  das  
gleiehm~ii3ig feink61"nige bzw.  wab ige  C y t o p l a s m a ,  die zu~n Teil  wie p y k n o t i s c h e n  Zel lkerne u n d  die 
Ne igung  der  Zellen, e n t s p r e c h e n d  den  Ze l l~ 'enzen  ause inande rzuwe ichen .  H . -E .  Yergr .  375fach  

Bindegewebsf~rbung eine bla2-violette Farbe an. Die Zellkerne sind verschieden groB, 
sehr unregelm~Big gestaltet, manchmal geradezu eckig und sehr chromatinreich, so dab der 
Eindruck einer Pyknose entsteht. 

Nach dieser histologischen Beschaffenheit  erscheint es mir  hSchstwahrschein- 
lich, dal~ es sich um ein malignes Onkocytom handelt ,  dessen Ausganspunk t  jetzt  
freilich n icht  ~ mehr  mi t  Sicherheit festzustellen ist. I n  Frage k~me wohl nach der 
ganzen Lage am ehesten die Niere oder das Pankreas.  

Auch im Nebennierenmark scheinen OK oder zumindes t  an OK stark er innernde 
Zellen vorkommen zu k6nnen  (S~El~Wn~). 

6. Niere. I n  der Nierenrinde kommen  normalerweise OK au2erordentl ich 
selten vor. E inen  solchen Befund babe ich seinerzeit ver6ffentlicht,  einen zweiten 
gibt  die Abb.  16 wieder. 

Verh/~ltnismgf~ig h/s f inden sich dagegen OK in Adenomen der Nierenrinde.  
ZIP~EL ha t  den ersten Fal l  eines solchen Onkocytoms beschrieben, AslTZ sp/iter 
nachgewiesen, dai3 es sich dabei  vorzugsweise urn Umwand lungen  in  basophilen 
Nierenr indenadenomen handelt .  Schon T~I~KT~E (1936) scheint mir  auf seiner 
Abb. 12 OK in einem alveol/ir gebauten Adenom der Nierenrinde wiederzugeben. 
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In Carcinome~ der Niere (Ilypernephrom) babe ieh mehrere Male OK naeh- 
weisen k6nnen. Einmal war ehl soleher Tumor ganz aus OK aufgebaut, stellte also 

Abb. 16. Von Onkocyten ausgekleideter Tubulus eontortus einer Niere (Punktat. Bonn A. 12130/60). 
Man beaehte das feink6rnige Cytoplasma and die dichten kopfst~ndigen Zellkerne. H.-]L 

Vergr. 480fach 

Abb. 17. Onkocyt~res Nierencarcinom. 3'fan beachte die gleichra~tgig feinkOrnige Beschaffenheit des 
Cy~oplasmas, die zum Teil wie loyknotischen Zellkerne und die Neigung der Zellen, sich entsprechend 

den Zellgrenzen voneinander zu 15sen. (Bonn A. 8221/56). H.-E. Vergr. 375fach 

ein malignes Onkoeytom der Niere dar (s. Abb. 17), allerdings auch nur als eine 
der in einem solehen Tumor m6gliehen Differenzierungen. I~mrET,sE scheint diese 



476 H. HAMPERn : 

Zellen ebenfalls beobachtet  zu haben, wenn er von polygonalen Zellen mit  deut- 
lichen Zellgrenzen und reichlichem Cytoplasma spricht, das acidophile KSrnchen 
enthalt. Seine Abb. 3 und 4 zeigen die onkocytgre Umwandlung der Tumorzellen 
reeht deutlich. 

7. Hypophyse. In  der Hypophyse sind seit meiner ersten Beobachtung nnr 
zweimal OK oder zumindest onkocyten~Lhnliche Zellen beobachtet  worden: 
PI, ATZBECK~ sah bei Morbus Cushing ein Adenom, aufgebaut ans ,,offensichtlich 

Abb. 18. Fragl icher  Onkocytenher4  in einer  sonst no rma len  Leber  (Bonn, S. 191/61). H. -E .  
Vergr.  120fach 

onkocytiir veranderten B-Zellen"; COSTERO und BERDET beschreiben ein 
mega]oeytisches Adenom, das sehr wohl (s. ihre Abb. 62) ein 0nkocytom sein 
k6nnte. 

8. Weitere 0rgane. In  der Tube sind sei~ meiner ersten Beobachtung 
keine OK mehr gesehen worden. 

An der Leber kommen ge]egentlich kleine Herdchen vor, in deren Bereich die 
Leberzellen gr6ger sind als im iibrigen Organ nnd gleichzeitig ein ausgesprochen 
eosinophiles feinkSrniges Cytoplasma besitzen (Abb. 18). Ich m6chte diese Zellen 
doeh am ehesten ffir OK halten. 

OBIDITSCIt-MAYER beschreibt im Endometrium eigentiim]iche Zellen, die hin- 
sichtlich ihrer Gr5ge an OK erinnern, aber der typischen Cranulierung entbehren. 

In  mes'onephrischen Tumoren hat TEIL~5~ Ansammlungen yon gro•en Zellen 
gesehen, die OK gleichen. 

Nicht folgen kann ich FASASO~TI, wenn er die blassen Epithelien der cysti- 
schen Mastopathie zu den OK rechnen will. 
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Z u s a m m e n ~ a s s u n g  

OK sind als das Ergebnis einer dauernden Umwandlung (direkte Metaplasie, 
k6rnige Degeneration, Modifikation) von Epithelzellen verschiedener Organe 
(Speicheldrtise, Schilddrfise [Askanazy-Zellen - -  in den USA vollkommen unge- 
rechtfertigterweise als tIfirthle-Zellen bezeichnet], EpithelkSrperchen [Welsh- 
Zellen], Nieren, Nebennieren, Adenohypophyse, Tube) aufzufassen, die als Zeichen 
einer Ersch6pfung auftreten, wie etwa im Alter oder nach funktioneller l~ber- 
beanspruchung (Schilddr/ise). Diese Umwandlung kann auch wie eine besondere 
Differenzierung in Zellen gut- und b6sartiger Tnmoren dieser Organe auftreten. 

Da bei der onkocyt/iren Umwandlung die Vermehrungsf/ihigkeit der betreffen- 
den Zellen erhalten bleibt, k6nnen OK allein auch hyperplastische Wucherungen 
(Speicheldrfisen) und ganze Tumoren aufbanen. Nut ffir solche Tumoren w/ire 
der Ausdruck Onkocytom als Sammelname gerechtfertigt. 

Zu den benignen Onkocytomen geh6ren: die oxyphil gek6rnt-zelligen 
Adenome der Speicheldr/isen, das oxyphile Adenom der Epithelk6rperchen, das 
grogiellige Adenom der Sehilddrfise (f/ilschlieh als tIfirthle-Zell-Tumor bezeichnet), 
manche Nierenadenome. Zu den malignen Onkocytomen sind seltene F/ille yon 
Carcinomen der Speicheldr/isen und Schleimdr/isen zu rechnen sowie das groB- 
zellige Carcinom der Schilddrfise (f/~lschlich Ms Hiirthle-Zell-Carcinom bezeichnet) 
und vielleicht manche Nebennieren- und Nierencarcinome. 

Summary 
Oncocytes are to be considered as the consequence of a persistent trans- 

formation (direct metaplasia, granular degeneration, modification) of epithelial 
cells of different organs [salivary glands, thyroid (Askanazy cells, improperly 
referred to as Itfirthle cells in the USA), parathyroid glands (Welsh cells), 
kidney, adrenal glands, pituitary, and Fallopian tube]. They indicate exhaustion 
occurring with age or after excessive functional stress. This transformation 
may also appear as a special differentiation of cells in benign or malignant tumors 
of the organs named. 

Since, with the oncocytic transformation the capacity of the involved cells 
to multiply is preserved, oneocytes themselves may form hyperplastie growths 
(salivary glands) or indeed whole tumors. I t  is only for such tumors that  the 
collective name oneocytoma is appropriate. 

The following are to be grouped under the benign oncocytomas : the oxyphilie 
granular cell adenoma of the salivary gland, the oxyphilic adenoma of the para- 
thyroid gland, the large cell adenoma of the thyroid (improperly called tIfirthle 
cell tumor), and some renal adenomas. To the malignant oncocytomas belong the 
rare cases of carcinoma of the salivary glands and mucus glands as well as the 
large cell carcinoma of the thyroid. 
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