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Vor 30 Jahren habe ich [1] fiir gewisse Epithelzellen die Bezeichnung Onko-
cyten (OK) vorgeschlagen und spiter teils selbst [2, 3, 4], teils durch Mitarbeiter
(ZrPPEL) zu einigen mit dieser eigentlimlichen Zellart zusammenhingenden
Fragen Stellung genommen. In den letzten zwei Jahrzehnten konnte ich einige
neue, die OXK betreffende Befunde erheben und aus dem Weltschrifttum sammeln.
Sie sollen den Inbalt der folgenden Ausfithrungen bilden.

I. Allgemeiner Teil

1. Nomenklatur. Ich bin oft gefragt worden, wieso ich gerade diesen Namen
wihlte, der zu soviel Mideutungen Anlafl geben konnte. Das kam so:

Wie bekannt, hatten schon andere Untersucher sich mit dieser Zellart im Bereich der Spei-
cheldriisen beschéftigt, darunter auch mein verehrter Lehrer, JoSEF SCHAFFER, der Direktor
des Institutes fiir normale Histologie an der Universitit Wien. Zu ihm ging ich denn auch,
als ich mir meine Meinung iiber die in Rede stehenden Zellen gebildet hatte und trug sie ihm
vor mit der Bitte, mich in der Wahl eines besseren Namens zu beraten, als der seinerzeit von
ZivMERMANN vorgeschlagene: ,,Pyknocyten. Ich selbst war ndmlich der Meinung, daf die
Kernverinderung keineswegs als Pyknose anzusehen sei und auch nicht regelmafig auftrete.
ScHAFFER fragte mich nun, was ich denn fiir die am meisten kennzeichnende Eigenschaft dieser
Zellen hielte, worauf ich erwiderte, es sei wohl die starke Volumenzunahme des Zelleibes,
die Schwellung. ,,Nun, dann wollen wir in einem Lexikon nachsehen, was ,Schwellen® auf
griechisch heiBt*, meinte ScHAFFER. So fand er das Zeitwort dyxovoar und bildete daraus das
Wort ,,Onkocyt*, das ich dann dankbarst iibernahm. ScEAFFER, dem Normal-Histologen,
lag die Geschwulstforschung so ferne, dali er sicherlich garnicht daran dachte, daf der grie-
chische Wortstamm ,,onko* inzwischen bereits in Worten, wie Onkologie, onkologisch usw.
in der Tumorforschung angewendet worden war. Es ist aber vielleicht doch angebracht,
daran zu erinnern, daB bei dieser Anwendung des Wortstammes ,,onko* dem alten Begriff der
Anschwellung bzw. ,, Geschwulst® eine neue Bedeutung, ndmlich die der Neubildung (Neoplasie)
bzw. des ,,Gewichses* untergeschoben wurde. Die alte Bedeutung des Wortes Tumor im
Sinne von Anschwellung hat sich heute nur noch in einzelnen Wendungen erhalten, wie z. B.
dann, wenn wir die vier Kardinalsymptome der Entziindung als Calor, Dolor, Rubor und Tumor
aufzihlen oder von Milztumor sprechen.

Nun ist die Bezeichnung ,,Onkocyt* bereits soweit in Lehr- und Handbiicher
(BARGMANN, WaTzZKRA) ibergegangen, dafl sie trotz aller Einwénde kaum mehr
auszumerzen sein wiirde. An sich ist sie ja auch nicht falsch, da sie ja wirklich
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auf ein wesentliches Erkennungsmerkmal der Zellen hinweist. Gelegenheiten
zui Verwechslungen und Mideutungen werden mit der Zeit in dem Mafle seltener
werden, je mehr man mit der Benennung die Vorstellung einer bestimmten Zell-
beschaffenheit bzw. Zellart verbindet.

Im Laufe der Zeit wurden andere Namen vorgeschlagen, wie z. B. oxyphil-
granulierte Zellen (MrzaA-CHAVEZ), eine Bezeichnung, die sachlich durchaus ge-
rechtfertigt erscheint, wenn auch die Oxyphilie der Kérnchen weit groferen
Schwankungen unterliegt als die Grofienzunahme der Zelle selbst (s. unten).
Man koénnte einwenden, dall die Bezeichnung unhandlich sei, daf sie sich fiir
zusammengesetzte Wortbildungen nicht eigne und daB sie ebenso zu Verwechs-
lungen fithren konne, wie die Bezeichnung Onkocyt, denn oxyphil granuliert
sind sowohl die serdsen Driisenzellen, Zellen in der Hypophyse und viele andere
mehr: Wollte man z. B. die in der Adenohypophyse vorkommenden OK von den
ortsstindigen schon normalerweise oxyphil gekoérnten Zellen unterscheiden, so
kime man bereits in Schwierigkeiten und miiite zu umstdndlichen Umschrei-
bungen greifen. FEYRTER hat von einer granuliren Entartung gesprochen, legte
also bei dieser Benennung mit Recht weniger Gewicht auf die Eosinophilie als auf
die kornige Beschaffenheit des Cytoplasmas. Der Versuch, die OK einfach als
Eo-Zellen — abgekiirzt aus eosinophilen Zellen — zu bezeichnen (SoHENK), sei
bloB als Kuriosum erwéhnt.

Die Bezeichnung Onkocyt wird fiir diese Zellen in den Speicheldriisen allge-
mein angewendet, ebenso wie fiir die OK in Organen, in denen sie seltener vor-
kommen. In einigen anderen Organen, wie in der Schilddriise und in den Epithel-
kérperchen sind offenkundige OK bereits seit langem bekannt und mit anderen
Namen belegt: In der Schilddriise handelt es sich um die oxyphilen, von Asga-
NAzZY zuerst beobachteten Zellen, in den Epithelkérperchen um die oxyphilen
Zellen von WELSH.

2. Entstehung, Eigenschaften und Vorkommen der Onkoeyten. OK entstehen
aus verschiedenen Epithelzellen, wobei diese ihre jeweilige organspezifische Be-
sonderheit verlieren zugunsten einer neuen Differenzierung. Diese Umformung
der Zellen geht mit dem Auftreten von feinsten Koérnchen im Cytoplasma einher,
wobei sich ein gewisser Entwicklungsgang erkennen 1aft. Er ist am ldngsten be-
kannt von den OK der Epithelkdrperchen, den oxyphilen Welshschen Zellen,
146t sich aber auch in gleicher Weise an den OK anderer Organe nachweisen: die
den Zelleib ausfiillenden und auftreibenden Koérnchen sind zundchst schwécher
mit Eosin farbbar als das Cytoplasma, in dem sie eingelagert sind. Dieses erhélt
dadurch ein eigentiimlich wabiges Aussehen. Spéter werden dann die Kérnchen
stdrker eosinophil als das Cytoplasma und scheinen schlieBlich auch miteinander
zu verschmelzen, wodurch das Cytoplasma dann ein fast homogenes Ausschen
annehmen kann. ERDHEIM hat als erster helle und dunkle exyphile Zellen in den
Evpithelkérperchen unterschieden, RucarT dann noch ,.kolloide™ oxyphile Zellen
hinzugefiigt. Dabei ist zu betonen, daf} diese zwei bzw. drei Formen der oxyphilen
Zellen nicht beziehungslos nebeneinanderstehen, sondern viele Uberginge unter-
einander und mit normalen Zellen erkennen lassen. Das trifft auch fir die OK
anderer Organe zu. Freilich iiberwiegen dann manchmal die hellen, die dunklen
oder ,.kolloiden” OK, ja gelegentlich ist die eine Form so gut wie ausschliefflich
vorhanden. Im allgemeinen ist die Oxyphilie der OK besonders dann deutlich,
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wenn das Gewebe in Alkohol fixiert wurde, ein Umstand, auf den schon WEGELIN
bei den OK der Schilddriise aufmerksam gemacht hat.

Von weiteren farberischen Eigenschaften der Kornchen ist blo8 bekannt, dafl
sie sich schwach mit Fettfarbstoffen anfirben und bei der Einschlufifdrbung nach
FEYRTER Metachromasie aufweisen, und zwar bei Anwendung von Thionin eine
rote, bei Kresylviolett eine blaue (FEYRTER).

Die Einschluffirbung mit Thionin ist eine auBerordentlich wertvolle histologische Methode,
wenn sie von einem geiibten Techniker ausgefiihrt und von einem erfahrenen Histologen
beurteilt wird. Das Gewebe soll gut, aber nicht zu lange in Formalin fixjert sein; viel kommt
darauf an, daB man ein gut metachromasierendes Thionin anwendet und das Eintreten der
Metachromasie entweder durch Aufbewahren der Schnitte in der Wérme unterstiitzt oder
durch Kalte zuriickhélt usw. Als praktischen Beweis, dafl die Fiirbung gelungen ist, sehe ich
stets die deutliche Metachromasie der Markscheiden an. Unter diesen Umstédnden ist es be-
greiflich, daf manche Untersucher, denen die Besonderheiten der Farbetechnik nicht richtig
bekannt waren, iiber negative Resultate bei der Férbung der OK berichteten.

Aus diesem farberischen Verhalten kann man auf die Anwesenheit von Lipo-
proteiden schlieBen. Histochemisch sind denn auch Phospholipide in den OK der
Epithelkorperchen nachgewiesen worden (CHRISTIE, TREMBLAY und PEARSE);
dem entgpricht auch die Anfarbbarkeit des Cytoplasmas mit Luxolfastblue
(R. Fiscuer). Diese Eigenschaft erscheint uns besonders wertvoll, weil sie es
ermdglicht, im Zweifelsfalle zu entscheiden, ob OX vorliegen oder nicht. Erzielt
man doch dabei mittels eines einfachen Farbevorganges dauerhafte, gut durch-
leuchtbare Praparate mit sehr deutlichem Farbkontrast. Die Anfirbbarkeit der
OK mit Luxol bzw. ihre Fahigkeit, diesen Farbstoff bei Differenzierung nach
Uberfiirbung zuriickzuhalten, kann natiirlich nicht als spezifische Farbreaktion
angesehen werden, da sich noch eine Reihe anderer, ebenfalls Phosphorlipide
enthaltende Gewebsbestandteile ebenso verhalten. Es handelt sich also bloff um
eine gute elektive Methode, die wir nach Prars® (Histochemistry 1960) folgender-
mafBen durchfiihren:

1. Gefrier- oder entparaffinierte Paraffinschnitte werden iiber die Alkoholreihe und
absoluten Alkohol auf 6—18 Std bei 56—60° in eine 0,1 %ige Losung von Luxol Fast Blue
MBS (du Pont-Company; in Deutschland zu beziehen durch Chroma-Gesellschaft, Stutt-
gart) gebracht;

2.1in 70 %igem Alkohol kurz spiilen, bis keine groben Farbwolken mehr abgehen;

3. in destilliertemn Wasser kurz waschen;

4. %/,—2 Std in 0,05 %igem wilrigem Lithium-Carbonat differenzieren, bis die Zellkerne
entfidrbt sind;

5.in destillierten Wasser waschen;

6. Nachfirbung mit Kernechtrot oder 1% wilirigem Neutralrot. Bei der letzteren
Nachfirbung ist die Alkoholreihe schnell zu durchlaufen; man kann auch die Schnitte
nach Waschen in Wasser mit Filtrierpapier abpressen und sofort in absoluten Alkohol
bringen.

In den OK eines teilweise papillsr gebauten Schilddriisenadenoms habe ich Himosiderin
gefunden (s. Abb. 1), dhnlich wie ParIsceENTI u. Mitarb. in den ,,normalen” OK der Schild-
driise bei einer Hémosiderose.

In jingster Zeit wurden auch histochemische Untersuchungen an OK durchge-
fohrt. Havey u. Mitarb. fanden in den OK der Schilddriise eine maBig starke
Reaktion fiir an Protein gebundene Sulfhydrile. TREMBLAY und PEARSE (1) sowie
Baroga und Cougx haben in den OK der Epithelkorperchen und deren Adenomen,
TrEMBLAY und PEARSE (2) auch in den OK der Schilddriise reichliche oxydative



Onkocyten und Onkocytome 455

Enzyme nachgewiesen. R. FIsoHER konnte diese Befunde bestdtigen und aufer-
dem zeigen, daB dieselbe enzymatische Ausstattung auch Onkocytomen der
Schilddriise (sog. Hiirthle-Zelltumoren) sowie den OXK der Speicheldriisen und den
aus OK aufgebauten Hyperplasien zukommt. Die OK verschiedener Organe
und ihrer Tumoren zeigen also auch in histochemischer Beziehung eine auffallende
Ubereinstimmung. Diese ferment-histologischen Methoden versprechen daher
mehr als alle Farbemethoden der klassischen Histologie ein wertvolles Hilfs-
mittel zur Erkennung
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TrREMBLAY und PEARSE Abb. 1. Zum Teil mit Hamosiderin beladene Onkocyten in einem
. papilldren Schilddriisenadenom. AFIP. Acc. No. 513221, H.-E.
(1) heben den Reichtum Vergr. 540fach

an Mitochondrien an

den OK der Schilddriise hervor, wobei sich ebenso wie bei der Oxyphilie die
Ubergéinge von einer verhiltnismiBig mitochondrienarmen Normalzelle bis zu
besonders mitochondrienreichen OK finden lassen.

Trotz des Reichtums an Fermenten und ihren Trégern, den Mitochondrien,
kann man kaum annehmen, dal die OK an den so verschiedenen spezifischen
Leistungen der Zellen teilnehmen, aus denen sie jeweils hervorgegangen sind.
TrEMBLAY und PEarsE (1) meinen wohl mit Recht, daBl der Reichtum an Fer-
menten keineswegs eine besondere funktionelle Aktivitdt bedeuten milsse — er
kénnte im Gegenteil darauf zuriickgehen, daf die Zellen grofere Hilfsmittel brauch-
ten, um eine Funktion itberhaupt auszuiiben. Crer1ANT kommt auf Grund seiner
Untersuchungen geradezu zu dem SchluB, daB die OK Zellen mit einem &duBerst
tragen Stoffwechsel sein miiiten. Welcher Art letzten Endes die Téatigkeit der in
den verschiedenen Organen auftretenden OK sein kénnte, bleibt derzeit noch
unklar. Alle morphologischen Befunde deuten darauf hin, daBl es eine allen OK
gemeinsame und daher nicht fiir ein Organ spezifische Funktion sein miifite, die
mit den Bedirfnissen des alternden Organismus oder eines alternden Organs
zusammenhédngt.
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Der Zellkern ist gewohnlich bei den hellen OK noch rundlich oder oval, bei den
dunklen kann er ,pyknotische Formen annehmen, d.h. eine unregelmiBig
zackige Gestalt und besonders dichtes Chromatin aufweisen. Trotzdem sind aber
diese Zellen vermehrungsfihig, wie der Nachweis von Mitosen in den OK der
Epithelkérperchen (MorcaN, E. FIscuEr) und der Speicheldriisen [HampeRL (1)]
gezeigt hat.

Dadurch, daB dieser Umwandlungsvorgang Epithelzellen ganz verschiedener
Organe in gleicher Weise erfalt, werden urspriinglich sehr differente Zellen ein-
ander ahnlich (,.konvergente Differenzierung ‘), konnen aber doch noch Hinweise auf
ihre jeweilige Herkunft bewahren, wie Anordnung usw.

L

Abb. 2. Onkocyten kleiden einen Gallengang in einer Méauseleber teilweise aus. H.-E., Vergr. 750fach

Aus der Tatsache, dal3 die Zahl der OK mit dem Alfer zunimmt und andererseits
keine Anzeichen von Zerfall oder Untergang zu finden sind, darf man wohl
schlieflen, daf} einmal aufgetretene OK als solche bestehen bleiben und sich nicht
in die urspriinglichen Zellen zuriickverwandeln. Man kannim Gegenteil annehmen,
daB OK imstande sind, sich durch Teilung zu vermehren, wobei die einmal ein-
getretene Verdnderung in ihrer Besonderheit bestehenbleibt, d. h. auf die Tochter-
zellen weiter ibertragen wird.

Auch bei Tieren wurden OK unter &hnlichen Bedingungen wie beim Menschen,
also im Alter, in den Speicheldriisen beobachtet, z. B. von ANDREW bei Méusen
(s. Abb. 2) und Ratten, von VERATTI beim Hund. OK hat offenbar schon RosceER
(1908) in den Speicheldriisen des Hundes gesehen und abgebildet. Xr beschreibt
sie als ,,stellenweise auftretende Nester von auffillig hohen, stark eosinophilen,
in einer Schicht auftretenden Zellen. Auf den entsprechenden Abbildungen wird
auch die typische Verschiebung der Zellkerne zur Lichtung deutlich. Allerdings
halt RoscHER diese Zellen fiir intraepitheliale serdse Driisen. OrucHI hat bei
Kaninchen, die auf verschiedenem Wege mit Staphylokokken infiziert waren und



Onkocyten und Onkocytome 457

langere Zeit tiberlebten, OK in der Parotis beobachtet. OK treten in den Epithel-
kérperchen auch bei Tieren mit hohem Alter auf und stellen so ein geeignetes
Objekt fiir die Gewinnung lebensfrischer OK fiir elektronenmikroskopische Unter-
suchungen dar. So nehmen z. B. die oxyphilen Zellen der Parathyreoidea bei der
Maus im Alter zu (BLumeNTHAL) und sind hier praktisch erst nach dem 2. Lebens-
jahre zu finden. Beim Goldhamster kénnen im Alter (WEts, MEYERsS und CHARIP-
PER) sowie nach Stilboestrolbehandlung (Fraxks und CHESTERMAN) Zellen in der

Abb. 3. Nebenniere eines mit Stilboestrol behandelten Goldhamsters. (Praparat Dr. FRaANKS, London.)
Zum Teil kolloide Onkocyten. H.-E. Vergr. 190fach

Zona fasciculata der Nebenniere auftreten, die ich als dunkle bzw. ,,kolloide” OK
ansprechen mochte (s. Abb. 3). Franks und CHESTERMAN sprechen auch von
,,geschwollenen® Zellen.

Wie soll man nun diese Umwandlung verschiedener Organzellen zu OK vom
Standpunkt der allgemeinen Pathologie aus bezeichnen ? Mit den Degenerationen
hat der Vorgang das eine gemeinsam, daf die Funktion der Zelle herabgesetzt ist,
allerdings nur soweit, wie wir sie nach ihren morphologischen, an der Ausgangs-
zelle feststellbaren Kennzeichen beurteilen kénnen. Es wire aber durchaus még-
lich, daB} die OK eine andere, neue Funktion iibernehmen. Damit wiirden sie dann
eher als Ergebnis einer direkten Mefaplasie anzusehen sein, die ja den Verlust
einer gegebenen Differenzierung und Entwicklung einer anderen, neuen, bedeutet.
In diesem Sinne babe ich auch von Umdifferenzierung oder Altersdifferenzierung
gesprochen — man kénnte auch onkocytire Umwandlung sagen. Vom Standpunkt
der Vererbungslehre wiirde die Verdnderung, da sie ja auf die Tochterzellen
weitergegeben wird und keine Anzeichen fiir eine Riickkehr der Zellen zum alten
Zustand vorliegen, zumindest als Dauermodifikation, wenn nicht als Mutation,
anzusehen sein.
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3. Onkoecyten in Tumoren. Einmal ist es moglich, daBl sich die onkocytire
Metaplasie in Tumoren von solchen Organen abspielt, deren Epithelzellen schon
,,normalerweise® die Fahigkeit zu dieser Umdifferenzierung besitzen. Man sieht
dann an einzelnen Stellen sowohl in gutartigen, wie bosartigen Tumoren einzelne
OK auftreten (s. Abb.4a). Da die Hauptmasse eines derartigen Tumors aber
doch eine andere, fiir das betreffende Organ kennzeichnende Differenzierung auf-
weist, wiirde man hier bloB von onkocytédrer Umwandlung (Metaplasie) oder
onkocytdrer Umdifferenzierung von einzelnen Geschwulstzellen zu sprechen
haben. Die Fahigkeit, sich in OK umzuwandeln, stellte gewissermalien auch nur
eine jener Potenzen der Epithelzellen dar, die sich gegebenenfalls in Tumoren
verwirklichen, wie zahlreiche andere auch.

NN

Abb. 4a—ec. Schematische Darstellung des Auftretens von Onkocyten in Tumoren: a REinzelne Tumor-
zellen (0) sind zu Onkocyten (@) umgewandelt (s. auch Abb. 9); b diein einem Tumor aufgetretenen
Onkocyten haben sich unter Beibehaltung ihrer Besonderheiten zu einem kleinen Herd im Tumor
vermehrt (g. auch Abb. 6); ¢ der Tumor besteht zur Géanze aus Onkocyten (s. Abb. 10) und ist von ,,nor-
malen® Onkocyten (M) ausgegangen, die ihrerseits wieder aus normalen Zellen () entstanden sind

Es wire denkbar, dal diese Umwandlung gelegentlich einmal auch einen ganzen Tumor
ergreift: wir wéren dann nicht imstande, ihn von jenen Tumoren zu unterscheiden, die durch
eine Wucherung der OK selbst entstanden sind, es sei denn, man wiese die Zellteilungsfiguren
in den OK selbst nach.

Da wir zu OK umgewandelten Zellen die Fihigkeit zur Vermehrung durch
Teilung zuerkennen, ist es durchaus einleuchtend, daB die in einem undifferenzier-
ten oder anders differenzierten Tumor entstandenen OK nun selbsténdig weiter-
wuchern und so einen sich parallel mit dem dbrigen Tumor vergréBernden Herd
aufbauen konnen (s. Abb. 4b).

Bei manchen onkocytdren Wucherungen handelt es sich aber ganz offenbar
nicht um Umwandlung zunéchst anders differenzierter Tumorzellen, sondern von
Anfang an um eine geschwulstméliige, von den OK des betreffenden Organs
ausgehende Neubildung (Abb. 4¢). Nur auf solche Tumoren kénnte man dann die
von JAFFh eingefithrte Bezeichnung ,,Onkocytom’ anwenden. Gegeniiber der
von STUMP vorgeschlagenen Bezeichnung ,,onkocytires Adenom® (bzw. Car-
cinom) hat sie den Vorteil der Kiirze und dafl sie bereits gebraucht wird. Da
derartige Tumoren aber in verschiedenen Organen bereits unter anderen Namen
bekannt sind, wire sie eher als Bezeichnung fiir eine ganze Tumorgattung zu
verwenden als bloB fiir den aus OK aufgebauten Tumor eines einzelnen Organs wie
etwa der Speicheldriisen. Das gutartige Onkocytom der Speicheldriisen wéire dann
das oxyphile Adenom, das gutartige Onkocytom der Schilddriise wire das groB3-
zellige Adenom dieses Organs usw. Bosartige Onkocytome sind selten, kommen
aber vor, wie z. B. das groBzellige Carcinom der Schilddriise.

An allen diesen Tumoren ist zu beobachten, daB die Tumorzellen, die sich
ja auch sonst eine gewisse Freiheit in der Nachahmung normaler Differenzierungen
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gestatten, nicht immer das typische Vollbild der onkocytdren Umwandlung
reproduzieren. Das eine Mal sind die Koérnchen weniger dicht, weniger oxyphil,
die Zellen nicht alle gleich grofl usw. Das trifft besonders fiir die malignen Onko-
cytome zu, wihrend die gutartigen eine vollkommenere Ausbildung des onko-
cytdren Charakters zeigen. Als weitere gemeinsame Higenschaft 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 von Tumoren als von
OK aufgebaut, ist mehrfach (WiLLis, LENNoX) eingewendet worden, dal} sie wert-
los sei, Verwirrung stifte und uns in der Erkenntnis der so bezeichneten Tumoren
nicht weiterbringe. Ich vermag dieser Kritik nicht ganz zu folgen. Mit immer
mehr verfeinerten Methoden werden die Geschwiilste dauernd weiter in Typen
aufgegliedert. Der umgekehrte Weg sollte aber dariiber doch nicht ganz ver-
gessen werden, ndmlich 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 méglich, Erkenntnisse, die an einer Stelle gewonnen wurden,
auf andere Regionen und Verdnderungen zu iibertragen. Ganz abgesehen davon
erlaubt es das Phéanomen der onkocytdren Umwandlung, gewisse ganz ungewohn-
liche Eingichten in das Zelleben, die Wandelbarkeit der Zelle und ibhre Be-
stdndigkeit im Wandel zu gewinnen.

II. Spezieller Teil

1. Mundspeicheldriisen. Mehrfache Untersuchungen, z. B. von ToNELLI und
CrpriaNi, haben die Zunahme der OK bei alternden Menschen [Hampzrz (1)]
bestatigt.

In den Speicheldriisen kommen OK vor allem bei zwei Tumorarten vor: in
Adenolymphomen und Adenomen.

Was zunéchst die Adenolymphome betrifft, so fillt die Ahnlichkeit ihrer hoch-
cylindrischen Epithelzellen, welche meistens die spaltférmigen Hohlrdume aus-
kleiden, mit den OK in den Ausfithrungsgingen der Speicheldriisen sofort auf
[HaMPERL (2); s. auch die jingsten Abbildungen von Rawson und Horx].
Weiters besitzen die Zellen jenes feinkdrnige eosinophile Cytoplasma, das bei
Einschlubfarbung mit Thionin metachromasiert. In der Tat wird von den aller-
meisten Untersuchern die Abnlichkeit, ja geradezu die Identitit der Epithel-
zellen der Adenolymphome mit den OK der Speicheldriise bestéitigt (VosTEEN,
TrOoMPSON und BrRYANT, De SanTIs, Rossi, Rona und VaramA, RaAwsoN und
HorN; GEILER). Nur NascrmBENE und Rosst sind der Ansicht, daBl die Epithel-
zellen der Adenolymphome nichts mit OK zu tun héitten. Thre Beweisfiilhrung
stiitzt sich weniger auf das tatsdchliche Aussehen der Zellen, als auf mehr statisti-
sche Uberlegungen: Adenolymphome kommen schon bei Kindern vor, OK da-
gegen nicht; Adenolymphome sind selten, OK hiufig; Adenolymphome
kommen fast nur in der Parotis vor, OK auch in anderen Speicheldriisen und
vielen anderen Organen, ja auch in branchiogenen Cysten. Demgegeniiber sei
nur auf die Tatsache verwiesen, dall ganz #hnliche, fiir uns nicht weiter er-
klarbare Sachverhalte fir viele Zelldifferenzierungen in den Mundspeichel-
driisen und ihren Tumoren bestehen, so dafl die SchluBfolgerungen Nascim-
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BENEs und Rossts in Anbetracht der weitgehenden morphologischen Ent-
sprechung der in Frage kommenden Zellen kaum iiberzeugend sind. Es ist
nun keineswegs so, dafl immer sdmtliche Epithelzellen der Adenolymphome jene
onkocytédre Beschaffenheit zeigen. Man kann auch andere Differenzierungen
nachweisen (s. z. B. RoNa und Varcna), die freilich nicht so hdufig und in den
einzelnen Tumoren so tiberwiegend sind wie die OK. Schon aus diesem Grunde
empfiehlt es sich nicht [AcxERMAN (1)], die Bezeichnung Onkocytom fiir die Adeno-
lymphome anzuwenden wie es Jarrf vorschlug — ganz abgesehen davon, dafl
dabei der bedeutende und sehr kennzeichnende lymphoreticuldre Anteil dieser
Tumoren in der Namensgebung unberiicksichtigt bliebe.

In Adenolymphomen sind zwischen den einzelnen onkocytiren Zellen gelegentlich
zwischenzellige Sekretkanidlchen beschrieben worden (z. B. GErLer). Ich habe mich von
deren Vorkommen nie ganz itberzeugen kénnen: da die OK in Tumoren sich gerne voneinander
16sen (s. oben), entstehen leicht schmale Spaltriume, die unter Umstédnden schwer von zwi-
schenzelligen Sekretkanilchen zu unterscheiden sind.

Gelegentlich wurde aus dem Vorkommen von OK in Adenolymphomen auf
ibren branchiogenen Ursprung geschlossen (s. z. B. NascimBENE und Rossr;
SzErvIDA und CorBETTA ; ToNELLI). Thr Vorhandensein in solchen Tumoren kann
man aber weder als Beweis fiir ihre branchiogene Abstammung, noch als Beweis
des Gegenteils bzw. eine Abstammung aus Speicheldriisen ansehen. Da in bran-
chiogenen Cysten neben Platten- und Flimmerepithel auch gemischte Speichel-
driisen vorkommen, in denen ebenso wie in den an normalen Orten angelegten
Speicheldriisen zu gegebener Zeit OK auftreten kénnen, mégen Adenolymphome
von hier ausgehen und in diesem Sinne , branchiogen‘ sein. Gegen einen solchen
Zusammenhang der Adenolymphome mit branchiogenen Fehlbildungen spricht
aber die Tatsache, dafl Adenolymphome — wenn auch viel seltener — aullerhalb
der Parotis gefunden werden, wie im Hypopharynx (HEvexor und CLARK), im
falschen Stimmband (Hri~z), Submaxillaris (VosTEEN), Unterlippe (VERONESI
und CorBETTA), Kieferhohle (StruTHERS, WinLiaMs und ParkHIiLL), Thyreoidea
(Merzt und PAGLIANO), ja, bei einem Fuchs auch in der Temporalgegend (LLam-
BES und Garcia MENDEZ). Unbedingte Anhinger eines branchiogenen Ursprungs
werden freilich in allen diesen Gegenden die Moglichkeit von embryonalen Spalten
und deren Resten annchmen kénnen — es ist aber viel einleuchtender als das
gemeinsame Merkmal aller dieser Ortlichkeiten, die Anwesenheit von Speichel-
driisen anzusehen, aus denen sich in verschiedener Hiufigkeit die Adenolymphome
entwickeln. ,Koordiniertes Wachstum von lymphatischen und adenomartigen
onkocytdren Wucherungen . .. (ist offenbar) ... in allen Organen moglich .. .,
wo zu OK-Bildung geeignetes Epithel mit lymphatischem Gewebe zusammen-
trifft* (VosrrEN).

Schlielich sei noch erwéhnt, dafl RueBxEr und Bramuars auch ein krebsig entartetes
Adenolymphom gesehen haben wollen.

Denken wir uns das lymphoreticuldre Stroma des Adenolymphoms weg, so
bleibt ein zum Teil cystisches, zum Teil trabeculdres Adenom iibrig, wie es etwa
Srorprn, VELLIOS und SHAFER in einer Speicheldriise und MacxkeNzie und
PATIENGE in einer Trinendrise beschrieben haben. Solche Fille fiihren hiniiber
zu den vorwiegend aus soliden Stringen aufgebauten Adernomen der Speichel-
driisen. Hier hat sich die Bezeichnung ,,Onkocytom‘* bis zu einem gewissen Grade
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eingebiirgert. Gleichen doch die Zellen mancher Adenome wirklich weitgehend
den OK, und zwar denen, die sich in den Speicheldrisenldppchen entwickeln.

Meistens handelt es sich wohl um gutartige Tumoren der Parotis. Das Vor-
kommen auBerhalb der Parotis stellt eine Ausnahme dar. Auf Einzelheiten dieser
Tumorform wird in einer besonderen Mitteilung eingegangen [HAMPERL (6)].

Es wire moglich, dafl die von CAMPBELL in manchen Adamantinomen beobachteten granu-
liren Zellen, die an ein Myoblastenmyom denken lassen, in Wirklichkeit OK gewesen sind.
Das von SHAFER und SPIVEY beschriebene besondere Ameloblastom ist sicherlich ein Onko-
cytom, wie mich die Durchsicht der mir freundlichst {iberlassenen Schnitte gelehrt hat.

Fiir diese Tumoren der Speicheldriisen sind hauptsédchlich zwei Bezeichnungen
iiblich: einerseits werden sie als Onkocytome schlechtweg bezeichnet, wobei
AorERMAN mit Recht darauf dringt, daB man nur diese Tumorform, nicht auch
die Adenolymphome, mit diesem Namen belegt. (HHarris hat mit seinem Vor-
schlag, statt von Onkocytom von Pyknocytom zu sprechen — da ja die
OK den Pyknocyten ZIMMERMANNs entsprichen — keinen Anklang gefunden.)
Andere Verfasser legen mehr Wert auf die eigentiimliche Kérnung des Cytoplasmas
und sprechen von acidophil granulierten Zellen-Adenomen (BuxTon u. Mitarb.)
oder oxyphil granuliertem Zelladenom (MEza CrHAVEZ). Gegen die letztere Be-
zeichnung ist sachlich nichts einzuwenden, ja sie wire sogar der Bezeichnung
,,Onkocytom®* vorzuziehen, da nicht blof in den Speicheldriisen, sondern auch in
anderen Organen aus OK aufgebaute Tumoren vorkomimen, die mit gleichem
Recht als Onkocytome bezeichnet werden kénnten — das oxyphil granulierte
Adenom der Speicheldriisen stellt ja bloB das benigne Onkocytom dieser beson-
deren Lokalisation dar.

BAUER und BAUER erwdhnen leider nur ganz kurz ein malignes Onkocytom
der Parotis. Buxton u. Mitarb. wollen unter 227 primiren Parotistumoren drei
Fille von gutartigen und neun von bdsartigen Onkocytomen gefunden haben.
Uber maligne Onkocytome der Nasenschleimhaut s. HAMPERL (6).

Auch in anderen gutartigen Tumoren der Speicheldriisen, wie z. B. in Misch-
tumoren, treten gelegentlich OK einzeln oder in Gruppen auf [HAMPERL (3), GREEN-
BERG und Harey]. Hier handelt es sich entweder um onkocytére Umwandlung
einer Zellgruppe oder um selbstindige Wucherung einer solchen einmal auf-
getretenen Zellgruppe entsprechend Abb. 4a und b.

2. Speichel- und Schleimdriisen auBerhalb der Mundhéhle. In den Schleim-
driisen des Respirationstraktes kommen OK unter denselben Bedingungen, also
hauptsdchlich im Alter (Morrrca und Rosst) vor, wie in den Mundspeicheldriisen.
So hat sie z. B. NoHTERI in der Nasenschleimhaut von iiber 70 Jahre alten Men-
schen nie vermifit. Bemerkenswert ist ihr gehduftes Auftreten bei atrophischen
Vorgidngen (ScmoorMANN) und in der weiteren Umgebung von Entzindungs-
herden (Morrica und Rossr), dort, wo auch degenerativ atrophische Prozesse
vorliegen. Im Larynx wurden von Onkocyten ausgekleidete eosinophil-gekornt-
zellige (onkocytdre) Cysten beschrieben (PinkrrTON und BrCk).

Auch im Pankreas kommen Onkocyten vor [HAMPERL (3)]: BURKL hat eine
Reihe von Ubergiingen beschrieben, die von zentro-aciniren Zellen mit besonders
hellem, ungranuliertem, aber reichlichem Cytoplasma tiber granulierteund vacuoli-
sierte Formen bis zu richtigen OK fihrt. Auch Ortliche Wucherungen solcher
Zellen kommen vor.
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Von gutartigen Tumoren ist ein onkocytéres Cystadenom des Larynx bekannt
(Som und PrivER) sowie die frither schon erwidhnten Adenolymphome im falschen
Stimmband (Hemwz) und im Hypopharynx (Hevivor und CrLArx) und ein
Onkocytom des Pankreas [HamPERL (3) bzw. PrirsEL]. AuBerdem wurde be-
schrieben ein Onkocytom (oxyphiles Zellen-Adenom) der Carunkel eines Augen-
lides (Noguorr und LoNsER) (s. Abb.5). Nach Abbildung und Beschreibung
erscheint es mir fraglich, ob auch eine angeblich OK-haltige Hyperplasie des

Abb. 5. Adenomatds-hyperplastische, aus Onkocyten aufgebaute Wucherung in einer Caruncula
lacrimalis. (Préparat von NoGUcHI und LoNSER WMH 57—5450.) H.-E. Vergr. 37fach

Trianensackes (ORMos und Csirac) hierher zu rechnen ist. Die Abbildungen
wiirden eher an einen mucoepidermoiden Tumor denken lassen.

In Carcinoiden der Bronchialschleimhaut (bronchiales Adenom vom Careinoid-
typus) habe ich selbst seinerzeit OK beschrieben [HamPerL (4)], die gegeniiber
den Carcinoiden des Magen-Darmtraktes gewissermalen eine neue weitere Dif-
ferenzierungsméglichkeit im Rahmen dieser Tumoren darstellen (s. dazu das
Schema von JargER). Seither sind OK in Bronchialcarcinoiden mehrfach ge-
sehen und abgebildet worden, z. B. von Iwema und LizBow. Dieser spricht ge-
radezu von einer onkocytischen Variante der Bronchuscarcinoide und findet
auch Uberginge von mehr undifferenzierten Zellen zu OK-ahnlichen, wie sie oben
bei den Speicheldriisentumoren erwdhnt wurden. Als Zeichen einer besonderen
Bosartigkeit (GoopNER u. Mitarb.) darf man sie wohl nicht ansehen. Das Auf-
treten von OK, die ja im Bereich dieser Ortlichkeit nur in den Anhangsdriisen
der Schleimhaut zu finden sind, kénnte in gewissem MaBe dafiir sprechen, daf3
solche Driisen den Ausgangspunkt der Carcinoide darstellten. In diesem Sinne
mulBl man wohl auch die Ansicht SToUTs auslegen, da§ die Bronchialadenome bzw.
Carcinoide von den OK abstammen.
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3. Sehilddriise. Im Jahre 1898 hat M. ASKANAZY als erster in der menschlichen
Basedow-Schilddriise stark eosinophile Zellen beschrieben; 1930 verglich J.
Ewing solche eosinophilen Zellen in Adenomen mit einer in der Hunde-Schilddriise
vorkommenden Zellart, die zuerst von BABER entdeckt, dann auch von HURTHLE
beschrieben und schlieflich von NoNIDEZ genauer untersucht wurde. Diese Zellen
stellen, wie wir heute wissen, eine Besonderheit der Hunde-Schilddriise dar;
bei keinem anderen Sdugetier sind bisher gleiche oder auch nur dhnlich sich ver-
haltende Zellen gefunden worden. Da Ewine aber offenbar nur die Arbeit
HtrraLEs kannte, identifizierte er die Zellen gewisser menschlicher Schilddriisen-
adenome mit den von HGRTHLE beschriebenen Zellen. So wurde der Name Hiirthle-
Zellen und Hiirthle-Zelladenom geboren. Er ist in mehrfacher Weise unrichtig
[HAMPERL (4) ], was auch WiLLis betont hat: 1. Die Zellen der Hunde-Schilddriise,
die Ewine als Vergleichsobjekt heranzog, miiliten richtigerweise Baber-Zellen
genannt werden; 2. die in der menschlichen Schilddriise in Betracht kommenden
Zellen haben mit diesen Baber-(Hirthle-)Zellen aber nichts zu tun und miiBten
als Askanazy-Zellen bezeichnet werden, wenn man sie schon nach einem Forscher
benennen will.

Auch in den USA, wo die Bezeichnung Hiirthle-Zellen und Hurthle-Zelltumor
allgemein tibernommen wurde, hat man sich diesen Argumenten nicht verschlieBen
konnen, empfiehlt aber trotzdem bei dieser Bezeichnung zu bleiben, da sie nun
einmal so eingebiirgert sei (FRIEDMAN, CHESKT u. Mitarb.). Das mag hinsichtlich
der USA durchaus zutreffen, es ist aber kein Grund einzusehen, warum Européer
eine Bezeichnung, die gie als irrtiimlich ansehen miissen, bloB deshalb iiber-
nehmen sollen, weil sie von den USA kommt und dort ,eingebiirgert ist. Es
mutet danach etwas eigentiimlich an, wenn amerikanische Autoren, die die Be-
zeichnung Hiirthle-Zellen benutzen, alle tibrigen Bezeichnungen dieser Zellen
mit anderen Eigennamen, wie Askanazy und Baber — ja auch als OK — als ver-
wirrend ablehnen. Das heilt wohl den Spiefl umkehren: zunédchst kam die Ver-
wirrung durch die Einfiithrung des Namens Hiirthle-Zellen durch Ewing und seine
Nachfolger; wenn man dann versucht, Klarheit zu schaffen, so wird dies wohl nicht
ganz mit Recht als verwirrungsstiftend abgelehnt. Ich werde also im folgenden
diese Zellen ebenso wie der Englinder LENNOX als Askanazy-Zellen bezeichnen.

Die Askanazy-Zellen stellen offenbar die OK der Schilddriise dar, wie ein
Vergleich mit den OK der Speicheldriisen sofort zeigt. Die Zellen sind volumindser
als die gewohnlichen Schilddriisenepithelien, ihr Cytoplasma ist gleichmiBig
oxyphil gekérnt und 146t hinsichtlich der GroBe der Koérnehen und ihrer Oxyphilie
die gleichen Schattierungen erkennen wie in den Speicheldriisen. Die Kerne sind
im allgemeinen sehr dicht und von auffallend verschiedener Grofie. Die Anordnung
der Zellen in geschlossenen Alveolen spiegelt noch ihren Ursprung von Schild-
driisenepithel wider, stellt also die organbedingte Besonderheit dieser OK dar.
Lexyox hat in sebr eindrucksvoller Weise die Zunahme dieser Zellen im Alter
gezeigt (s. auch GNavi) und schlieBt mit Recht: ,there is nothing positively
against calling Askanazy-cells thyreoid onkocytes”. CHiLps, der sich Lennox
anschlieBt, spricht geradezu von einer (onkocytiren) Metaplasie der Schilddriisen-
epithelien.

Eine Besonderheit dieser OK der Schilddriise besteht darin, daB sie nicht blof
im Alter hiufiger werden, sondern auch bei Zustinden auftreten, die man als
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Zeichen einer Erschopfung auffafit (FriEDMAN, GERTEIS). Hier ist in erster Linie
die ,,ausgebrannte’* Basedow-Schilddriise und die Hashimoto-Struma zu nennen.
CurrAN u. Mitarb. finden OK gehéuft nach Behandlung von Basedow-Strumen
mit Jod!¥l; besonders zahlreich sind die Angaben tiber Vokommen von OK in der
Hashimoto-Struma (z. B. Hazarp, LiNpsay u. Mitarb., Woorxer u. Mitarb.),
wobei sogar die VergréBerung der Schilddriise auf die VergroBerung der Einzel-
zellen zuriickgefithrt wird (CEESKY u. Mitarb.). Sepsur u. Mitarb. wollen die
Basedow- und Hashimoto-Struma dadurch voneinander unterscheiden, dafl bei
der ersteren die OK herdformig, bei der letzteren diffus auftreten. Eine Vermeh-
rung der OK ist beschrieben bei Myxddem (Doverass und Jacosson) und Addi-
sonscher Krankheit (SLoPer). Nach den Ergebnissen von Goubie u. Mitarb.
héngen die Askanazy-Zellen offenbar nicht mit der Komplementbindungsreaktion
auf thyreotrope Autoantikorper zusammen. Schlieflich sind auch bei Tieren, bei
denen normalerweise keine Askanazy-Zellen auftreten, nach starker funktioneller
Stimulierung der Schilddriise durch Verwendung von Thio-Harnstoff und Thio-
uracil Zellen gesehen worden, die eine gewisse Ahnlichkeit mit OK aufweisen
(Darron u. Mitarb.,, WorLmaN). Ich mochte sie aber doch nicht ohne weiteres
mit den OK des Menschen gleichsetzen, da sie andere farberische Eigenschaften,
wie z. B. eine starke positive PAS-Reaktion (WoLLMAN) aufweisen.

Alle diese Beobachtungen deuten darauf hin, daB die OK der Schilddriise,
die unter krankhaften Bedingungen vermehrt auftreten, durch eine Art Erschop-
fung der Driise nach ,,Sistieren des formierenden Reizes” (GERTEIS) entstanden
sind, also ,,ausgebrannte Zellen nach einer Stimulierung* (FRIEDMAN) darstellen.
Ahnlich duBern sich auch so gut wie alle anderen Verfasser (CorLrins, CHILDS,
Drokson und Harvr, Lexwox). Es ist nicht notig, darauf hinzuweisen, wie sehr
diese Auffassung zu der allgemeinen Konzeption der OK als Alters- oder Er-
schopfungsdifferenzierung palit: es wiirde sich eben in der Schilddriise um ein
lokales vorzeitiges Altern einzelner Zellen handeln.

Die hierher gehorigen gutartigen Tumoren wurden zuerst von LANGHANS als
,.grofzellige und , kleinalveoldre* Strumen bzw. Adenome abgegrenzt. Er neigte
zu der Deutung von GErzowa, die eine Herkunft aus den postbranchialen Zell-
resten annahm und dementsprechend von Struma postbranchialis sprach. Wrez-
LIN sah dann keine Notwendigkeit mehr, diese Tumoren auf den postbranchialen
Korper zuriickzufiihren, weil er die gleichen oxyphilen Zellen in der Schilddriise
gefunden hatte. Ewine wollte diese Adenome auf die — angeblich — von
HorTELE beschriebenen Zellen zuriickfithren (s. oben). EisENBERG und WALLER-
sTEIN dachten an eine Herkunft von den Epithelkérperchen, eine Ansicht, die noch
1951 von SEAW und 1953 von SiNcrLAIR und LARSEN vertreten wird, obwohl sie
bereits 1953 von CLuTE und WARREN abgelehnt wurde. Tatséchlich besitzen
ja die Tumorzellen eine groBe Ahnlichkeit mit den acidophilen Zellen der Epithel-
korperchen (CLurk und WARREN), was durchaus begreiflich ist, da es sich in
beiden Féllen um Onkocyten handelt. Jetzt ist aber doch WearLINs Meinung
allgemein angenommen, dafl es sich bei diesen Tumoren um richtige Schilddrasen-
geschwiilste handelt.

Als das wesentliche Kennzeichen dieser Tumorart hat sich bloB der Aufbau aus
groflen (geschwollenen) Zellen erwiesen, da durchaus nicht jedes dieser Adenome
kleinalveoldr zu sein braucht. Man findet némlich diese GrofBzelligkeit auch
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in grofifollikuldren, papilliren, ja sogar trabekuliren Adenomen (WEGELIN,
CaEskY u. Mitarb. und Horx); bei den letzteren entstebt dann tatsichlich eine
groBe Ahnlichkeit mit den oxyphilen Adenomen der Epithelkérperchen, so daf3
ihre Verwechslung wohl verstandlich ist. Man koénnte das groBzellige Adenom
auch ohne weiteres als oxyphiles Adenom bezeichnen, wie es z. B. HULL vorschlug.
Allerdings ist die Oxyphilie nicht in allen derartigen Tumoren so regelméfBig zu
finden, wie die Grolzelligkeit, die eben das Merkmal der Onkocyten darstellt.

Diese grofizelligen Adenome haben in USA als Hiirthle-Zell-Adenome deshalb eine besondere
Aktualitdt erlangt, weil man sie eine Zeitlang als bosartig ansah und sie als Carcinome zum Teil
mit geringerem Malignitidtsgrad auffafte. So teilen z. B. FrazeLL und Durry 40 Fille von
Hiirthle-Zell-Carcinomen mit, betonen aber, dall diese Variante des Schilddriisencarcinoms
meist abgekapselt sei und ein gutartiges Adenom vortdusche; die meisten dieser Tumoren
waren ziemlich klein, nur ein Drittel iibertraf im Durchmesser 6 cm. Trotzdem verhielten
sich manche dieser Tumoren wie Krebse, zeigten Metastasen usw. Das ,,Manual of Tumor-
Nomenclature, das die American Cancer Society im Jahre 1951 herausgab, kennt dement-
sprechend nur ein Hiirthle-Zell-Carcinom bzw. -Adenocarcinom und bezeichnet den Ausdruck
,»Hiirthle-Zell-Adenom* als obsolet und unerwiinscht. Vollkommen unbegreiflich ist es aber,
daf3 daneben fiir die gutartige Variante der Gebrauch des Ausdruckes ,,groBzelliger klein-
alveoldrer Tumor (LancHANS) empfohlen wird. Unter diesen Umstinden mufite in USA
jeder als Hiirthle-Zell-Tumor diagnostizierte Fall als krebsig aufgefal3t und behandelt werden,
obwohl doch — wie wir gesehen haben — urspriinglich das groBzellige Adenom im Langhans-
schen Sinne mit dem Hiirthle-Zell-Adenom identisch war. Es bedurfte erst umfangreicher
Arbeit, bis die unbegriindete Furcht beseitigt war, jede als Hiirthle-Zell-Tumor bezeichnete
Geschwulst der Schilddriise sei bosartig und miilte dementsprechend radikal behandelt
werden. So zeigte z. B. GARDNER, daf von 46 sog. Hiirthle-Zell-Tumoren nur ein einziger
rezidivierte und als Carcinom anzusehen war; GoLDENBERG fand unter 22 Fillen nur
einen mit Metastasen ; schliefllich meinte Horx, daf Hiirthle-Zell-Veréinderungen in gut- und
bosartigen Schilddriisentumoren vorkommen koénnten und die entsprechenden Tumoren in
die iibliche Klassifikation der Schilddriisentumoren eingereiht werden sollten. In Europa,
wo sich die Bezeichnung Hiirthle-Zell-Adenom bzw. -Carcinom noch nicht eingebiirgert
hatte, ist uns dieser Um- und Abweg erspart geblieben — ein grofzelliges Adenom war
eben immer ein gutartiger Tumor.

Inwieweit ist man nun berechtigt, das groBzellige Adenom der Schilddrise,
das Hiirthle-Zell-Adenom der amerikanischen Autoren, als ein Onkocytom zu be-
zeichnen ? Bei einem Vergleich mit dem oxyphilen gekdrnt-zelligen Adenom bzw.
dem Onkocytom der Speicheldriisen, wird sogleich die Ahntlichkeit, aber auch ein
gewisser Unterschied sinnfillig. Auch beim grofizelligen Schilddriisenadenom
sehen wir die verschiedensten Ubergangsstufen (ScHROEDER) von feinkérnig
granulierten, wenig acidophilen Zellen, den hellen OK, bis zu stark granulierten
dunklen OK und eventuell gleichmifBig homogen acidophil erscheinenden Elemen-
ten, ,kolloiden” OK, also dieselbe Entwicklungsreihe wie in den Speichel-
driisentumoren. Wieder wird die Ahnlichkeit mit Leber- oder Nebennierenrinden-
zellen betont sowie das Auftreten von Spalten durch Ablosung der Tumorzellen
voneinander (Ewina). Unterschiedlich ist bloB die Anordnung der Zellen, die die
auch sonst feststellbare architektonische Verschiedenheit der Schilddriisenadenome
widerspiegelt. Alle diese Umstdnde geben uns das Recht, die groBzelligen
Adenome der Schilddriise als Onkocytome aufzufassen. Tatsichlich ist auch
eine groBle Reihe von Autoren dieser Auffassung gefolgt (LENNOX, MaRrIUZZI
und FaBr, ScHroEDER). BloB Rosst kann keine Uberginge von der Acido-
philie der Askanazy-Zelle zu derjenigen der Zelle eines groBzelligen Adenoms
finden.
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Nimmt man nun an, dafl die grofizelligen Adenome tatsichlich aus OK auf-
gebaut sind, so 148t sich doch mehr iiber eine vorhandene oder fehlende funktionelle
Tatigkeit dieser Zellen im allgemeinen aussagen, als es bei den entsprechenden
Tumoren der Speicheldriisen moglich war, da die Funktion endokrin wirksamer
Tumoren sich leichter,namlich in Allgemeinreaktionen, zu erkennen gibt. Uber-
einstimmend wird immer wieder betont, daBl die Onkocytome der Schilddriise
endokrin nicht aktiv seien (SoLLBERGER, CHESKY u. Mitarb.). Frazerr, und Durry
haben auch in drei Fillen nur eine minimale J'#.-Speicherung erzielt, wihrend das
iibrige Schilddriisenparenchym die normale Jodaufnahme zeigte. Ahnliches be-

Abb, 6. Kleinfollikulares Schilddriisenadenom (rechts) mit groBem Onkocytenherd (links).
{(Bonn A. 8524/55). H.-E. Vergr. 120fach

richten FrrzaERALD u. Mitarb. Wir sehen also hier den Verlust der urspriinglichen
Zellfunktion der OK wie in einem Experiment bestatigt.

Wir kénnen die Besprechung der groBzelligen Adenome, d. h. der gutartigen
Onkocytome der Schilddriise nicht abschlieen, ohne darauf hingewiesen zu haben,
daB OK auch in jeder anderen Adenomart vorkommen kénnen (s. auch TUROLLA,
ScuNack-HERBOSSEGG): einmal zeigen in einem Adenom einzelne verstreute
Zellen oder kleinste Zellgruppen die onkocytire Umwandlung und stechen dann
durch die GroBe jeder Einzelzelle und ihr oxyphiles Cytoplasma von den um-
gebenden Zellen ab; zum anderen kénnen grofere Areale in einem Adenom diese
onkocytire Beschaffenheit zeigen (Abb. 6). Wahrend man im ersten Fall an eine
onkocytire Umwandlung einer einzelnen Tumorzelle, also eine reine sekundére
Verdnderung des Tumors (WILENSKY) denken wird, miite man im zweiten Fall
wohl eher eine selbsténdige Wucherung bzw. Mitwucherung der einmal onkocytér
umgewandelten Adenomzellen annehmen.

Ob es gelungen ist, die Zellen experimentell erzeugter Schilddriisentumoren durch Hypo-
physenhormone (PTV) in Richtung auf OK umzuwandeln (Morris u. Mitarb.), erscheint mir
noch ebenso fraglich, wie die Umwandlung von Zellen nicht geschwulstm#Big gewucherter
Driisen bei Tieren.



Onkocyten und Onkocytome 467

Schon LaxcaANS hat einige genau untersuchte Félle von grofzelligen Carce-
nomen der Schilddriise beschrieben. Die in USA iibliche Bezeichnung Hirthle-
Zell-Carcinom fiir diese Tumoren méchten wir aus denselben Griinden ablehnen
wie beim Hiirthle-Zell-Adenom. Wahrend derartige Tumoren in Europa so selten
vorkommen, daB auch Einzelfille einer Beschreibung fiir wert erachtet wurden
(s. Esssacus Fall), kénnte es den Anschein haben, dal} sie in USA besonders
héufig auftreten. Dies diirfte aber — wie oben ausgefiihrt — zumindest zum Teil
darauf zuriickgehen, daB viele der sog. Hirthle-Zell-Adenome schlechtweg als
Carcinome bezeichnet wurden, blofl deswegen weil sie eben aus ,,Hiirthle-Zellen*
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Abb. 7. Malignes Onkocytom der Schilddriise (Marburg J. 1313/54). Man beachte die Neigung der
Tumorzellen, entsprechend den Zellgrenzen auseinanderzuweichen. Die Tumorzellen rechts und oben
sind stidrker oxyphil als diejenigen links und unten. H.-E. Vergr. 120fach

aufgebaut waren. Neuerdings berichten Cursky u. Mitarb. liber zehn grofizellige
Carcinome unter 206 Schilddriisencarcinomen. Die sicheren metastasierenden
groBzelligen Carcinome zeigen in ihrem klinischen Verhalten jedenfalls keinen
grundsitzlichen Unterschied gegeniiber den anderen Schilddriisencarcinomen
(DroxsoN und Harrn, Cuinps). Ebenso wie die Zellen der groflzelligen Adenome
mochte ich die Zellen der groBzelligen Carcinome wie Esssaca fir onkocytéir
umgewandelte Tumorzellen ansehen, so daB also das grofizellige Carcinom der
Schilddriise das maligne Onkocytom dieses Organs darstellt. Tatséchlich haben
mir das eigene Fille sehr deutlich gezeigt.

41jdhrig, weiblich. KEine schnell wachsende Struma machte wihrend einer Graviditdt
Atembeschwerden. Eine Punktion dér Schilddriise (Path. Inst. Marburg a. d. L. 1179/54) ergab
grofle dicht oxyphil granulierte Zellen, die als krebsverdichtig bezeichnet wurden. Bei der
kurz darauf erfolgten Operation wurde dann reichliches Krebsgewebe entfernt (Marburg
1313/54). Leider ist iiber das weitere Schicksal der Patientin nichts zu erfabren gewesen.
Im histologischen Bild finden sich die epithelialen Tumorzellen vorwiegend in grofien Feldern
angeordnet, die nur selten von leeren Lichtungen durchbrochen sind (Abb. 7). Die einzelnen
Zellen sind in verschiedenem Grade eosinophil und feinkornig. Die am stirksten 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.

59jahrig, weiblich. Bei einer Schilddriisenoperation wurde eine teilweise maligne
entartete Struma entfernt (Path. Bakteriologisches Institut, Stddt. Krankenhaus, Kassel,
2300/52). Ein Jahr spéter findet sich unterhalb des rechten Stimmbandes ein erbsengrofier
Tumor, der im Path. Inst. der Univers. Marburga.d. L. (4772/53) untersucht wurde. Histo-
logisch ist an den epithelialen Tumorzellen die acidophile Kérnung und die wie pyknotische
Beschaffenheit der Zellkerne deutlich zu erkennen. Die Epithelstringe sind von Lichtungen
durchsetzt, die zum Teil kolloidartige Massen enthalten.

70jihriger Mann. Starke Atemnot infolge eines Tumordurchbruches intrathorakal in
die Trachea. Bei der Operation wurde reichlich Geschwulstgewebe entfernt (Bonn 3918/61).

"‘

Abb. 8. Malignes Onkocytom der Schilddriise. Verkalkte Massen (Kolloid?) in den Geschwulst-
strangen. Kossa, (Bonn A. 3918/61.) Vergr. 190fach

Histologisch zeigen die Tumorzellen eine ausgesprochen trabekuldire Anordnung, wobei in
den einzelnen Trabekeln sich Lichtungen mit verkalten Massen finden (s. Abb. 8). An alkohol-
fixiertem Material ist die Eosinophilie einzelner Tumorzellen besonders deutlich, wihrend wie-
der andere unmittelbar angrenzende blasser erscheinen, so dafl das Bild ein ausgesprochen
buntes und durch die Dissoziation der Zellen mosaikartig wird. Bei der Obduktion (O. Nr.
322/61) wurden noch Tumorreste gefunden. Keine Metastasen.

Bemerkenswert erscheint mir noch eine Mitteilung von MEISSNER und ADLER,
daB dhnlich wie in Adenomen, auch in den gew6hnlichen Carcinomen der Schild-
driise gelegentlich OK auftreten kénnen. Er findet sie z.B. in 8% aller papilliren

Carcinome.

4. Parathyreoidea. In der Parathyreoidea entsprechen die oxyphilen Zellen
von WELsH den OK. Hier haben auch ErpmrmM, Grumour und Rucart die
typischen Erscheinungsformen dieser Zellen (helle, dunkle, ,kolloide’) zuerst
beschrieben. Ebenso wie bei den OK anderer Organe nehmen die Untersucher amn,
daB es sich beim Auftreten dieser oxyphilen Zellen um einen physiologischen
Abnutzungs- und Involutionsvorgang handele (EpEr und HarTL), der irreversibel
ist (E¢Er und vax LessEN), da diese Zellen mit dem Alter zunehmen. Auch das
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Fehlen dieser Zellen bei vielen Tieren kann wohl nur so aufgefallt werden (TREM-
BLAY und PrarsE), dal ibnen nicht die Absonderung eines so lebensnotwendigen
Stoffes zukommt, wie es das Parathormon ist.

Eine Vermehrung der oxyphilen Zellen, abgesehen vom Alter, haben Eger
und van LesseEN bei Kachektischen gefunden, CHAMSI bei gewissen Formen der
Lebercirrhose, wahrend sie bei anderen Formen eher vermindert waren.

Die Tatsache, dafl die oxyphilen Zellen nicht innersekretorisch tdtig sind, geht
auch aus dem Verhalten der reinen oxyphilen Adenome, der benignen Onkocytome
der Epithelkérperchen hervor. Brack und AckErRMAN kommen bei einer kriti-

Abb. 9. Einzelne Onkocyten in einem Adenom eines Epithelkdrperchens. Berlin. Charité 755/35. H.-E.
Vergr. 375fach

schen Sichtung der Literatur zu dem Schluf, dafl die oxyphilen Adenome sicher-
lich kein Parathormon bilden, lassen aber dhnlich wie TREMBLAY und PEARSE
fir die ,normalen oxyphilen Zellen bzw. OK die Moglichkeit offen, dal} sie
einen anderen unbekannten Stoff absondern. Sommurs und Youwe haben aus
der Literatur insgesamt 25 oxyphile Adenome tabellarisch zusammengestellt —
ein Hyperparathyreoidismus fand sich nur viermal. Ob er mit dem oxyphilen
Adenom zusammenhingt, bleibt unsicher, da er auch auf das tbrige Epithel-
korperchenparenchym zuriickgehen konnte; schlieBlich wére es auch denkbar,
daB ein zundchst funktionierendes Adenom ,,ausbrannte® und dann sich oxyphil
umwandelte — also dhnlich wie bei den OK in hyperfunktionierenden Schild-
driisen. Ubrigens betonen alle diese Verfasser mit Recht die Ahnlichkeit der
oxyphilen Epithelkérperchenadenome mit den groBzelligen Adenomen der Schild-
driise, den sog. Hiirthle-Zell-Adenomen, von denen sie sich mit Sicherheit wohl nur
dann unterscheiden lassen, wenn noch Anteile mit den typischen Hauptzellen
der Epithelkorperchen nachweisbar sind, oder das Adenom ganz von Epithel-
korperchengewebe umgeben wird.

31*
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Hinsichtlich der formalen Entstehung der oxyphilen Adenome haben wir wie
bei der Schilddriise zwei Moglichkeiten ins Auge zu fassen. Die eine wire die eben
angedeutete, dafl die Zellen eines andersartigen Epithelkérperchenadenoms sich
zu OK umwandelten (Stmva Horra). Man sollte diese Méglichkeit vor allem bei
denjenigen Féllen annehmen, bei denen hier und dort — etwa so wie in der nor-
malen Driise — in einem Adenom oxyphile Zellen auftreten (s Abb. 9). Die zweite
Méglichkeit wire die selbstéindige Wucherung der OK, wobei dann ein vom ersten
Beginn ausschlieflich aus OK aufgebauter Tumor entstiinde. Denkbar wire
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Abb. 10. Onkocytdres Adenom (Onkocytom) der Nebennierenrinde. AFIP. Acc. Nr. 325987, H.-E.
Vergr. 120fach

schliefilich noch eine Kombination beider Moglichkeiten wie bei den entsprechen-
den Schilddrisentumoren.

Oxyphile Carcinome bzw. maligne Onkocytome der Epithelkérperchen oder das Vor-
kommen von oxyphilen Zellen in Carcinomen der Epithelkérperchen sind bisher nicht
beschrieben worden.

5. Nebennierenrinde. BACHMANN beschreibt als granuliren Regressionsprozef,
besonders beim Morbus Cushing, Zellen in der Nebennierenrinde, die wegen ihres
feingranulierten Cytoplasmas an OK erinnern.

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

In Nebennierenrindenadenomen kommen OXK in verschiedener Form vor.
Manchmal bauen sie allein Knoten und Knétchen auf, wie etwa im folgenden Fall:

54jahrig, ménnlich (AFIP. ACC. Nr. 325987). Verstorben an akuter Pankreatitis. In
der Nebennierenrinde finden sich kleine Herde, ja auch einzelne Zellen vom Typus der blassen
OK (Abb. 10). Es handelt sich um grofie Zellen mit einer gleichmiBig feinen, allerdings
wenig oxyphilen Kérnung des Cytoplasmas (s. Abb. 11). In manchen Zellen ist die Kérnung
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mehr im Zentrum ausgesprochen, wihrend die Peripherie noch Reste von feinen Pigment-
kornchen enthilt. Die Zellkerne sind zum Teil eckig, pyknotisch. Die aus solchen Zellen auf-
gebauten Knoten liegen in den dulleren Rindenschichten, also in der Glomerulosa und Fasci-
culata.

In einem sonst typischen Nebennierenrindenadenom bei einer 44jéhrigen Frau
(Prag 1167/36) habe ich neben verfettenden Zellen und solchen mit feinkdrnigem
Cytoplasma auch groflle Zellen mit fast homogenem, stark eosinophilem Cyto-
plasma gefunden (s. Abb. 12), die durchaus den ,kolloiden” OK anderer Organe
entsprechen. Ubrigens weist schon KarsNEr darauf hin, daB in Nebennieren-

Abb. 11. Wie Abb. 10 bei stérkerer VergréBerung (375fach), Man beachte die gleichmaBig feinwabige
Beschaffenheit des Cytoplasmas und die zum Teil wie pyknotischen Zellkerne. H.-E.

rindenadenomen Zellen vorkommen, die wegen ihres Volumens und kérnigen
Cytoplasmas OK darstellen kénnten.

Auch in einem Nebennierenrindencarcinom habe ich Herde unzweifelhafter OK
beobachten konnen (s. Abb. 13). Dieses Vorkommnis scheint in derartigen Tu-
moren nicht selten zu sein. ALBERTINT bildet einen solchen Befund ab und meint,
daB} es sich bei diesen gleichméBig feinkornigen Zellen um OK handeln kénnte.
Moglicherweise gehért auch ein von AcKERMAN (2) abgebildeter und als
adrenocorticales Carcinom bezeichneter Tumor hierher:

23jahrige Frau (AFIP, Acc. Nr. 235765) merkt einen schmerzlosen Knoten im linken
Unterbauch. Als Teerstithle auftreten, wird eine Laparotomie vorgenommen und ein 7:4,2:
4,8 cm groBer Tumor im Diinndarmmesenterium zugleich mit dem zugehorigen 20,5 cm langen
Jejunumabschnitt exstirpiert. Aullerdem werden zwei weitere kleinere Knotchen vom Peri-
toneum excidiert. Die Ovarien und das innere (sowie das duBere) Genitale werden unver-
dndert gefunden. In der Folgezeit erfolgte offenbar eine weitere Aussaat von Tumormetastasen
auf das Peritoneum, die zu einer Ausmauerung des kleinen Beckens fithrte. Ein Obduktions-
bericht liegt nicht vor. Histologisch handelt es sich um ein epitheliales Tumorgewebe, das
in netzig zusammenhingenden Bindern und breiten Stringen angeordnet ist. Diese sind
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aufgebaut aus groflen, gut voneinander abgegrenzten Zellen, die gelegentlich spaltformig
auseinanderweichen. IThr Cytoplasma ist gleichmiBig, manchmal dichter, manchmal weniger
dicht granuliert, wobei die Granula mehr oder weniger stark oxyphil sind (s. Abb. 14). Hier

b

Abb. 12, In einem Adenom der Nebennierenrinde sind die ,,kolloiden® Onkocyten erkennbar an ihrem
fast homogenen groBen Zelleib und ihrer Neigung sich entlang den Zellgrenzen zu trennen. Berlin
(Charité 1167/36). H.-E. Vergr. 300fach

Abb. 13. Onkocytenherd (rechts) in einem Nebennierenrindencarcinom (Marburg 205/54). H.-E.
Vergr. 480fach

und dort erscheinen die Kérnchen zu einer homogenen, stark eosinfarbbaren Masse zusammen-
geflossen zu sein. Farbung nach PAS ist ebensowenig erzielbar, wie ein Nachweis der Argent-
affinitdt nach MassoN-HamprerL. Die EinschluBfarbung mit Thionin (FrYRTER) ist nicht
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zu beurteilen, da das Material nicht entsprechend fixiert ist. Dadurch, dal Zellen mit sehr
verschiedener Beschaffenheit des Cytoplasmas unmittelbar nebeneinanderliegen, erhilt das
ganze Bild stellenweise etwas Mosaikartiges. Die Zellkerne erscheinen in den helleren Zellen
eher rundlich, mit deutlicher Chromatinzeichnung, wéhrend sie bei zunehmender Oxyphilie und
Homogenisierung des Cytoplasmas dichter und eckig, wie pyknotisch werden. Hier und dort
erkennt man eine Mitose in den zarter gekérnten Zellen. An Formbesonderheiten findet
man noch hier und dort Lichtungen, die von einer Art Biirstensaum umkleidet sind (s. Abb. 14, L)
und Einschliisse von hellbraunem Pigment.

Nach der Beschaffenheit der Zellen besteht wohl kein Zweifel, daB es sich
um einen aus Onkocyten gebauten Tumor handelt, der Metastasen auf dem Bauch-

Abb. 14. Retroperitoneales Onkocytom. Durch die ungeordnete Zusammenfiigung von hellen, dunklen

und ,,kolloiden** Onkocyten entsteht ein sehr kennzeichnendes mosaikartiges Bild. Die gut erhaltenen

Zellen sind etwas auseinandergewichen. Bei L eine von einem Biirstensaum ausgekleidete Lichtung.
AFIP. Ace. Nr, 235765. Masson-Trichrom. Vergr. 300fach

fell gesetzt hatte, also ein malignes Onkocytom. Der Ausgangspunkt bleibt
freilich unklar, da die Lokalisation im Mesenterium doch offenbar nur eine sekun-
dédre war. Der Primirtumor konnte, wie ACKERMAN vermutete, in der Nebenniere
oder auch in der Niere zu suchen sein — der gelegentlich zu findende Biirstensaum
scheint mir fir die letztere Deutung zu sprechen.

Vielleicht gehort ein retroperitonealer, von NIRRILA und SAx#N beschriebener
Tumor auch hierher.

Es handelt sich um einen 59jahrigen Mann, der etwa 9 Monate, nachdem sich abdominelle
Beschwerden eingestellt hatten, verstorben ist, ohne daB man eine klinische Diagnose stellen
konnte. Bei der Obduktion wurde ein retroperitonealer Tumor gefunden, welcher die ganze
ventrale Oberfliche der rechten Niere bedeckte und sich iiber ihren oberen Pol erstreckte.
Nebenniere und Pankreas waren deutlich von ihm zu trennen, dagegen stand er mit einem Stiel
in einem fingernagelgroflen Gebiet mit der Niere bzw. ihrer Kapsel in Verbindung. Auf der
Schnittfliche erscheint der Tumor weich und blutig zerfallen. Lungenmetastasen und infiltrierte
Lymphknoten waren vorhanden. Die Autoren nehmen ein malignes retroperitoneales Para-
gangliom an. Da auf den Abbildungen eine eigentiimliche gleichméBig feinwabige bis kornige
Struktur des Cytoplasmas in besonders groflen Tumorzellen zu erkennen war und somit der
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Verdacht nicht von der Hand zu weisen war, dall es sich um Onkocyten handeln kénnte,
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 zerstort, so daf} feinere Einzelheiten des Cytoplasmas kaum noch zu
erkennen waren. Besser ausgepriigt erschienen sie in den Lungenmetastasen. Hier erkennt
man, daf} es sich um besonders grofle, 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 geldst — was iibrigens auch besonders in den Schnitten vom
retroperitonealen Tumor zu sehen war. Das Cytoplasma ist ausgesprochen und gleich-
miBig feinkornig, aber nur wenig acidophil. Die Kérnung nimmt bei Verwendung der Mallory-

ae

Abb. 15. Lungenmetastase eines malignen Onkocytoms(?) (Fall NIKKILA u. SAXEN). Man beachte das
gleichm#Big feinkdrnige bzw. wabige Cytoplasma, die zum Teil wie pyknotischen Zellkerne und die
Neigung der Zellen, entsprechend den Zellgrenzen auseinanderzuweichen. H.-E. Vergr. 375fach

Bindegewebsfirbung eine bla-violette Farbe an. Die Zellkerne sind verschieden grof,
sehr unregelmiBig gestaltet, manchmal geradezu eckig und sehr chromatinreich, so daB der
Eindruck einer Pyknose entsteht.

Nach dieser histologischen Beschaffenheit erscheint es mir hochstwahrschein-
lich, daB es sich um ein malignes Onkocytom handelt, dessen Ausganspunkt jetzt
freilich nicht mehr mit Sicherheit festzustellen ist. In Frage kiime wohl nach der
ganzen Lage am ehesten die Niere oder das Pankreas.

Auch im Nebennierenmark scheinen OK oder zumindest an OK stark erinnernde
Zellen vorkommen zu kénnen (SHERWIN).

6. Niere. In der Nierenrinde kommen normalerweise OK auBerordentlich
selten vor. Einen solchen Befund habe ich seinerzeit veroffentlicht, einen zweiten
gibt die Abb. 16 wieder. ‘

VerhéltnismiBig hiufig finden sich dagegen OK in Adenomen der Nierenrinde.
Z1pPEL hat den ersten Fall eines solchen Onkocytoms beschrieben, AriTz spéter
nachgewiesen, dafl es sich dabei vorzugsweise um Umwandlungen in basophilen
Nierenrindenadenomen handelt. Schon TRINKLE (1936) scheint mir auf seiner
Abb. 12 OK in einem alveoldr gebauten Adenom der Nierenrinde wiederzugeben.



Onkocyten und Onkocytome 475

In Carcinomen der Niere (Hypernephrom) habe ich mehrere Male OK nach-
weisen konnen. Einmal war ein solcher Tumor ganz aus OK aufgebaut, stellte also

Abb. 16. Von Onkocyten ausgekleideter Tubulus contortus einer Niere (Punktat., Bonn A. 12130/60).
Man beachte das feinkérnige Cytoplasma und die dichten kopfstindigen Zellkerne., H.-E.
Vergr. 480fach

Abb. 17. Onkocytires Nierencarcinom. Man beachte die gleichm#Big feinkérnige Beschaffenheit des
Cytoplasmas, die zum Teil wie pyknotischen Zellkerne und die Neigung der Zellen, sich entsprechend
den Zellgrenzen voneinander zu ldsen. (Bonn A. 8221/56). H.-E. Vergr. 375fach

ein malignes Onkocytom der Niere dar (s. Abb. 17), allerdings auch nur als eine
der in einem solchen Tumor méglichen Differenzierungen. R1oPELLE scheint diese
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Zellen ebenfalls beobachtet zu haben, wenn er von polygonalen Zellen mit deut-
lichen Zellgrenzen und reichlichem Cytoplasma spricht, das acidophile Kérnchen
enthélt. Seine Abb. 3 und 4 zeigen die onkocytéare Umwandlung der Tumorzellen
recht deutlich.

7. Hypophyse. In der Hypophyse sind seit meiner ersten Beobachtung nur
zweimal OK oder zumindest onkocytendhnliche Zellen beobachtet worden:
PraTzsrcKER sah bei Morbus Cushing ein Adenom, aufgebaut aus ,,offensichtlich

Abb. 18. Fraglicher Onkocytenherd in einer sonst normalen Leber (Bonn, S.191/61). H.-E.
Vergr. 120fach

onkocytdr veranderten B-Zellen”; CostErO und BrrDET beschreiben ein
megalocytisches Adenom, das sehr wohl (s. jhre Abb. 62) ein Onkocytom sein
konnte.

8. Weitere Organe. In der 7ube sind seit meiner ersten Beobachtung
keine OK mehr gesehen worden.

An der Leber kommen gelegentlich kleine Herdchen vor, in deren Bereich die
Leberzellen groBer sind als im iibrigen Organ und gleichzeitig ein ausgesprochen
eosinophiles feinkérniges Cytoplasma besitzen (Abb. 18). Ich mochte diese Zellen
doch am ehesten fiir OK halten.

OBIDITSCH-MAYER beschreibt im Endometrium eigentiimliche Zellen, die hin-
sichtlich ihrer Grofe an OK erinnern, aber der typischen Granulierung entbehren.

In mesonephrischen Tumoren hat TETLUM Ansammlungen von groBen Zellen
gesehen, die OK gleichen.

Nieht folgen kann ich Fasaworti, wenn er die blassen Epithelien der cysti-
schen Mastopathie zu den OK rechnen will.
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Zunsammenfassung

OK sind als das Krgebnis einer dauernden Umwandlung (direkte Metaplasie,
kornige Degeneration, Modifikation) von Epithelzellen verschiedener Organe
(Speicheldriise, Schilddriise [Askanazy-Zellen — in den USA vollkommen unge-
rechtfertigterweise als Hiirthle-Zellen bezeichnet], Epithelkérperchen [Welsh-
Zellen], Nieren, Nebennieren, Adenohypophyse, Tube) aufzufassen, die als Zeichen
einer Erschopfung auftreten, wie etwa im Alter oder nach funktioneller Uber-
beanspruchung (Schilddriise). Diese Umwandlung kann auch wie eine besondere
Differenzierung in Zellen gut- und bésartiger Tumoren dieser Organe auftreten.

Da bei der onkocytdren Umwandlung die Vermehrungsfihigkeit der betreffen-
den Zellen erhalten bleibt, kénnen OK allein auch hyperplastische Wucherungen
(Speicheldriisen) und ganze Tumoren aufbauen. Nur fiir solche Tumoren wére
der Ausdruck Onkocytom als Sammelname gerechtfertigt.

Zu den benignen Onkocytomen gehoren: die oxyphil gekornt-zelligen
Adenome der Speicheldriisen, das oxyphile Adenom der Epithelkérperchen, das
groBzellige Adenom der Schilddriise (f4lschlich als Hiirthle-Zell-Tumor bezeichnet),
manche Nierenadenome. Zu den malignen Onkocytomen sind seltene Fille von
Carcinomen der Speicheldriisen und Schleimdriisen zu rechnen sowie das grofB3-
zellige Carcinom der Schilddriise (falschlich als 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 ecells, improperly
referred to as Hirthle 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, oncocytes themselves may form hyperplastic growths
(salivary glands) or indeed whole tumors. It is only for such tumors that the
collective name oncocytoma is appropriate.

The following are to be grouped under the benign oncocytomas: the oxyphilic
granular cell adenoma of the salivary gland, the oxyphilic adenoma of the para-
thyroid gland, the large cell adenoma of the thyroid (improperly called Hiirthle
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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